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Lithendid ja moisted

AIDS —ingl acquired immunodeficiency syndrome; omandatud immuun-
puudulikkuse stindroom

ARV-ravi — antiretroviirusravi

HIV — ingl human immunodeficiency virus; inimese immuunpuudulikkuse
viirus
ICER - ingl incremental cost-effectiveness ratio, tiiendkulutGhususe maar;

uue sekkumise ja alternatiivse sekkumise kulude vahe jagatud uue
sekkumise ja alternatiivse sekkumise tulemuslikkuse vahega

MMT - ingl methadone maintenance treatment; metadoonasendusravi
NSI — narkootikume siistiv inimene

OAR — opioidsoltuvuse asendusravi

OKR — otseselt kontrollitav ravi

QALY - ingl quality adjusted life year, kvaliteediga kohandatud eluaasta;
haiguskoormuse moddik, mis néitab, kui terve on inimene iihe aasta
jooksul vorreldes hea tervise standardiga.

WHO — Maailma Terviseorganisatsioon (World Health Organisation)

YLD - ingl years lost due to disability, tervisekao tottu kaotatud eluaastad;
haiguse voi1 tervisepuude tottu kaotatud eluaastate arv, mis leitakse
haiguse keskmise kestuse ja haiguskaalu korrutisena

Integreeritud — HIV-positiivsetele narkootikume siistivatele inimestele suunatud
teenus otseselt kontrollitud tingimustes pakutav antiretroviirusravi ja
metadoonasendusravi kombineeritud teenus

Opioidid - keemilised ithendid, mis sarnanevad oma farmakoloogiliste toi-
mete poolest oopiumis leiduvatele alkaloididele ning avaldavad
oma toime, aktiviseerides spetsiifilisi retseptoreid nii kesknérvi-
siisteemis kui ka perifeerses nirvisiisteemis

Opioidsoltuvus - kognitiivsete, kditumuslike ja fiisioloogiliste avalduste kompleks,
mille korral inimesel on tugev tung voi sundmote tarvitada ainet
vaatamata selle ilmsetele kahjustavatele tagajargedele

Uledoos — olukord, kus on tahtmatult vo1 tahtlikult manustatud suurem
doos uimastit vo1 ravimit, kui organism on harjunud, mis voib
pOhjustada tosise tervisehdire (teadvusehiire, krambid, siidame-
ja hingamistegevuse hdire, oksendamine, meelepetted) voi surma
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Kokkuvote

Eestis on hinnanguliselt 9000 narkootikume stistivat inimest (NSI), kellest 6000 on
opioidsodltlased. Opioidsoltuvuse (RHK-10 diagnoosikood F11.2) ravis kasutatakse
koige enam asendusravi, milles opioidsdltuvusega inimene viiakse illegaalsete
opioidide tarvitamiselt iile legaalsele pikatoimelisele asendusravimile. Arvestades
suurt HIV1 levimust NSIde seas, on Eestis piiratud mahus kasutusel ka metadoon-
asendusravi (MMT) ja antiretroviirusravi (ARV-ravi) integreeritud teenus. Raporti
eesmirk on késitleda opioidsoltuvuse asendusravi (OAR) ja HIV-positiivsetele
NSlIdele suunatud ARV-raviga integreeritud asendusravi teenuse efektiivsust ja
kulutohusust Eestis.

MMTle voetakse Eestis pikaajalises opiaatsoltuvuses olevaid iile 18-aastaseid
uimastisoltlasi. Ravi alustamise eelduseks on kliendi teadlik ndusolek ja ravi-
komisjoni otsus. Metadooni antakse igapédevaselt otseselt kontrollitava ravi (OKR)
tingimustes, erandjuhtudel saab piiratud ravimikoguse ka kodukasutusse. Asendus-
ravi pohimotted on eri riikide praktikates sarnased, kuid selle rahastamine, teenuse
kattesaadavus jt korralduslikud tegurid varieeruvad. Eestis pakutakse metadooni-
pOhist asendusravi alates 2001. aastast. Teenus on kéttesaadav Tallinnas, Tartus,
Johvis, Sillaméel, Narvas ja Kividlis, samuti kinnipidamisasutustes. 2016. aastal
osutati teenust 1248 inimesele (610 ravikohta). Tervise Arengu Instituudil oli
2017. aastaks solmitud lepingud kaheksa OARi teenusepakkujaga, kogumahus
1 175 170 eurot.

HIVi nakatunud opioidsoltlastele mdeldud integreeritud asendusravi ja ARV-ravi
on pakutud alates 2010. aastast, Lddne-Tallinna Keskhaigla Nakkuskliiniku
polikliinikus. 2017. aastal suurendati ravikohtade arvu 65-ni, samuti on lisandu-
mas 60 ravikohta Ida-Viru ja Narva haiglatesse. Ravikoha keskmine kulu koos
metadooni maksumusega on keskmiselt 176 eurot kuus. Koos ARV-ravimite kuluga
on integreeritud teenuse kogukulu patsiendi kohta hinnanguliselt 491 eurot kuus.

Teaduskirjanduse pohjal piisivad farmakoloogilist asendusravi saavad opioid-
soltuvusega patsiendid paremini ravil kui need, kellele pakutakse farmakoloogilist
ravi mittesisaldavaid lahenemisi. Farmakoloogilise asendusravi tulemusena viheneb
opioidsdltuvusega patsientide seas illegaalsete narkootikumide slistmine, riskeeriv
stistimiskaitumine (siistalde jagamine) ja seeldbi HIVi nakatumine. Toimeainetena
kasutatakse peamiselt metadooni vG1 buprenorfiini. Piisava doosi korral on nii
metadooni kui ka buprenorfiini efektiivsus samavédirne. HIV-positiivsetel opioid-
soltlastel parandab asendusravi kasutamine ARV-ravi tulemuslikkust, suurendades




ARV-raviga alustamise tdendosust, ARV-ravi hdlmatust ja ravijargimust ning
HI-viiruskoormuse supressiooni. Samas ei mdjuta asendusravi opioidsdltlaste kri-
minaalset tegevust ning sel ei ole statistiliselt olulist moju tild- voi HIViga seotud
suremuse vahendamisele. Pole ka tdendatud, et tdiendavad psiihhosotsiaalsed sek-
kumised suurendaks asendusravi efektiivsust tavapérast ndustamisteenust holmava
farmakoloogilise asendusraviga vorreldes. Lébiloikeliste uuringuandmete pohjal on
integreeritud teenuse saajatel parem ARV-ravi jirgimus ning ravis osalemise maar
kui neil, kes saavad kas ainult asendusravi voi ainult ARV-ravi. Jalgimisandmetele
tuginevat toendust integreeritud teenuse efektiivsuse kohta teadaolevalt ei ole.

Senistes kulutdhususe uuringutes on tdiendkulu tohususe madr (ICER) vahemikus
37057000 USA dollarit HIVi1 drahoitud juhu kohta ning 17 898-34 368 USA
dollarit QALY kohta. Erinevaid toimeaineid vordlevates analiiiisides on meta-
dooniga saavutatud suurem tervisevoit viiksemate kuludega kui buprenorfiiniga.
Asendusravi tdiendkulutdhususe méadr jidb HIV-positiivsete sihtrithma hindavates
uuringutes vahemikku 530-3551 eurot QALY kohta. Ainsas integreeritud teenust
késitlevas uuringus on integreeritud teenuse ICER vorreldes ARV-raviga 1228 ja
eraldi teenustega 569 USA dollarit QALY kohta.

Kulutdhususe analiiiisiks koostati teaduskirjanduse eeskujul kaks Markovi kohordi-
mudelit, millega analiiiisiti hiipoteetilisel opioidsoltuvate NSlIde kohordil (n = 1000)
eri stsenaariumite korral esinevaid tervisetulemeid ja kulusid. Asendusravi praegust
olukorda vorreldi kahe hiipoteetilise teenusekorraldusliku stsenaariumiga. N-6 korge
lavendi sekkumise stsenaarium tdhistab haiglates ambulatoorse asendusravina
pakutavat efektiivsusele orienteeritud teenust, millega paraneb eeldatavalt ravi
kvaliteet, kuid teenus on kallim ning suurema jirelevalve ning ka fiiiisilise kauguse
tottu sihtriihmale vihem atraktiivne. Selle alternatiiviks on n-6 madala lavendi
sekkumine, mis on orienteeritud kahjude vihendamisele. See teenus on vihem
efektiivne, kuid odavam ja suurema hdlmatusega. Baasstsenaariumi tingimustel
on praeguse olukorra puhul kulu tihe NSI kohta 1904 eurot aastas ning elatakse
0,73 kvaliteediga kohandatud eluaastat (QALY). Kdrge ldvendi teenuse korral on
kulu inimese kohta 80 eurot vdiksem, kuid stsenaarium on vihem efektiivne kui
asendusravi praegune korraldus. Madala ldvendi teenuse korral on kulu inimese
kohta 26 eurot suurem, kuid lisandub ka 0,002 QALYt, st ICER on 15 074 eurot
QALY kohta. Tundlikkuse analiiiisis mdjutas tulemit enim holmatuse muutus —
samavairse holmatuse korral ei osutu alternatiivsed stsenaariumid asendusravi
praegusest korraldusest kulutdhusamaks.

MMTga integreeritud ARV-ravi vorreldi a) eraldi pakutavate MMT ja ARV-ravi
teenustega ning b) ilma ta teostatava ARV-raviga. Integreeritud teenuse korral on
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vorreldes ARV-raviga lisakulu inimese kohta 2101 eurot ja lisandub 0,054 QALYt,
eraldi teenuste korral on lisakulu 2077 eurot ning lisandub 0,049 QALYt. Baas-
stsenaariumi tingimustel on integreeritud teenuse ICER 38 904 eurot QALY kohta
ning eraldi teenuste korral 42 307 eurot QALY kohta vorreldes ARV-raviga. Tund-
likkuse analiitisis mojutasid ICERit eelkdige ARV-ravi jargimuse ja elukvaliteedi
sisendite varieerimine.

Asendusravi (610 kohta) kogumaksumus on 2017. aastal arvestuslikult 1,29 mln
eurot ning integreeritud teenusel (125 kohta) 0,74 min eurot. Kui ravikulu vdheneks
20% voi suureneks kuni 50%, jadks praeguste teenusemahtude juures asendusravi
aastane kogukulu vahemikku 1,03—1,94 mln eurot ning integreeritud teenuse
kogukulu vahemikku 0,59—1,11 mln eurot. Teenuse mahu voimalik suurenemine
100 ravikoha vorra kasvataks kogukulusid vastavalt 14% ja 44%.

Nii asendusravi kui ka HIV-positiivsetele opioidsoltlastele moeldud integreeritud
ravi on Eesti narkomaania ja HIV-nakkuse epidemioloogilist olukorda arvestades
vajalikud. Asendusravi tulemuslikkust rahvastiku tasemel aitab parandada eelkoige
sihtrithma suurem hdlmatus, mis tdhendab teenuse kdttesaadavuse parandamist
ravikohtade arvu suurendamise ja teenuse sihtrithmale atraktiivsemaks ja paind-
likumaks muutmise kaudu. Kuigi praegu nii asendusravi kui ka ARV-ravi saavate
(eraldi teenustena) HIV-positiivsete NSIde arv ei ole teada, on nii asendusravi
kui ka integreeritud teenuse mahud eeldatavalt viiksemad kui teenuse vajadus.
Analiiiisi tulemuste pohjal v3ib soovitada integreeritud teenusemahu vajaduspohist
suurendamist.




1. Raporti eesmdrk ja uurimiskisimused

Raporti eesmérk on hinnata opioidsdltuvuse asendusraviga (OAR) integreeritud
antiretroviirusravi (ARV-ravi) efektiivsust ja kulutdhusust Eestis.

Opioidsdltuvus on opioidide tarvitamisest pohjustatud psiilihikahdire, mis on seotud
sotsiaalsed, psiihholoogilised kui ka bioloogiliste teguritega. Metadoonasendus-
ravi (MMT), kus opioidsdltlastele pakutakse igapédevaselt otseselt kontrollitava
ravi (OKR) tingimustes raviainet metadooni, on liks uimastitarvitamise ja sellega
kaasnevate kahjude vihendamise tegevusi Eestis. Arvestades suurt HIVi levimust
narkootikume siistivate inimeste (NSI) seas, on HIV-positiivsetele opioidsoltlastele
soovitud senisest enam rakendada MMTga integreeritud ARV-ravi teenust. Praecgu
on integreeritud teenus Eestis kasutusel piiratud mahus.

Analiiiisis hinnatakse: a) MMTga integreeritud ARV-ravi kulutdhusust ja b) MMT ja
ARV-ravi eraldiseisvate teenuste kulutohusust vorreldes asendusravita ARV-raviga.
Taiendavalt koostatakse maksja perspektiivist 1dhtuv kulutdhususe analiiiis, mis
vordleb MMT praegust korraldust teenuse erinevate stsenaariumitega.

Raportis otsitakse vastuseid jirgmistele uurimiskiisimustele:
1. Millised on OAR teenuse korralduse ja kvaliteedi nduded?
2. Milline on OAR teenuse korraldus ja kvaliteedinduded rahvusvahelises
praktikas?
3. Milline on integreeritud teenuse efektiivsus ja kulutdhusus teaduskirjanduse
pohjal?
4. Milline on MMT kulutohusus ja eelarvemdju Eestis?
5. Milline on integreeritud teenuse kulutdhusus ja eelarvemoju Eestis?
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2.Raporti metoodika

Taust

Tervisetehnoloogiate hindamise (TTH; ingl health technology assessment, HTA)
eesmdrk on toetada pohjendatud otsuste tegemist, et viia ellu ohutut ja efektiivset
tervisepoliitikat, mis oleks patsiendikeskne ja taotleks parimat vairtust ithiskonnale.

TTH véljundiks on raport, milles siistemaatilisel, ldbipaistval ja erapooletul viisil
slinteesitakse toenduspdhist informatsiooni tervisetehnoloogia rakendamise medit-
siiniliste, majanduslike, sotsiaalsete ja organisatsiooniliste aspektide kohta. Analiiiisi
iilesehituse ja probleemipiistituse aluseks on raporti ldhtelilesanne (vt lisa 1) ja
selles sisalduv sihtrithma, sekkumise, vordlusriithma ja tulemusnéitajate maédratlus.

Kirjanduse otsing: efektiivsus ja elukvaliteet

Raporti 3. uurimiskiisimusest 1dhtudes keskendus siistemaatiline otsing OARIi
efektiivsusele ARV-ravi kontekstis. Seda tdiendab silistemaatilistele lilevaadetele
ja meta-analiiiisidele tuginev {ilevaade OARIi efektiivsusest NSIdel vorreldes ravi
puudumisega (vt ptk 5). Teaduskirjanduse otsing andmebaasis PubMed viidi ldbi
vahemikus juuli—august 2017; kasutatud piring on esitatud lisas 2.

Esmane paring andis 6309 vastet. Otsingutulemuse tdpsustamiseks piirati tulemusi
uuringukavandiga (inimestel 1dbiviidud kliinilised uuringud, RCTd, jilgimis-
uuringud, meta-analiilisid ja slistemaatilised ililevaated) ning ilmumisajaga
(1. jaanuar 2007 — 31. detsember 2017). Filtrite kasutamise tulemusena jai jargi 292
vastet (vt joonis 1), mis tootati 14bi pealkirja ja abstrakti tasandil. Vélja jéeti artiklid,
mis el vastanud sihtrithma (samaaegselt nii ARV-ravi kui ka OAR1 saavad HIV-
positiivsed patsiendid) voi uuringukavandi kriteeriumitele (vilja jaeti labiloikelised
uuringud, narratiivsed iilevaated jms), samuti allikad, mis ei késitlenud asendusravi
efektiivsust; vilja jaeti ka muus keeles kui inglise keeles avaldatud pohitekstiga ning
puuduva abstraktiga kirjed. Valitud 19 artikli tdistekstide ldbivaatusel osutus neist
sobilikuks 11. Ulejdinud 8 artikli puhul ei olnud kasutatud sihtrithm voi vordlus
relevantne ja/voi el hinnatud asendusravi efektiivsust. Sirveotsinguga (st lilevaadete
ja teiste uuringute kasutatud allikate loetelu ldbitootamisega) leiti veel 2 sobilikku
artiklit. Oktoobris 2017 viidi 1dbi tdiendav paring PubMedi andmebaasis (vt lisa 2)
asendusraviga seotud elukvaliteeti késitleva tdenduse leidmiseks; saadud 198 kirje
labivaatusel lisandus 4 relevantset elukvaliteeti késitlevat uuringut. Opioidsoltuvuse
asendusravi ja ARV-ravi efektiivsuse iilevaatesse kaasati seega kokku 17 allikat.
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Joonis 1. Asendusravi efektiivsust ja kulutdhusust késitleva teaduskirjanduse
kaasamine

Kirjanduse otsing: kulutohusus

Opioidsoltuvuse asendusravi kulutohusust kasitlevate uuringute leidmiseks tehti
2017. aasta augustis paring andmebaasis PubMed; kasutatud paring on esitatud lisas
2. Viimase 10 aasta jooksul (1. jaanuar 2007 — 31. detsember 2017) avaldatud allika-
tele piiratud paring andis 120 vastet, mis todtati 14bi pealkirja ja abstrakti tasandil
(vt joonis 1). Vilja jdeti 102 kirjet, mis ei késitlenud opioidsoltuvuse asendusravi
ja/voi ei olnud kulutdhususe uuringud.

Opioidsoltuvuse asendusravi Eestis
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Ulevaatesse kaasatud 18 artikli tiistekstide ldbivaatusel jieti tdiendavalt kdrvale
9 artiklit, kus e1 olnud kas hinnatud asendusravi kulutohusust voi e1 olnud selleks
kasutatud kuluefektiivsuse (tulem naturaaliihikutes) voi kulukasulikkuse (tulem
kvaliteediga kohandatud eluaastates) analiiiisi. Samuti ei kaasatud tilevaatesse neid
uuringuid, kus vihemalt {ihe vordlusena ei olnud kaasatud Eesti praktika seisukohalt
olulist MMTd. Sirveotsinguga (st iilevaadete ja teiste uuringute kasutatud allikate
loetelu 1dbitootamisega) leiti veel 3 sobilikku artiklit ning otsing CRD andmebaasis
(Centre for Reviews and Dissemination) lisas iihe allika. Kokku kaasati kulutdhususe
kirjanduse iilevaatesse 11 kulutdhususe artiklit ja 1 TTH raport.
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3. Opioidsoltuvus ja selle pohjustatud tervisekahju

3.1. Opioidsoéltuvus

Opioidsoltuvus (RHK-10 diagnoosikood F11.2) on opioidide tarvitamisest pohjus-
tatud psiitihiline ja kditumuslik hiire, mis pohjustab tosist tervisekadu nii haigele,
tema ldahikondsetele kui ka iihiskonnale tervikuna. Opioidsdltuvuse siindroom
diagnoositakse anamneesi ning fiitisiliste tundemarkide jargi siis, kui viimase 12
kuu jooksul on jargnevatest kriteeriumitest esinenud vihemalt kolm [1]:

— tugev soov vdi kompulsiivne vajadus opioide tarvitada;

— raskused opioidide tarvitamisele omase kditumise kontrollimisel;

— opioidide tarvitamise l0petamisel voi vahendamisel esinevad fiisioloogilised
voorutusnahud;

— opioidide suurema taluvuse tundemaérgid;

— teiste tegevuste voi huvide jirjest enam korvale jaitmine opioidide tarvitamise
tottu;

— pidev opioidide tarvitamine; iiha suurenev ajakulu opioidide hankimisele ja
nende mdjudest taastumisele.

Opioidsoltuvust pohjustavad opioidid on narkootiliste ja psiihhotroopsete ainete
nimekirja kuuluvad tugevat psiiiihilist ja fiitisilist sdltuvust tekitavad erineva kee-
milise koostisega tihendid [2]. Opioidid jagunevad looduslikeks (morfiin, kodeiin),
poolsiinteetilisteks (heroiin) ja siinteetilisteks (metadoon, fentaniiiil, buprenorfiin)
aineteks [3]. Eestis on levinumateks opioidsoltuvusega seotud narkootikumideks
fentaniiiil ja selle analoogid, samuti heroiin ja metadoon [4].

Opioide manustatakse siistides, suukaudselt, suitsetades ja ka inhaleerides. Opioi-
dide toime on eelkdige valuvaigistav ja sedatiivne [5]. Opioidjoobe fiiiisilisteks
tunnusteks on ahenenud pupillid ja klaasistunud pilk, motoorsed héired, aeglane
pulss ja hingamine ning madal vererohk. Kditumuslikult vdljendub opioidjoove
tikskoiksuses, unisuses, valutundlikkuse vihenemises ja kdnehiiretes [6]. Opioidide
kasutamise korvaltoimeteks on respiratoorne depressioon, iiveldus ja oksendamine,
seedetrakti motoorika halvenemine ja hiipotermia. Opioididest pohjustatud iiledoosi
stimptomiteks on ahenenud pupillid, teadvusetus ja hingamispeetus; hingamispeetus
voib 10ppeda surmaga. [3, 7]

Opioidséltuvuse asendusravi Eestis

"



3.2. Narkomaaniaga seonduv terviseprobleem Eestis

3.2.1. Levik ja riskirithm

Narkootikume siistivate inimeste (NSI) tdpne arv Eestis on teadmata. Globaalse
haiguskoormuse uuringu (,,Global Burden of Disease) [8] andmetel (vt tabel 1) oli
Eestis opioidsoltuvushdire hinnanguline levimus 2016. aastal 0,48% kogurahvastikust
ehk 6317 (95% CI 5527-7369) juhtu. Narkosoltuvusega inimeste levimuspdhine
koguarv jadb vahemikku 14 700 — 17 400, kuid see kajastab lisaks narkootikumide
stistimisele ka teisi manustamisviise. Varasema hinnangu [9] pohjal oli 20009. aastal
Eestis hinnanguliselt 5362 (95% CI 3906—9837) NSId, kuid Tervise Arengu Instituudi
(TAI) eksperdihinnangute pdhjal voiks NSIde koguarv Eestis vastata pigem usaldus-
vahemiku tilemisele piirvéértusele [10]. Kuna 2017. aasta oktoobri seisuga uuemaid
uuringuandmeid avalikustatud ei olnud, on siinses analiiiisis eeldatud, et Eestis on
hinnanguliselt 9000 NSId, kellest 2/3 moodustavad opioidsoltlased.

Tabel 1. Narkosodltuvuse ja opioidsoltuvuse esmasjuhud ja levimus Eestis 2016 [8]

Esmashaigestumus  Uute juhtude Levimus Hinnanguline

% (95% CI) arv* % (95% CI)  juhtude arv*

. 0,02 1,21 15923
Narkosbltuvus (0,02-0,02) 263 (1,12-1,32) (14739 — 17 370)
L 0,01 0,48 6317
Opioidsdltuvus (0,01-0,01) 132 (0,42-0,56) (5527-7369)

* Aluseks Eesti rahvaarv 2016. aasta alguses

Osalise tilevaate NSIde kui sihtrithma kohta saab 2008. aastal asutatud narkomaania-
ravi andmekogu andmetest [11]. Ravile poordujate keskmine vanus oli 2015. aastal
32,6 eluaastat. Keskmine vanus on aasta-aastalt suurenenud. Noorim ravile pddrduja
oli 2015. aastal 14-aastane ja vanim 58-aastane. Ligi 77% ravile poordujatest olid
mehed ja 80% vene rahvusest. 2015. aastal oli ravi alustanute seas 47% to6tuid,
iile 50% oli pdhiharidusega. Pooled ravi alustajatest olid périt Tallinnast voi Ida-
Virumaalt. [11]

Enamik NSIsid on pikaajalised sdltlased. 2016. aasta uuringu [12] andmetel oli
keskmine narkootikumide kasutamise kestus 16 aastat, kusjuures 80% oli siisti-
nud 11 aastat ja kauem. Keskmine vanus siistimisega alustamisel oli 18 eluaastat.
Peamiseks narkootikumiks viimasel kuul oli 65%-1 fentaniiiil. 2015. aastal oli 96%
ravile poordujatest opioidide tarvitamisest tingitud kéditumis- ja psiiithikahéire
diagnoosiga (RHK-10 F11) [11].
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Kui kuni 2001. aastani olid levinumateks siistitavateks narkootikumideks heroiin
ja moonivedelik, siis 2005. aastal hakkas Eestis levima fentaniiiil [4, 13]. Suur
fentaniiiili osakaal eristab Eesti uimastitarvitamise olukorda teistest Euroopa
Liidu riikidest [14]. Narkomaaniaravi andmekogu andmetel [11] on fentaniitili/
trimetiililfentaniiiili tarvitajate osakaal perioodil 2008—2013 stabiilselt kasvanud,
joudes 81%-ni 2013. aastal; 2014. ja 2015. aastal on fentaniitili tarvitajate osakaal
monevorra vihenenud (vastavalt 76,5% ja 68,3%).

Vorreldes fentaniiiili ja amfetamiini tarvitajaid, vaib vélja tuua, et fentantiiili tarvi-
tajad olid monevdrra vanemad, pikema siistimisstaaziga, nooremalt siistimist alus-
tanud ning nende hulgas oli rohkem HIV-positiivseid (69% vs. 51%). Samuti siistisid
fentantiiili tarvitajad sagedamini igapdevaselt [15]. Fentaniiiili kasutamine on Eestis
geograafiliselt piiritletud ning on levinud peamiselt Tallinnas ja Kirde-Eestis [16].

3.2.2. Tervisekadu

Narkootikumide tarvitamisega seotud tervisekadu on seotud tdsiste nakkushaiguste
(sh HIV, hepatiit C) riskiga, samuti tuleneb tervisekadu enneaegsest suremusest,
milles domineerivad vilised surmapdhjused (miirgistused, enesevigastamised ja
vigivaldsed surmad) [5, 17]. Globaalse haiguskoormuse uuringu [8] andmetel oli
uimastitega seonduv tervisekaotus Eestis 2016. aastal kokku 6840 DALYt, mil-
lest 6042 DALYt moodustas tervisekaotus 15—49-aastaste meeste seas. Uimasti-
tarvitamisega seotud pohjustel (RHK-10 koodid F11-F16, F18-F19¢, X41-X42, X44e)
suri hinnanguliselt 83 inimest (sh 83% surmadest 15—49 a meestel). Vorreldes
2006. aastaga on vihenenud nii opioidsoltuvuse (38%) kui ka uimastitarvitamise
(38%) poOhjustatud tervisekadu, samuti on vihenenud vastav surmade arv (40% ja
38%) [8]. Opioidsodltuvuse tervisekahju perioodil 2012—2016 on esitatud tabelis 2.

Tabel 2. Opioidsdltuvusega (RHK-10 koodid F11, X42, X44e) seotud hinnanguline
tervisekahju Eestis 2012-2016 [8]

Haiguse tottu ~ .
Aasta Su;’;‘fde kaotzzg}lg ]z)l)asmd Surl::s::gtltl(l\l;ﬁit)atUd Ter(\lf)lft;(;tus
2012 62 2438 3061 5807
2013 68 2479 3377 5497
2014 61 2467 3000 5465
2015 60 2431 2889 5388
2016 60 2500 2937 5413

Opioidsoéltuvuse asendusravi Eestis 13



Seni viimases terviklikus haigus- ja riskikoormuse uuringus [18] 2004. aastal oli
narkootikumide tarvitamine seotud 1% rahvastiku tervisekaoga. Narkootikumidest
tingitud tervisekaotuse moodustas meestel 73% ja naistel 69% 20—44-aastaste
vanuseriihmas kaotatud eluaastatest. Narkootikumidega seotud miirgistussurmade
tottu kaotati 2485 eluaastat. Narkootikumide tarvitamisega seotud haigestumise
osas kaotati enim eluaastaid (992) HIVi/AIDSIi tottu, moodustades narkootikumide
tarbimisega seotud tervisekao tottu kaotatud eluaastatest (Y LDst) 88%. [18]

Otsest suremuskaotust saab hinnata narkootikumide kasutamisest pohjustatud sur-
made pohjal. Aastatel 1999-2016 on Eestis narkootikumide tarvitamise tagajirjel
surnud kokku 1209 inimest [10]. Uledoosist pdhjustatud surmasid esineb Eestis
ligi viis korda sagedamini kui Euroopa Liidus keskmiselt: 2016. aastal oli Eestis
15—64-aastaste seas 103 ja Euroopa Liidus 21 iiledoosi surmajuhtu miljoni elaniku
kohta [14]. Ligi 90% narkootikumide tarvitamise tottu surnutest olid mehed, kellest
80% oli vanuses 20—34 eluaastat [4]. Narkootikumidega seotud miirgistussurmade
suur arv Harjumaal ja Ida-Virumaal on seletatav asjaoluga, et mdlemas maakonnas
on NSIde arv suur [19]. Hiljutises Kohtla-Jarve NSIde seas ldbiviidud uuringus [12]
oli 58% kogenud tiledoosi, sh viimase aasta jooksul oli iiledoosi (keskmiselt 2 korda)
saanud 15% uuritavatest. Monevorra suuremat iiledooside esinemissagedust néitavad
Tallinna uimastisoltlaste 2013. aasta uuringu andmed [4], kus 68% osalenutest oli
kogenud elu jooksul iiledoosi ning 30% olid seda kogenud viimase aasta jooksul.
Fentaniiiili ja selle derivaatide kasutamisega oli seotud 80% surmadest [4].

Lisaks otsestele iiledoosist pohjustatud surmadele esineb NSIdel HIVi, B- ja
C-hepatiiti ning tuberkuloosi. 2016. aastal Kohtla-Jirve NSIde seas ldbiviidud
uuringus [12] leiti, et 81% uuritavatest olid positiivsed C-hepatiidi antikehade
suhtes; sarnast hepatiiti haigestumust on leitud ka varasemates Kohtla-Jarvel [15]
ja Tallinnas [20] l4dbiviidud uuringutes. HepatSamuti on suur koinfektsioonide
osakaal: uuringuanaliitiside pohjal oli hepatiiti nakatunutest 80% nakatunud ka
HIVi ning 98% HIV-positiivsetest nakatunud ka hepatiiti.

3.2.3. Opioidsoéltuvus ja HIV

Euroopa majanduspiirkonnas oli 2016. aastal keskmine HIVi esmashaigestumus 5,9
juhtu 100 000 kohta. Haigestumus on suurim Litis (18,5 juhtu 100 000 kohta, 365
esmasjuhtu), jargnevad Eesti (17,4 juhtu 100 000 kohta, 229 esmasjuhtu) ja Malta
(14,5 juhtu 100 000 kohta, 63 esmasjuhtu) [21]. Kuigi HIV1 haigestumus on alates
2002. aastast vahenenud nii meestel kui ka naistel (vt joonis 2), on see endiselt
suurem kui naaberriigis Soomes (3,2 juhtu 100 000 kohta) [22].
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Alates 2000. aastate algusest on NSId olnud Eestis HIV-nakkuse peamiseks riski-
rithmaks. 2012. aastal diagnoositi Eestis NSIde seas 53,7 HIVi juhtu miljoni elaniku
kohta, Euroopa Liidus on vastav niitaja keskmiselt 3,5 [25]. Kokku oli 2016. aasta
16puks Eestis registreeritud HIV 9492 inimesel, neist 6353 mehel ja 3139 naisel.
Samas ei ole teada, kui suur on topeltregistreerimiste osakaal kuni 2009. aastani,
mil HIVi diagnoositi anoniitimselt. Samal pohjusel pole ka kuni 2009. aastani teada
surnud nakkuskandjate osakaal. [24]

Ravimiameti andmetel on HIV-nakkuse ravimite kasutus perioodil 20112016
suurenenud keskmiselt 1,57 padevadoosilt 2,79 doosini 1000 inimese kohta 60paevas
[26], samas HIVi suremuses perioodil 2010—2015 olulisi muutusi ei ole olnud (vt
tabel 3).

Tabel 3. HIVi (B20-B24) pdhjustatud suremus 2010-2016, standarditud suremus-
kordaja 100 000 elaniku kohta [27]

2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

Mehed 4,74 7,19 5,91 5,90 5,38 4,94 3,64
Naised 1,52 1,81 2,26 2,00 1,67 1,60 2,78

Surma pdhjuste registri andmetel suri 2016. aastal HIVi pohjustatud haigustesse
(RHK-10 B20-24) 36 meest ja 11 naist [28]. Ligi pooled (n = 21) surnutest olid

Opioidséltuvuse asendusravi Eestis
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30—39-aastased. HIVi suremuskordaja oli 2015. aastal meestel 4,94 ja naistel 1,6
juhtu 100 000 kohta [27].

3.3. Narkomaaniaga toimetuleku meetmed Eestis ja
ressursikulu

Eesti uimastitarvitamise vihendamise poliitika valge raamat [29] jagab narkomaa-
niaga toimetuleku meetmed ennetamise, pakkumise vihendamise ja uimastisoltlaste
tervenemisega seotud tegevusteks. Uimastisoltlaste tervenemise suund holmab tihelt
poolt ravi ja rehabilitatsiooni ning teiselt poolt kahjude vihendamisega seonduvaid
meetmeid. Siinse raporti fookuses on opioidsoltuvuse asendusravi, mida késitletakse
detailselt jirgmistes peatiikkides.

Kahjude vihendamisega seonduvad tegevused on suunatud narkootikumide tar-
vitamisest Uthiskonnale ja indiviidile tekitatud psiihholoogiliste, sotsiaalsete ja
flitisiliste kahjude ning kdrvalmojude piiramiseks [29]. Eestis pakutakse jargmisi
kahjude vihendamise teenuseid [10]:

— kogemusnodustamine, psithholoogiline ja sotsiaalne ndustamine, digusabi;

— turvalisema narkootikumide kasutamise ja liledooside valtimise ndustamine;

— naloksooni jagamine ja koolitus;

— puhaste siistalde ja ndelte jagamine;

— kasutatud siistalde ja ndelte kogumine ning hdvitamine;

— kondoomide jagamine;

— pesemisvoimaluste ja riideabi pakkumine;

— infektsioonide ennetamine, varane infektsioonide avastamine ning suunamine
arsti vastuvotule;

— motiveerimine ja suunamine soltuvushéirete ravile/rehabilitatsiooniteenustele;
— soovimatute raseduste viltimine soltuvusprobleemidega naiste seas.

Narkomaaniaga seotud kahjude vihendamiseks moeldud tegevustega alustati Eestis
1990. aastate 10pul. Eesti esimene NSIde ndustamise ja siistalde vahetamisega tege-
lev (mobiilne) teenus alustas tegevust Tallinnas 1997. aasta mais. 2000. aastaks oli
stistlavahetusteenus laienenud Narva jt Ida-Virumaa linnadesse [30]; asendusravi
pakkumist alustati 2001. aastal.

Kahjude vihendamise teenuseid pakkus Eestis 2016. aastal 9 organisatsiooni [31].
Teenuseid osutati Eesti eri piirkondades kokku 37 kohas, millest 15 olid statsio-
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naarsed keskused ja 22 pohinesid vdljatool. Lisaks Harjumaale ja Ida-Virumaale
pakuti teenuseid Tapal, Parnus ja Paides [10, 32].

Narkomaania ravi ning kahjude vihendamise ja inimese taasiihiskonnastamisega
seotud tegevused on integreeritud ,,Rahvastiku tervise arengukavasse (allosa ,,Nar-
kootiliste ainete tarbimise ennetamine, vihendamine ning kahjude vihendamine
tervisele ja iihiskonnale®). Neid tegevusi rahastatakse riigieelarvest TAI kaudu.
Tegevuste eelarveline maht 2017. aastal TAI eelarves on esitatud tabelis 4.

Tabel 4. Narkomaania ravi ja ennetuse ning HIVi leviku peatamiseks tehtavate
tegevuste eelarveline maht 2017. aastal Eestis [33]

Teenus 2017. aasta Osakaal
eelarve, eurot kogukulus, %
Narkomaania- ja narkootikumidealase teadlikkuse 65 000 L1

suurendamine iihiskonnas tervikuna ja riskirithmades

Narkomaania ravi-, taastusabi- ja jérelteenuste (sh
kahjude vihendamise) ning ndustamisteenuste 1 990 000 33,7
véljaarendamine ja pakkumine

Koolitusvajaduse kaardistamine; narkomaania

ennetamise, kahjude vihendamise, ravi ja 35 000 0.6
sOltuvusvastase taastusabiga seotud spetsialistide (sh ’
vanglate ja arestimajade personali) koolitamine

Narkomaania valdkonnas hindamise, seire ja |
: ey e, 3000 0,1
teadusuuringute ldbiviimine

Elanikkonna teadmiste suurendamine HI'V-nakkusest ja

selle levikuteedest; turvalist seksuaalkditumist 118 500 20
soodustavate teadmiste, eluoskuste ja hoiakute ’
parandamine

HIV-nakkuse leviku peatamiseks kahjude vdhendamise

teenuste (st noustamis-, testimis- ja raviteenuste)

pakkumine, sh kinnipeetutele; ohutumale 3 631 000 61,6
uimastitarvitamisele ja turvalisele seksuaalkditumisele

suunatud tegevused

sh siistlavahetusteenus ja ndustamine 1 450 000 24,6
sh tiledoosidest tingitud surmade ennetamine 30 000 0,5
sh MMT 1 295 000 22,0
i{(\lf{ﬁl;ligels&%% l;i?iiuevate infektsioonide seire ja 56 500 1.0
KOKKU 5899 000 100,0

!'Lisaks Euroopa Komisjoni vahendid summas 117 328 eurot

Opioidsoltuvuse asendusravi Eestis 17



Narkomaania ravi-, taastusabi- ja jirelteenustele kulub 2017. aastal ligi 2 mIn eurot
(sh 1,2 mln eurot kahjude vihendamise teenustele). HIV-nakkuse peatamisega
seotud tegevusteks on ette ndhtud 3,6 mln eurot (sh 1,3 mln eurot opioidsdltuvuse
asendusraviks). Narkomaania ravi ja ennetuse ning HIVi leviku peatamisega seotud
tegevuste planeeritav kogukulu on 2017. aastal 5,9 mln eurot.
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4. Opioidsoltuvuse asendusravi

Opiodsoltuvuse ravi- ja rehabilitatsiooniteenuste keskmes on farmakoloogiline,
opiaatagoniste kasutav asendusravi (OAR). Jargnevalt kirjeldatakse OAR1 ravi-
standardeid, kasutatavaid toimeaineid ning teenuse korraldust Eestis ja teistes
riikides.

4.1. Opioidsoltuvuse asendusravi korralduse pohimotted ja
standardid

Opioidsoltuvuse asendusravi on ravikokkuleppe alusel toimuv ravi, mille eesméark
on opiaatsoltuvusest vabanemine voi soltlase vaevuste leevendamine ja iithiskonna
kahjude viahendamine. Asendusraviga piititakse vihendada illegaalsete uimastite
tarvitamist, ohtlikke nakkushaiguseid, eluohtlikke intoksikatsioone ja suremust
ning motiveerida asendusravil viibivat isikut loobuma illegaalse aine tarbimisest
pikema aja jooksul. [1]

Asendusravis voib eristada kahte ldhenemist. Véorutusravis toimub igapdevase
asendusravimi doosi jarkjirguline alandamine eesmérgiga opioididest voorutada.
Kiiret vodrutusravi teostatakse ainult statsionaarravina. Aeglast voorutusravi,
mis kestab vihemalt 6 kuud, voib 14dbi viia ka ambulatoorse ravina. Siilitusravi
eesmirk on patsiendi stabiliseerimine ning tervise ja psiihhosotsiaalse seisundi
parandamine; selleks manustatakse asendusravimit ilma kindla ravilopu tdhtajata.
Lisaks farmakoloogilisele ravile on sdltuvusest vabanemiseks oluline opiaatsdltlase
psiihhosotsiaalne rehabilitatsioon ja rehabilitatsiooni pakkuvad teenused. [1]

Téiskasvanute asendusravis kasutatakse opiaatagonistliku toimega metadooni, ala-
ealiste valikravimiks on buprenorfiin voi sama toimega kombineeritud toimeained
(buprenorfiin-naloksoon); ravimeid on kirjeldatud detailsemalt peatiikis 4.2.

Asendusravi efektiivsuse jaoks on oluline, et teenus oleks kittesaadav, tasuta ning
normeerimata kestuseta. Ravi aluseks on patsiendi seisundi ja vajaduste hindami-
sele tuginev individuaalne raviplaan, mis seab kindlad sihid mh patsiendi tervise
edendamise, sotsialiseerumise ja taasiihiskonnastamise osas. Ravi alustamine
eeldab patsiendi informeeritud nousolekut. Koik patsiente puudutavad toimingud
peavad olema dokumenteeritud ning konfidentsiaalsed.

Opioidsoltuvuse asendusravi Eestis
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Euroopa Liidu Noukogu kiitis 14. septembril 2015 heaks miinimumnouded narkoo-
tikumide ndudluse vihendamise tegevustele [34]. Ravi, sotsiaalse integratsiooni ja
rehabilitatsiooni osas toob mairus esile jargmised nouded:

1. Asjakohane tdenduspohine ravi kohandatakse teenusekasutajate eriparadele
ja vajadustele, vottes arvesse inimese inimvéarikust, vastutust ja valmisolekut
muutuda.

2. Juurdepéis ravile on kéttesaadav kdigile soovijatele. Ligipédas ravile ei soltu
teenusekasutajate isiklikest vOi sotsiaalsetest eriparadest ega ka rahalistest
vahenditest. Ravi antakse moistliku aja jooksul ning ravi jarjepidevust silmas
pidades.

3. Ravija sotsiaalse integratsiooni jaoks seatakse jarkjargulised eesmérgid, mida
vaadatakse korrapédraselt 1dbi. Voimalike ravireziimi rikkumistega tegeletakse
asjakohaselt.

4. Ravi ning sotsiaalse integratsiooniga seotud teenused tuginevad patsiendi
teadlikule ndusolekule, on patsiendile suunatud ning toetavad tema digusi.

5. Ravi annavad kvalifitseeritud spetsialistid ja koolitatud tootajad, kes tegelevad
pidevalt enda kutsealase arendamisega.

6. Ravialased sekkumised ja teenused on ithendatud pideva hoolekandega, st
vajadusel kaasatakse sotsiaalseid tugiteenuseid (sh haridus-, eluaseme- ja
hoolekandeteenuseid); ravi- ning tugiteenused on suunatud inimese sotsiaalsele
integratsioonile.

7. Raviteenuste raames pakutakse vere kaudu levivate nakkushaiguste analiiiisi
tegemise voimalust, riskikditumisest hoidumise ndustamist ja abi haigusega
toimetulekuks.

8. Raviteenuste iile viiakse ldbi jirelevalvet ning tegevuste ja tulemuste kohta
tehakse korrapéraselt sise- ja/vai vélishindamisi.

Loetletud nduded tuginevad EQUSI [35] projekti tulemustele ja on soovituslikuks
normiks Euroopa Liidus narkootikumide ndudluse vihendamise programmide
planeerimisel. Nouded tdhistavad kvaliteedi miinimumnormi. Nende rakendamine
ei tohiks piirata suuremate ja kaugemale ulatuvate kvaliteedinduete rakendamist
ega takistada uuenduslike sekkumiste ja programmide kasutuselevottu. Samas
mairgitakse midruses, et konealuste nduete kohandamisel ja rakendamisel tuleb
tdielikult arvestada liikmesriikide vastutust oma tervishoiupoliitika méaratlemisel
[34]. Asendusravi teenuste praktikate varieeruvust kéasitletakse detailselt peatiikis
44.

Kehtiv WHO asendusravi ravijuhend [36] on aastast 2009. Ravijuhendi jargi on
opioidsoltuvuse raviks koige efektiivsem meetod farmakoloogiline asendusravi
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metadooni vOi buprenorfiiniga koos psiihhosotsiaalse abiga. Mdlemad asendusravi
toimeained vihendavad vorreldes detoksifikatsiooni voi ravi puudumisega narkoo-
tikumide kasutamist ja soodustavad ravil plisimist. Mdlemaid toimeaineid voib
asendusravis kasutada, kuid buprenorfiinile eelistatakse metadooni selle parema
efektiivsuse ja madalama hinna tottu. Tabelis 5 on esitatud ravijuhendis toodud

minimaalsed nduded ja parima praktika soovitused.

Tabel 5. WHO soovitused asendusravi korraldamiseks [36]

Minimaalsed nouded

Parima praktika soovitused

Giguslik
raamistik

Ravi rahastamine
ja kittesaadavus

Asendusravi el tohi olla
kohustuslik.

Ravi, mis sisaldab vihemalt
metadooni voi buprenorfiini ja
voorutusndhtudega toimetulekut
toetavaid teenuseid, peab olema
kittesaadav.

NA

Ravi on kasutajale tasuta.

Ravi on kittesaadav ka
kinnipidamisasutustes.

Asendusravis kasutatakse
metadooni ja buprenorfiini. Lisaks
on ravi voorutusndhtudeks,
tagasilangusteks ja tiledoosideks.

Kliiniline Olemas on ravijuhend ja kliiniline  Olemas on detailne, riiklikke
jérelevalve jérelvalve. tingimusi arvestav ravijuhend;
asendusravi on korraldatud osana
tervishoiusiisteemist.
Ravi- ja Patsientide kohta peetakse haiguslugu, mis on konfidentsiaalne, kuid
ravimiandmete ligipddsetav koigile ravisse kaasatud osapooltele. Raviinfot ei edastata
kogumine korrakaitseasutustele.
Ravimite sdilitamise ja véljastamise protseduure dokumenteeritakse.
Asendusravimi Annustamine on paindlik, Voorutusravi on osa
doosid ravidoosile ja ravi kestusele ravivalikutest.
piiranguid ei seata. Hea ravisoostumuse ja ravimite
vihese vaarkasutamise korral on
ravimite kojukasutusse andmise
vOimalus.
Ohutuse kaalutlustel voib ravi
1opetada, kuid halb ravijargimus
ei tohi olla selle pohjuseks.
Ravivajaduse Ravivajaduste hindamiseks Ravivalik peab tuginema
hindamine lihenetakse patsiendile individuaalsetele vajadustele.

individuaalselt. Patsiendi
ldbivaatus on pdhjalik,
ravijargimuse hindamiseks ja
opioidide kasutamise
toendamiseks peab olema
voimalik kasutada uriinianaliiiisi.

Ravivajaduste hindamisel peab
lahtuma ka vdimalikest
kaasuvatest psiihhiaatrilistest
haigustest, nakkushaigustest ning
hiljutisest uimastikasutusest.

Raviplaan peab seadma
pikaajalised ravieesmargid.

Opioidsoltuvuse asendusravi Eestis
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Minimaalsed nouded Parima praktika soovitused

Osutatavad Pakutakse farmakoloogilist Farmakoloogilist asendusravi
teenused asendusravi ning ravivoimalusi pakutakse nii metadooni kui ka
voorutussiimptomite ja tiledooside  buprenorfiiniga, olemas on
jaoks. Hinnatakse patsiendi voorutussimptomite ja iiledooside
psiihhosotsiaalseid vajadusi ja ravivoimalused. Erinevad
pakutakse toetavat noustamist. psiihhosotsiaalsed sekkumised
Kaasuvate haigustega (C-hepatiit, ~ vastavad patsiendi vajadustele.
HIV jne) patsient tuleb suunata Kaasuvate psiihhiaatriliste
edasisele ravile. haiguste korral tuleb samas
pakkuda ka sobivat
psithhosotsiaalset ja

psiithhiaatrilist ravi.

Kui olulisel osal patsientidest
esineb tuberkuloos, C-hepatiit voi
HIV, tuleb nende haiguste ravi
integreerida asendusraviga.
Opioidsoltuvatel patsientidel ei
tohi olla takistusi sobiva ravi
saamisega.

Ravi hindamine Loodud on ravi ohutuse jilgimise = Raviprotsessi ja -tulemuste
siisteem koos ravimite jélgimine ja hindamine on pidev.
vadrkasutuse info kogumisega.

4.2. Asendusravi korraldus ja kasutus Eestis

4.2.1. Asendusravi korraldus Eestis

Asendusravi korraldust ja ndudeid Eestis késitleb opioidsoltuvuse asendusravi
kliiniline protokoll [1], mis pdrineb 2013. aastast. Juhis on loodud TAI, Eesti
Psiihhiaatrite Seltsi, Eesti Infektsioonhaiguste Seltsi, Eesti Kopsuarstide Seltsi ning
teenusepakkujate koosto0os.

Asendusravi metadooniga on néidustatud opioidsoltuvuse korral alates 18. elu-
aastast. Alaealistele alates 14. eluaastast on valikravimiks buprenorfiin. Ravile
eelneb patsiendi hindamine. Hindamisel arvestatakse jirgmiste aspektidega:
opioidide ning teiste psiihhotroopsete ja narkootiliste ainete tarvitamine; tervislik
ja pstihhosotsiaalne olukord; eelnevad ravikatsed ja motivatsioon. Lisaks viiakse
14bi patsiendi véline vaatlus. Esmane hindamine on soovitav ldbi viia iihe pdevaga
ning see peab 10ppema esmase dokumenteeritud raviplaani koostamisega, et
oleks voimalik kohe ravi alustada. Raviplaan koostatakse standardvormi alusel ja
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seda tuleb regulaarselt, vihemalt iga kolme kuu tagant {ile vaadata ning vajadusel
kohandada. Patsiendiga sdolmitakse ravileping. [1]

Asendusravis rakendatakse otseselt kontrollitava ravi (OKR) pohimotteid. Asendus-
ravi on soovitatav alustada patsiendi jalgimist voimaldavas keskkonnas. Algdoosi
valikul vOetakse arvesse sOltuvuse raskust ja tolerantsuse méara. Kahel esimesel
ravinddalal on eesmirgiks patsiendi seisundi stabiliseerimine. Enne koduse ravi
voimaldamist peab ravi toimuma OKRi tingimustes vdhemalt 6 kuud. Patsiendi
motiveerimise eesmargil voib 1-2 pdeval nddalas voimaldada patsiendile metadooni
manustamist kodus, erandjuhtudel (nt pikaajalise ravistabiilsusega patsientidele)
voib metadooni manustamist kodus lubada ka pikemaks ajaks. Korvaltoimete esi-
nemisel vO1 ebapiisava ravivastuse korral vaib olla vajalik iileminek metadoonilt
buprenorfiinile voi vastupidi. [1]

Farmakoloogilist ravi toetab psiihhosotsiaalne abi, mis peab olema tagatud koikidele
asendusravi saavatele patsientidele. Psiihhosotsiaalne abi hdlmab endas erinevaid
psiihholoogilisi ja sotsiaalseid sekkumisi. Sotsiaalsed sekkumised vdivad sisaldada
ndustamist ja abi sellistes esmavajalikes kiisimustes, nagu toit ja riided, majutus ja
elukoht, tootamise ja dppimise voimalused, kuid ka ndustamist esmatasandi arstiabis,
sotsiaalse vorgustiku korraldamises ja soprussuhetes. Psiihholoogilised meetodid
on kognitiivkditumuslik teraapia, motiveeriv intervjueerimine ning situatsiooni
juhtimine. Opioidsoltuvuse asendusravi teenust pakkuvad tervishoiuasutused ei
pea suutma pakkuda koiki eelnevalt loetletud tegevusi ja teenuseid, kuid peavad
koostdos kohalike omavalitsuste ja teiste asutustega leidma patsiendi vajadustele
vastava lahenduse. [1]

Asendusravi kestvus soltub patsiendi eelnevast opioidide tarvitamise pikkusest,
tervislikust ja psiihholoogilisest seisundist ning sotsiaalsest olukorrast. Asendusravi
programm ei tohi kehtestada kohustuslikku ravikestvust ega maksimaalset ravi-
pikkust. Ravidooside vihendamine on ravi 1opul astmeline, kuid peab arvestama
voimalike voorutusnihtudega; vajadusel tuleb dooside vihendamine peatada. [1]

Opioidsoltuvusega HI'V-nakatunud patsientidele peab vdimaldama eelisjirjekorras
MMTle saamist, viltimaks HIV-nakkuse edasikandumist nakkusohtliku siistimis-
varustuse kaudu. [1]

4.2.2. Opioidsoltuvuse asendusravis kasutatavad ravimid

Metadoon (Methadone; G.L.Pharma) on saadaval metadoonvesinikkloriidi lahuse
kontsentraadina, mille 1 ml vastab 8,95 mg metadoonile. Ravim on mdeldud
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suukaudseks tarvitamiseks ning on ndidustatud tdiskasvanutele opioidsoltuvuse
sailitusraviks (st asendusraviks). Metadooni tuleb kasutada koos meditsiinilise
jélgimise ja sobiva psiihhosotsiaalse abiga. Metadooni ohutus ja efektiivsus lastel
ja noorukitel ei ole piisavalt toestatud. [37]

Annustamine pohineb voorutusnihtude avaldumisel. Annustamist peab kohan-
dama iga patsiendi individuaalse olukorra ja vajaduste jargi. Tavaliselt on algdoos
20-30 mg, kuid suure tolerantsuse korral voib algdoos olla ka 25—40 mg. Meta-
doonvesinikkloriidi moju kestab vihemalt 24 tundi, ravimit peab manustama iga
paev samal kellaajal. [37]

Metadoon on tugev opioidagonist, mis tekitab soltuvust. Esineda vdivad nii fiiiisi-
line kui ka vaimne soltuvus. Metadoon voib pohjustada unisust ja teadvusehéireid.
Korduval kasutamisel voib tekkida ravimi toimete suhtes tolerantsus. Metadooni
korvaltoimed sarnanevad tildiselt teiste opioidide kdrvaltoimetega. Koige sageda-
mini on kirjeldatud iiveldust ja oksendamist. Selliseid korvaltoimeid on tidheldatud
ligikaudu 20%-1 patsientidest, kes saavad ambulatoorset ravi metadooniga. Ambu-
latoorse ravi puhul ei ole manustamise jirelevalve sageli piisav. Pikaajalisel kasu-
tamisel vdhenevad korvaltoimed mone nidala jooksul. Korvaltoimetena esinevad
kdhukinnisus ja suurenenud higistamine jadvad sageli piisivaks. [37]

Buprenorfiin on opioidi osaline agonist/antagonist. Buprenorfiini kasutatakse
opioidsdltuvuse asendusravis, olles kittesaadav kahe ravimina. Bupensani
(G.L. Pharma GmbH) 2 mg, 4 mg ja 8 mg keelealused tabletid on nédidustatud
18-aastastele ja vanematele patsientidele kasutamiseks opioidsoltuvuse asendusravis
koos meditsiinilise jélgimise ning sotsiaalse ja psithholoogilise abiga [38]. Suboxone
(Indivior UK Limited) sisaldab lisaks buprenorfiinile ka naloksooni, mis on moeldud
intravenoosse vidrkasutuse takistamiseks. Ravim on saadaval 2 mg, 8 mg ja 16 mg
doosis ning on mdeldud kasutamiseks tdiskasvanute ja iile 15-aastaste noorukite
opioidsoltuvuse raviks. [39]

Ravi peab toimuma arsti jarelevalve all. Arstil peab olema kogemus soltuvushidirega
patsientide ravi ja jdlgimisega. Algdoos on 0,8—4 mg manustatuna tihekordse
oopédevase doosina. Buprenorfiini doosi tuleb progresseeruvalt suurendada vastavalt
patsiendi kliinilisele ravivastusele; maksimaalne lubatud {ihekordne doos on 24 mg
O0pdevas. Ravimit on soovitatav madrata ainult piiratud ajavahemikuks. See liht-
sustab doosi kohaldamist ja vihendab ravimi kuritarvitamise voi vdarkasutamise
riski. [38]
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Buprenorfiin v4ib pdhjustada uimasust, eriti koos alkoholiga voi kesknérvisiisteemi
mojutavate depressantidega. Sagedasemateks raviga seotud korvaltoimeteks on
kohukinnisus ja ravimi drajatundhud (st unetus, peavalu, iiveldus, hiiperhidroos ja
valu). Samuti vdib esineda krambihooge, oksendamist ja kdhulahtisust. Uleannus-
tamise korral on pohiliseks sekkumist vajavaks siimptomiks kesknirvisiisteemi
depressiooni tagajarjel tekkiv respiratoorne depressioon, kuna see voib viia hin-
gamise seiskumiseni ja pohjustada surma. [38, 39]

4.2.3. Asendusravi teenuse kasutamine ja ressursikulu

Alates 2007. aastast on opioidsdltuvuse asendusravi saanud umbes 1000 inimest
aastas, kuid viimastel aastatel on ravi saajate arv monevorra suurenenud. 2016. aastal
sai asendusravi 1248 opioidsoltlast. Statsionaarse rehabilitatsiooni ja vodrutusravi
mahud on ambulatoorsest asendusravist oluliselt viiksemad (vt tabel 6).

Tabel 6. Narkomaania ravi- ja rehabilitatsiooni teenuste mahud ja patsiendid
20142016 [40]

2014 2015 2016

Teenus Kohtade Patsientide Kohtade Patsientide Kohtade Patsientide

arv arv aastas arv arv aastas arv arv aastas
Ambulatoorne 685 919 683 1116 610 1248
asendusravi
Statsionaarne 62 204 63 171 63 137
rehabilitatsioon
Statsionaarne 9 195 9 180 9 186
vOOrutusravi
Kokku 1318 1467 1571

Eestis pakutakse ambulatoorse opioidsdltuvuse asendusravi teenuseid Tallin-
nas, Kividlis, Johvis, Sillaméel, Narvas ja Tartus. Suurimad teenusemahud olid
2016. aastal tervisekeskusel Elulootus (ravil 150 patsienti kuus), osaiihingul Corrigo
(128 patsienti), Wismari haiglal (107 patsienti) ja osatihingul Narva Soltuvuste
Ravikeskus (103 patsienti).

Asendusravi teenusepakkujate aruannete pohjal sai 2016. aastal OAR1 keskmiselt
611 patsienti kuus (vt tabel 7). Ravi saajatest oli HIV-positiivseid 62,3%, Oppis voi
kiis palgatodl 42%. 2016. aastal katkestas ravi kokku 287 patsienti ehk keskmiselt
25 patsienti kalendrikuus. Ravi katkestamise peamisteks pdhjusteks olid ravireziimi
rikkumine (31%), lahkumine omal soovil (30%) voi kinnipidamisasutusse sattumine
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(26%); suri 4 ravil olnud patsienti. Ravi 10petas edukalt 53 patsienti, st igakuiselt
alla 1% ravil olevatest patsientidest. Ravi alustas ravi katkestajatega samas mahus
patsiente (n = 298), st keskmiselt 25 patsienti kuus. Keskmine metadoonidoos kliendi
kohta aruandekuul oli 58,6 mg, maksimaalne doos 310 mg.

Tabel 7. Opioidsoltuvuse asendusravi kasutusstatistika 2016. aastal opioidsoltuvuse
asendusravi tegevusaruannete pohjal

Patsientide = Programmi- Ravi Ravi

Raviasutus keskmine ga liitunute lopetanute katkestanute
arv Kuus arv arv arv

OU Narva Soltuvuste 103 77 19 79
Ravikeskus
OU Corrigo, Johvi 110 35 17 42
OU Corrigo, Kividli 18 7 1 9
Lédne-Tallinna Keskhaigla 45 1 0 16
integreeritud teenus
Lééne-Tallinna Keskhaigla' 39 7 2 7
Tartu Ulikooli Kliinikum 5 1 0 1
Tervisekeskus Elulootus 150 95 10 83
Wismari Haigla 107 50 4 36
Aasa Kliinik 35 15 0 14
Kokku 611 298 53 287

'Tallinna linn on tiiendavalt rahastanud v&0rutus- ja asendusravi Ladne-Tallinna Keskhaiglas (70
kohta 2017. aastal)

HIVi nakatunud opioidsoltlastele mdeldud integreeritud OAR1 ja ARV-ravi on Laane-
Tallinna Keskhaigla Nakkuskliiniku polikliinikus toimunud alates 2010. aastast.
Algusaastatel oli programmi kaasatud paarkiimmend patsienti, 2017. aastaks oli
ravikohtade arv kasvanud 65-ni. Teenuse senise kasutamisstatistika pohjal (vt tabel
8) oli aastas keskmiselt ravil 48 patsienti. Raviprogrammi katkestas aastas kesk-
miselt 18 inimest, samas mahus alustas raviga uusi patsiente. Keskmine metadooni
ravimidoos patsiendi kohta oli 77 mg. TAI 2017. aasta eelarves on kavandatud
vahendid integreeritud teenuse laiendamiseks Ida-Viru Keskhaiglasse ja Narva
Haiglasse; molemal juhul on arvestatud 30 ravikohaga.
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Tabel 8. Integreeritud teenuse kasutusstatistika Ladne-Tallinna keskhaiglas
20142016

Indikaator 2014 2015 2016 2000 2016,
Keskmine ravil osalevate patsientide arv 49 49 45 48
Raviprogrammiga liitunud patsientide arv 26 16 11 18
Raviprogrammi katkestanute arv 25 17 16 19
Keskmine ravimidoos kliendi kohta (mg) 70 80 80 77
Psiihhiaatri vastuvottude arv 30 16 122 56
Psiihholoogi vastuvottude arv 677 653 704 678
Sotsiaaltootaja vastuvottude arv 358 404 340 367
Arsti vastuvottude arv 619 862 771 751
Rithmateraapias osalenud patsientide arv 43 48 45 45
Ressursikulu

OARIi rahastatakse riigieelarvest Tervise Arengu Instituudi kaudu; piiratud mahus
(ca 120 patsienti aastas) on opioidsoltuvuse ravi toetanud ka Tallinna linn. Asendus-
ravi pakkumiseks on 2017. aastal solmitud lepingud 8 teenusepakkujaga, kogumahus
1 175 170 eurot. Lepingud ndevad ette 677 ravikohta (sh 65 kohta asendusravi ja
ARV-ravi integreeritud teenusele). Keskmiselt kulub patsiendile 161,44 eurot kuus,
ravipdeva arvestuslik keskmine maksumus on 6,2 eurot. Sellele lisandub metadooni
maksumus, mille kulu keskmise paevadoosi (77 mg') korral on ligikaudu 0,5 eurot
pdevas ehk 15 eurot kuus.

Integreeritud teenuse ravikoha keskmiseks maksumuseks on 2017. aasta lepingu-
andmete pdhjal 1447 eurot patsiendi kohta aastas ehk 121 eurot kuus. Sellele lisandub
metadooni kulu (15 eurot kuus) ning ARV-ravimi kulu, mis oli 2015. aasta niitel
312,98 eurot kuus patsiendi kohta [41]. Seega on integreeritud teenuse kogukulu
patsiendi kohta hinnanguliselt 434 eurot kuus. Teenustega seotud kulu on tipsemalt
kisitletud eelarvemoju analiitisis (vt ptk 8).

I Metadooni keskmine paevadoos Ladne-Tallinna Keskhaigla integreeritud ravis 2014.-2016. a.
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4.3. HIVi ravi ja ressursikulu Eestis

HIVi nakatunutele mdeldud ARV-ravi saajate arv on Eestis aasta-aastalt suurenenud
(vt tabel 9). 2017. aasta esimese poolaasta pohjal sai ARV-ravi 4039 inimest. HIVi
ravi pakutakse suuremates linnades asuva viie haigla nakkuskliinikutes/-osakonda-
des ning vanglates. Kaks kolmandikku ravijuhtudest jagunevad Ida-Viru Keskhaigla
ja Laane-Tallinna Keskhaigla vahel.

Tabel 9. ARV-ravi saajate arv ja jaotus raviasutuste vahel 2015-2017 Sotsiaal-
ministeeriumi andmetel

2015! 2016 2017?
Patsiente Osakaal Patsiente Osakaal Patsiente Osakaal
Ida-Viru Keskhaigla 833 26% 1062 29% 1195 30%
ddne- Tallinna 1422 44% 1636 44% 1805 45%
eskhaigla
Piarnu Haigla 12 0% 15 0% 22 1%
Vanglad 298 9% 323 9% 312 8%
partu Ulikool: 121 4% 153 4% 166 4%
Narva Haigla 518 16% 532 14% 538 13%
Kokku 3203 100% 3722 100% 4039 100%

!'6 kuu andmete pohjal
27 kuu andmete pohjal

HIVi ravi holmatuse hindamise aluseks on HIV-positiivsete koguarv. Viimase
osas on senised hinnangud varieerunud suurel miadral. WHO Eesti HIVi/AIDSi
ravi hindamisaruande [42] pohjal oli 2012. aasta HIV-positiivsete koguarv Eestis
13 500. Hilisem mudelprognoos [41] hindas HIVi nakatunute mediaanarvuks 2016.
aasta 10pu seisuga 7646 inimest. Kokku oli 2016. aasta 10puks Eestis registreeritud
9492 HIV1i juhtu [24], kuid see sisaldab ka kuni 2008. aastani topeltregistreeritud
ning surmaga loppenud juhtumeid. Sotsiaalministeeriumi andmetel oli 2017. aasta
I poolaastal ravil 4039 patsienti.

Ressursikulu

Eestis on ARV-ravi haigetele (k.a ravikindlustuseta inimestele) tasuta. Ravimeid
hangib Sotsiaalministeerium, ravimeid rahastatakse riigieelarvest. Rahvastiku
Tervise Arengukava rakendusplaanis [43] oli 2013.-2016. aastal ARV-ravimitele ette
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nihtud kokku 57,7 mln eurot. Rakendusplaanis suurenesid ARV-ravi eelarvelised
kulud 11,6 mln eurolt 2013. aastal 17,3 mln euroni 2016. aastal.

Sotsiaalministeeriumi véljastatud ARV-ravimite kasutusstatistika pohjal alustatakse
mittenukleosiidsetel poordtranskriptaasi inhibiitoritel (NNRTI) pohineva skeemiga
ravi 47%-1, proteaasi inhibiitorite (PI) pohise skeemiga 46%-l ja integraasi inhibiito-
ritel pohineva skeemiga 7%-1 juhtudest. Enim kasutatavad esmavaliku raviskeemid
nukleosiidsete poordtranskriptaasi inhibiitorite (NRTI) rithmas on tenofoviiri ja
emtritsitabiini kombinatsioon ning abakaviiri ja lamivudiini kombinatsioon. Plde
rithmas on koige rohkem patsiente ravi alustanud darunaviiriga. Integraasi inhi-
biitori skeemi pohiselt kasutatakse enim raltegraviiri ja sellele jargneb dolutegra-
viir (Sotsiaalministeeriumi info). ARV-ravi kulu patsiendi kohta oli 2015. aastal
NNRTI rithmas 149,44 eurot, PI riihmas 205,85 eurot ja integraasi inhibiitorite
rithmas 572,53 eurot kuus. Keskmine kulu iithe ARV-ravi saaja kohta oli 2015.
aastal 312,98 eurot kuus?. ARV-ravi kulu oli 2015. aastal kokku 12 012 623 eurot.
[41] CentAR1 raporti [41] tulusid ja kulusid arvestavate arvutuste jargi on iihe
HIV-positiivsega kaasnev aastane kulu riigieelarvele 2467 eurot, ARV-ravil oleva
HIV-positiivse kohta aga 4916 eurot.

4.4. Opioidsoltuvuse asendusravi praktikad teistes riikides

Opioidsoltuvuse asendusravi on Euroopas olnud kasutusel iile 40 aasta. Esimesena
hakati MMTd pakkuma Rootsis (1967) ja Hollandis (1968) (vt tabel 10); Eesti (2001)
oli liks viimastest asendusravi kasutusele votnud riikidest Euroopas. Euroopa
Narkootikumide ja Narkomaania Seirekeskuse andmete [44] jargi kasutatakse
asendusravis peamiselt metadooni ja buprenorfiini, kuid Saksamaal, Hispaanias,
Austrias ka teisi toimeaineid. Seejuures on TSehhis, Prantsusmaal, Austrias ja
Norras buprenorfiini kasutajaid enam kui metadooni saajaid.

Asendusravi midramist késitlevad regulatsioonid on erinevad. Ladne-Euroopa
riikides on ravi midrajaks sageli pere- voi lildarst, samas kui mitmetes Kesk- ja
Ida-Euroopa riikides (nt Leedus, Poolas, Ungaris, Slovakkias) on ravi alustamine
kas asendusravi pakkuva keskuse ravikomisjoni voi sealse arsti korraldada. Ravi
on niidustatud kas diagnoositud voi tdendatud opioidsdltuvusega isikutele, kelle
varasem (vOOrutus)ravi on ebadnnestunud. Vanusepiiri on tavapéraselt seotud ravi-
mite kliinilise ndidustusega, kuid Kreeka, Rootsi ja Norra kasutavad tdiendavaid
vanusepiiranguid.

2 2017. aastal oli Sotsiaalministeeriumi andmetel ARV-ravi kulu 315 eurot kuus.
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Tabel 10. Asendusravi praktikad Euroopas [44, 45]

Riik, OARi Kasutatavad 1(;/[ak.s1maalne
. . . . . . o e 00S;
alustamise  toimeained ja Ravi ordineerija; naidustus e
kojuvoetavad
aasta nende osakaal .
doosid
Belgia, Metadoon (86%)  Arst; midratlemata Maidratlemata
1994 ja buprenorfiin
(14%)
TSehhi, Metadoon (20%)  Uldarst, OARi keskus; Méiratlemata
1998 ja buprenorfiin pikaajaline opioidsdltuvus,
(80%) ebadnnestunud voorutusravi
Taani, Metadoon (82%) Arst; diagnoositud opioidsdltuvus  Ei; 1 nddala doosid
1970 ja buprenorfiin
(18%)
Saksamaa, Erinevad Uldarst; diagnoositud Retsepti kestus
1992 toimeained, sh opioidsdltuvus kuni 30 péeva;
metadoon (78%) 1 nddala doosid
ja buprenorfiin
(21%)
Kreeka, Metadoon (25%),  Arstid OARi keskustes; Ei; méiratlemata
1993 buprenorfiin, diagnoositud opioidsoltuvus,
naltreksoon vanus 2035 a, ebadnnestunud
vOOrutusravi
Hispaania, Erinevad toime- Arstid OARIi keskustes; Ei; méératlemata
1990 ained, sh meta- diagnoositud opioidsoltuvus (pole
doon (97%) ja nididustatud rasedatele ja HIV-
buprenorfiin (3%) positiivsetele)
Prantsusmaa, Metadoon (34%)  Uldarst; ravimi ndidustus 100 mg metadooni,
1995 ja buprenorfiin 16 mg buprenorfiini,
(66%) 7-14 péeva
metadooni, 728
paeva buprenorfiini
lirimaa, Metadoon (99,5%) Uldarst, psiihhiaater; Ei; ei
1992 ja buprenorfiin diagnoositud opioidsoltuvus
Itaalia, Metadoon (74%) Ravikomisjon; ravikomisjoni 120 mg metadooni,
1975 ja buprenorfiin otsus 32 mg buprenorfiini;
(15%) maéératlemata
Leedu, Metadoon (88%)  Ravikomisjon; opioidide kasutus  Ei; nddalavahetuse
1995 ja buprenorfiin vihemalt 2 aastat, ebadnnestunud  doos
(13%) voorutusravi
Luksemburg, Metadoon (95%) Arstid; diagnoositud Ei; individuaalne
1989 ja buprenorfiin opioidsdltuvus vajadus
(4%)
Ungari, Metadoon (78%) Arstid OARIi keskustes; Individuaalne;
1995 ja buprenorfiin diagnoositud opioidsdltuvus, kodukasutusse ei

(22%)

vanus vahemalt 18 a

anta
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Riik, OARi

Kasutatavad

Maksimaalne

alustamise  toimeained ja Ravi ordineerija; niidustus gops, Getavad
aasta nende osakaal do;uyoe ava
oosid
Holland, Metadoon (100%)  Arstid; vanus vihemalt 18 a maédratlemata;
1968 médratlemata
Austria, Erinevad Arstid, kel varasem Ei; nddalavahetuse
1987 toimeained, sh kogemus / teadmised; vihemalt 1  doos
metadoon (15%) ja a opioidsdltuvust, ebadnnestunud
buprenorfiin voorutusravi, HIV-nakkus voi
(22%) rasedus, elukaaslane HI'V-
positiivne voi rase
Poola, Metadoon (98%)  Ravikeskuse juht; opioidsoltuvust  Ei; ravikomisjoni
1992 ja metadooni 3 a, vihemalt 18 a vana, otsus
soolad ebadnnestunud voorutusravi
Portugal, Metadoon (67%) Arstid; opioidsdltuvus, tdisealine, Maiéaratlemata;
1977 ja buprenorfiin teistes raviprogrammides madratlemata
(33%) mitteosalemine
Sloveenia, Metadoon, Esmane retsept OARi keskusest,  Individuaalne;
1990 buprenorfiin ja edasine ka tildarstidelt/apteegist; 7 pdeva doos
aeglase diagnoositud opioidsoltuvus,
vabanemisega vanus viahemalt 15 a
morfiin
Slovakkia, Metadoon (100%)  Arstid, OARI1 keskused; Individuaalne;
1997 diagnoositud opioidsdltuvus, 3 péaeva doos
vanus vihemalt 18 a
Rootsi, Metadoon ja Arstid, kel varasem Ei; méidratlemata
1967 buprenorfiin kogemus / teadmised;
diagnoositud opioidsdltuvus,
2-aastane kasutusstaaz, vanus
vahemalt 20 a
Norra, Metadoon (43%) Uldarstid; pikaajaline Soovituslikult
1998 ja buprenorfiin opioidsodltuvus, vanus vihemalt 100 ml;
(56%) 25 a, ebadnnestunud voorutusravi madratlemata

Uheski kisitletud riigis ei ole asendusravi maksimaalsele kestusele piiranguid, kuid
ravimiretsepti kestust on nt Saksamaal piiratud 30 paevale. Ravimi maksimaalne
pdevadoos on reeglina individuaalne voi piiratud toimeaine kliiniliste kriteeriu-
mitega. Metadoonil e iileta pdevane soovituslik méédr 120 ml ja buprenorfiinil
32 mg. Kdikjal kohaldatakse asendusravile (vihemalt ravi alustamise perioodil)
OKRi pohimotteid, kuid enamikel juhtudel voimaldatakse asendusravimit ka
kodukasutusse votta. Reeglina on kaasa antav kogus piiritletud nddalavahetusega,
kuid Taanis, Saksamaal, Prantsusmaal ja Sloveenias véljastatakse korraga kuni

1 nddala doosid. Ungaris asendusravimit kodukasutusse ei anta. [44]
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Asendusravi teenuse saajate koguarv soltub riigi suurusest. Teenuse saajate arv on
suurim Uhendkuningriigis (172 512 inimest 2015. aastal) ja Prantsusmaal (163 000
inimest 2012. aastal). Eesti lahiriikidest sai Latis asendusravi 2015. aastal 328
inimest ja Leedus 592 inimest.

4.5. Asendusravi sihtrithma suurus ja holmatus

OARI teenuse sihtrithmaks on opioidsoltuvad NSId, keda on hinnanguliselt 6000
[42]. Arvestades 2017. aastal asendusraviks ettendhtud ravikohtade arvu (n = 677),
oleks asendusravisse kaasatud vaid 11% potentsiaalsest 6000-st opioide kasutavast
NSIst. Kui arvestada TAI prognoositava ravisaajate arvuga 2017. aastal (n = 1050),
oleks holmatus ligi 18%. Seega jouab MMT praegu vaid piiratud osale sihtrithmast.
Kui sihtriihma suuruse hinnang — 6000 opioidsoltuvat NSId — on korrektne, voiks
Eestis asendusravi vajada kuni 4950 inimest ja vajalike ravikohtade maksimaalne
arv voiks olla kuni 3200. Reaalne teenusevajadus on eeldatavalt oluliselt vdiksem,
kuna sihtrithma tdielik holmatus ei ole realistlik ning kdik opioidsoltuvad NSId ei
vaja voi ei soovi asendusravi.

Integreeritud asendusravi ja ARV-ravi teenus on moeldud HIV-positiivsetele
opioidsoltlastest NSIdele. HIVi levimus on NSIde seas suur, jaddes seniste 14bi-
161keliste uuringute pdhjal vahemikku 50—70%; 2016. aastal oli asendusravi teenust
kasutanutest HIV-positiivseid 62,3%. Seega voiks HIVi nakatunud opioidsoltlastest
NSIsid olla arvestuslikult ligikaudu 3700. 2016. aastal sai asendusravi kokku 1248
soltlast. Arvestades HIVi levimust asendusravi saajate seas, voiks praegustest
teenusekasutajatest ligi 780 vajada ka ARV-ravi. Kuigi asendusravi ja ka ARV-ravi
saavate NSIde arv ei ole teada, on integreeritud teenuse ravikohtade praegune arv
(127 kohta 2017. aastal) eeldatavalt viaiksem kui teenuse vajadus.
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5. Opioidsoltuvuse asendusravi efektiivsus

Opioidsoltuvusega inimestele moeldud farmakoloogiline ravi on olnud kasutusel
iile 40 aasta ning on hiljutise iilevaateuuringu [46] pohjal (koos siistlavahetus-
programmiga) enim tdendust kogunud sekkumine, mis vihendab opioidsdltuvusega
seotud kahjusid.

Cochrane’i siistemaatilise iilevaate [47] jargi parandab metadoon vorreldes farmako-
loogilise ravi puudumisega opioidsoltuvusega patsientide ravist kinnipidamist ning
vihendab illegaalsete opioidide (heroiini) kasutust (RR 0,66; 95% CI 0,56—0,78).
Sarnaselt metadooniga on tdendatud ka buprenorfiini efektiivsus ravijirgimuse
parandamisel vorreldes farmakoloogilise ravi puudumisega [48], kuid viikeste
dooside (< 40 mg metadooni voi 2—6 mg buprenorfiini) korral on metadooni saavate
patsientide ravijargimus parem (RR 0,67; 95% CI 0,52—-0,87). Suuremate dooside
korral ei erine ravijargimus ja illegaalsete opioidide tarvitamine metadooni ja
buprenorfiini vordluses statistiliselt oluliselt [48]. Suuremate dooside ja individuaalse
annustamise positiivset moju asendusravi ravijargimusele on nididanud ka teised
meta-analiitisid [49, 50].

Cochrane’i siistemaatilise iilevaate [51] jargi vihendab OAR illegaalsete narkoo-
tikumide siistimist ja riskeerivat siistekditumist, st siistalde jagamist ning seelédbi
HIVi nakatumist. HIVi nakatumise vihenemist asendusravi saajatel (RR 0,46;
95% 0,32—-0,67) on ndidatud ka MacArthuri et al. [52] meta-analiiiisis. Asendusravi
moju HCV nakkusriski vihendamisele ei ole senistes siistemaatilistes iilevaadetes
kasitletud [46]. Toendus senistest jdlgimisuuringutest ei kinnita iheselt vaiksemat
HCV nakkusriski asendusravi saajatel. Samuti ei ole MMT moju opioidsoltlaste kri-
minaalsele tegevusele voi suremusele statistiliselt oluline [47]. Hiljutine Cochrane’i
siistemaatiline iilevaade [53] jdreldas 35 uuringu andmete meta-analiiiisi pohjal, et
tdiendavad psiihhosotsiaalsed sekkumised ei mdjuta farmakoloogilise asendusravi
(ja rutiinse ndustamisteenuse) efektiivsust.

Jargnevalt kirjeldatakse detailselt siinse raporti fookuses oleva ARV-raviga integ-
reeritud asendusravi efektiivsust kdsitlevate uuringute metoodikat ja tulemusi.

5.1. Uuringute metoodika

Ulevaatesse kaasati kokku 13 uuringut, mis kisitlesid OARi efektiivsust HIVi naka-
tunud opioidsodltuvatel NSldel; kirjanduse otsingu ja valiku protsess on kirjeldatud
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joonisel 1. Enamik uuringutest olid kohortuuringud, mis olid ldbi viidud USAs
[54-58] vo1 Kanadas [59-61]. Lisaks on relevantseid uuringuid avaldatud Prantsus-
maal [62], Hiinas [63], Sveitsis [64] ja Indoneesias [65]. Ulevaatesse kaasati ka
liks meta- analiiiis [66]. Integreeritud teenuse efektiivsust vorreldes eraldiseisvalt
korraldatud asendusravi ja ARV-ravi teenustega késitles vaid liks labildikeline
uuring [67].

Uuringute keskne vordlus oli metadoon- voi buprenorfiinasendusravi ja ARV-ravi
efektiivsus vaid ARV-ravi saajatega vorreldes. Olulistest tulemitest on siinses
ilevaates kasitletud asendusravi mdju ARV-ravi alustamisele ning hdlmatusele,
HI-viiruse supressioonile ja opioidsoltlaste suremusele. Uuringutes on tulemus-
nditajaid jilgitud alates 6 kuust kuni 5,8 aastani, erandiks on integreeritud teenuse
efektiivsust kisitlev ldbildikeline uuring [67]. Tdiendava paringuga lisati lilevaatesse
4 uuringut, mis késitlesid sihtrithma tervisega seotud elukvaliteeti (vt ptk 5.2.5).
Kaasatud uuringute metoodikat on kirjeldatud lisas 3.

5.2. Asendusravi efektiivsus HIV-positiivsetel

5.2.1. Ravi alustamine ja holmatus

Asendusravi saajatel on avaldatud uuringute pohjal suurem ARV-raviga holmatus
[55, 64], sama tulemust kinnitab Low ef al. [66] meta-analiiiisis. Asendusravi korral
on asendusravi puudumisega vorreldes suurem suhteline tdendosus, et alustatakse
ka ARV-ravi (vt tabel 11).

Tabel 11. Asendusravi mdju ARV-ravi holmatusele ja ravi alustamisele

ARV-raviga
C e ~ holmatus; Seosekordaja’
Uuring; riik Vordlus ARV-raviga (95% CI)
alustamine %
Knowlton et al., 2010 MMT vs. . B
[55]; USA asendusravita 60; 50 OR 1,52 (1,13-2,04)
Buprenorfiin 4
Altice et al., 2011 [54]; kvartalis vs. . _
USA asendusravi 1 31536 OR 1,21 (0,68-2,13)
kvartalis
Weber et al., 2009 [64]; OAR eelneval 6 kuul 47 33 OR 1,79 (1,24-2,57)
Sveits vs. asendusravita
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ARV-raviga

c e < hélmatus; Seosekordaja'
Uuring; riik Vordlus ARV-raviga (95% CT)
alustamine %
Uhlmann et al., 2010 MMT eelneval 6 kuul ) _
[59]; Kanada vs. asendusravita 63; 41 HR 1,62 (1,15-2,28)
Low et al, 2016 [66]; OAR vs. asendusravita NA OR 1,54 (1,17-2,03)

meta-analiiiis

! Sansside suhe (OR) v®i riskitiheduste suhe (HR), statistiliselt oluline erinevus esitatud rasvases kirjas

5.2.2. ARV-ravi jargimus

Uuringute pohjal on asendusravi saajatel ARV-ravi jargimus parem kui asendus-
ravi mittesaajatel (vt tabel 12). Niiteks Low et al. 2016 [66] meta-analiiiisi pdhjal
on asendusravi korral ligi 50% suurem Sanss raviga alustamiseks ja ligi 2 korda
suurem Sanss heaks ARV-ravi jargimuseks.

Tabel 12. Asendusravi moju ARV-ravi jargimusele

. . Ravijéirgij.ate Seosekordaja
Uuring; riik Vordlus osakaal uuringu- (95% CI)!
riihmades% ¢
Kapadia et al., 2008 [56]; MMT vs. . B
USA asendusravita 78;52 OR 3,40 (1,61-7,16)
Uhlmann et al., 2010 OAR ja ARV-ravi ) »
[68]; Kanada vs. asendusravita 64; 55 OR 1,49 (1,07-2,08)
Low et al., 2016 [66]; OARvs. Ravijargimus OR 2,14 (1,41-3,26)
meta-analiitis asendusravita Raviga alustamine OR 1,54 (1,17-2,03)

! Sansside suhe (OR), statistiliselt oluline erinevus esitatud rasvases kirjas

5.2.3. Viiruse supressioon

Uuringutes on tuvastamatu viiruskoormusega patsiente enam asendusravi riih-
mades kui asendusravi mittesaajate hulgas, samas on seos statistiliselt oluline
vaid kahes uuringus (vt tabel 13). Low ef al. 2016 [66] meta-analiilis, mis hindas
viiruse supressiooni (soltuvalt uuringust < 500, <400 vo1 < 50 HIVi RNA koopia/
mL veres) 10 uuringu pohjal, niitab, et asendusravi korral on Sanss tuvastamatuks
viiruskoormuseks 45% suurem kui asendusravi puudumisel.
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Tabel 13. Asendusravi mdju viiruskoormusele

Viiruse supres-

. . ~ . . Seosekordaja

Uuring; riik Vordlus sioon ravi- i
rithmades% e EL

Ti et al., 2014 [60]; MMT 6 kuud vs. 50 / 45 OR 2,14 (1,53-3,00)
Kanada asendusravita
Altice et al., 2011 [54];  Buprenorfiin 4 .
USA kvartalit vs. 1 kvartal NA OR 1,32 (0,67-2,59)
Westergaard et al., 2013 MMT 6 kuud vs. _
[57]; USA asendusravita 76/ 69 OR 1,42 (0,95-2,11)
Springer et al., 2012 OAR 24 nédalat vs. _
[58]; USA asendusravita 39/31 OR 1,36 (0,59-3,15)
Achmad et al., 2009 MMT vs. .
[65]; Indoneesia asendusravita 96 /90 OR 2,80 (0,35-22,59)
Wel?er etal., 2009 [64], OARG6 kuqd VS. 74 /71 OR 1,13 (0,77-1,66)
Sveits asendusravita
Roux et al., 2009 [62], OAR 6 kuud vs. 75 /56 OR 2,34 (1,11-4,93)
Prantsusmaa asendusravita
Low et al.?‘ %016 [66] OARvs. NA OR 1,45 (1,21-1,73)
meta-analiiiis asendusravita

! Sansside suhe (OR), statistiliselt oluline erinevus esitatud rasvases kirjas

5.2.4. Suremus

Asendusravi mdju suremusele on késitletud viies lilevaatesse kaasatud uuringus (vt
tabel 14). Vaid Nosyki et al. [61] Kanada kohortuuringus, milles jdlgiti retrospek-
tiivselt 1727 HIV-positiivset NSId, néidati statistiliselt olulist erinevust asendus-
ravi, ARV-ravi ning asendusravi ja ARV-ravi saanutel vorreldes nendega, kes olid
asendusravi ja ARV-ravita. Samas erinesid ARV-ravi ning OAR1 ja ARV-ravi
kombinatsiooni vahel oluliselt ka standarditud suremuskordajad (vastavalt 16,1 juhtu
(95% CI 13,6—19,0) vs. 8,3 juhtu (95% CI 6,0—11,3) 1000 inimese kohta). Low et al.
2016 [66] kuue uuringu andmetel pohinev meta-analiilis asendusravi statistiliselt
olulist efekti tild- vo1 HIViga seotud suremusele ei kinnitanud.

Tabel 14. Asendusravi moju suremusele

Uuring; riik

Vordlus

rithmades %

Suremus uuringu-

Seosekordaja
95% CI)!

Achmad et al., 2009
[65]; Indoneesia

MMT vs. asendusravita

0,3; 1,0
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Suremus uuringu- Seosekordaja

Uuring; riik Vordlus riithmades % 95% CI)!

Zhaoetal, 2013 npniy o ocendusravita 10; 14 HR 0,63 (0,57-0,70)

[63]; Hiina

Weber et al., 2009  OAR 6 kuul vs. . .

[64]; Sveits asendusravita 20; 15 HR 1,36 (0.87-2,12)
OAR ja ARV-ravi vs.

Nosyk e al., 2015 i1 2 OAR} ja ARV- 18: 29 HR 0,16 (0,10-0,26)’

[61]; Kanada ravita

Lowetal, 2016 qAp o asendusravita NA HR 0,91 (0,65-1,25)

[66]; meta-analiiiis

! Sansside suhe (OR) v&i riskitiheduste suhe (HR), statistiliselt oluline erinevus esitatud rasvases kirjas
2Uldsuremus vorreldes OARi ja ARV-ravi mittesaava rithmaga

5.2.5. Tervisega seotud elukvaliteet

Taivanis labiviidud jdlgimisuuringus [69] jilgiti MMTI olijjate tervisega seotud
elukvaliteeti, kasutades WHOQOL-BREFi mdddikut. Asendusravi alustamise
jarel paranes elukvaliteet oluliselt 3. kuu mootmise ajaks, hilisem muutus oli viike.
Suurem metadoonidoos ja pikem raviaeg prognoosisid paremat elukvaliteeti. Teises
Taivani uuringus [70] ndidati statistiliselt olulist elukvaliteedi paranemist 6. kuu
modtmistes elukvaliteedi psithholoogilise (6%) ja keskkonna (5%) alamskaaladel
ning 12. kuu modtmisel psiihholoogilise (8%) ja sotsiaalsete suhete (6%) alamskaalal.
Asendusravi mdju peamiselt elukvaliteedi psiihholoogilistele aspektidele kinnitab ka
Vietnamis labiviidud uuring [71], kus HIVi nakatunud NSIdel jilgiti elukvaliteedi
muutust kvartaalselt 9 kuu jooksul. Uuringus leiti, et MMTd saavate patsientide
uildise elukvaliteedi keskmine skoor (WHOQOL-BREFi moddikul) paranes esimese
3 kuuga 46,5 punktilt 76,4 punktini ja stabiliseerus seejirel. Ponizovsky et al. [72]
vordlesid tervisega seotud elukvaliteeti metadooni ja buprenorfiini saavatel asendus-
ravi patsientidel 1., 4. ja 8. ravikuul. Ravile jadnud patsientidel paranes elukvaliteet
4. ja 8. kuuks, metadoonipatsientidel ilmnes elukvaliteedi paranemine ka 1. ravikuul.

Tabelis 15 on esitatud valitud kulutdhususe uuringutes kasutatud asendusravi ja
ARV-raviga seotud seisundite elukvaliteedi vaartused.
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Tabel 15. Kulutdhususe uuringutes kasutatud elukvaliteedi hinnangu viirtused

Seisund Elulfyalltele di Viide
vaartus

IIma asendusravita NSI Zaric et al., 2000; Barnett et al.,

0,53 2001 [73, 74]

0,68 Lietal., 2012 [75]

0,72 Drabo et al., 2016 [76]

0,70 Bernard et al., 2016 [77]

0,80 Barnett et al., 2001 [73]
Asendusravi 0,59 Harris et al., 2005 [78]

0,74 Dijkgraaf et al., 2005 [79]

0,73 Dijkgraaf et al., 2005 [79]

0,90 Barnett et al., 2001 [73]
ARV-ravi 0,67 Tran et al., 2005 [80]

0,68 Connock et al., 2007 [50]

0,82 Lietal, 2012 [75]

0,88 Drabo et al., 2016 [76]

0,94 Ying et al., [81]

0,95 Bernard et al., 2016 [77]
Asendusravi koos ARV-raviga 0,75 Tran et al., 2005 [80]
endistel NSldel 0.77 Nosyk et al., 2012 [82]
Asendusravi koos ARV-raviga NSIdel 0,73 Tran et al., 2005 [80]
HIV, astimptomaatiline 0.91 Zaric et al., 2001; Drabo et al.,

’ 2016 [74, 76]

0,90 Barnett et al., 2001 [73]
HIV, siimptomaatiline 0,72 Drabo et al., 2016 [76]

0,81 Bernard et al., 2016 [77]

'Véirtused timardatud sajandikeni

5.2.6. Integreeritud teenuse efektiivsus

Integreeritud teenuse (st asendusravi ja ARV-ravi kombinatsiooni) efektiivsust on
hinnatud vaid lihes uuringus. Ukraina libildikeline uuring [67] hindas eri teenuse-
korralduslike mudelite, sh integreeritud teenuse, enesehinnangulist tulemuslikkust.
Integreeritud teenusel, kus nii metadooni kui ka ARV-ravimeid manustati iga
pdev OKRIi tingimustes, margiti paremat ARV-ravi jargimust (50% vs. 19%) ning
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kdrgemat ARV-ravis osalemise méira (94% vs. 63%, kui CD4 rakkude arv <200)
kui asendusravi ja ARV-ravi eraldi teenustel. Tervisega seotud elukvaliteet integ-
reeritud ja eraldiseisvatel teenustel ei erinenud.

5.3. Kokkuvote asendusravi efektiivsusest

Teaduskirjanduse pdhjal parandab farmakoloogiline asendusravi (vOrrelduna
mittefarmakoloogiliste sekkumistega) opioidsoltuvusega patsientide ravist kinni-
pidamist, lisaks vdheneb illegaalsete narkootikumide siistimine ning riskeeriv
siistimiskditumine (slistalde jagamine) ja seeldbi HIVi nakatumine. Tdendus
asendusravi mojust HCVsse nakatumisele on vihene. Piisava doosi korral on nii
metadoon kui ka buprenorfiin ravijargimuse ja illegaalsete opioidide tarvitajate
osakaalu osas samaviirsed. Asendusravi ei mojuta opioidsoltlaste suremust ega
kriminaalset tegevust.

HIVi nakatunud opioidsdltlastel parandab asendusravi kasutamine ARV-ravi tule-
muslikkust, suurendades ARV-ravi alustamise tdendosust, ARV-raviga hdlmatust
ja ravijargimust ning HI-viiruskoormuse supressiooni. Asendusravi alustamise
jdrel paraneb patsientide elukvaliteet; muutus on suurim psiihholoogilise tervise
alamskaalal. Praegune tdendus ei kinnita asendusravi statistiliselt olulist moju
ild- voi HIViga seotud suremuse vihendamisele.

Asendusravi ja ARV-ravi integreeritud teenuse efektiivsuse kohta on tdendust
vahe. Seniste uuringute pohjal soodustab integreeritud teenus asendusravi kiiremat
alustamist, kuid ARV-ravi jargimuse ja ravi tulemuslikkuse osas on tulemused
vastakad, ndidates nii paranenud ravijargimust ja vdiksemat viiruskoormust [67]
kui ka statistiliselt olulise erinevuse puudumist [83].
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6. Asendusravi kulutohusus

6.1. Uuringute metoodika

Ulevaatesse kaasati 12 kulutdhususe uuringut, mis kisitlesid opioidsdltuvuse
asendusravi, olid avaldatud viimase 10 aasta jooksul, olid metoodikalt kas kulu-
tohususe voi kulukasulikkuse uuringud ning kaasasid vihemalt iihe vordlusriihmana
MMT. Asendusravi vorreldi asendusravi puudumisega 4 uuringus [84-87], 4 uurin-
gus [50, 82, 88, 89] vorreldi erinevaid asendusravimeid ning 4 uuringus [80, 90-92]
hinnati asendusravi HIV-positiivsete patsientide ARV-ravi kontekstis. Vaid iiks
uuring [80] hindas raporti lilesandepiistitusega sobivalt ARV-raviga integreeritud
asendusravi, vorreldes seda eraldiseisvate asendusravi ja ARV-ravi teenustega.

Analiitisides kasutati kulutdhususe hindamiseks reaalse kohordi kulude ja elu-
kvaliteedi voi teiste tulemite jdlgimisandmeid voi hinnati kulutdhusust epidemio-
loogiliste levimuspdhiste mudelitega. Markovi mudelit voi otsustusanaliiiisi kasutati
5 uuringus [50, 80, 82, 88, 92]. Kuigi tulemeid modelleeriti ka kuni 20 aasta pers-
pektiivis [90], oli enamikes uuringutes kasutatud liihiajalist perspektiivi. Analiitisi
lahtekohaks oli valdavalt tervishoiu rahastaja voi pakkuja perspektiiv, kuid kasutati
ka tihiskonna perspektiivi [82, 86, 89].

Tulemitena hinnati kulu ning erinevaid tervisetulemeid (nt 4rahoitud HIVi juhud,
saavutatud opioidivaba pievad) vdi tervisega seonduvat elukvaliteeti. Kulutdhususe
uuringute lilevaatetabel on esitatud lisas 3.

6.2. Toendus asendusravi kulutohususe kohta

6.2.1. Asendusravi vorreldes ravi puudumisega

Vanagase et al. [85] Leedus labiviidud kohortuuringus hinnati 6-kuulise MMT
programmi kulutdhusust. Uuringusse kaasati 102 opioidsoltuvat patsienti, kes
polnud varem asendusravi saanud. Kulusid hinnati patsiendi ja teenusepakkuja
perspektiivist. Tervisega seotud elukvaliteeti hinnati WHQOL-BREFi mdodikut
kasutades. Uuringus oli 6-kuulise perioodi jooksul MMT rithmas 0,21 kvaliteediga
kohandatud kuud patsiendi kohta enam. Jalgimisperioodil olid teenusega seotud
kulud patsiendi kohta 18 857,51 eurot ja metadooni kulud 184,88 eurot. ICER
(2004. aasta vadringus) oli 34 368 eurot lisandunud QALY kohta.
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Xing et al. [84] hindasid Hiinas 5 eri piirkonnas retrospektiivselt MMT programmi
kulutdhusust, vorreldes seda MMTd mitte saanud NSIdega. Analiiiis koostati tervis-
hoiu rahastaja perspektiivist ning jalgimisaeg oli 30 kuud. Kulutdhusust hinnati
kuluna tihe drahoitud HIV-nakkusjuhu kohta. Kulu (2007. aasta USA dollari via-
ringus) patsiendi kohta ravikuus oli 13,4 USA dollarit. Keskmine kulu HIVi iihe
drahoitud juhu kohta oli 3705 USA dollarit.

Wammes et al. [86] hindasid MMT kulutShusust vorreldes senise teenusepraktikaga
(kahjude vihendamise teenused ilma MMTta) Indoneesias. Kulutdhusust hinnati
10-aastasel perioodil epidemioloogilise mudeliga. Uhiskonna perspektiivist lihtuv
analiiiis kaasas sekkumise kulud ja esitas [CERi1 HIV1 iihe drahoitud juhu kohta.
MMT programmi lisakulu (2010. aasta USA dollari védiringus) oli ligikaudu
7000 USA dollarit drahoitud HIVi juhu kohta.

Idrisovi et al. [87] uuringus hinnati MMT kulutShusust vorreldes asendusravi puu-
dumisega Venemaal, kus seni pole metadooni kasutusele voetud. Epidemioloogilist
mudelit kasutavas analiiiisis hinnati teenuse kulu (2015. aasta USA dollari vdaringus)
ning tervisetulemeid (DALY) 10 aasta jooksul. Analiiiis 1dhtus tervishoiu rahastaja
perspektiivist ja kasutas 3% diskonteerimismééra. Soltuvalt hdlmatusest lisandus
MMT korral 50 000 — 900 000 DALY, teenusekulu jdi vahemikku 17-308 min
USA dollarit. TaiendkulutShususe médar DALY kohta oli 343 USA dollarit.

6.2.2. Asendusravi efektiivsus HIV-positiivsetel patsientidel

Alistar et al. [90] hindasid MMT programmi laienemise, ARV-ravi teenuse ligipadsu
suurenemise voi molema kulutShusust Ukrainas vorreldes senise teenusemahuga.
Epidemioloogilist mudelit kasutav analiilis 1dhtus teenusepakkuja perspektiivist
ja hindas kulutdhusust NSIdel ja mittesiistivatel HIV-positiivsetel opioidsoltlastel.
Analiitisis hinnati tervishoiu kulusid (2007. aasta USA dollari vddringus), tervi-
sega seotud elukvaliteeti ja drahoitud HIVi nakatumisi. MMT programmi laien-
damine (hdlmatus 25%) osutus koige kulutdhusamaks sekkumiseks. Selle ICER
oli 530 USA dollarit lisandunud QALY kohta vorreldes senise teenusepraktikaga
(holmatus 3,1% NSIdest).

Tran et al. [91] hindasid MMT kulutohusust HIV-positiivsetel patsientidel Vietnamis
vorreldes teenuse puudumisega. Retrospektiivsel kohortuuringul (9 kuud) hinnati
teenusepakkuja perspektiivist MM Tga kaasnevat lisakulu (2009. aasta USA dollari
védringus) ja tervisega seotud elukvaliteeti. MMTga lisandus jalgimisperioodil kesk-
miselt 0,076 QALYt, tdiendkulu tohususe maar QALY kohta oli 3551 USA dollarit.
Teises samade autorite uuringus [92] kasutati MMT kulutdhususe hindamiseks
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otsustusanaliiiisi. Teenusepakkuja perspektiivist 1ihtuv analiiiis vordles MMT ravi
HIV-positiivsetel opioidsoltlastel Vietnamis MMT puudumisega 1 aasta jooksul.
Analiiiisis kasutatit MMT ja ARV-ravi kulusid ning hinnati ennetatud HI'Vi naka-
tumisi ja tervisega seotud elukvaliteeti. Vorreldes asendusravi puudumisega oli
ICER iihe ennetatud HIVi juhu kohta 3324 USA dollarit ja lisandunud QALY kohta
964 USA dollarit.

ARV-raviga integreeritud MMT kulutohusust on hinnatud vaid iihes uuringus.
Tran et al. [80] kasutasid otsustusanaliiiisi, et vorrelda Vietnami HI'V-positiivsetel
opioidsoltlastel integreeritud teenust (asendusravi ja ARV-ravi koos, OKRi tingimus-
tes) ja eraldi pakutavat teenust ARV-raviga. Teenusepakkuja perspektiivist 1dhtuv
analiiiis hindas teenuse kulu (2009. aasta USA dollari vdédringus) ja elukvaliteeti
ning ICERit. Vorreldes ARV-raviga olid integreeritud teenuse ja MMT eraldiseisva
teenuse ICER lisandunud QALY kohta vastavalt 1227,8 ja 569,4 USA dollarit.
Integreeritud teenusega lisandus 0,047 QALYt ning sidsteti 56,2 dollarit vorreldes
eraldi asendusravi ja ARV-ravi teenustega, st integreeritud teenusega saavutati
suurem tervisevoit viiksema kuluga.

6.2.3. Asendusravi vorreldes teiste sekkumistega

Nosyk et al. [82] hindasid MMT kulutdhusust vorreldes diatsetiitilmorfiini kasu-
tava heroiinasendusraviga Kanadas. Uhiskonna perspektiivist ldhtuv otsustus-
anallilis kaasas nii tervishoiukulud kui ka kaudsed (sh digusrikkumistega kaasne-
vad) kulud (2009. aasta Kanada dollari vairingus). Tulemusi modelleeriti 1, 5 ja
10 aasta perspektiivis. Diatsetiitilmorfiini stsenaarium oli efektiivsem ja odavam
kui MMT stsenaarium, kulusdést tulenes peamiselt digusrikkumistega seotud
kulude vihenemisest. Toendosuslikus tundlikkuse analiiiisis (maksevalmiduse
nivoo 100 000 Kanada dollarit) oli diatsetiitilmorfiin kulutohus 95% tdendosusega.

Byfordi et al. [89] uuringus vorreldi diatsetiitilmorfiiniga heroiinasendusravi kulu-
tohusust siistitava MMT ja suukaudse MMTga Inglismaal. Kasutati siistitava heroiini
efektiivsust hindava randomiseeritud kontrollitud uuringu andmeid. Analiiiisis
hinnati kulu ja tervisega seotud elukvaliteeti nii {ihiskonna kui ka teenusepakkuja
perspektiivist. Uhiskonna perspektiivist domineerisid mdlemad siistitavad ravi-
mid suukaudse MMT iile. Lihtudes Uhendkuningriigi maksevalmiduse nivoost
(30 000 naela), oli tdoendosuslikus tundlikkuse analiiiisis siistitav MMT kulutdhusam
kui siistitav heroiin (75% vs. 70%). Tervishoiu rahastaja perspektiivist ei osutunud
kumbki siistitavatest sekkumistest kulutohusaks.
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NICE’1 2007. aastal avaldatud TTH raportis [50] hinnati buprenorfiini kulutdhusust
vorreldes MMTga ja ravi puudumisega. Inglismaa tervishoiusilisteemi perspektiivist
lahtuv analiiiis kasutas otsustusanaliiiisi, et modelleerida opioidsdltuvusega patsien-
tide ravikulu (2004. aasta Inglise naela vaaringus) ja elukvaliteeti. Analiiiisis leiti,
et nii buprenorfiin kui ka MMT on (maksevalmiduse nivool 30 000 naela) kulu-
tohusad sekkumised vorreldes ravi puudumisega. ICERid lisandunud QALY kohta
olid vastavalt 26 429 ja 13 697 Inglise naela (34 535 ja 17 898 USA dollarit); MMT
domineeris (suurem tervisevoit viiksema kuluga) buprenorfiini stsenaariumi iile.

Jacksoni et al. [88] uuringus hinnati USAs asendusravis kasutatava naltreksooni
kulutdohusust buprenorfiini ja MMTga vorreldes. Teenuse rahastaja perspektiivist
lahtuv analiiiis kasutas Markovi mudelit. Kulu (2014. aasta USA dollari vdaringus)
opioidivaba pdeva kohta hinnati 6 kuu perspektiivis. MMTga oli lisakulu 25 dollarit
ning naltreksooniga 72 dollarit opioidivaba pdeva kohta. Metadoon osutus odava-
maks ja efektiivsemaks kui buprenorfiin.

6.3. Kokkuvote

MMT vodimaldab vorreldes ravi puudumisega ennetada HIVi haigestumist ja/
vOi parandab elukvaliteeti. Tdiendkulu tdhususe mair (ICER) oli uuringu-
tes 3705—7000 USA dollarit HIVi iihe drahoitud juhu kohta [84, 86] ning
17 898 — 34 368 USA dollarit QALY kohta [50, 85]. Erinevaid asendusravimeid
vordlevates analiilisides saavutati metadooniga suurem tervisevoit viiksemate
kuludega kui buprenorfiiniga [50, 88]. Siistitav heroiin (diatsetiitilmorfiin) asendus-
ravimina osutus vorreldes MMTga kulutShusaks vaid tihiskondlikust perspektiivist
labiviidud analiitisides [82, 89].

HIVi nakatunud patsientidel parandab asendusravi ARV-ravi jargimust ja sellest
tulenevalt ka tervisega seotud elukvaliteeti. Uhtlasi viiheneb HIVi edasikandumine.
Asendusravi tdiendkulutdhususe mair jai HI'V-positiivsetel uuringutes vahemikku
5303551 eurot QALY kohta [80, 90, 91]. Ainsas integreeritud teenuse kulutdhusust
kisitlevas uuringus [80] oli ICER vorrelduna ARV-raviga 1228 USA dollarit QALY
kohta.
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7. Opioidsoltuvuse asendusravi ja ARV-raviga
integreeritud asendusravi kulutéohusus

7.1. Kulutohususe hindamise eesmargid

Siinses kulutdhususe analiilisis hinnatakse jargmisi aspekte:
— MMT erinevate teenusekorralduslike stsenaariumite kulutdhusus vorreldes
asendusravi praeguse korraldusega (vt ptk 7.2);

— MMTga integreeritud ARV-ravi ning eraldi pakutava MMT ja ARV-ravi teenuse
kulutdhusus vorreldes ainult ARV-raviga (vt ptk 7.3).

Kulutdhususe analiiiisi aluseks on vaatlusaluse perspektiivi ja ajaperspektiivi,
voimalike kliiniliselt oluliste siindmuste ja nendevaheliste iileminekutdendosuste
ning kaasnevate kulude ja tulemite kindlaksmadaramine ning vajalike eelduste
plstitamine. Alternatiivsete strateegiatega kaasnevate kulude ja tervisetulemite
modelleerimine Markovi mudeli abil voimaldab seostada tehtavad kulutused saa-
vutatava tulemiga. Siinses analiiiisis ldhtutakse teenuse rahastaja perspektiivist,
kasitledes vaid teenuse otseseid kulusid ja tervisega seotud elukvaliteeti.

Vorreldavate strateegiate puhul hinnatakse nende rakendamisega kaasnevaid
kulusid, kvaliteetseid eluaastaid, surmajuhtumeid ning kliiniliselt olulisi stiindmusi.
Kulutdhusust hinnatakse tdiendkulu tohususe méirana (ICER) kvaliteetse eluaasta
(QALY) kohta. Mudeli sisendid ja eeldused on tdpsemalt kirjeldatud jargnevates
alapeatiikkides.

7.2. Metadoonasendusravi kulutohusus

7.2.1. Mudeli Kkirjeldus

Kulutéhususe hindamiseks kasutati Markovi kohordimudelit, mille koostamisel
on ldhtutud teaduskirjanduse iilevaates esitatud kulutdhususe analiiiisidest. Kulu-
tohususe mudel konstrueeriti programmis TreeAge Pro 2017 (TreeAge Software
Inc). Mudeli lihtsustatud struktuur on esitatud joonisel 3.
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_____________________

Ta.rv1taib opioide Hea ravijargimus
igapdevaselt

Saab MMTd
Ei tarvita opioide ‘ Halb ravijirgimus
igapdevaselt

HIV-positiivsed/
HIV-negatiivsed
NSid
Loobub opioidide >
tarvitamisest

Ei saa MMTd

Joonis 3. Metadoonasendusravi strateegiaid vordleva kulutdhususe mudeli struktuur

Markovi simulatsiooni alguses on hiipoteetiline rithm opioidsoltuvaid NSIsid
(kohort), kes etteantud toenédosuste jirgi kas alustavad MMTga voi mitte. Asendus-
ravi alustanud jagunevad illegaalsete opioidide igapdevasteks tarvitajateks, juhu-
tarvitajateks ja illegaalsete opioidide tarvitamisest loobujateks. MMT mittesaajate
puhul on eeldatud, et koik jitkavad illegaalsete narkootikumide tarvitamist. Mudeli
stindmuste (liledoos ja HIV) esinemine soltub patsientide ravijirgimusest. MMTd
saavad HIV-negatiivsed patsiendid voivad vastavalt etteantud tdendosustele naka-
tuda HIVi vdi saada tiledoosi. Opioidide tarvitamisest loobunud HIV-negatiivsetel
patsientidel sdilib HIVi nakatumise tdendosus rahvastiku tasemel. HIVi diagnoosi
saanud patsientidest osa alustab ravi esimesel ravikuul. HIV-positiivsetel patsientidel
saab esineda vaid iiledoos. Kodigi siindmuste tagajirjel voib kohordi liige surra.

Markovi analiilis 10peb kindlaks méératud ajaperioodi (st 1 aasta) moddumisel.
Varasemate kulutdhususe uuringute eeskujul (vt ptk 6.2) on kasutatud liihikest
ajaperspektiivi. See on tingitud sihtriihma riskeerivast tervisekditumisest ja viiksest
ravijargimusest, mistottu ei ole realistlik hinnata asendusravi kulutdhusust pikema
aja viltel.

7.2.2. Mudeli eeldused ja sisendid

Vorreldavad stsenaariumid

Analiilisi aluseks on asendusravi praegune korraldus, mis on méiaratletud teenuse-
mahtude, tulemuslikkuse ja kulude kaudu. Analiiiisis vorreldakse asendusravi
praegust korraldust allkirjeldatud hiipoteetiliste stsenaariumitega.

Opioidsoltuvuse asendusravi Eestis 45



Korge lavendi sekkumine tdhistab olukorda, kus asendusravi pakutaks iiksnes
haiglate juures ambulatoorse teenusena. Kvalifitseeritum personal ja vahetum ravi
kulu jalgimine (sh asendusravimi doosi kohaldamine, psiithhosotsiaalne ndustamis-
teenus, illegaalsete narkootikumide tarvitamise kontrollimine jne) tagaks eeldatavalt
parema ravijargimuse (+20%) ja seega tulemuslikuma ravi (narkootikumide tarvi-
tamisest loobujaid +20%). Selliselt korraldatud teenus oleks kallim - intensiivsem
kontakt asendusravil olijatega tingib eeldatavalt 20% suurema teenusekulu. Samuti
oleks haiglates pakutav teenus sihtrithmast eeldatavalt kaugel (ebamugavam iga-
paevaselt kasutada vorreldes praeguste asendusravi punktidega), mis koos rangema
ravijargimuse kontrolliga viiks teenusekasutuse languseni (eeldame, et holmatus
langeb 50%).

Madala livendi sekkumine téhistab tinglikult kahjude vdhendamise keskuste
poolt pakutavat asendusravi (vastandina haiglapohisele korraldusmudelile). Kah-
jude vihendamise suunitlus tdhendab leebemaid ndudeid ravi alustamisele ja
ravijargimusele. Seega on sekkumine vihem efektiivne. Mudelis eeldame, et ravi-
jargimus on 20% véiksem ja narkootikumide tarvitamisest loobujaid on 20% vihem
praegusest. Samas on selline teenus atraktiivsem suuremale hulgale sihtriihmast
ja ka kliendile kattesaadavam, mistottu voiks hdlmatus suureneda 50%. Samuti
on eeldatud, et sellise 1dhenemise korral suunatakse kliendid psiihhosotsiaalse abi
saamiseks edasi teistesse tervishoiuasutustesse ja kohapeal pakutakse vaid mini-
maalset ndustamist. Seeldbi on teenuse kulud ka 20% véiksemad.

Need hiipoteetilised korge ja madala lavendi stsenaariumid kirjeldavad olukordi,
kus varieeritakse korraga mitut eeldust ja sisendit vorreldes asendusravi ténase
korraldusega. Tabelis 16 on kirjeldatud vordlevalt stsenaariumite eelduskomplekte.

Tabel 16. Eeldatud sisendparameetrite variatsioon vorreldavate hiipoteetiliste
korraldusmudelite puhul

Eeldused Asendusravi Korge livendi  Madala livendi
praegune korraldus sekkumine sekkumine
Asend i ravijargimus, %
(3.5—6?2.111%?;)11 TavAISItus, 69-55 82—66 (+20%) 5242 (+20%)
Narkootikumide tarvitamisest -
loobumise téendosus, % 56 67,2 (+20%) 44,8 (720%)
Teenuse maksumus, eurot 176,44 211,73 (+20%) 122,68 (—20%)
Sihtrithma holmatus, % 10 5,2 (=50%) 15,5 (+50%)

' Esimesel kuul on ravijargimus eeldatud vordselt 89%-le
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Populatsioon ja ajaperspektiiv

Analiiiisis modelleeritakse asendusravi tulemuslikkust ja kulu hiipoteetilisel
30-aastaste opioidsoltuvate NSIde kohordil (n = 1000). Eesti opioidsdltuvushéire
hinnanguline levimus oli 2016. aastal 0,48% kogurahvastikust ehk 6317 juhtu (vt
ptk 3.2.1). Teenusepakkujate aruandluse pohjal oli 2016. aastal 610 asendusravi
ravikohta (vt ptk 4.2.3). Seega on analiiiisis eeldatud, et praegu on raviga holmatud
10% sihtrithmast.

Samuti eeldatakse, et osa ravi alustajatest on juba HIViga nakatunud. Asendusravi
teenusepakkujate aruannete pohjal oli 2016. aastal MMT saajatest 62,3% HIV-posi-
titvseid (vt ptk 4.2.3). Sama HIV-positiivsete proportsiooni on eeldatud ka analiiiisis.

Varasemate kulutohususe uuringute (vt ptk 6) eeskujul on analiiiisis kasutatud liihi-
ajalist (st 1-aastast) ajaperspektiivi, mis jaotatakse mudelis 1-kuulisteks tsiikliteks.

Efektiivsus

Mudelis kasutatakse MMT stsenaariumite efektiivsuse kirjeldamiseks nii Eesti kui
ka teaduskirjanduse andmeid. MMT tulemuslikkus iiledooside ja HIVi nakatumise
drahoidmisel soltub lisaks raviga holmatusele ka illegaalsete narkootikumide siis-
timise staatusest ja ravijargimusest.

Eesti 2016. aasta asendusravi lepingute aruandluse pdhjal on leitud, et MMTd saades
loobub 56% NSIdest igapédevasest illegaalsete narkootikumide kasutamisest, neist
1% loobub narkootikumide kasutamisest 10plikult ehk ravi loetakse edukaks. 44%
MMTI oljjatest jatkab lisaks metadoonile ka illegaalsete narkootikumide tarvita-
mist. Mudelis eeldatakse, et koik MMTd mittesaavad NSId jitkavad illegaalsete
narkootikumide tarvitamist.

Teaduskirjanduse andmete pohjal on leitud, et MMT] olevate patsientide ravi-
jargimus vdheneb aja jooksul. Tabelis 17 on esitatud kuised asendusravil olemise
toendosused esimesel raviaastal.

Tabel 17. Ravijargimuse midrad Zhangi ef al. (2013) meta-analiiiisi [63] jargi

Jalgimisaeg Ravijirgimuse toendosus
1 kuu 0,894
3 kuud 0,690
6 kuud 0,629
12 kuud 0,552
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Illegaalsete opioidide tarvitamisega kaasnev iiledoosirisk soltub mudelis asendus-
ravi saamisest ning illegaalsete narkootikumide tarvitamisest. Kohtla-Jarve NSIde
seas 2012. aastal l4biviidud uuringuandmete pdhjal arvutati vélja, et aastas saab
tiledoosi MMTd saavatest narkootikumide igapédevastest tarvitajatest 43,8% ning
juhutarvitajatest 29,5%. Metadooni mittesaavatest igapdevastest tarvitajatest saab
tiledoosi 39,3% ja juhutarvitajatest 22,8% aastas.

Mudelis on teaduskirjandusele tuginedes eeldatud, et HIV-negatiivsed NSId voivad
nakatuda HIV1i, kuid aastane nakatumisrisk on asendusravi saajatel kiimme korda
viiksem kui asendusravi mittesaajatel (vt tabel 18). Eesti HIV andmekogu and-
mete pohjal alustas HIVi haigestunutest 30 pdeva jooksul pdrast diagnoosi saamist
ARV-raviga ligikaudu 67%. Sama eeldatakse ka mudelis. Lisaks on eeldatud, et
aasta 10ikes on piisivalt ARV-ravil 64,6% HIV-positiivsetest, mis pohineb HIV-
positiivsete koguarvul (n = 6251) [93] ning 2017. aastal ARV-ravil oleval patsientide
arvul (n = 4039).

Tabel 18. Siindmuste aastased esinemistoendosused

Siindmuse aastane

Tunnus . e o e Viide
esinemistoenéosus
Uledoos asendusravi saaval 0.438 Arvutuslik, Kohtla-Jarve 2012
igapdevasel opioidide tarvitajal ’ NSIde uuringuandmed
Uledoos asendusravi mittesaaval Arvutuslik, Kohtla-Jarve 2012
igapdevasel narkootikumide 0,393 NSIde uurineuandmed
tarvitajal &
Uledoos asendusravi saaval 0.295 Arvutuslik, Kohtla-Jarve 2012
narkootikumide juhutarvitajal ’ NSIde uuringuandmed
Uledoos asendusravi mittesaaval 0.228 Arvutuslik, Kohtla-Jarve 2012
narkootikumide juhutarvitajal ’ NSIde uuringuandmed
HIVi nakatumisrisk asendusravi 0,0446 Kim et al., 2014 [94]
mittesaajal
HIVi nakatumisrisk 0,0045 Eksperdihinnang
asendusravil olijatel
Rahvastiku nakatumisrisk HIVi 0,0005 Eksperdihinnang
ARV-raviga alustamine 0,670 E-HIVi andmekogu
ARV-ravil olemine 0,639 Laisaar et al, 2016 [93], =~
Sotsiaalministeeriumi statistika
130 pdeva kohta
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Suremus

Mudelis kasutatud suremustdendosused on esitatud tabelis 19. Eestis on NSIde hin-
nanguline tildsuremus 54 juhtu 1000 kohta (Uuskiila 2017, publitseerimata uuringu-
andmed). Hickmani et al. [95] uuringus on leitud, et ligikaudu poole (52%) NSIde
suremusest moodustavad iiledoosid. Seega on mudelis eeldatud, et NSIde, kes aasta
jooksul ei nakatu HIVi ega saa tiledoosi, aastane tildsuremus on 26,1%. Vastavalt
nimetatud publitseerimata uuringu andmetele on ARV-ravi saavate HIV-positiivsete
narkomaanide suremus NSIde {ildsuremusest 2 korda viiksem. Seevastu ARV-ravi
mittesaavate HIV-positiivsete NSIde suremus on NSIde iildsuremusest 2 korda
suurem. HIV-positiivsete patsientide rithmas on suremuse arvutamisel arvestatud
ARV-ravi saavate patsientide proportsiooniga (63,9%), mis teeb HIV-positiivsete
patsientide aasta keskmiseks suremuseks 5,65%. Mudelis sureb tiledoosi 5,43%
iiledoosi saanutest.

Tabel 19. Mudelis kasutatud aastased suremistoendosused

Aastane ..
Lo suremustoeniosus Vi
30-aastaste meeste iildsuremus 0,00131 Statistikaamet
HIV-negatiivsete NSIde 0.0261 Arvutuslik, Uuskiila 2017,
tildsuremus ’ publitseerimata uuringuandmed
HIV-positiivsete NSIde 0.0565 Arvutuslik, Uuskiila 2017,
tildsuremus ’ publitseerimata uuringuandmed
ARV-ravi saavate HIV- 0.0272 Arvutuslik, Uuskiila 2017,
positiivsete suremus ’ publitseerimata uuringuandmed
ARV-ravi mittesaavate HIV- 0.1086 Arvutuslik, Uuskiila 2017,

positiivsete suremus publitseerimata uuringuandmed

Elukvaliteedi hinnangud

Mudelis sdltub elukvaliteet saadavast ravist ja HIVi ning siistimise staatusest.
2013. aastal Kohtla-Jarve NSIde kohordil ldabiviidud uuringus leiti, et HIV-
negatiivsete NSlde elukvaliteedi vdirtus hinnatuna EQ-5D mdddikuga on 0,820.
HIV-positiivsete narkomaanide elukvaliteedi hinnang pdhineb teaduskirjanduse
andmetel ning on mudelis 0,720 [76]. Kirjeldatud elukvaliteedi hinnangutele ja
teaduskirjanduse andmetele tuginedes arvutati vilja HIVi diagnoosiga kaasnev
elukvaliteedi kadu ning MMT ja ARV-ravi rakendamisega seotud elukvaliteedi
voidud. Mudelis eeldati, et NSIdel, kes loobuvad 16plikult illegaalsete narkootiku-
mide tarvitamisest, jadb piisima MMT tulemusena saavutatud parem elukvaliteet
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(HI'V-negatiivsetel 0,867 ja HIV-posititvsetel 0,767). Mudelis kasutatud elukvaliteedi
hinnangute aastased vaartused on esitatud tabelis 20.

Tabel 20. Analuisis kasutatud elukvaliteedi vaartused

Elukvaliteedi s

L aastane hinnang VL
HIV-negatiivsed NSId 0,820 Reile & Uuskiila, 2013 [96]
HIV-positiivsed NSId, kes ei saa ARV-ravi 0,720 Drabo et al., [76]

. . Reile & Uuskiila, 2013;
MMTga seotud elukvaliteedi kasy 0,027 Schackman et al., 2012 [96,
igapdevastel opioidide tarvitajatel 97]

o ey Reile & Uuskiila, 2013;
MMTga seotud elukvaliteedi kasv opioidide 0,047 Ssh;ckmallisetuaall., 2012 [96,
juhutarvitajatel 97]
HIV-nakkusega kaasnev elukvaliteedi kadu -0,1 Reile & Uuskiila, 2013 [96]
ARV-raviga seotud elukvaliteedi kasv 0.006 Tran et al., 2012; Drabo et

igapdevastel opioididetarvitajatel al., 2016 [76, 80]

ARV-raviga seotud elukvaliteedi kasv 0.026 Tran et al., 2012; Drabo et
opioidide juhutarvitajatel ’ al., 2016 [76, 80]

Kulud

Asendusravi kulu pohineb teenusepakkujatega sdlmitud lepingutel, mille jargi
kulub iihele patsiendile keskmiselt 161,44 eurot kuus (vt ptk 4.2). Sellele lisandub
metadooni maksumus, mis keskmise paevadoosi (77 mg?) korral on ligikaudu
0,5 eurot pdevas ehk 15 eurot kuus. Keskmine ARV-ravi kulu iihe ravisaaja kohta
on 2017. aastal Sotsiaalministeeriumi statistika jirgi 315 eurot kuus, mis teeb ARV-
ravi saava MMT patsiendi kuluks keskmiselt 491 eurot kuus.

Uledoosi kulu on arvestatud sarnaselt varasemas TTH raportis [98] avaldatud kulu
arvutustega. Uledoosi kohta eeldatakse, et kiirabi kutsutakse 40%-1 juhtudest.
Eksperdihinnangute pohjal on viljasdidu ja naloksooni manustamise kulu umbes
100 eurot. Saabunud kiirabi viib eeldatavalt 14% iiledoosi saanutest haiglasse
jélgimisele (EMO 70%; statsionaar 30%) Haiglaravi keskmiseks maksumuseks,
arvestades EMO ja Il astme intensiivravi hindadega, on 122,39 eurot. Seega on
iihe tiledoosi juhu keskmine kulu 41,25 eurot.

? Integreeritud teenuse keskmine paevadoos 2016. aastal.
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Kuna mudeli ajaperspektiiv on 1 aasta, siis diskonteerimist mudeli baasstsenaariumis
ei rakendata.

7.2.3. Baasstsenaariumi tulemused

Kulutdhususe analiilisis modelleeriti tervisetulemeid ja kulu hiipoteetilisel opioid-
soltuvate NSIde kohordil (n = 1000) 1 aasta jooksul. Eesti andmete, teaduskirjanduse
ning eksperdihinnangute alusel méiratletud asendusravi praeguse korralduse
stsenaariumi vorreldi eelnevalt kirjeldatud hiipoteetiliste korge ja madala lavendi
teenuste stsenaariumitega.

Baasstsenaariumis on eeldatud, et 62,3% kohordist on simulatsiooni alguses HIVi
nakatunud ja MMTd saab 10% kohordist. Tabelis 21 on esitatud siindmuste arv aasta
(analtiiisi) 10pus. Koigi stsenaariumite korral suureneb HIV-positiivsete osakaal,
st sOltuvalt variandist lisandub 148—152 HIVi juhtu. Kohordis esineb aasta jooksul
463—468 iiledoosi ning 70 surma, neist omakorda 35% on tingitud iiledoosidest.

Tabel 21. Aastased baasstsenaariumi tulemused 1000 NSI kohta

posg:x;eid Surmasid  Uledoose Lis?lgﬁg?;l:ligIVi
Praegune olukord 709 70 463 148
Korge ldvendi teenus 715 70 468 153
Madala l&dvendi teenus 705 70 464 147

Tabelis 22 on esitatud kulud, kvaliteetsed eluaastad ning ICER iihe inimese kohta
eri strateegiate vOrdluses. Modelleeritud kulu kohordi iihe liitkme kohta on prae-
guses olukorras 1904 eurot ning kdrge ja madala lavendi teenuse korral vastavalt
1825 ja 1930 eurot aastas. Seejuures on vahetult asendusraviga (ilma ARV-ravi ja
tiledooside kuluta) seotud kulud kohordi litkme kohta praeguse asendusravi ning
korge ja madala ldavendi teenuse stsenaariumites vastavalt 211, 127 ja 241 eurot
aastas. Uledoosidega seonduv kulu on keskmiselt 19 eurot.

Praeguses olukorras on kulu ithe NSI kohta aastas 1904 eurot ning elatakse 0,732
kvaliteediga kohandatud eluaastat. Korge lavendi teenuse korral on kulu inimese
kohta 79 eurot vdiksem, kuid saavutatakse ka viiksem tervisetulem kui praeguse
asendusraviga. Kuna korge ldvendi teenus on odavam, kuid vahem efektiivne kui
praegune praktika, siis sellele ICERit ei arvutata. Madala ldvendi teenuse korral
on kulu inimese kohta praegusest 26 euro vorra suurem, kuid lisandub ka 0,002
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kvaliteetset eluaastat. Seega on madala lavendi teenuse ICER 15 075 eurot QALY
kohta.

Tabel 22. Strateegiatega kaasnevad modelleeritud kulud ja kvaliteetsed eluaastad
(QALY) inimese kohta ning tdiendkulu tohususe maér (ICER)

Kulu, eurot QALY Lisakulu L$204UV  yopp/0ALY

QALY
Praegune olukord 1904 0,7317 - - -
Odavam, kuid
Korge lavendi teenus 1825 0,7295 —79 —0,002 vihem
efektiivne
Madala ldvendi teenus 1929 0,7334 26 0,002 15 075

7.2.4. Tundlikkuse analiiiis

Mudeli eeldused ja sisendid on suures osas hinnangulised ja vdivad aja jooksul
muutuda, mistdttu on erinevate parameetrite muudatustega arvestamiseks ldbi
viidud tundlikkuse analiiiis. Jargnevates tundlikkuse analiiiisi stsenaariumites
muudetakse sisendparameetreid vastavalt tdendolistele muutumise suundadele ja
ulatustele ning vorreldakse tulemuste muutust (lisanduvat kulu ja QALY inimese
kohta) asendusravi praeguse korralduse stsenaariumiga. Tegelikus elus voivad
sisendid muutuda ka iiheskoos ning erinevates kombinatsioonides. Tundlikkuse
analiilisis hinnatakse jargmisi olukordi:

— asendusravi ravijargimus on 20% viiksem v0i suurem (variant 1);

— asendusravi holmatus on 100%, st kogu kohort saab ravi (variant 2);

— asendusravi holmatus on stsenaariumites vordne, st ravil on 10% voi 100%
kohordist (variant 3);

— metadoonravil olijatest on narkootikumide tarvitamisest loobujaid 20% enam
(variant 4);

— metadoon ei suurenda iiledoosi riski (variant 5);
— asendusravi saamine ei mojuta elukvaliteeti (variant 6);
— asendusravi kulu on 20% suurem vai vdiksem (variant 7).

Asendusravi ravijargimus

Baasstsenaariumis voeti asendusravi ravijargimuse sisendid teaduskirjandusest,
Zhangi et al. [63] meta-analiilisist, kus ravijargimus varieerus soltuvalt ravi kes-
tusest (vt tabel 16). Tundlikkuse analiitisis (vt tabel 23) on hinnatud olukorda, kus
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esimese ravikuu ravijargimus jadb samaks (89,4%), kuid 3., 6. ja 12. kuu vaértusi
varieeritakse, nii et ravijairgimus on kas 20% suurem voi véiksem.

Tabel 23. Ravijargimuse moju analiiiisi tulemustele, tulemid inimese kohta

Kulu, eurot QALY
Baasstsenaarium 1904 0,7317
Variant la — ravijargimus on 20% vidiksem 1906 0,7316
Variant 1b — ravijargimus on 20% suurem 1902 0,7317

Tulemustest selgub, et 20% muutus ravijargimuses ei avalda sisulist moju analiiiisi
tulemustele. Kohordi kohta on tiledooside, surmade ja HIVi juhtude arv sarnane,
inimese kohta arvestatud kulu ja elukvaliteet ei varieeru.

Holmatus

Mudeli baasstsenaariumis on ravikohtade arvu ja sihtrithma suuruse pohjal eel-
datud, et praegu jouab asendusravile hinnanguliselt 10% sihtriihmast. Et hinnata
asendusravi tulemuslikkust tervikuna, mitte selle holmatusest sdltuvat panusosist,
on koostatud analiiiisi stsenaarium, kus asendusravi saab kogu kohort (hdlmatus
100%) (vt tabel 24).

Tabel 24. Holmatuse mdju analiiiisi tulemustele

Kulu, eurot QALY
Baasstsenaarium 1904 0,7317
Variant 2 — hdlmatus on 100% 3553 0,7716

MMT 100% hdlmatus (st asendusravi saaks kogu kohort) vihendab uusi HIVi
nakatumisi poole vorra (71 vs. 148 juhtu), samuti on 83 iiledoosi ning 9 surma
vihem. Uhe kohordi liikme kohta saavutatakse mdnevdrra parem tervisetulem,
kuid ka kogukulu on ligi kaks korda suurem.

Kui tundlikkuse analiiiisis on hinnatud sisendite moju baasstsenaariumis vordlus-
kategooriaks oleva asendusravi praeguse korraldusega, siis holmatus mdjutab
eeldatavalt oluliselt ka vordluseks olevate korge ja madala lavendi teenuste (vt ptk
7.2.2) tulemeid. Seega on jargnevalt hinnatud olukordi, kus vorreldavates teenuse-
korralduslikes stsenaariumites on holmatus vordne (10% ja 100%, vt tabel 25).
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Tabel 25. Stsenaariumite kulu ja QALY inimese kohta vordse hdlmatuse tingimustes
(variant 3)

Ho6lmatus 10% Ho6lmatus 100%
Kulu, eurot QALY Kulu, eurot QALY
Praegune olukord 1904 0,7317 3553 0,7716
Korge lavendi teenus 1945 0,7320 3936 0,7752
Madala ldvendi teenus 1855 0,7313 3098 0,7678

Kui holmatus oleks stsenaariumites vordselt 10% sihtriithmast, siis oleks korge
lavendi teenus 41 eurot kallim ja madala lavendi teenus 49 eurot odavam kui tee-
nuse praegune korraldus. Tervisetulemi erinevus on marginaalne ja seega oleks
korge ldvendi teenuse ICER 136 766 eurot. Madala ldvendi teenus oleks odavam,
kuid ka vahem efektiivne kui praegune asendusravi. Téieliku hdlmatuse korral
suureneb kulude erinevus oluliselt — korge 1dvendi teenuse lisakulu on 383 eurot,
samas kui madala ldvendi teenusega sdéstetaks 838 eurot kohordi litkme kohta
aastas. Korge ldvendi teenus on praegusest asendusravist efektiivsem, kuid ICER
on 100% holmatuse juures 106 348 eurot. Madala ldvendi teenus on odavam kui
praegune asendusravi, kuid saavutatakse ka viiksem tervisevoit.

Asendusravi efektiivsus

Mudeli baasstsenaariumis on 2016. aasta asendusravi kasutusstatistika pohjal lei-
tud, et asendusravi saajatest 56% loobub illegaalsete narkootikumide kasutamisest
(illegaalsete narkootikumide (v.a metadooni) suhtes osutus 2016. aastal positiivseks
44% uriinianaliitisidest). Kuna olemasolevad andmed e1 voimalda valikunihke veata
hinnata narkootikumide tarvitamise osakaalu, on tundlikkuse analiitisis eeldatud,
et asendusravi efektiivsus (st mittetarvitajate osakaal) on baasstsenaariumist 20%
suurem (vt tabel 26).

Tabel 26. Illegaalsete narkootikumide mittetarvitajate osakaalu muutuse moju
analtitisi tulemustele

Kulu, eurot QALY
Baasstsenaarium 1904 0,7317
Variant 4 — mittetarvitajate osakaal on 20% suurem 1904 0,7319

Asendusravi suurem efektiivsus vorreldes baasstsenaariumiga ei mojuta oluliselt
tiledooside, HIVi juhtude ja surmade arvu. Samuti on kulu ja elukvaliteet inimese
kohta olulise erinevuseta.
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Metadooni moju iiledoosi riskile

Baasstsenaariumis on NSIde aastast liledoosi riski hinnatud 2016. aasta Kohtla-Jarve
NSIde kohordi andmetel (vt ptk 7.2.2). Selle jirgi on illegaalseid narkootikume
tarvitavatel asendusravi saajatel monevorra suurem iiledoosi saamise tdoendosus
kui asendusravi mittesaajatel. Tundlikkuse analiiiisis on hinnatud stsenaariumi,
kus asendusravi saamine liledoosi riski ei mojuta ning diferentseeritakse vaid
illegaalsete narkootikumide tarvitajate (39,3% aastas) ja mittetarvitajate (22,8%
aastas) liledoosi toendosust (vt tabel 27).

Tabel 27. Asendusraviga seotud tdiendava iiledoosiriski moju analiilisi tulemustele

Kulu, eurot QALY
Baasstsenaarium 1904 0,7317
Variant 5 — asendusravi ei suurenda iiledoosiriski 1904 0,7317

Kui tiledoosi risk asendusravi saajatel ja mittesaajatel ei erineks (kiill aga soltuks risk
illegaalsete narkootikumide tarvitamisest), siis oleks kohordi kohta 2 {iledoosi vihem
kui baasstsenaariumis. Kulud ja elukvaliteet inimese kohta baasstsenaariumist ei
erineks.

Asendusravi saamine ei mojuta elukvaliteeti

Elukvaliteedi sisenditega kaasneb arvestatav ebakindlus, mis tuleneb erinevate
uuringuandmete kasutamisest ning sihtrithmade varieeruvusest. Tundlikkuse
analiilisis hinnati stsenaariumi, milles eeldati, et asendusravi saamine ei paranda
elukvaliteeti (vt tabel 28).

Tabel 28. Asendusraviga seotud elukvaliteedi moju analiiiisi tulemustele

Kulu, eurot QALY
Baasstsenaarium 1904 0,7317
Variant 6 — asendusravi ei paranda elukvaliteeti 1904 0,7279

Tulemustest jareldub, et elukvaliteet kohordi liikme kohta ei erineks baas-
stsenaariumist oluliselt (vahe 0,004 QALY?Y).

Asendusravi kulu

Asendusravi ravikoha maksumus baasstsenaariumis tuleneb teenuse osutajate lepin-
gutest 2017. aastal. Tundlikkuse analiiiisis on hinnatud MMT kulu 20% muutuse
moju analiilisi tulemustele (vt tabel 29).

Opioidséltuvuse asendusravi Eestis 55



Tabel 29. Asendusravi kulude muutuse moju analiiiisi tulemustele

Kulu, eurot QALY

Baasstsenaarium 1904 0,7317
Variant 7a — asendusravi on 20% kallim 1946 0,7317
Variant 7b — asendusravi on 20% odavam 1853 0,7317

Tulemustest jareldub, et asendusravi kulude 20% muutusel ei ole olulist moju kogu-
kuludele kohordi litkme kohta. Kulude muutus sekkumise tulemuslikkust e1 mojuta.

7.3. ARV-raviga integreeritud asendusravi kulutéhusus

7.3.1. Mudeli Kirjeldus

ARV-ravi strateegiate kulutdhususe hindamiseks kasutatakse varem avaldatud
kulutShususe analiiliside néitel koostatud Markovi kohordimudelit. Kulutdhususe
mudel konstrueeriti programmis TreeAge Pro 2017 (TreeAge Software Inc). Mudeli
lihtsustatud struktuur on esitatud joonisel 4.

\

Y

Hea ARV
ravisoostumus

Y

[Viiruse supressioon

~

J

-
Integreeritud ARV-ravi ja MMT / Eraldi ARV-ravi ja MMT / ARV-ravi ilma MMT-ta ]
\.
Y Y
-
Tarvitab opioide J [ Ei tarvita opioide J

Y

Halb ARV
ravisoostumus

~
Viiruse Supressioon

puudub

Ravi katkestamine J
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Joonis 4. ARV-ravi strateegiaid vordleva kulutdhususe mudeli struktuur
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Markovi simulatsiooni alguses on hiipoteetiline rithm HIV-positiivseid NSIsid
(kohort), kes alustavad ARV-raviga. Kohort liigub mudelis edasi vastavalt toe-
ndosusele, et asendusravi tulemusena loobutakse illegaalsetest narkootikumidest.
ARV-ravi jargimus soltub mudelis sellest, kas illegaalseid narkootikume kasuta-
takse voi mitte. ARV-ravi jargivatel patsientidel on voimalik saavutada viiruse
supressioon, mille tdendosus soltub nii illegaalsete narkootikumide samaaegsest
kasutamisest kui ka ravistrateegia valikust. Markovi analiiiis 10peb kindlaks maa-
ratud ajaperioodi (1 aasta) moodumisel.

7.3.2. Mudeli eeldused ja sisendid

Vorreldavad stsenaariumid

Opioidsoltuvate NSIde arv Eestis oli globaalse haiguskoormuse uuringu [99] and-
metel 2016. aastal 6317. Hinnanguliselt on 62% neist HI V-positiivsed ning vajavad
ARV-ravi (vt ptk 4.2.3). Analiiiisis vorreldakse ilma OARita teostatavat ARV-ravi
kahe ravistrateegiaga:

— OARiga integreeritud ARV-ravi;

— eraldi pakutavad asendusravi ja ARV-ravi.

Ajaperspektiiv ja populatsioon

Hiipoteetilist 30-aastaste NSIde kohorti (n = 1000) jalgitakse baasstsenaariumis
1 aasta jooksul. Teaduskirjanduse eeskujul on kasutatud lithiajalist ajaperspektiivi,
et vihendada ravikatkestustest tulenevat maaramatust asendusravi ja ARV-ravi
pikaajalise efektiivsuse osas. Analiiiisitav ajaperiood jaotatakse mudelis vordseteks
kliiniliselt olulise kestusega tsiikliteks, mille pikkus on 1 kuu.

Efektiivsus

Mudelis kasutatakse ARV-ravi strateegiate efektiivsuse kirjeldamiseks nii Eesti
kui ka teaduskirjanduse andmeid. ARV-ravi tulemuslikkus soltub lisaks valitud
ravistrateegia efektiivsusele oluliselt ka illegaalsete narkootikumide siistimisest ning
ravi jargimisest. Eesti asendusravi 2016. aasta statistika [100] pdhjal loobub MMT
saajatest 56% illegaalsete narkootikumide kasutamisest. Mudelis eeldatakse, et
MMT mittesaajad jatkavad ARV-ravi ajal illegaalsete narkootikumide tarvitamist.
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2017. aastal koostatud magistritdos [101] leiti, et Eestis on HIV-positiivsete narko-
maanide enesehinnanguline ARV-ravi soostumus 75%. Mudelis eeldatakse, et 75%
ravisoostumus saavutatakse narkomaanide seas, kes jitkavad MMT ajal illegaal-
sete narkootikumide kasutamist. Eksperdihinnangu pohjal eeldatakse mudelis, et
illegaalsetest narkootikumidest loobujate ravisoostumus on 95%.

Low et al. [66] meta-analiiiisi tulemuste pohjal leiti, et viiruse supressiooni saavutab
57,5% ARV-ravi saavatest narkootikumide tarvitajatest. Sama meta-analiiiis nditas
ka, et ARV- ja asendusravi samaaegne kasutamine parandab viiruse supressiooni
(OR 1,45; 95% CI 1,21-1,73). Neile andmetele tuginedes on mudelis eeldatud, et
viiruse supressiooni saavutab samaaegse ARV-ravi ja MMT korral 66,3% narkooti-
kumide tarvitajatest. Lucase ef al. 2006 [102] uuringus hinnati integreeritud MMT
ja ARV-ravi moju viiruse supressioonile, vorreldes integreeritud teenust eraldi tee-
nuste osutamisega. Uuringus leiti, et integreeritud teenuse rithmas saavutas viiruse
supressiooni 68% patsientidest, samas kui vordlusaluses rithmas oli vastav néitaja
50%. Seda arvesse vottes saavutab integreeritud teenuse korral viiruse supressiooni
78,2% NSIdest. Weberi et al. [64]uuringu jirgi on viiruskoormuse vdhenemine
narkootikumide mittetarvitajatel 2,3% suurem kui narkootikumide tarvitajatel.
Seega saavutab mudelis viiruse supressiooni 58,9% ainult ARV-ravi, 67,8% eraldi
ARV- ja opiodasendusravi ja 80% integreeritult ARV-ravi ja opioidasendusravi
saavatest narkootikumide kasutamisest loobujatest.

Suremus

Eestis on NSIde hinnanguline tildsuremus 54 juhtu 1000 kohta. HI'V-positiivsetel
NSidel, kes saavad ARV-ravi, on suremus sellest hinnanguliselt 2 korda vaiksem,
ning nendel, kes ARV-ravi ei saa, 2 korda suurem (Uuskiila 2017, publitseerimata
uuringuandmed). Seega on analiiiisis eeldatud, et ARV-ravi saajate iildine suremus
on 2,72% aastas ning ARV-ravi mittesaajate suremus 10,86% aastas.

Elukvaliteedi hinnangud

Elukvaliteet soltub mudelis nii saadavast ravist kui ka illegaalsete narkootikumide
siistimise staatusest. Sarnaselt MMT kulutohususe analiiiisiga (vt ptk 7.2.2) on
HIV-positiivsete narkomaanide elukvaliteedi hinnang mudelis 0,720 [76]. ARV-ravi
ja MMT rakendamine parandavad elukvaliteeti, ent nende mdju elukvaliteedile
soltub illegaalsete narkootikumide samaaegsest siistimisest. Mudelis kasutatud
elukvaliteedi hinnangud on esitatud tabelis 30.
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Tabel 30. Analutsis kasutatud elukvaliteedi vaartused

Elukvaliteedi aastane

Tunnus hi Viide
innang

Elukvaliteedi hinnang HIV-positiivsetel NSIdel, kes 0.720 [102]

el saa ARV-ravi

ARV-raviga seotud elukvaliteedi kasv illegaalsete

narkootikumide tarvitajatel 0,006 76, 80]

ARV-raviga seotud elukvaliteedi kasv illegaalsete

narkootikumide mittetarvitajatel 0,026 [76. 80]

MMTga seotud elukvaliteedi kasv illegaalsete

narkootikumide tarvitajatel 0,027 [96,97]

MMTga seotud elukvaliteedi kasv illegaalsete 0,047 96, 97]

narkootikumide mittetarvitajatel

Kulud

ARV-ravi strateegiate kulud on esitatud tabelis 31. Keskmine ARV-ravi kulu iihe
ravisaaja kohta on 2017. aastal Sotsiaalministeeriumi andmete jargi 315 eurot
kuus. Integreeritud teenuse ravikoha keskmine maksumus on 2017. aastal TAI ja
teenusepakkujate vaheliste lepingute jargi 121 eurot patsiendi kohta kuus (vt ptk
4.4). Siiski on oluline mirkida, et nendes lepingutes pole arvestatud tegevuseks
vajalike iildkuludega. Kuna osutatava asendusravi teenuse sisu on sama, siis kasuta-
takse koigi kolme (integreeritud ravi, ainult asendusravi, ainult ARV-ravi) teenuses
sama kuluvédidrtust. MMT keskmine ravikuu kulu patsiendi kohta on keskmiselt
161,44 eurot kuus (vt ptk 4.2). Sellele lisandub metadooni maksumus, mis keskmise
paevadoosi (77 mg*) korral on ligikaudu 0,5 eurot pdevas ehk 15 eurot kuus.

Tabel 31. ARV-ravi strateegiate kulud

ARV-ravi kulu MMT Kulu Kogukulu
ARV-ravi ilma MMTta 315 — 315,00
ARV-ravi ja MMT integreeritult 315 161,44 + 15 481,44
ARV-ravi ja MMT eraldi 315 161,44 + 15 481,44

Kuna mudeli ajaperspektiiv on 1 aasta, siis diskonteerimist mudeli baasstsenaariumis
el rakendata.

* Integreeritud teenuse keskmine paevadoos 2016. aastal.
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7.3.3. Baasstsenaariumi tulemused

KulutShususe analiiiisis modelleeriti ARV-ravi, ARV-raviga integreeritud asendus-
ravi ning eraldi ARV-ravi ja asendusravi tervisetulemeid ja kulu hiipoteetilisel
HIV-posititvsete NSlde kohordil (n = 1000) 1 aasta jooksul.

Analiiiisis on eeldatud, et vaid ARV-ravi saades ei loobu NSId illegaalsete nar-
kootikumide kasutamisest, samas kui MMTd saades loobub 56% kohordist ille-
gaalsete narkootikumide samaaegsest tarvitamisest. Tabelis 32 on esitatud aastane
surmade arv ning QALYd ja kulu kohordi tihe litkme kohta. Soltuvalt variandist
esineb kohordis 54—75 surma aastas. ARV-ravil on kulu iihe inimese kohta aastas
3649 eurot ning elatakse 0,698 kvaliteediga kohandatud eluaastat. Saades lisaks
ka asendusravi, on ravikulud ligikaudu 50% suuremad, kuid kaasneb ka tdiendav
tervisevoit.

Tabel 32. Aastased baasstsenaariumi tulemused

Inimese kohta
Surmasid kohordis

QALY Kulu, eurot
ARV-ravi ilma MMTta 75 0,698 3649
ARV-ravi ja MMT integreeritult 54 0,752 5750
ARV-ravi ja MMT eraldi 63 0,747 5726

Tabelis 33 on esitatud kulud, kvaliteetsed eluaastad (QALY) ning tdiendkulu
tohususe maar (ICER) iihe inimese kohta eri strateegiate vordluses. Integreeritud
teenuse korral on kulu inimese kohta 2101 eurot suurem, kuid lisandub 0,054
QALY?t vorreldes ainult ARV-raviga. Kui ARV-ravi ja asendusravi on eraldiseisvad
teenused, on lisakulu 2077 eurot ning lisandub 0,049 QALYt. Baasstsenaariumi
tingimustel ning ARV-raviga vorreldes on integreeritud teenuse ICER 38 904 eurot
QALY kohta ning eraldi teenuste korral 42 307 eurot QALY kohta.

Tabel 33. Lisakulu ja tervisevoit inimese kohta ning tdiendkulu tGhususe maar
(ICER) vorreldes ARV-raviga

. Lisand
Lisakulu gi‘h‘(‘v ICER/QALY
ARV-ravi ja MMT integreeritult 2101 0,0540 38 904
ARV-ravi ja MMT eraldi 2077 0,0491 42 307
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Kui vorrelda integreeritud teenust eraldi pakutavate teenustega, siis lisandub 0,005
QALYt lisakuluga 24 eurot, st vastav ICER on 4805 eurot QALY kohta.

7.3.4. Tundlikkuse analiiiis

Mudeli eeldused ja sisendid on suures osas hinnangulised ja vdivad aja jooksul
muutuda, mistottu on erinevate parameetrite muudatustega arvestamiseks tehtud
tundlikkuse analiiiis. Jirgnevates tundlikkuse analiiiisi stsenaariumites muudetakse
sisendparameetreid vastavalt tdendolistele muutumise suundadele ja ulatustele ning
vorreldakse olukorda baasstsenaariumiga. Tegelikus elus voivad sisendid muutuda
ka itheskoos ning erinevates kombinatsioonides. Tundlikkuse analiiiisis hinnatakse
jargmisi olukordi:

— viiruse supressiooni toendosus eraldi ja integreeritud teenuste puhul on vordne

(variant 1);
— MMTI on narkootikumide tarvitamisest loobujaid 20% enam (variant 2);

— illegaalsete narkootikumide silistimise staatus ei mdjuta ARV-ravi jargimust
(variant 3);

— asendusravi saamine ei mdjuta elukvaliteeti (variant 4);
— ARV-ravi kulu on 20% suurem voi vidiksem (variant 5).

Viiruse supressiooni tdoeniosus

Baasstsenaariumis eeldati, et HI-viiruse supressiooni tdendosus on integreeritud
teenuse korral (narkootikumide stistijatel 78,2% ja siistimisest loobujatel 80,0%)
monevorra suurem kui ARV-ravi ja asendusravi eraldi teenuste korral (siistijatel
66,3% ja slistimisest loobujatel 67,8%). Tundlikkuse analiiiisis (vt tabel 34) on
hinnatud olukorda, kus integreeritud teenuse viiruse supressiooni tdoendosused on
vordsed eraldi teenuste omadega.

Tabel 34. Viiruse supressiooni mdju tdiendkulu tdhususe méairale (ICER/QALY)

ARV-ravi ja MMT ARV-ravi ja MMT

integreeritult eraldi
Baasstsenaarium 38 904 42 307
Variant 1 — viiruse supressioon on vordne 42 307 42 307

Tulemustest selgub, et viiruse supressiooni tdendosuse muutmisel alaneb integreeri-
tud teenusega saavutatav elukvaliteet ja suureneb suremus (63 surma vs. 54 surma
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baasstsenaariumis). Samade kulude ning olematu efektiivsuse vahe tottu muutub
molema asendusravi strateegia [CER vordseks.

Metadoonasendusravi efektiivsus

MMT ravijargimus mojutab ARV-ravi tulemuslikkust, kuid Eesti asendusravi
2016. aasta statistika [100] jargi oli vaid 56% uriinianaliiiisidest ilma illegaalsete
narkootikumide tarvitamise jdlgedeta. Tabelis 35 on hinnatud MMT efektiivsuse
moju tulemustele olukorras, kus MMT korral on illegaalsete narkootikumide mitte-
tarvitamise tdendosus vorreldes baasstsenaariumiga 20% suurem.

Tabel 35. Metadoonasendusravi ajal illegaalsete narkootikumide tarvitamise
muutuse moju tdiendkulu tdhususe mairale (ICER/QALY)

ARV-ravi ja MMT ARV-ravi ja MMT

integreeritult eraldi
Baasstsenaarium 38 904 42 307
Variant 2 — narkootikumidest loobujaid 35 987 39 116

on 20% rohkem

Kui MMT korral oleks illegaalsete narkootikumide tarvitajaid 20% vidhem, kui
baasstsenaariumis eeldati, siis viheneks mudeli surmajuhtude arv nii integreeritud
kui ka eraldi teenuste korral kahe vorra. Muudatuse mdju kuludele ja elukvaliteedile
on vihene, kuid mdlema strateegia ICER vorreldes ARV-raviga langeb.

Illegaalsete narkootikumide siistimise staatus ei mojuta ARV-ravi jirgimust

Hindamaks illegaalsete narkootikumide tarvitamise moju ARV-ravi jargimusele,
on jargnevalt eeldatud, et nii nende tarvitajatel kui ka mittetarvitajatel on ARV-ravi
jargimus vordne ehk 75% (vt tabel 36).

Tabel 36. ARV-ravi jargimuse muutuse moju tdiendkulu tohususe mairale
(ICER/QALY)

ARV-ravi ja MMT ARV-ravi ja MMT

integreeritult eraldi
Baasstsenaarium 38 904 42 307
Variant 3 — illegaalsete narkootikumide 42 460 45 883

siistimine ei mojuta ravijargimust
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Tulemustest ndhtub, et muudatuse mdju kuludele on véike, kuid QALYdele olulisem.
Vorreldes baasstsenaariumiga lisandub integreeritud teenuse korral 0,049 QALYt

ning eraldi teenuse korral 0,045 QALYt. ICER on vastavalt 42 460 ja 45 883 eurot
QALY kohta. Samuti lisanduks asendusravi rithmades 6—7 surmajuhtu.

Asendusravi saamine ei mojuta elukvaliteeti

Tundlikkuse analiiiisis on hinnatud stsenaariumi, kus asendusravi saamine ei mojuta
elukvaliteeti, st narkootikumide mittetarvitajate elukvaliteedi hinnangu viirtus on
mudelis 0,746 ja tarvitajate elukvaliteedi vdartus 0,726 (vt tabel 37).

Tabel 37. Asendusravist oleneva elukvaliteedi moju tdiendkulu tShususe maéérale
(ICER/QALY)

ARV-ravi ja MMT ARV-ravi ja MMT

integreeritult eraldi
Baasstsenaarium 38 904 42 307
Variant 4 — asendusravi ei mojuta 125 797 174 560

elukvaliteeti

Kui asendusravi saajate elukvaliteet ei erineks asendusravi mittesaajatest, siis
lisanduks integreeritud teenusega vaid 0,017 ning eraldi teenusega 0,012 QALY?.
Elukvaliteedi diferentseerimisel on oluline moju analiiiisi tulemustele.

ARV-ravi kulu

ARV-ravimite maksumus on Sotsiaalministeeriumi andmetel 315 eurot kuus
patsiendi kohta. Kuna nii kasutatavate ARV-ravimite skeemide osakaal kui ka
hangitavate ravimite maksumus voib muutuda, on tabelis 38 hinnatud olukorda,
kus ARV-ravimid on 20% kallimad vo1 odavamad.

Tabel 38. Asendusravi kulude muutuse mdju tdiendkulu tdhususe méiéarale
(ICER/QALY)

ARV-ravi ja MMT ARV-ravi ja MMT

integreeritult eraldi
Baasstsenaarium 38 904 42 307
Variant 5a — ARV-ravimite kulu on 20% 39 039 42 394
suurem
vaiksem
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ARV-ravi kallinemisel suureneks mérgatavalt kulu tihe inimese kohta, kuid kuna
kdigis stsenaariumites on ARV-ravi vordse maksumusega, siis on muutus kuludes
lisna proportsionaalne.

7.4. Kokkuvote kulutohususe analiitisi tulemustest

Kulutdhususe analiiiisis vorreldi asendusravi praegust olukorda hiipoteetiliste korge
lavendi ja madala lavendi sekkumistega. Baasstsenaariumi tingimustel on praegune
kulu iihe NSI kohta 1904 eurot aastas; elatakse 0,74 kvaliteediga kohandatud elu-
aastat. Korge lavendi teenuse korral on kulu inimese kohta 80 eurot vaiksem, kuid
teenus on viahem efektiivne kui asendusravi praegune korraldus. Madala 1dvendi
teenuse korral on kulu inimese kohta 26 eurot praegusest suurem, kuid lisandub
ka 0,002 kvaliteetset eluaastat, st ICER on 15 075 eurot QALY kohta. Tundlikkuse
analiilisis mdjutas tulemit enim hdlmatuse muutus. Eeldades, et kdigis asendusravi
stsenaariumites on ravile kaasatud 10% sihtrithmast, osutub madala ldvendi teenus
odavamaks, kuid vihem efektiivseks kui asendusravi praegune korraldus.

Teises, HIVi nakatunud opioidsdltlastele keskenduvas kulutdhususe analiiiisis
vorreldi ARV-ravi integreeritud teenusega ja eraldi pakutavate MMT ja ARV-ravi
teenustega. Integreeritud teenuse korral on vorreldes ARV-raviga lisakulu ini-
mese kohta 2101 eurot ja lisandub 0,054 QALYt, eraldi teenuste korral on lisakulu
2077 eurot ning lisandub 0,049 QALYt. Baasstsenaariumi tingimustel on integreeri-
tud teenuse ICER 38 904 eurot QALY kohta ning eraldi teenuste korral 42 307 eurot
QALY kohta vorreldes ARV-raviga. Integreeritud teenuse ICER on vorreldes eraldi
pakutavate teenustega 4805 eurot QALY kohta. Tundlikkuse analiilisis mdjutasid
ICERit eelkdige ARV-ravi jargimuse ja elukvaliteedi sisendite varieerimine.
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8. Eelarvemoju analiiiis

Jargnevalt hinnatakse asendusravi ja asendusraviga integreeritud ARV-ravi kulu-
sid voimaliku ravikohtade arvu kasvu kontekstis. Kuna asendusravi rahastatakse
valdavalt riigieelarvest Tervise Arengu Instituudi kaudu, on eelarvemdoju analiiiisis
arvestatud otseselt raviga seonduva eelarvekuluga, st analiilis on 14bi viidud riik-
likust perspektiivist ldhtuvalt.

8.1. Asendusravi eelarvemoju

2017. aastal oli asendusravi teenuse ostmiseks solmitud leping 8 teenusepakkujaga.
Lepingud ndevad ette kokku 677 ravikohta kogumahuga 1 175 170 eurot (vt tabel 39).
Ravikohtade ja patsiendi ravipdevade eeldatava arvu pohjal saab leida kesk-
mise kulu ravikoha kohta, mis on 161,44 eurot kuus (ravipdeva arvestuslik kesk-
mine maksumus on 6,2 eurot). Sellele lisandub metadooni maksumus ravipaeva
kohta, mis arvestusliku paevadoosi 77 mg® korral on ravipideva kohta ligikaudu
0,5 eurot ja ravikuus vastavalt 15 eurot. Seega on iihe ravikoha maksumus aastas
(12 x 61,44 eurot) + (12 x 15 eurot) = 2117 eurot.

Tabel 39. Asendusravi teenusepakkujate patsientide arvud ja ravikulu 2017. aastal
TAI ja teenuseosutajate vahel solmitud opioidsoltuvuse asendusravi teenuse ostmise
lepingute alusel

Kulu patsiendi Rayip:icya

Teenusepakkuia Patsientide Eelarve Kkohta. eurot arvestuslik

p J arv kokku, eurot Kk ? maksumus,

uus
eurot

OouU Narva Soltuvuste 110 182 102 1380 45
Ravikeskus
ouU Corrigo, Johvi 130 259 521 166,4 5,5
OU Corrigo, Kividli 20
Léaédne-Tallinna
Keskhaigla 65 75 902 97,3 4.6
(integreeritud teenus)
Léadne-Tallinna
Keskhaigla 40 105 768 2204 7,2
Tartu Ulikooli 7 17 102 203,6 10,9
Kliinikum

> Ladne-Tallinna Keskhaigla integreeritud teenuse saajate keskmine paevadoos 2014.—2016. aastal.
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Kulu patsiendi

Ravipieva

. Patsientide Eelarve arvestuslik

Lemie prld s arv kokku, eurot koh:{a, UL maksumus,
uus
eurot

Tervisckeskus 170 232 807 14,1 4,6
Elulootus
Wismari Haigla 100 237 250 1977 6,5
Aasa Kliinik 35 64 719 154,1 5,5
Kokku 677 1175170 Keskmine 161,4 Keskmine 6,2

!'Tallinna Sotsiaal- ja Tervishoiuamet rahastatab 2017. aastal tdiendavalt 45 inimese pikaaegset vGoru-
tusravi ja 18 inimese asendusravi sdilitusravina kogusummas 189 770 eurot.

Teenusepakkujate ja TAI vahel solmitud lepinguandmete pohjal moodustab kogu-
kuludest ligi 90% personali t66j0ukulu. Osatihingute Narva Soltuvuste Ravikeskus

ja Corrigo ning tervisekeskuse Elulootus lepinguandmete pohjal on patsiendi kohta

arvestatud keskmiselt 27 e vastuvottu kuus, iiks arsti, psiihhiaatri ning pstihholoogi
vastuvott ning 0,5 sotsiaaltodtaja konsultatsiooni. Praeguse to6koormuse alusel
saab hinnata voimaliku teenusemahu suurendamisega kaasnevat personalivajadust.
Eeldades, et tookoormuse kasv nduab samas mahus tdiendavat personali, oleks 100
lisanduva patsiendi kohta vaja tdistooaja ekvivalendis 4 Ge, 1 sotsiaaltdotaja ning
0,9 psiihholoogi ametikohta, samuti 0,4 arsti ning 0,25 psiihhiaatri kohta. Kuna
personalikulu on arvestatud ravikoha kulu hulka, siis seda eelarve moju analiiiisis

eraldi ei1 késitleta.

Tabel 40. Asendusravi kulud vastavalt kohtade arvu ja maksumuse muutusele

Ravikohtade arv

Lisanduvate ravikohtade arv

100 (kokku 710) 250 (kokku 860) 500 (kokku 1110)
Kogukulu 1291 541 1 503 269 1 820 861 2350 181
0

Kulu 20% 1033 233 1202 615 1 456 689 1 880 145
Kulu20% - 549 849 1803 923 2 185 033 21820 217
suurem

Kulu 50% 1937 311 2254 903 2 731 291 3525271
suurem

Asendusravi kogumaksumus on 2017. aasta lepingumahtude pohjal 1,29 min
eurot aastas (vt tabel 40). Teenuse mahu voimaliku suurenemisega 100, 250 voi
500 ravikoha vorra kasvaksid kogukulud vastavalt 14%, 29% vo1 45%. Lisakulu
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100 ravikoha kohta on 211 728 eurot aastas. Kui ravikoha kulu viaheneks 20% voi1
suureneks 50%, jadks praeguse mahu korral (610 ravikohta) asendusravi aastane
kogukulu vahemikku 1,03—1,94 mln eurot.

8.2. ARV-raviga integreeritud asendusravi eelarvemoju

Kui seni toimus ARV-raviga integreeritud asendusravi vaid Lidne-Tallinna
Keskhaigla Nakkuskliinikus (2017. aastal 65 ravikohta kogumaksumusega
75 901,59 eurot), siis TAI 2017. aasta eelarves on kavandatud vahendid integreeritud
teenuse laiendamiseks ka Ida-Viru keskhaiglasse ja Narva haiglasse. Seega oleks
ARV-raviga integreeritud asendusravi jaoks planeeritud Eestis kokku 125 ravikohta.

Lahtuvalt ptk-s 7.3.2 kirjeldatud eeldustest on asendusravi maksumuseks integ-
reeritud teenuses arvestatud 161,44 eurot patsiendi kohta kuus. Sellele lisandub
metadooni maksumus (15 eurot kuus) ning ARV-ravi maksumus (315 eurot kuus);
kokku on integreeritud teenuse ravikoha kulu arvestuslikult 491,44 eurot kuus.

Tabel 41. Integreeritud teenuse kulud vastavalt kohtade arvu ja maksumuse

muutusele
Ravikohtade arv Lisanduvate kohtade arv
125 100 (kokku 225) 250 (kokku 375) 500 (kokku 625)
Kogukulu 737 160 1 326 888 2 211 480 3 685 800
aastas
Kulu 20% 589 728 1 061 510 1 769 184 2 948 640
vaiksem
Kulu 20% 884 592 1 592 266 2 653 776 4 422 960
suurem
Kulu 50% 1 105 740 1 990 332 3317 220 5528 700
suurem

Integreeritud teenuse kogumaksumus on 125 ravikoha korral 0,74 mln eurot aastas
(vt tabel 41), sellest vaid MMTga seonduv kulu on 242 160 eurot (33%). Teenusemahu
voimaliku suurenemisega 100, 250 v6i 500 ravikoha vorra kasvaksid kogukulud
vastavalt 44%, 67% voi 80%. Lisakulu 100 ravikoha kohta on 589 728 eurot aastas.
Kui ravikoha kulu vdheneks 20% voi suureneks kuni 50%, jadks praeguse mahu
korral (610 ravikohta) asendusravi aastane kogukulu vahemikku 0,54—1,11 mln eurot.
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8.3. Eelarvemoju analiiiisi kokkuvote

Eelarvemdju analiiiisis eeldati, et 2017. aastal on asendusraviks kavandatud 610
ravikohta ning ARV-raviga integreeritud asendusraviks 125 ravikohta, ravikoha
aastane kogukulu on vastavalt 2117 ja 5898 eurot. Integreeritud teenuse puhul
moodustab asendusravi 33% kogukuludest.

Asendusravi kogumaksumus on 2017. aastal arvestuslikult 1,29 mln eurot, sh
integreeritud teenusel 0,74 mln aastas. Teenuse mahu voimalikul suurenemisel 100
ravikoha vorra kasvaksid kogukulud vastavalt 14% ja 44%. Kui ravikulu varieeruks
vahemikus —20%..+50%, jadks praeguste teenusemahtude korral asendusravi aas-
tane kogukulu vahemikku 1,03—1,94 mln eurot ning integreeritud teenuse kogukulu
vahemikku 0,60—1,11 mln eurot.
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9. Jareldused

Raporti eesmérk oli analiiiisida opioidsdltuvuse asendusravi ning integreeritud
asendusravi ja ARV-ravi efektiivsust ja kulutdhusust Eestis. Esitatavad jareldused
tuginevad teaduskirjanduse iilevaatele ja Eesti andmete pohjal teostatud kulu-
tohususe ja eelarvemoju analiiiisile.

Narkootikume siistivate inimeste tdpne arv Eestis on teadmata, kuid hinnanguliselt
on neid 9000. Narkootikumide tarvitamisega kaasneb ulatuslik tervisekadu — aas-
tatel 1999—-2016 on Eestis narkootikumidega seotud pohjustel surnud kokku 1209
inimest, ligi 60% NSIdest on HIV-positiivsed.

Opioidsoltuvuse asendusravi on Euroopas laialdaselt kasutusel, kuid ravipraktikad
varieeruvad soOltuvalt riikide seadusandlusest, regulatsioonidest ning kohalikest
ravijuhenditest. Euroopa Liidus on kehtestatud vastavate sekkumiste soovituslikud
miinimumstandardid, samuti on WHO maératlenud asendusravi minimaalsed nou-
ded ja parima praktika tavad [36]. Eesti ravijuhendina késitletava opioidsoltuvuse
asendusravi kliinilises protokollis kajastatud protseduurireeglid ja pohimotted
vastavad enamikel juhtudel (v.a buprenorfiin, mis pole vordse ravivalikuna katte-
saadav) WHO parima praktika tavadele.

Teaduskirjanduse pdhjal suurendab asendusravi ARV-raviga alustamise tdendosust.
Nii asendusravil kui ka ARV-ravil olevate patsientide viroloogilised niitajad on
keskmiselt paremad kui vaid ARV-ravil olevatel. Avaldatud kulutdhususe uuringute
pohjal kaasneb nii asendusravi kui ka integreeritud teenusega tdiendav tervisevait
aktsepteeritavate lisakuludega.

Asendusravi sihtrithmaks on opioidsoltuvusega NSId, keda on ligi 6000. Arvestades
2017. aastaks asendusraviks ettendhtud ravikohtade arvu (n = 610), jouab MMT
praegu vaid piiratud osani sihtrithmast. Integreeritud asendusravi ja ARV-ravi
teenust vajavad HIV-positiivsed opioide tarvitavad NSId, keda voiks Eestis olla
ligikaudu 3700.

Kulutohususe analiiiisis vorreldi asendusravi tdnast korraldust hiipoteetiliste teenuse
stsenaariumitega. Haiglate juures korraldatud ja ravi efektiivsusele panustav korge
lavendi teenus osutus odavamaks, kuid ka vihem efektiivseks kui asendusravi
praegune korraldus. Kahjude vdhendamisele orienteeritud n-6 madala lavendi
teenuse kulu oli inimese kohta 27 eurot suurem, kuid lisandus ka 0,002 kvaliteetset
eluaastat, st tiiendkulu tohususe méér oli 15 075 eurot QALY kohta. Tundlikkuse
analiilisis mdjutas tulemit enim hdlmatuse muutus. Analiiiis nditas, et sihtriihma
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samavéairse holmatuse tingimustes ei ole stsenaariumitel asendusravi praeguse
korralduse ees eeliseid.

HIV-positiivsetele opioidsoltlastele moeldud integreeritud MMT ja ARV-ravi vor-
reldi eraldi korraldatud MMT ja ARV-raviga ning ilma opioidasendusravita teostava
ARV-raviga. Analiiiis néitas, et integreeritud teenuse korral on vorreldes ARV-raviga
lisakulu inimese kohta 2101 eurot ja lisandub 0,054 QALY?1, st tdiendkulu tohu-
suse mddr on 38 904 eurot QALY kohta. Kui vorrelda integreeritud teenust eraldi
pakutavate asendusravi ja ARV-ravi teenustega, siis on vastav tdiendkulutdhususe
madr 4805 eurot QALY kohta. Tundlikkuse analiiiisis mojutasid tulemust eelkoige
ARV-ravi jargimuse ja elukvaliteedi sisendite varieerimine.

Asendusravi kogumaksumus on 2017. aastal arvestuslikult 1,29 mln eurot aastas,
sh integreeritud teenusel 0,74 mln eurot aastas. Kui ravikulu odavneks 20% vorra
voi kallineks kuni 50%, jadks praeguste teenusemahtude juures asendusravi aastane
kogukulu vahemikku 1,03—1,94 mlIn eurot ning integreeritud teenuse kogukulu
vahemikku 0,59—1,11 mln eurot. Teenuse mahu voimalik suurenemine 100 ravikoha
vorra kasvataks kogukulusid vastavalt 14% ja 44%.

Kulutdhususe analiiiisi tulemustest jareldub, et asendusravi tulemuslikkust rahvas-
tiku tasemel aitab parandada eelkdige sihtriihma suurem hdlmatus. Korralduslikult
tdhendab see teenuse kéttesaadavuse parandamist ravikohtade arvu suurendamise
ja teenuse sihtriihmale atraktiivsemaks ja paindlikumaks muutmise kaudu. Uheks
lahenduseks on asendusravi pakkumine nii kahjude vahendamisele orienteeritud
madala ldvendi teenusena kui ka motiveeritumatele patsientidele suunatud inten-
sitvsema sekkumisena. Asendusravi teenuse voimalike organisatoorsete muudatuste
jaoks ei piisa siiski vaid kulutdhususel pohinevast toendusest. Teenuse korralduse
muutmisel on vaja kaaluda lisaks kuludele ka selleks vajalike eelduste (nt kvalifit-
seeritud personali) piisavust.

HIV-positiivsetele opioidsoltlastele mdeldud integreeritud teenus aitab parandada
ARV-ravi tulemuslikkust ja on Eesti narkomaania ja HIV-nakkuse epidemioloogilist
olukorda arvestades vajalik. Praegu nii asendusravi kui ka ARV-ravi saavate NSIde
arv ei ole teada, kuid sellest hoolimata on integreeritud teenuse tdiendkulu tdhususe
médr vorreldes asendusravi ja ARV-ravi eraldi pakutavate teenustega aktsepteeritav.
Eeldatavalt on praegune ravimaht oluliselt viiksem kui teenuse vajadus, mistottu
saab soovitada integreeritud teenuse ravimahu suurendamist.
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Lisa 1. Lihteiilesanne

TTH29 raporti lihteiilesanne

Opioidsoltuvuse asendusraviga integreeritud antiretroviirusravi
efektiivsus ja kulud Eestis

Eesmark

Hinnata opioidsoltuvuse asendusraviga integreeritud antiretroviirusravi (ARV-ravi)
efektiivsust ja kulutShusust Eestis.

Taust

Opioidsoltuvuse nédol on tegemist psiitihikahdirega, millel on nii sotsiaalsed, psiih-
holoogilised kui ka bioloogilised pohjused. Kahjude vahendamise teenused aitavad
vihendada opioidsoltuvusega kaasnevaid negatiivseid tagajargi tervisele, samuti
kontrollida illegaalsete narkootiliste ainetega seotud sotsiaalseid ja majanduslikke
tagajargi ihiskonnas.

Uheks Eestis kasutatavaks kahjude viihendamise teenuseks on metadoonasendusravi,
kus opioidsoltlastele pakutakse igapdevaselt otseselt kontrollitava ravi tingimus-
tes raviainet metadooni. Ravi alustamisel on esmaseks eesmirgiks leevendada
voorutusndhtusid ja vihendada illegaalsete narkootikumide tarvitamist, olles alu-
seks seisundi stabiliseerumisele ja elukvaliteedi paranemisele. Arvestades, et suur
osa narkootikume siistivatest inimestest on HIV-positiivsed ning narkootikumide
stistimine on endiselt {iheks peamiseks HIVi levikuteeks®, on Eestis piiratud mahus
kasutusel ka HIV-positiivsetele opioidsdltlastele moeldud metadoonasendusraviga
integreeritud antiretroviirusravi.

Teema olulisus

Eestis on hinnanguliselt umbes 9000 — 10 000 narkootikume siistivat inimest’;

¢ Vorobjov et al., 2015. HIVi levimuse ja riskikditumise uuring Narva siistivate narkomaanide

seas 2014. Uuringu kokkuvote. Tervise Arengu Instituut https:/intra.tai.ee/images/prints/
documents/142660133274 HIVi levimuse ja riskikaitumise uuring Narva_ systivate
narkomaanide seas 2014.pdf

7 Sotsiaalministeerium. Riiklik HIV ja AIDSI strateegia aastateks 2006—2015:2009- 2012. aasta
tegevuste hindamine. Tallinn; 2013 http:/www.tai.ee/images/PDF/HIV_AIDS _strateegia 2009 2012
hindamine.pdf
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HIV-positiivsete koguarv (arvestades ka diagnoosimata juhte) voib olla 7000-9000°8,.
Seega on opioidsoltuvus Eestis tiheks olulisemaks rahvatervise probleemiks ja
pOhjustab lisaks tervisekaole ka arvestatavat ressursikulu iihiskonnale.

Metadoonasendusravi on Lidne-Euroopas kasutatud iile 40 aasta. Efektiivselt
korraldatud asendusravi voib parandada nii soltlaste elukvaliteeti kui ka tihiskonna
turvalisust, samuti on sel positiivne mdju HIV-nakkuse leviku vihenemisele.

Tehnoloogiad

Enamkasutatud metadoon on siinteetiline opiaatagonist, mis vihendab opiaat-
voorutuse vaevusi, tungi uimasti tarvitamise jarele ja blokeerib teiste opiaatide
toimet. Valikravimivorm on suukaudselt manustatav metadooni mikstuur. Eestis
voetakse ravile pikaajalises opiaatsoltuvuses olevaid lile 18-aastaseid uimastisoltlasi.
Metadoonasendusravi on patsiendile tasuta ja seda rahastatakse Sotsiaalministee-
riumi eelarvest.

ARV-ravi on otseselt kontrollitud ravina kéttesaadav viies nakkuskliinikus Eestis
ning kinnipeetavatele vanglates. Metadoonasendusraviga integreeritud ARV-ravi
on Eestis kasutusel piiratud mahus.

Sihtrithm ja vordlus

Opioidasendusraviga integreeritud ARV-ravi on mdeldud HIV-positiivsetele opioid-
narkootikume siistivatele inimestele. Analiiiisis hinnatakse ARV-ravi tulemuslikkust
maksja ja tihiskonna perspektiivist jirgmiste stsenaariumite vordluses: a) opioid-
asendusraviga integreeritud ARV-ravi; b) asendusravi ja ARV-ravi eraldi teenustena;
¢) ARV-ravi ilma asendusravita.

Uurimiskiisimused ja lahendused

1. Millised on opioidasendusravi teenuse korralduse ja kvaliteedi nouded?
Lahendus: Koostatakse iilevaade opioidasendusravi teenuse korraldusest Euroopas
ja Pohja-Ameerikas ja hinnatakse teistes riikides rakendatavate kvaliteedi tagamise
mehhanismide kohaldatavust Eesti oludesse.

8 Tervise Arengu Instituut. HIV in Estonia. Situation, prevention, treatment, and care. Narrative
report for GARPR2015 http://www.unaids.org/sites/default/files/country/documents/EST narrative
report_2015.pdf
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2. Milline on asendusraviga integreeritud ARV-ravi teenuse korraldus ja
kvaliteedinouded rahvusvahelises praktikas?

Lahendus: Koostatakse kirjanduse iilevaade Euroopas ja PGhja-Ameerikas kasuta-
tavate integreeritud ARV-ravi teenuste korralduse, kvaliteedinduete ja moodikute
kohta.

3. Milline on integreeritud teenuse efektiivsus ja kulutohusus?

Lahendus: Koostatakse teaduskirjanduse iilevaated asendusravi ja ARV-ravi eri-
nevate mudelite efektiivsuse ja kulutdhususe kohta.

4. Milline on metadoonasendusravi kulutohusus ja eelarvemoju Eestis?

Lahendus: Koostatakse kulutGhususe analiiiis, kus nii maksja kui ka tihiskonna pers-
pektiivist vorreldakse teenuse praegust korraldust teenusemahu, kéttesaadavuse ning
kvaliteedi osas optimeeritud teenusega. Koostatakse eeclarve moju analiiiis, milles
hinnatakse asendusravi korralduse voimalike muutustega kaasnevat ressursikulu.

5. Milline on integreeritud ARV-ravi teenuse kulutohusus ja eelarvemdéju
Eestis?

Lahendus: Koostatakse kulutdhususe analiiiis, kus hinnatakse ARV-ravi tulemuslik-
kust nii maksja kui ka iihiskonna perspektiivist jirgmiste stsenaariumite vordluses:
a) opioidasendusraviga integreeritud ARV-ravi; b) asendusravi ja ARV-ravi eraldi
teenustena; ¢) ARV-ravi ilma asendusravita. Eelarve moju analiiiisis hinnatakse
integreeritud ARV-ravi optimaalset teenusemahtu ning teenuse korralduse muu-
tustega kaasnevat ressursikulu.

Oodatavad tulemused

Analiilisi tulemusena antakse hinnang teenuste praegusele korraldusele ning esita-
takse ettepanekud opioidsoltuvuse asendusraviga integreeritud ARV-ravi teenuste
voimalikuks parendamiseks Eestis.

Toorihm

Kai Zilmer, Ladne-Tallinna Keskhaigla nakkuskliiniku juhataja

Andres Lehtmets, Ladne-Tallinna Keskhaigla psiihhiaatriakeskuse juhataja
Rainer Reile, TU terviseinfo analiiiisigrupi analiiiitik

Katrin Lutsar, TU terviseinfo analiiiisigrupi analiiiitik
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Lisa 2. Teaduskirjanduse otsing

Efektiivsust Kisitleva teaduskirjanduse otsing andmebaasis PubMed:

(("antiretroviral therapy, highly active"[MeSH Terms] OR highly active antiretro-
viral therapy [Text Word])) AND ((((((opioid OR opiate)) AND (maintenance OR
replacement OR substitution)) AND (therapy OR treatment))) OR "Opiate Substi-
tution Treatment"[Mesh])) OR opioid agonist treatment))))))

Elukvaliteeti kisitleva teaduskirjanduse otsing andmebaasis PubMed:

("antiretroviral therapy, highly active"[MeSH Terms] OR highly active antiretro-
viral therapy [Text Word])) AND ((((((opioid OR opiate)) AND (maintenance OR
replacement OR substitution)) AND (therapy OR treatment))) OR "Opiate Substi-
tution Treatment"[Mesh])) OR opioid agonist treatment AND (quality of life OR
health-related quality of life OR EQ5D OR SF-36 OR who qol OR utility)

Kulutohusust Kisitleva teaduskirjanduse otsing andmebaasis PubMed:

((((((((op101d OR opiate)) AND (maintenance OR replacement OR substitution))
AND (therapy OR treatment))) OR "Opiate Substitution Treatment"[Mesh])) OR
opioid agonist treatment)))) AND ((((("cost effectiveness") OR cost-effectiveness
OR ((cost AND effectiveness)) OR ("cost utility") OR (cost AND utility) OR
cost-utility OR (cost AND benefit) OR (cost-benefit) OR cost-benefit OR (cost
AND efficiency)))))
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Lisa 3. Asendusravi efektiivsust ja kulutohusust
kdsitlevate uuringute metoodika

Lisatabel 1. OARi ja ARV-ravi efektiivsust kdsitlevate uuringute metoodika

Uuringukavand;

Asendusravi;

Uuring; riik vérdlus Uuritavad jilgimisaeg Tulemusniitajad
Weber et al., Kohortuuring; 2569 HIV-  Metadoon, ARV-ravi staatus
2009 [64]; OAR (tarvitajad ja  positiivset  buprenorfiin, (alustas, jatkab,
Sveits mittetarvitajad) vs. seaduslik katkestas); virol
kontrollrithm heroiin; nditajad (HIV-1
keskmiselt 5,8 a RNA supressioon)
Knowlton et Kohortuuring; 1225 HIV-  Metadoon,; ARV-ravi jargimus
al., 2010 [55]; OAR ja ARV-ravi  positiivset 12 kuud
USA vs. ARV-ravi NSId
Uhlmann et Kohortuuring; 231 HIV- Metadoon; NA  ARV-ravi jargimus
al., 2010 [68]; OAR ja ARV-ravi positiivset
Kanada vs. ARV-ravi NSId
Altice et al., Kohortuuring; 295 HIV- Buprenorfiin/ ARV-ravi
2011 [54]; OAR ja ARV-ravi  positiivset naloksoon; alustamine;
USA vs. OAR NSId; neist 12 kuud viroloogilised
176 sai nditajad (HIV-1
OARI ja RNA supressioon,
ARV-ravi ja CD4 arv)
119 OARi
Achmad et al., Kohortuuring; 210 HIV- Metadoon; Ravijargimus,
2009 [65]; OAR ja ARV-ravi  positiivset keskmiselt 1,2 a  suremus; virol ja
Indoneesia vs. ARV-ravi NSId; neist immunol néitajad
35 sai OARIi
ja ARV-ravi
ning 175
ARV-ravi
Roux et al., Kohortuuring; 113 HIV- Metadoon, Ravijargimus; virol
2009 [62]; OAR (buprenorfiin) positiivset buprenorfiin; nditajad (CD4 arv,
Prantsusmaa  ja ARV-ravi vs. NSId Sa OST)
MMT ja ARV-ravi
vs. kontrollriihm
Westergaard Kohortuuring; 790 HIV- Metadoon; ARV-ravi staatus;
etal., 2013 ARV-ravi positiivset  mediaan 8.7 a virol nditajad
[57]; USA NSId ’ (HIV-1 RNA
supressioon)
Springer et al., RCT; 94 HIV- Buprenorfiin/ Virol néitajad
2012 [58]; OAR ja ARV-ravi  Ppositiivset  naloksoon (HIV-1 RNA
USA vs. ARV-ravi kinnipeeta- supressioon)

vat




Uuring; riik Unsthivy Lol Uuritavad £SO GRS Tulemusniitajad
vordlus jalgimisaeg
Tietal, 2014 Kohortuuring; 587 HIV- Metadoon Virol néitajad
[60]; Kanada  OAR ja ARV-ravi positiivset (HIV-1 RNA
vs. ARV-ravi supressioon)
Nosyk et al., Kohortuuring; 1852 HIV- Metadoon, HAARTIst
2015a [103]; OAR ja ARV-ravi  positiivset  buprenorfiin; kinnipidamine
Kanada (OKRi tingimustel) NSId keskmiselt 5,5 a
Zhao et al., Kohortuuring; 23 813 Metadoon; Suremus
2013 [63]; OAR ja ARV-ravi  HIV- 12 kuud
Hiina vs. ARV-ravi positiivset
NSId
Bachireddy ez  Léabildikeline 296 HIV- Metadoon, ARV-ravi
al., 2014 [67];  uuring; integreeri-  positiivset  buprenorfiin jargimus; tervisega
Ukraina tud OAR ja NSId seotud elukvaliteet
ARV-ravi vs. OAR
ja ARV-ravi vs.
kahjude vdhenda-
mise teenused
Nosyk et al., Retrospekt. kohort- 1727 HIV- ~ Metadoon, Suremus
2015b [61]; uuring; OAR vs. positiivset buprenorfiin;
Kanada ARV-ravi (OKR) NSId keskmiselt 5,1 a

vs. OAR ja ARV-
ravi vs. ravita
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Lisatabel 2. OAR1 ja ARV-ravi kulutdhususe uuringute metoodika

Diskon-
Uuring; riik Vordlus Meetod Perspektiiv;  teeri-  Tulemusndi- 40, 41 ylutghuse miir
ajahorisont  mis- tajad
maar
Asendusravi ravi puudumisega vordlevad uuringud
Vanagas et al., MMT vs. Prospektiivne Patsient, NA Elukvaliteet, 34 368 eurot QALY kohta
2010 [85]; Leedu asendusravi jalgimisuuring haigla; 6 kulu QALY
puudumine kuud kohta
Xing et al., 2012 MMT vs. Retrospektiivsed  Tervishoiu NA Kulud, HIVi 3705 USA dollarit HIVi tihe
[84]; Hiina asendusravi jalgimisandmed  rahastaja; 30 juhtude arv  ennetatud juhu kohta
puudumine kuud
Idrisov et al., 2017  MMT vs. Epidemioloogiline NA; 10 3% Kulud, 343 USA dollarit DALY kohta
[87]; Venemaa asendusravi mudel aastat DALY
puudumine
Wammes et al., OAR vs. Epidemioloogiline Uhiskond; 3% Kulud, HIVi 7000 USA dollarit HIVi iihe
2012 [86]; asendusravi mudel 10 aastat juhtude arv ~ &drahoitud juhu kohta.
Indoneesia puudumine
Metadoonasendusravi vorreldes teiste sekkumistega
Connock et al., MMT vs. asen- Markovi mudel Tervishoiu NA Kulud, 13 697 nacla
2007 [50]; dusravi puudu- rahastaja; 1 QALY, QALY kohta (metadoon vs. ravi
Uhendkuningriik ~ mine; ' . aasta ICER puudumine);
buprenoéﬁmra.“ 26 429 naela QALY kohta
Vﬁuilslfriiggaw (buprenorfiin vs. ravi
P ’ puudumine)

MMT vs. bupre-

norfiinravi
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Diskon-

R ~ Perspektiiv; teeri- Tulemusnii- ... ~ -
Uuring; riik Vordlus Meetod ajahorisont, mis- tajad Téaiendkulutohuse méar
maar
Jackson et al., 2015 Naltreksoonravi ~ Markovi mudel Tervishoiu NA Kulud, MMT: 25 USA dollarit
[88]; USA vs. metadoon- ja rahastaja; 6 ICER opioidivaba paeva kohta;
buprenorfiinravi kuud opioidivaba  naltreksoon: 72 dollarit USA
pdeva kohta  dollarit opioidivaba pdeva kohta
Nosyk et al., 2012 Diatsetiiiilmor- Semi-Markovi Uhiskond/ NA Kulud, Diatsetiitilmorfiin kulusaistev.
[82]; Kanada fiinravi vs. mudel tervishoiu QALY, Uhiskonna ja tervishoiu
suukaudne MMT rahastaja; 1,5 ICER rahastaja perspektiivist pole
ja 10 aastat kumbki siistitavatest
sekkumistest kulutdhus (ICER >
100 000 Kanada dollarit QALY
kohta)
Byford et al. [89];  Diatsetiitilmor- RCT Tervishoiu NA Kulud, Diatsetiiiilmorfiin (vs.
Uhendkuningriik ~ fiinravi vs. rahastaja, QALY, suukaudne MMT) kulusdistev
stistitav MMT vs. tthiskond; 6 ICER ithiskonna perspektiivist;
suukaudne MMT kuud tervishoiu rahastaja
perspektiivist pole kumbki
siistitavatest sekkumistest
kulutdhus
Asendusravi efektiivsus HI'V-positiivsetel patsientidel
Tran et al., 2012 ARV-ravi vs. Otsustuspuu, Tervishoius-  Info Arahoitud 1228 USA dollarit QALY kohta
[80]; Vietnam integreeritud Monte Carlo iisteem; 1 puudub  nakatumised (integreeritud teenus);
ARV-ravi ja simulatsioon aasta HIVi, QALY 569 USA dollarit QALY kohta
OAR vs. ARV- (eraldi OAR ja ARV)
ravi ja OAR
eraldi
Alistar et al., 2011  OAR vs. OAR ja  Epidemioloogiline Tervisetee- 3% Tervishoiu- 530 USA dollarit QALY kohta
[90]; Ukraina ARV-ravi mudel nuste pakku- aastas kulud, (MMT holmatus 3,1%-1t 25%-le)
ja; 20 aastat QALY, ICER
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Diskon-
Uuring; riik Vordlus Meetod Ejegﬁgfggﬁz’ :ﬁ?:_l' tTal;:ﬁlmusnal- Tiiendkulutohuse méir
maar
Tran et al., 2012 OAR vs. Otsustuspuu Info puudub  Info Eelarve 964 USA dollarit QALY kohta
[92]; Vietnam asendusravi mudel puudub  modju,
puudumine kulutShususe
analiisi
nditajad
Tran et al., 2012 OST vs. Reaalse kohordi ~ Tervisetee- Info QALY 3551 USA dollarit QALY kohta
[91]; Vietnam asendusravi andmed nuste pakku- puudub
puudumine ja; 9 kuud
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Combining antiretroviral treatments with methadone maintenance
in HIV-positive drug users in Estonia

Summary

Objectives: To evaluate the cost-effectiveness of methadone maintenance therapy (MMT) scenarios
and to integrate antiretroviral therapy (ART) with MMT in HIV-positive opioid-dependent injection
drug users in Estonia.

Methodology: A review of the literature described European opioid substitution therapy practices
and quality standards, and the evidence on the effectiveness and cost-effectiveness of MMT in
patients undergoing ART provision scenarios. The cost-effectiveness analysis was based on two
Markov models that compared a) the current MMT practice to alternative high- and low-threshold
service scenarios, and b) integrated MMT and ART with both separately administered services
and provision of ART alone. In both cases the base-case analyses included a hypothetical cohort of
1,000 30-year-old injection drug users (IDUs) who were followed in monthly cycles for one year.
Treatment effectiveness and quality of life data were derived from published literature. Drug use
parameters, costs and mortality were based on available Estonian data. In order to reflect parameter
uncertainty a one-way sensitivity analysis was performed. Budget-impact analyses was carried out
for both models from the healthcare payers’ perspective.

Results: Compared to the overall costs of €1,904 and 0.732 QALYs per IDU in the current MMT
practice, a hypothetical high-threshold MMT scenario would be less costly (-€79) but also less
effective (-0.002 QALYs), whereas a low-threshold MMT scenario would result in an incremental
cost-effectiveness ratio (ICER) of €15,075 per QALY. The provision of integrated MMT and ART
results in 0.054 additional QALYs with an added cost of €2,101 per person compared to ART alone.
Providing ART and MMT in separate locations enables 0.049 QALYs to be gained with an added
cost of €2,077 compared to ART alone. Deterministic ICER per QALY is €38,904 for integrated
ART and MMT and €42,307 for ART and MMT provided in separate facilities compared to ART
alone. In the sensitivity analysis the I[CER was most influenced by ART treatment retention and
variation in quality of life parameters.

Conclusions: Based on the results, a hypothetical low- or high-threshold MMT service is not
likely to have substantial benefits over the current MMT practice, especially when equal treatment
coverage is assumed. The integrated MMT and ART treatments — already available in Estonia —
would have an advantage over the provision of ART alone as well as separately provided ART and
MMT treatments.

Citation: Reile R, Lutsar K, Zilmer K, Lehtmets A. Opioidsoltuvuse asendusravi ja antiretroviirus-
raviga integreeritud asendusravi Eestis. Tartu: Tartu Ulikooli peremeditsiini ja rahvatervishoiu
instituut; 2017.

Opioidséltuvuse asendusravi Eestis 87






	Lühendid ja mõisted
	Kokkuvõte
	1.	Raporti eesmärk ja uurimisküsimused
	2.	Raporti metoodika
	3.	Opioidsõltuvus ja selle põhjustatud tervisekahju
	3.1. Opioidsõltuvus
	3.2. Narkomaaniaga seonduv terviseprobleem Eestis
	3.3. Narkomaaniaga toimetuleku meetmed Eestis ja ressursikulu

	4.	Opioidsõltuvuse asendusravi 
	4.1. Opioidsõltuvuse asendusravi korralduse põhimõtted ja standardid
	4.2. Asendusravi korraldus ja kasutus Eestis
	4.3. HIVi ravi ja ressursikulu Eestis 
	4.4. Opioidsõltuvuse asendusravi praktikad teistes riikides
	4.5. Asendusravi sihtrühma suurus ja hõlmatus

	5.	Opioidsõltuvuse asendusravi efektiivsus 
	5.1. Uuringute metoodika 
	5.2. Asendusravi efektiivsus HIV-positiivsetel
	5.3. Kokkuvõte asendusravi efektiivsusest

	6.	Asendusravi kulutõhusus
	6.1. Uuringute metoodika
	6.2. Tõendus asendusravi kulutõhususe kohta
	6.3. Kokkuvõte 

	7.	Opioidsõltuvuse asendusravi ja ARV-raviga integreeritud asendusravi kulutõhusus 
	7.1. Kulutõhususe hindamise eesmärgid
	7.2. Metadoonasendusravi kulutõhusus
	7.3. ARV-raviga integreeritud asendusravi kulutõhusus
	7.4. Kokkuvõte kulutõhususe analüüsi tulemustest

	8.	Eelarvemõju analüüs
	8.1. Asendusravi eelarvemõju
	8.2. ARV-raviga integreeritud asendusravi eelarvemõju
	8.3. Eelarvemõju analüüsi kokkuvõte

	9.	Järeldused
	Kasutatud kirjandus
	Lisa 1. Lähteülesanne
	Lisa 2. Teaduskirjanduse otsing
	Lisa 3. Asendusravi efektiivsust ja kulutõhusust käsitlevate uuringute metoodika
	Summary



