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Tieteellinen artikkeli
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Meloksikaami vasikoiden 
nupoutuskivun hoidossa

Meloxicam in disbudding-related pain alleviation in calves

> YHTEENVETO
Nupoutus tarkoittaa nuorten vasikoiden sarvenai-
heiden tuhoamista kuumapolttoa käyttämällä. Toi-
menpide aiheuttaa vasikoille voimakasta kipua ja
stressiä sekä toimenpidehetkellä että sen jälkeen. 
Tutkimuksissa on todettu kivun voivan kestää päi-
vien, uusimpien tutkimusten mukaan joskus jopa
viikkojen ajan. Nupoutuksessa syntyvien palovam-
mojen paraneminen kestää 40–70 vuorokautta ja
polttokohdat voivat säilyä aristavina tämän ajan. 
Kipu voi myös pitkittyä tai kroonistua, kestäen osal-
la vasikoista jopa yli 105 päivän ajan eli pidempään
kuin vammojen paraneminen. Lisäksi nupoutetut
vasikat altistuvat kivulle herkistymiselle. Hoitama-
ton kipu heikentää eläinten hyvinvointia, aiheuttaa
stressiä ja voi häiritä vasikoiden kasvua ja kehitystä. 
Tehokas kivun hoitaminen toimenpiteen yhteydes-
sä ja riittävän kauan sen jälkeen parantaa eläinten
hyvinvointia ja voi ennaltaehkäistä kivun pitkit-
tymistä. Tutkimustietoon perustuen nupoutuk-
sen aikaiseen kivun hoitamiseen suositellaankin
rauhoituksen, paikallispuudutuksen ja tulehdus-
kipulääkkeen yhdistämistä. Tulehduskipulääkkeet
hillitsevät kudosvaurion aiheuttamaa kivulle
herkistymistä, ja voivat myös ehkäistä kivun pit-
kittymistä ja kroonisen kivun syntyä toimenpiteen
jälkeen. Meloksikaami on Euroopassa hyväksytty
vasikoiden nupoutuksen jälkeiseen kivunlievityk-
seen annettuna nahan alle tai laskimonsisäisesti. 
Meloksikaamin pitkä puoliintumisaika mahdollis-
taa noin 1–2 vuorokauden kivunlievityksen ker-
tainjektiolla nupoutuksen jälkeen. Tutkimustietoa
tulehduskipulääkkeiden tehokkuudesta nupoutus-
kivun pidempiaikaisessa hoidossa sekä kivun pit-
kittymisen, kroonistumisen ja kivulle herkistymisen
ennaltaehkäisyssä tarvitaan pikaisesti lisää. 

> SUMMARY
Disbudding means destroying calves’ horn buds
by using the hot iron. It causes severe pain and
distress to calves during and after the proce-
dure. The pain lasts for days, even for weeks. 
The wounds take 40–70 days to heal and may
remain painful during this time. Also, calves
may feel prolonged pain after disbudding, and
in some calves, pain becomes chronic and lasts
longer than it takes the wounds to heel, even
longer than 105 days. Moreover, disbudding-re-
lated pain predisposes calves to hyperalgesia. 
Untreated pain causes welfare problems, stress
and has adverse effects on calves’ growth and
development. Effective pain management
during and long enough after the procedure
improves animal welfare and can prevent pro-
longed pain. At the moment, it is recommended
to use sedation, local anaesthesia, and non-ste-
roidal anti-inflammatory drug (NSAIDs) for
every disbudded calf. NSAIDs inhibit the periph-
eral sensitization at the site of tissue trauma
and in the central nervous system, reducing
the probabilities of prolonged and persistent
pain accompanied by permanent changes in
the animals’ pain sensing system. Intravenously
or subcutaneously administered meloxicam is
authorized in Europe as a supportive treatment
for calves during disbudding. Meloxicam has a
long elimination half-life in bovines. Therefore, it
offers pain alleviation for 1–2 days after a single
injection. More information is needed on how
NSAIDs could be used efficiently and safely to
treat long-lasting pain and prevent prolonged
pain, hyperalgesia, and persistent pain in young
calves after disbudding.



YDINKOHDAT

•	 Kuumapolttonupoutus ai-
heuttaa vasikoille voimakasta 
kipua toimenpiteen aikana.

•	 Nupoutuksessa syntyvien 
palovammojen paraneminen 
kestää 40–70 vuorokautta, 
minkä ajan polttokohdat säily-
vät aristavina.

•	 Akuutti kipu voi jatkua toi-
menpiteen jälkeen useiden 
päivien, jopa viikkojen ajan.

•	 Lisäksi nupoutus voi aiheut-
taa kivun pitkittymistä sekä 
kivulle herkistymistä ja kroo-
nista kipua jopa yli 105 päi-
väksi toimenpiteen jälkeen eli 
pidempään kuin polttokohtien 
paraneminen kestää.

•	 Kansainvälinen suositus toi-
menpideaikaisen kivun hoi-
tamiseen on rauhoituksen, 
paikallispuudutuksen ja tu-
lehduskipulääkkeen yhdistä-
minen.

•	 Meloksikaamia voidaan käyt-
tää lievittämään nupoutuksen 
aiheuttamaa kipua ja vähen-
tämään toimenpiteen jälkeis-
tä kipua.

•	 Nuorten vasikoiden pidem-
piaikaisen kivun hoitamisesta 
tarvitaan nopeasti lisää tietoa.

•	 Lisäksi nupoutettujen vasikoi-
den kivulle herkistymistä sekä 
kivun pitkittymistä ja kroonis-
tumista täytyy tutkia lisää.

Käsikirjoitus tuli toimitukseen 
28.11.2019.
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KUUMAPOLTTONUPOUTUKSEN 
AIHEUTTAMA KIPU

Nupoutus tarkoittaa nuorten vasikoiden 
sarvenaiheiden tuhoamista niin, ettei eläi-
mille kasva sarvia. Suomessa tämä tehdään 
yleensä ennen 4 viikon ikää polttamalla 
sarvenaiheet nupoutuskolvilla.1 Nupoutuk-
sen aikana kudoksiin kohdistuvat kolman-
nen asteen palovammat ja niiden ympärille 
syntyvät ensimmäisen ja toisen asteen pa-
lovammat sekä hermojen vaurioituminen 
aiheuttavat eläimille kipua toimenpiteen 
aikana2,3,4 sekä ensimmäisen5,6, toisen7, 
kolmannen8 ja neljännen9 vuorokauden 
aikana. Tätä pidempikestoisesta kivusta 
tiedetään vähemmän, mutta on olemassa 
viitteitä siitä, että vasikat tuntevat kipua toi-
menpiteen jälkeen yli viikon10, jopa kolme 
viikkoa11 tai jopa niin kauan kuin poltto-
kohdat ovat parantuneet.12 

Polttokohtien paraneminen kestää 
noin 40–70 vuorokautta, minkä ajan ne 
aristavat ja vasikat aistivat kivuliaat är-
sykkeet voimakkaampina kuin tavallises-
ti.13 Vasikoiden kokeman kivun ja kivulle 
herkistymisen on myös todettu voivan 
joillakin vasikoilla kestää pidempään kuin 
polttokohtien paranemisen. Tämä, jopa yli 
105 päivää jatkuva kipu ja kivulle herkis-
tyminen viittaavat toimenpiteen aiheutta-
maan krooniseen, sairaalloiseen kipuun.12

Kipu määritellään epämiellyttäväksi 
tuntemukseksi, johon liittyy tietoisuus ku-
dostuhosta tai elimistöä uhkaavasta vaaras-
ta.14 Kipu on yksi tärkeimmistä elimistön 
suojamekanismeista ja se muuttaa eläin-
ten fysiologiaa ja käyttäytymistä. Näiden 
muutosten tarkoituksena on ehkäistä li-
sävaurioita, estää vamman toistuminen 
ja edistää paranemista, mutta varsinkin 
pitkään jatkuessaan tai kroonistuessaan 
kipu muuttuu ongelmaksi, siitä ei ole enää 
hyötyä ja se aiheuttaa stressiä sekä heiken-
tää eläinten hyvinvointia voimakkaasti.15

Kudosvaurion ja vasikan kivun ko-
kemisen välillä on sarja monimutkaisia 
sähköisiä ja kemiallisia tapahtumia. Ensin 
kipua aistiva ääreishermopääte aktivoi-
tuu ja ärsyke koodataan hermosolun eli 
neuronin aktiopotentiaaleiksi. Kipuviestiä 
selkäytimeen kuljettavat ääreishermostoon 
kuuluvat afferentit eli tuovat hermosolut, 
joita ovat ohuen myeliinitupen ympäröi-
mät A-delta-hermosolut sekä myeliini-
tupettomat C-tyypin hermosolut. Nämä 

tuu. Kipuviestin kuljetukseen kipuradassa 
vaikuttavat lukuisat eri tekijät (esimerkiksi 
kipuviestin voimakkuus, välittäjäaineiden 
toiminta, eläimen tunnetilat, kilpailevat 
hermoviestit vaurioituneelta alueelta ja 
muualta elimistöstä sekä myös aivoista läh-
tevät signaalit), jotka voivat joko heikentää 
tai vahvistaa kipusignaalia ja näin vaikuttaa 
kivun kokemiseen. Kipuradasta ja sen toi-
minnasta on kerrottu lisää naudan kipua 
käsittelevässä kirjallisuuskatsauksessa.16

KIVULLE HERKISTYMINEN JA 
KROONINEN KIPU

Kipu voidaan jakaa sen keston mukaan 
akuuttiin, pitkittyneeseen ja krooniseen 
kipuun.17 Akuutilla kivulla on ensisijaisesti 
elimistöä suojaava merkitys ja jokin selvä 
syy. Se varoittaa kudosvauriosta ja estää 
lisävaurioiden syntymistä.15,17 Suojaheijas-
teet saavat eläimen väistämään kipua ja li-
sävaurioilta vältytään. Kivun ensimmäinen 
vaihe onkin kestoltaan lyhyt, luonteeltaan 
terävä ja kipu on helposti paikannettavissa.
Tämä kipu välittyy nopeita A-delta-her-
mosäikeitä pitkin. Akuutin kivun toises-
sa vaiheessa kudosvaurion paranemisen 
alettua kipu on tylppää, syvää, laajemmalle 
leviävää ja epämiellyttävämpää sekä pitkä-
kestoisempaa. Tämän kivun tarkoitukse-
na on estää lisävaurioiden syntyminen ja 
edistää paranemista ja se välittyy hitaampia 
C-tyypin hermosäikeitä pitkin.16,17 Akuutti
kipu siis suojelee elimistöä ja on suhteessa 
vammaan ja sen paranemiseen.15 Joskus
kipu kuitenkin pitkittyy, jolloin se jatkuu
vaurion paranemisesta huolimatta. Tällai-
nen pitkittynyt kipu voi johtaa kivun kroo-
nistumiseen17, jolloin eläin kokee kipua
vamman paranemisen päätyttyä.15 Tällöin 
kivusta ei ole eläimelle hyötyä, vaan kipu
itsessään on muuttunut sairaudeksi. 15,17

Kudosvauriokohtaan vapautuneet tu-
lehduksen välittäjäaineet kuten bradyki-
niini, prostaglandiinit ja histamiini lisäävät 
kivun aistimista joko suoraan aktivoimal-
la kipuhermoja tai lisäämällä kudoksen 
herkkyyttä muille ärsykkeille. Esimerkiksi 
bradykiniini aktivoi kipuhermoja välit-
tämään yhä enemmän kipuaistimuksia 
keskushermostoon. Prostaglandiinit taas 
lisäävät vaurioituneen kudoksen ja sen 
ympäristön herkkyyttä muille ärsykkeille, 
kuten kosketukselle, ja pahentavat näin 

hermosolut saapuvat selkäytimen tai aivo-
rungon alueelle muodostamaan kipuradan 
ensimmäiset synapsit. Siellä primaari tuova 
neuroni aktivoi projektioneuronin, joka 
vuorostaan välittää kipuviestin talamuk-
sen kautta eläimen aivojen kuorikerrok-
selle, jossa kivun kokeminen aina tapah-
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kivun kokemista. Samoin tulehduksen vä-
littäjäaineet voimistavat kipuaistimuksen 
kulkua selkäytimessä ja kivun kokemista 
aivoissa. Näin myös eläimen keskusher-
mosto herkistyy kivulle.16

Kudosvauriot, kuten nupoutuksen ai-
heuttamat palovammat, aiheuttavat siis 
kivulle herkistymistä.6,12,13,16  Tällöin är-
sykkeet, jotka terveessä kudoksessa ei-
vät aiheuttaisi kipua, aistitaan kivuliaina 
(allodynia) ja normaalisti vähäistä kipua 
aikaansaavat ärsykkeet aiheuttavat erit-
täin voimakasta kipua (hyperalgesia). 16,17 
Ensisijaisessa kivulle herkistymisessä eli 
primaarissa hyperalgesiassa itse vaurioi-
tuneen kudoksen kynnys aistia kipua on 
laskenut ja eläimen mekaanisen paineen 
sieto vammakohdassa on alentunut. Tämä 
kivun lisääntyminen johtuu paikallisista 
muutoksista palovamman alueella.16

Toissijainen kivulle herkistyminen eli 
sekundaarinen hyperalgesia tarkoittaa sitä, 
että kun nupoutuksesta on kulunut aikaa, 
vasikka alkaa aristaa ihoa myös palovam-
mojen ympäriltä terveen kudoksen alueel-
ta. 6,12,13,16  Samoin terveen kudoksen me-
kaanisen paineen sieto voi olla alentunut, 
mikä johtuu eläimen keskushermostossa 
tapahtuvista muutoksista.12,13,16  Kivulle 
herkistyminen on tarkoituksenmukaista, 
sillä se saa eläimen varomaan vahingoittu-
nutta kohtaa ja sen ympäristöä, mutta siitä 
voi olla myös haittaa, sillä sen tiedetään 
voimistavan koettua kipua ja lisäävän sen 
kestoa ja näin heikentävän eläimen hyvin-
vointia ja altistavan kivun pitkittymiselle 
ja kroonistumiselle.15,16

NUPOUTUSKIPU MUUTTAA 
VASIKOIDEN KÄYTTÄYTYMISTÄ

Nupoutus aiheuttaa runsaasti akuutista 
kivusta kertovia muutoksia vasikoiden 
elimistössä ja käyttäytymisessä. Ilman 
rauhoitusta ja puudutusta nupoutettu-
jen vasikoiden plasman kortisolipitoisuus 
lisääntyy ja sydämen syke kiihtyy2,4,18 ja 
plasman ACTH ja vasopressiinipitoisuudet 
lisääntyvät.3 Vasikat vastustavat toimenpi-
dettä voimakkaasti, potkivat, ääntelevät ja 
yrittävät paeta.2,3,4

Merkkejä akuutista kivusta kuumapolt-
tonupoutuksen jälkeen ovat polttokohtien 
aristaminen,8 pään ravisteleminen ja han-
kaaminen sekä korvien ja hännän heilutta-

minen.2,4,7 Kivusta voi kertoa myös leikin 
väheneminen.8,19 Lisäksi kipu aiheuttaa 
levottomuutta7 ja vaikuttaa lepokäyttäy-
tymiseen.9

Useat tutkimukset ovat tutkineet 
nupoutuksen aiheuttamaa kipua toimen-
piteen jälkeen muutamista tunneista aina 
24 tuntiin.2 Pidempikestoisesta kivusta on 
vähemmän tutkimusta, mutta nupoutuk-
sen on todettu lisäävän vasikoiden kivusta 
kertovia käyttäytymismuutoksia 44 tuntia 
nupoutuksen jälkeen.7 Lisäksi toimenpide 
muuttaa vasikoiden lepokäyttäytymistä 4 
päivän ajan.9 Uudessa tutkimuksessa sar-
venaiheiden puuduttaminen muutti vasi-
koiden käyttäytymistä 11 päivää nupou-
tuksen jälkeen, kertoen pitkään jatkuvasta 
kivusta.10 Nupoutettujen vasikoiden on 
myös todettu suosivan paikallispuudutuk-
seen yhdistämäänsä aluetta pitopaikassaan 
kolme viikkoa toimenpiteen jälkeen, mikä 
viittaa niiden kokemaan pitkäkestoiseen 
kipuun toimenpiteen jälkeen.11

Vasikoilla on myös todettu merkkejä 
kivusta jopa 105 vuorokautta nupoutuk-
sen jälkeen12, eli siis paljon pidempään 
kuin polttokohtien paraneminen kestää.13 

Eurooppalaisessa tutkimuksessa 38%:lla 
nupoutetuista vasikoista havaittiin kipu-
käyttäytymistä, krooniseen kipuun liittyvää 
kivulle herkistymistä sekä allodyniaa koko 
seurantajakson ajan eli 105 päivää nupou-
tuksen jälkeen, vaikka vasikat nupoutettiin 
rauhoituksessa, paikallispuudutuksessa ja 
ne saivat tulehduskipulääkettä heti toimen-
piteen jälkeen.12 Vasikoiden iällä nupou-
tushetkellä ei tässä tutkimuksessa todettu 
olevan vaikutusta akuutin kivun kehittymi-
seen tai voimakkuuteen, eikä perifeerisen 
herkistymisen syntyyn,6,12 mutta kolmen 
päivän iässä nupoutettujen vasikoiden to-
dettiin yhdysvaltalaisessa tutkimukses-
sa kärsivän sentraalisesta hyperalgesias-
ta enemmän kuin 35 vuorokauden iässä 
nupoutettujen vasikoiden.13

ONNISTUNUT KIVUNLIEVITYS

Onnistuneen nupoutuskivunlievityksen 
pitäisi minimoida kipu toimenpidehet-
kellä ja hoitaa kipua tehokkaasti riittävän 
pitkään toimenpiteen jälkeen. Lisäksi ta-
voitteena on ehkäistä kivulle herkistymistä 
ja pitkittyneen sekä kroonisen kivun syn-
tyä.20,21 Onnistunut kivunlievitys voi joh-

taa myös tuottajan kannalta toivottuihin 
suotuisiin vaikutuksiin, kuten parempaan 
päiväkasvuun.22,23 Nykyaikaisessa eläin-
lääketieteessä toimenpiteen aiheuttamaa 
kipua hoidetaan jo ennen kivuliaan ais-
timuksen syntymistä (pre-emptiivinen 
kivunhoito) ja usean eri lääkeaineen yh-
distelmällä (multimodaalinen kivunhoi-
to). Pre-emptiivinen kivunhoito ehkäisee 
kivulle herkistymistä toimenpiteen aikana 
ja näin vähentää kipua myös toimenpiteen 
jälkeen.24 Multimodaalisen kivunhoidon 
tavoitteena taas on hoitaa kipua kipura-
dan eri kohdissa käyttämällä lääkeaineita, 
jotka hoitavat kipua eri mekanismeilla.21 
Suositus nupoutuskivun hoitoon onkin 
rauhoitus, paikallispuudutus ja tulehdus-
kipulääke.20,25 Myös opioidi tai ketamiini 
toimenpidehetkellä voisi lisätä kivunlievi-
tyksen tehoa ja vähentää jälkikipua,21 mutta 
niiden käytöstä nupoutuksen yhteydessä 
on olemassa hyvin vähän tutkimuksia.26

TULEHDUSKIPULÄÄKKEET

Tulehduskipulääkkeet lievittävät kipua 
ja hillitsevät tulehdusta inhiboimalla 
syklo-oksigenaasi (COX) eli prostaglan-
diinisyntaasientsyymien toimintaa peri-
feerisissä kudoksissa ja keskushermos-
tossa, jolloin erilaisten prostaglandiinien 
ja tromboksaanin synteesi estyy.27 Pros-
tanoidit eli prostaglandiinit, prostasyklii-
ni ja tromboksaani ovat välttämättömiä 
elimistön toimintojen säätelyssä ja yllä-
pidossa.28 Prostaglandiini E2 (PGE2) ja 
prostasykliini (PGI2) myös herkistävät 
kipuhermopäätteitä muiden tulehduk-
sen välittäjäaineiden (muun muassa bra-
dykiniinin ja serotoniinin) aiheuttamalle 
kivulle.27 COX-isoentsyymejä tunnetaan 
kaksi. COX-1 on rakenteellinen entsyymi 
ja vastaa pääasiassa fysiologisesta pros-
tanoidituotannosta. Myös COX-2-isoent-
syymillä on fysiologisia tehtäviä varsinkin 
munuaisissa. Tulehdukseen liittyvät välit-
täjäaineet indusoivat COX-2-isoentsyymiä 
voimakkaasti sekä perifeerisissä kudoksis-
sa että keskushermostossa. Tiedetään, että 
COX-2-isoentsyymi indusoituu keskusher-
mostossa myös voimakkaan kipuaistimuk-
sen seurauksena ja tätä induktiota seuraa 
voimakas prostanoidisynteesi. Tämä voi 
johtaa kivulle herkistymiseen ja mahdol-
lisesti kroonisen kivun syntyyn. On aja-
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teltu, että molemmat COX-isoentsyymit 
liittyvät tulehdusreaktion aiheuttamaan 
kipuun. COX-1-isoentsyymi liittyy enim-
mäkseen alkuvaiheen terävään kipuun 
ja COX-2-isoentsyymin indusoituminen 
vaikuttaa pidempikestoiseen, paranemis-
vaiheeseen liittyvään kipuun ja kivulle 
herkistymisen mekanismeihin.27,28

Tulehduskipulääkkeet, jotka ovat COX-
2 selektiivisiä tai säästävät COX-1-isoent-
syymiä, kehitettiin vähentämään COX-1 
estosta aiheutuvia haittavaikutuksia var-
sinkin ruuansulatuskanavalle.27 Nämä mo-
lekyylit sisältävät sivuketjun, joka on liian 
iso sitoutumaan COX-1:n aktiiviseen koh-
taan. Siksi nämä molekyylit voivat sitoutua 
vain COX-2-isoentsyymiin.29 Selektiivinen 
COX-2-isoentsyymin esto kohdistuu tu-
lehdusreaktion ja kivun lievittämiseen sekä 
ennaltaehkäisee kivulle herkistymistä27 ja 
sen esto vaikuttaa mahdollisimman vähän 
prostanoidien välittämiin normaaleihin 
toimintoihin, kuten PGE2:n suojaaviin 
vaikutuksiin mahalaukun limakalvolla.30 
Munuaisiin kohdistuvat haittavaikutuk-
set varsinkin kuivuneilla eläimillä eivät 
kuitenkaan eroa tulehduskipulääkkeiden 
välillä, sillä ne välittyvät COX-2-isoent-
syymin eston kautta.27 Onkin tärkeää, että 
eläimen verenkiertoelimistön toiminta ja 
nestetasapaino esimerkiksi vakavasta ri-
pulista kärsivällä potilaalla on vakautettu 
ennen tulehduskipulääkkeen antamista 
näiden haittavaikutusten minimoimiseksi.

Tulehduskipulääkkeet ovat tyypillisesti 
heikkoja happoja ja niillä on hyvä oraali-
nen hyötysuhde yksimahaisilla.30 Eläin-
lääketieteessä yleisesti käytetyillä tuleh-
duskipulääkkeillä (paitsi firokoksibilla) on 
tyypillisesti matala jakaantumistilavuus30, 
mikä todennäköisesti johtuu niiden taipu-
muksesta sitoutua voimakkaasti plasman 
proteiineihin.27,30 Tämä voi vaikuttaa niiden 
jakautumiseen kudoksiin ja lääkeaineiden 
käyttäytymiseen hyvin nuorten eläinten 
elimistössä, sillä niillä on aikuisiin verrat-
tuna matalampi plasman proteiinipitoisuus 
ja korkeampi kehon vesipitoisuus.30 Tuleh-
duskipulääkkeiden eliminaatio tapahtuu 
maksan metabolian jälkeen munuaisten 
kautta.27,30 Maksan metabolia voi vasikoilla 
olla hitaampaa kuin vanhemmilla naudoil-
la ja myös munuaisten toiminnassa voi olla 
eroja hidastaen lääkeaineen puhdistumaa.30 
Tätä ei kuitenkaan tietojemme mukaan ole 
tutkittu vasikoilla.

Tulehduskipulääkkeet eivät yksinään 
ole tehokkaita hoitamaan kirurgisis-
ta toimenpiteistä, kuten kastraatiosta ja 
nupoutuksesta, aiheutuvaa kipua. Niillä on 
kuitenkin tärkeä asema kivun kokonaisval-
taisessa hoidossa, kun ne yhdistetään rau-
hoitukseen ja paikallispuudutukseen.21,22 
Niiden on myös todettu hoitavan kipua 
nupoutuksen jälkeen puudutteen vaikutuk-
sen lakattua.5,31,32 Naudoille rekisteröidyn 
prokaiinihydrokloridi-puudutteen vaiku-
tusaika valmisteyhteenvedon mukaan on 
lyhyt, enintään 30–60 minuuttia.33

Tulehduskipulääkkeistä Euroopassa 
naudoille voidaan käyttää ketoprofeenia34, 
fluniksiinimeglumiinia35, meloksikaamia36 
ja karprofeenia.37 Eliminaation puoliintu-
misajat ovat ketoprofeenilla (noin 2,5 tun-
tia)34 ja fluniksiinimeglumiinilla (noin 6,9 
tuntia)35 lyhyemmät kuin meloksikaamilla 
(noin 26 tuntia)36. Näin ollen kerta-annok-
set ketoprofeenia tai fluniksiinimeglumii-
nia voivat olla liian lyhytvaikutteisia suo-
siteltavaksi nupoutuskivun hoitoon, jollei 
annosta voida uusia tiheästi.16,32 Karprofee-
nia vasikoiden nupoutuskivun hoidossa on 
tutkittu vähän. Tutkimuksissa käytetyillä 
annoksilla ja antoreiteillä tulokset karpro-
feenin tehosta nupoutuskivun hoidossa 
ovat ristiriitaisia.31,38

MELOKSIKAAMI NAUDOILLA

Tulehduskipulääke meloksikaami on oksi-
kaamijohdos, joka estää COX-2-isoentsyy-
miä jonkin verran pienempinä pitoisuuk-
sina kuin COX-1-isoentsyymiä. Naudoilla 
96,5 % meloksikaamista on sitoutuneena 
plasman proteiineihin.33 Meloksikaami on 
Euroopassa hyväksytty naudoille hengitys-
tietulehdusten, ripulien ja utaretulehdus-
ten tukihoitoon sekä ainoa hyväksytty tu-
lehduskipulääke vasikoiden nupoutuksen 
jälkeiseen kivunlievitykseen. Hyväksytyt 
antoreitit ovat laskimonsisäisesti ja nahan 
alle.36 Nahan alle annettuna (0,5 mg/ kg, 
kertainjektiona) meloksikaamin maksi-
mipitoisuus plasmassa (Cmax) 2,1 µg/ ml 
saavutetaan noin 8 tunnin kuluttua elimi-
naatiopuoliintumisajan ollessa 26 tuntia ja 
hyötyosuuden 29 %.33,36 Laskimonsisäisesti 
annettuna meloksikaamin puoliintumisai-
ka plasmassa on noin 20 tuntia.39

Suun kautta annetulla meloksikaamil-
la on korkea hyötysuhde (lähes 100 %)  
ja pitkä puoliintumisaika plasmassa (21–

40 tuntia annoksesta ja vasikoiden iästä 
riippuen).39,40,41 Suun kautta annon jäl-
keen annoksella 1 mg/ kg Cmax 3,10 µg/ 
ml saavutetaan noin 12 tunnin kuluttua 
annosta 3 kuukauden ikäisillä märehti-
villä vasikoilla39 ja annoksella 0,5 mg/ kg 
Cmax 2,11 µg/ ml noin 12 tunnin kuluttua 
annosta 8 kuukauden ikäisillä märehtivillä 
vasikoilla.42 Kun meloksikaamia annet-
tiin juomarehun mukana kuudelle alle 4 
viikon ikäiselle vasikalle annoksella 0,5 
mg/ kg, Cmax 1,27 µg/ ml saavutettiin 14 
tunnin kuluttua lääkkeen annosta elimi-
naatiopuoliintumisajan ollessa 36 tuntia.40 
Tällä hetkellä Suomen markkinoilla ei ole 
naudoille rekisteröityä suun kautta annos-
teltavaa meloksikaamia.33

Antoreitti ja eläinlaji vaikuttavat 
meloksikaamin farmakokineettisiin omi-
naisuuksiin. Naudalla meloksikaamin 
imeytyminen nahanalaisen injektion jäl-
keen poikkeaa muista eläinlajeista. Esimer-
kiksi koirilla ja kissoilla meloksikaamin 
maksimipitoisuudet plasmassa saavutetaan 
noin 1,5–2 tunnin kuluttua nahanalaises-
ta injektiosta, kun taas 6–8 kuukauden 
ikäisellä nuorkarjalla nahanalaisesti an-
netun meloksikaamin maksimipitoisuus 
plasmassa saavutetaan saatavissa olevan 
kirjallisuuden mukaan vasta noin 8 tun-
nin kuluttua.33,36 Näin ollen välittömään 
akuutin kivun hoitoon, kuten esimerkik-
si nupoutuksen jälkeiseen kipuun, naha-
nalaisesti annettu meloksikaami voi olla 
vaikutuksiltaan liian hidas. Kivulle her-
kistymisen ennaltaehkäisyssä pre-emptii-
vinen, hyvissä ajoin ennen toimenpidettä 
annettu tulehduskipulääkitys voisi olla 
tehokkaampi kuin juuri ennen toimen-
pidettä tai toimenpiteen jälkeen annettu 
lääkitys.16,24,27

Meloksikaami on hyväksytty käytet-
täväksi yli viikon ikäisille vasikoille.33,36 
Meloksikaamin käytöstä vastasyntyneillä 
vasikoilla on kuitenkin raportoitu.43 Kun 
vastasyntyneille vasikoille annettiin ker-
ta-annos meloksikaamia (0,5 mg/ kg nahan 
alle), meloksikaamia saaneiden vasikoiden 
VIGOR-arviointi (arvio vasikan ulkonäöstä, 
liikkumisen aloittamisesta, yleisestä reaktii-
visuudesta, hapetusasteesta ja hengitys- ja 
sydänfrekvenssistä), imurefleksi samoin 
kuin maidonjuonti oli parempi kuin plase-
boa saaneella kontrolliryhmällä. Tutkimus 
ei raportoinut kliinisesti havaittavista hait-
tavaikutuksista vastasyntyneillä vasikoilla.43
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MELOKSIKAAMI VASIKOIDEN 
NUPOUTUSKIVUN HOIDOSSA

Suomessa 3 % tiloista nupouttaa vasik-
kansa ennen viikon ikää1, eikä julkaisuja 
näin nuorten vasikoiden nupoutuskivun 
hoidosta löydy. Suurin osa tiloista nupout-
taa vasikat ennen 4 viikon ikää.1 Myös näin 
nuorten vasikoiden kivun hoidosta on 
saatavilla niukasti tietoa. Hieman vanhem-
milla vasikoilla meloksikaamin käytöstä 
kuumapolttonupoutuskivun hoidossa on 
löydettävissä useita julkaisuja. Meloksikaa-
min (0,5 mg/ kg) annettuna 20 minuuttia 
ennen nupoutusta rauhoitetuille ja pai-
kallispuudutetuille vasikoille on todettu 
lievittävän nupoutuksen jälkeistä kipua.33,36 

Heinrich ym.5 totesivat meloksikaa-
min lievittävän kivusta kertovia fysiolo-
gisia muutoksia kuuden (hengitystiheys) 
ja 24 tunnin (sydämen syke) ajan, kun sitä 
annettiin 0,5 mg/ kg lihaksensisäisesti 10 
minuuttia ennen nupoutusta vieroitetuil-
le 6–12 viikon ikäisille vasikoille yhdessä 
johtopuudutuksen kanssa (2- prosenttista 
lidokaiinia ja 0,05 mg/ ml adrenaliinia, 5 
ml kutakin sarvenaihetta kohden). Lisäksi 
pään ravistelu oli vähäisempää meloksikaa-
mia saaneilla vasikoilla 9 tuntia nupoutuk-
sesta ja korvien heiluttelu 44 tuntia nupou-
tuksesta kuin plaseboa saaneilla vasikoilla.7 

Samoin meloksikaamilla hoidetut vasikat 
osoittivat kontrollivasikoihin verrattuna 
vähentynyttä herkkyyttä painealgometrilla 
tutkittuna 4 tuntia nupoutuksen jälkeen 
ja olivat aktiivisuusmittareilla mitattuna 
vähemmän aktiivisia ensimmäisten viiden 
tunnin ajan.7

Stewart ym.44 totesivat meloksikaamin 
(0,5 mg/ kg laskimonsisäisesti annettuna 
55 minuuttia ennen nupoutusta 33 päivän 
ikäisille vasikoille) lievittävän kipumuutok-
sia (silmäkulman lämpö, sydämen syke ja 
sykevälivaihtelu) lidokaiinipuudutuksen 
vaikutuksen lakattua. Tutkimuksessa, jossa 
10-viikon ikäiset, vieroitetut vasikat saivat 
meloksikaamia 0,5 mg/ kg suun kautta
ainoana kipua lievittävänä lääkkeenä heti 
kuumapolttonupoutuksen jälkeen, lääkityt 
vasikat lepäsivät enemmän 4 päivän ajan
kuin lääkitsemättömät vasikat.9

Meloksikaamilla on COX-2-estäjänä 
vaikutusta eikosanoidien, PGE2:n ja leu-
kotrieenien syntyyn.27 Meloksikaamia 1,0 
mg/ kg suun kautta saaneilla 8–10 viikon 
ikäisillä vasikoilla todettiin plaseboa saa-

neisiin vasikoihin verrattuna pienempi 
plasman kortisolipitoisuus 4 tuntia nupou-
tuksen jälkeen ja pienempi substanssi P:n 
pitoisuus 120 tuntia nupoutuksen jälkeen.45

PGE2:n pitoisuudet olivat meloksikaamia 
saaneilla vasikoilla lisäksi vähäisemmät 
kuin kontrolliryhmällä ja kipuherkkyys 
kontrolliryhmällä suurempi 1–6 tuntia 
nupoutuksen jälkeen.45 Lisäksi substanssi 
P lisääntyi vähemmän meloksikaamia 0,5 
mg/ kg laskimonsisäisesti saaneilla vasi-
koilla kuin kontrollieläimillä tutkimuk-
sessa, jossa 4 kuukauden ikäisiä vasikoita 
nupoutettiin kirurgisesti ilman paikallis-
puudutusta.22 Meloksikaamia saaneet va-
sikat myös kasvoivat enemmän 10 päivää 
nupoutuksen jälkeen verrattuna kontrol-
liryhmään.22

Saatavilla olevan tutkimustiedon 
mukaan kerta-annos meloksikaamia on 
ominaisuuksiltaan tehokas hoitamaan 
vasikoiden nupoutuksen jälkeistä kipua. 
Meloksikaamin pitkä (24–28 tuntia, an-
toreitistä riippuen) puoliintumisaika plas-
massa parenteraalisen annon jälkeen mah-
dollistaa pitkäkestoisen kivunlievityksen 
ja käytännöllisen antovälin kerran vuo-
rokaudessa tai kahden vuorokauden vä-
lein. Koska on olemassa viitteitä siitä, että 
vasikat tuntevat kipua päiviä nupoutuksen 
jälkeen2-10 ja hyötyisivät siksi jälkikivun 
hoidosta 3–5 päivänä nupoutuksen jäl-
keen, hoitava eläinlääkäri voi harkita ta-
pauskohtaisesti nupoutettujen vasikoiden 
lääkitsemistä meloksikaamilla toistamiseen 
48 tuntia toimenpiteen jälkeen. Kipu toi-
menpiteen jälkeen voi kuitenkin jatkua 
vieläkin pidempään, mahdollisesti jopa 
viikkoja11 tai kuukausia.12 Meloksikaami 
on hyvin siedetty, kun sitä annetaan vasi-
koille 0,5–1,5 mg/ kg laskimonsisäisesti 5 
päivän ajan, eikä toistuvalla annostelulla 
ole havaittu vaikutuksia meloksikaamin 
poistumiseen vasikoiden elimistöstä.36 Tut-
kittua tietoa nupoutuskivun hoitamisesta 
toistuvilla injektioilla ei tietojemme mu-
kaan kuitenkaan ole saatavilla. Nupou-
tuksen aiheuttamasta pidempikestoisesta 
kivusta, sen ennaltaehkäisystä sekä käytän-
nöllisistä tavoista lievittää sitä tarvitaankin 
lisää tutkimusta. Samoin mahdollisuuksista 
ennaltaehkäistä kivulle herkistymistä ja 
kivun kroonistumista.
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