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Luhikokkuvote

Magistritdos uuriti aastatel 2018-2022 Eestis HIV kokkupuute-eelse profiilaktika kasutamist.
T60 eesméargid olid 1) kirjeldada PrEP retsepti saanuid vanuse, soo, elukoha ja ravimi
valjaostmiskoha alusel, 2) kirjeldada PrEP-i valjastamist erialade ja raviasutuste l8ikes, 3)
analliusida ravimi véljaostmise maéra ning PrEP-i kasutamist, 4) kirjeldada raviarvete pohjal
patsientidele teostatud analliise ning 5) hinnata kokkupuute-eelset profiilaktikat saanutel
diagnoositud seksuaalsel ja vere teel levivaid infektsioone.

Analliisiks vajalikud andmed saadi Tervisekassa retseptikeskuse ja raviarvete
andmebaasist ning Terviseameti nakkushaiguste infosiisteemist NAKIS. PrEP-i saanuks loeti
kdik isikud, kellele oli ajavahemikul 01.01.2018-31.12.2022 vaéljastatud ravimit
tenofoviirdisoproksiil ~ koos  emitritsitabiiniga RHK-10  (rahvusvaheline  haiguste
klassifikatsioon) diagnoosikoodi Z29.2 alusel. Tunnuste kirjeldamiseks kasutati
sagedustabeleid ja kordajaid, mediaani, miinimumi ja maksimumi ning visualiseerimiseks
jooniseid.

Uuringuperioodil méaarati PrEP-i 179 isikule, kasutatud paringu alusel véljastati esimene
retsept 2020. aasta mais ja viimane 2022. aasta detsembris. 2020. aastal said retsepti 23 inimest,
2021. aastal 93 ja 2022. aastal 156. PrEP-i saanud isikud olid valdavalt meessoost ja keskmine
vanus oli 33,9 aastat. PrEP-i saanud elasid valdavalt Harju- ja Tartumaal, suurem osa retsepte
osteti vélja samades maakondades. Enim raviarveid véljastas La4ne-Tallinna Keskhaigla ning
seejarel Tartu Ulikooli Kliinikum. Kdige rohkem kirjutasid PrEP-i vélja infektsioonhaiguste
arstid, nende kirjutatud retseptide valjaostmisprotsent oli ka suurim. Kdikidest uuringuperioodil
valja kirjutatud retseptidest osteti valja 85,3%. Uheksa isikut ei ostnud vélja (htegi neile
madratud retsepti. 34,7% PrEP-i kasutajatest olid tbené&oliselt profulaktika igapéevased
tarvitajad, Ulejdénud vajaduspdhised. Maksimaalselt osteti vélja kahe aasta ja kiimne kuu jagu
ravimit. Uhelgi isikul ei olnud raviarvete pdhjal teostatud kdiki ravijuhendis ette nahtud
analliuse, kbige rohkematele isikutele oli teostatud HIV test ja neerufunktsiooni hindav analts,
teenuskoodi koguarvu poolest oli kdige rohkem tehtud analliise, millega testitakse muuhulgas
STLI-de suhtes. Valimis oli 28% uuritavatest aastatel 2018-2022 diagnoositud mdni STLI.

Magistritdo tulemustest saab jareldada, et PrEP-i vélja kirjutamine on Eestis alates 2020.
aastast kasvutrendis, kuid siiski madal. VValdavalt saavad PrEP-i kolmekiimnendates eluaastates
isikud ning PreEP retsepte kirjutavad peamiselt vélja infektsioonhaiguste arstid. Enamus
profulaktika kasutajaid elab kahes Eesti suurima elanike arvuga piirkonnas, valdavalt
méératakse PrEP-i samade piirkondade tervishoiuasutustes. Eestis kasutatakse PrEP-i valdavalt
vajaduspdhiselt. Proflilaktika saajate seas on korge STLI haigestumus.
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1. Sissejuhatus

Maailmas elas 2022. aastal 39 miljonit inimest HIV nakkusega (1). Samal aastal nakatus HIV-
sse hinnanguliselt 1,3 miljonit inimest, veel paarkiimmend aastat tagasi nakatus iga-aastaselt
ligikaudu 2,5 miljonit inimest tle maailma (1). Maailma Terviseorganisatsiooni (WHO, ingl
World Health Organization) Euroopa regioonis diagnoositi HIV 2022. aastal 110 486 inimesel,
sellest 22 995 Euroopa Liidu ja Euroopa Majanduspiirkonna riikides (EU/EEA, ingl European
Union/European Economic Area) (2). WHO hinnangul kasvab Euroopas diagnoosimata HIV
infektsiooniga elavate inimeste arv (2).

HIV infektsiooni ei ole vBimalik vélja ravida (3), mistdttu pooratakse suurt tahelepanu
nakkuse ennetamisele (4). Uheks ennetusmeetmeks on HIV kokkupuute-eelne profiilaktika
(PrEP, ingl pre-exposure prophylaxis) (4), mis tdhendab antiretroviirusravimite (ARV) votmist
enne HIV nakkusega kokkupuutumist (5). Selline profillaktika on suunatud HIV
riskirihmadele, eeskétt meestega seksivatele meestele (MSM), prostitutsiooni kaastatutele
(PK), narkootikume sdstivatele inimestele (NSI), aga ka HIV-sse nakatunud inimeste
seksuaalpartneritele (6).

PrEP vahendab tdendosust HIV nakkuse omandamiseks (5) ning seda on kinnitatud
korduvate uuringutega (7—10). PrEP-i efektiivsus erineb siiski riskirihmade I6ikes ning oluline
mdju on ravisoostumusel (8-10). Palju uuringuid on tehtud meestega seksivate meeste hulgas,
aga ka heteroseksuaalsete inimeste ja teiste HIV riskirihmade seas (8—12). Uuritud on valdavalt
toimeainet tenofoviir sisaldavate preparaatide efektiivsust (7—10), Eestis on PrEP-ina kasutusel
tenofiviirdisoproksiili ja emitritsitabiini (TDF/FTC) sisaldav preparaat (13,14).

HIV kokkupuute-eelse profiilaktika ravijuhend on Eestis avaldatud 2019. aasta 18pus (13),
TDF/FTC sisaldavad geneerilised ehk odavamad ravimid tulid turule 2020. aastal ja sama aasta
aprillist rakendus ravimile soodushind ka juhul, kui seda kasutatakse HIV kokkupuute-eelseks
profiilaktikaks (15). Euroopa Liidu Haiguste Ennetamise ja Torje Euroopa Keskus (ECDC, ingl
European Centre for Disease Prevention and Control) soovitab riiklikult seirata PrEP-i
sihtrihmi, kasutuselevottu, kestust ja tulemusi ning andmeid jérjepidevalt koguda (16).

2021. aastal on Eestis avaldatud artikkel, mis kirjeldab, et 2020. aastal valjastati Eestis
HIV kokkupuute-eelset ja -jargset profulaktikat 28 inimesele, t60s ei tdpsustata kui paljud neist
olid HIV kokkupuute-eelse profiilaktika saajad (17). Kuigi artiklis ei kirjeldata metoodikat, siis
on see teadaolevalt ainuke avaldatud hinnang PrEP-i kasutanud inimeste arvule Eestis, rohkem
analutse PrEP-i kasutamise kohta tehtud ei ole. K&esoleva to6ga soovitakse anda hinnang

PrEP-i kasutamisele Eestis.



2. Kirjanduse tlevaade

2.1 HIV

HIV on retroviirus, mis pdhjustab inimese immuunpuudulikkuse. Viirus levib nakatunult
inimeselt teisele verega, aga ka muude kehavedelike nagu seemnevedeliku, tupeeritise ja
rinnapiima kaudu. Olles nakkuse omandanud, ei ole seda vdimalik vélja ravida. Nakkus kulgeb
faasidena, kahjustades jark-jargult immuunsisteemi ning ravita kujuneb valja omandatud
immuunpuudulikkuse sindroom ehk AIDS. (3)

Hinnanguliselt elas 2022. aastal maailmas umbes 39 miljonit inimest HIV nakkusega (18,
19), samal aastal nakatus HIV-sse 1,3 miljonit inimest (18). Enamik (~70%) HIV-ga isikuid
elab Sahara-aluses Aafrikas (18). Nakkus ohustab nii mehi kui ka naisi, olles tugevalt mojutatud
elupiirkonnast — Sahara-aluses Aafrikas mdjutab see rohkem naisi, parema rahvastiku
tervisenditajatega regioonides aga nakatuvad HIV-sse ja surevad seetdttu enam mehed (19).
Ulemaailmselt on HIV-sse nakatumine langustrendis, seda mdjutab kdige rohkem Sahara-aluse
Aafrika uute juhtude langustrend (-16,1% aastatel 2010-2019 vorreldes varasema
kiimnendiga), Kesk- ja lda-Euroopas ning Kesk-Aasias ja laiemalt kdrge sissetulekuga
regioonides kirjeldatakse uute juhtude samavaarset kasvu vorreldes varasema kiimnendiga voi
lausa tbusutrendi (Kesk- ja lda-Euroopas +107,45%, korge sissetulekuga regioonides
keskmiselt +35,65%) (19).

EU/EEA keskmine HIV haigestumuskordaja oli 2022. aastal 5,1 juhtu 100 000 elaniku
kohta (2). EU/EEA piirkonnas oli 2022. aastal kdrgeim HIV haigestumus Kuprosel (kordaja
24,1) (2) ning seejarel Eestis (kordaja 18,8) (2,20). HIV haigestumus on madalaim Sloveenias,
kus diagnoositi 100 000 inimese kohta 2 HIV-ga nakatunut (2). Eesti viimaste aastate kdrgem
haigestumuskordaja on seotud positiivsete testitulemustega migrantide seas (eeskatt Ukraina
sOjapdgenikud), kelle puhul ei ole uldjuhul tegemist esmase diagnoosiga (21). EU/EEA-s oli
2022. aastal keskmiselt 16,1% raporteeritud HIV juhtudest varasema HIV diagnoosiga (2).

2.1.1 HIV Eestis

HIV levik on Eestis kill viimasel kimnendil langenud, aga on siiski jatkuvalt kdrgel tasemel
(22). 2022. aastal avastati HIV 250 inimesel (haigestumuskordaja 18,8 100 000 inimese kohta),
2018. aastal 190 (kordaja 14,4) ja 2014. aastal 291 inimesel (kordaja 22,6) (20). Uhest kiiljest
kirjeldatakse, et rohkemate positiivsete testide pohjus vdib olla vorreldes koroonapandeemia
ajaga taas suurenev testitute arv ja parem tervishoiuteenuste kattesaadavus (21), kuigi 6eldakse,

et testimiste arv ei ole jdudnud koroona-eelsele tasemele (22). Teisalt diagnoositi 2022. aastal
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146 juhtu 250-st migrantidel, kellest suurema osa jaoks ei olnud tegemist esmase HIV
diagnoosiga (22). Kui arvestada 2022. aastal diagnoositud juhtudest maha migrandid, siis
registreeriti 2022. aastal 104 uut HIV juhtu (kordaja 7,8 100 000 inimese kohta) (22).

2022. aasta andmetel on lle poole HIV-sse nakatunutest mehed (64%). Suurem osa juhte
diagnoositi Tallinnas ja lda-Virumaal (vastavalt 61% ja 21%). 80% uutest HIV juhtudest
diagnoositi 2022. aastal 30. aastaste ja vanemate seas, uute juhtude keskmine vanus oli 39,6
aastat, 2013. aastal 34,5 aastat. VVaid kolmandikul Eestis diagnoositud HIV juhtudest on teada
nakkuse levikutee. Teadaolevatest juhtudest on enamus heteroseksuaalse levikuteega (66%),
seejarel on homoseksuaalne levik (19%), emalt-lapsele levik (9%) ning narkootikumide

ststimisega seotud nakatumine (6%). (22)
2.1.2 HIV riskirihmad

Uhinenud Rahvaste Organisatsiooni HIV/AIDS-ile suunatud programmi (UNAIDS) hinnangul
oli Ulemaailmselt 2022. aastal taiskasvanud rahvastikus HIV mediaanlevimus 0,7%, oluliselt
kdrgem aga prostitutsiooni kaastatute (2,5%), MSM-ide (7,5%), NSl-de (5,0%), transsooliste
inimeste (10,3%) ja kinnipeetavate seas (1,4%) (18), mistdttu peetakse eeskatt neid gruppe HIV
riskirihmadeks (6, 13, 18). HIV nakkusest on rohkem ohustatud need, kelle seksuaalpartneritel
on diagnoosimata v@i ravimata HIV infektsioon (6, 13) ning need, kellel on hiljutine
(bakteriaalne) seksuaalsel teel leviv infektsioon (STLI), suur seksuaalpartnerite arv ning kes
kasutavad kondoomi ebajérjekindlalt voi tldse mitte (13). Kérgem risk HIV nakkuseks on
samuti viirust kandva ema lootel ja vaststindinul ning ohustatumad on ka tervishoiutdétajad (3).

2023. aastal avaldatud anallusi tulemusel hinnati Eestis MSM-ide arvuks 9909 (95%
usaldusvahemik (CI) 6279-14 243) (23). NSI-de arvuks on 2015. aastal hinnatud 8600 (95%
Cl 7700-9700) (24). PK-te arv arvatakse Eestis olevat 700-1000 naist 2016. aastal avaldatud

uuringu pdhjal (25). Transsooliste inimeste arvule hinnangut Eesti andmetel ei ole.
2.1.3 HIV leviku vdhendamine

Uhinenud Rahvaste Organisatsioon (URO) on seadunud 2030. aasta séastva arengu eesmargiks
(SDG, ingl Sustainable Development Goal), et AIDS ei ole enam rahvatervise oht (1). Selle
saavutamiseks on vajalik kombinatsioon erinevatest tegevustest, mis on seotud HIV
ennetusega, nakkusteadlikkuse suurendamise ja infektsiooni ravi hdlmatusega (1). Selleni
joudmiseks on 2025. aasta uiheks suunaks seatud riskirihmades 95% hdlmatus eritavate HIV
ennetusmeetmetega (4).



Ennetusmeetmed on Uhest kiljest kditumuslikud sekkumised nagu teadlikkuse tdstmine,
stigma ja riskikaitumise vahendamine (4, 26), aga teisalt meditsiinilised l&henemised nagu
kondoomi kasutamine, eesnaha Umberldikus, NSI-de sGltuvusravi ja kahjude v&hendamiste
teenuste pakkumine ning HIV kokkupuute-eelse profilaktika kasutamine (4).

HIV leviku piiramiseks on Eestis riiklikult rahastatud HIV testimine ja HIV positiivsetele
vOimaldatakse tasuta ARV sOltumata ravikindlustuse olemasolust (26). ARV-l on HIV
ennetusel oluline roll HIV positiivsetel viiruse supressiooniks (6), pidurdades organismis
viiruse paljunemist (13) ning seelébi vahendades téendosust viiruse tlekandmiseks (6). HIV
negatiivsetel kasutatakse ARV ravimeid kokkupuute-eelseks ja -jargseks profilaktikaks (6).

Eesti riik rahastab kahjude vahendamise teenuseid, mis on mdeldud eelkdige narkootikume
kasutavatele inimestele, opioids6ltuvusravi (peamiselt metadoonravi) ja kokkupuute-jargset
profillaktikat tdoulesannetega seotult HIV-ga kokkupuutunutele ning seksuaalvégivalla
ohvritele (26). Tervise Arengu Instituut on korraldanud koolitusi néiteks HIV testimise ja
sOltuvusravi teemadel, Politsei- ja Piirivalveamet on koostanud ametnikele juhendid ja labi
viinud koolitusi HIV Gldist teadlikkust tdstvatel teemadel ning Haridus- ja Teadusministeerium

on pakkunud noorte valdkonna to6tajatele riskikaitumise teemalisi koolitusi (26).

2.2 HIV kokkupuute-eelne profulaktika (PrEP)

Kokkupuute-eelne profulaktika (ingl pre-exposure prophylaxis, PrEP) on ARV kasutamine
HIV-negatiivsetel inimestel, et vahendada t6endosust nakatuda HIV-iga (5). PrEP-i peetakse
oluliseks meetmeks, et liikuda HI\VV/AIDS-i pandeemia vdhendamise suunas (16). WHO 2021.
aastal avaldatud juhiste jargi tuleks PrEP-i lisameetmena rakendada inimestel, kellel on oluline
risk HIV-ga nakatumiseks (6). WHO jargi on oluline risk HIV nakkuseks siis, kui HIV
haigestumus PrEP-ita on rohkem kui 3 juhtu 100 inimaasta kohta (6).

2015. aastal andis WHO soovituse kasutada tenofoviiri sisaldavat ravimit HIV
kokkupuute-eelse profiilaktikana, ravimit tuleb tabletina votta igapaevaselt (27). PreP
TDF/FTC kombinatsioonina on kasutusel EU/EEA piirkonnas 2016. aastast (16). 2022. aastal
lisas WHO soovituse kasutada pikatoimelist sustitavat kabotegraviiri (CAB-LA) HIV
kokkupuute-eelse profulaktikana (28), millele Euroopa Komisjon andis loa 2023. aasta sugisel
(29).

Riigid rakendavad jarjest enam HIV kokkupuute-eelse profulaktika kasutamist — kui 2022.
aastal oli 17 Euroopa ja Kesk-Aasia riiki 55-st, kus PrEP ei olnud kattesaadav (16), siis 2023.

aastal oli neid 13 (29). Suuremas osas Euroopa ja Kesk-Aasia riikides madratakse PrEP-i Uiksnes



infektsioon- ja seksuaaltervise kliinikutes nende erialaarstide poolt (16, 29). Profulaktikaga
hdlmatusel méngib olulist rolli sihtrihmade méaéaratlemine, sageli ei ole PrEP kattesaadav teatud
riskirihma inimestele (nt sisserdnnanud, Kinnipeetavad, NSI) (16, 29). Lisaks mdjutab
profiilaktika kasutamist rahastus — on Kirjeldatud, et téielik riiklik rahastus tagab sihtriihmades
suurema kasutuse (16). 2016. aastal alustasid PrEP-i téieliku riikliku rahastusega vaid
Prantsusmaa ja Norra (30). 2021. aasta seisuga on HIV PrEP téies ulatuses riiklikult rahastatud
22 Euroopa ja Kesk-Aasia riigis, Eesti naaberriikidest nditeks Soomes ja Rootsis (16).

PrEP-i kasutuselevotu piiranguks peetakse ohtu, et see véahendab kondoomi kasutamist ja
suurendab STLI-desse nakatumist (29). Proflilaktika maaramise piiravaks teguriks peetakse
vOimalikku ravimresistentsust ja kehva ravisoostumust (29, 31). PrEP-i saavad patsiendid
vajavad pidevat jalgimist ja sellega seotud tervishoiuteenuste osutamist, milles on Ameerika
Uhendriikide (USA) uuringu naitel tervishoiutootajad nainud lisakoormust  (31).
Tervishoiutdotajate seas on Kkirjeldatud ka vahest teadlikust PrEP-i olemasolust ning
veendumuste lahknevust selle osas, kas profiilaktikat peaks mé&arama HIV ravile
spetsialiseerunud arstid vOi esmatasandi arstid (31). Lisaks mdjutavad PrEP-i rakendamist
juriidilised ja riiklikud piirangud, PrEP-i saamiseks kvalifitseerumine (nt kuulumine loetletud
riskirihma) ning koroona pandeemia jarelmdjud (29).

Barjaariks on ka PrEP-iga seotud teenuste (sh ravimi) maksumus (29, 31). PrEP-i
kasutamise peamise piiranguna ongi 2019. avaldatud artikkel toonud valja ravimi hinna (32).
Sama t6o on andnud varasema MSM-ide seas labi viidud kisitluse p6hjal hinnangu sellele, kui
suur on nn PrEP-i 16he (ingl PrEP gap) ehk on vdrreldud MSM-e, kes parasjagu PrEP-i saavad
ning neid, kes seda vdga tdendoliselt kasutaks kui see oleks kergemini kéttesaadav (32).
Uuringu pohjal varieerusid tulemused 44,8%-I1t 4,3%-ni, tol hetkel oli Eestis I6he PrEP-i saajate
ja PreP-i téendoliselt kasutavate MSM-ide hulgas 25% (32).

2.2.1 HIV kokkupuute-eelse profilaktika efektiivsus

2014. aastal avaldatud artiklis leiti, et neist, kes HIVV PrEP-i said, nakatus HIV-sse 2%, kuid
ravimi mittesaajate hulgas nakatus 4% (7). Meta-analilisis, mis avaldati 2016. aastal ja kuhu
kaasati kdik PrEP-i sihtriihmad nditas, et PrEP-i saajate seas oli risk nakkus saada poole
vaiksem kui platseebot saanute seas (RR = 0,49, 95% CI 0,33-0,73) (8). Sarnast tulemust
kinnitas ka 2019. aastal avaldatud uurimus, kuhu kaasati koik kérgema HIV riskiga riilhmad
ning leiti, et PrEP vahendas platseebogrupiga vorreldes HIV nakkuse saamist (RR = 0,46, 95%
Cl1 0,33-0,66, ARR (absoluutne riskierinevus, ingl absolute risk reduction)= -2,0%, 95% CI -
2,8--1,2) (9).

10



On leitud, et PrEP vahendab HIV nakkuse saamist kdikides peamistest riskiriihmades
(heteroseksuaalne kontakt, MSM ja NSI) (9). 2022. aastal avaldatud analuisis leiti, et MSM
hulgas vahendab PrEP HIV-sse nakatumist hea ravisoostumuse korral kuni 86% (RR = 0,14,
95% CI 0,06-0,35, ARR =-0,06%, 95% CI -0,04—-0,09) (10). Samas uuringus leiti, et madala
ravisoostumusega vahendab PrEP HIV-sse nakatumist MSM-ide seas kuni 45% (RR = 0,55,
95% CI 0,37-0,81, ARR = -0,01%, 95% CI -0.00— -0,02) (10). Kui meta-analliusis vorreldi
uuringuid, mis kasitlesid igapdevast (ingl daily) ja vajaduspdhist (ingl on-demand) PrEP-i
kasutamist, saadi efektiivsusele sarnased tulemused (RR = 0,14, 95% CI 0,04-0,47 ja RR =
0,14, 95% CI 0,03-0,6) (10). Meta-analiiis leidis, et serodiskordantsetes® heteroseksuaalsetes
paarisuhetes on TDF/FTC kombinatsiooniga 75% véiksem (RR = 0,25, 95% C1 0,14-0,46, ARR
=-0,01, 95% CI -0,01— -0,02) ja ainult tenofoviiriga 67% véiksem (RR = 0,33, 95% CI 0,19—
0,56, ARR = -0,01, 95% CI -0,01- -0,02) risk nakatuda HIV-sse (10). Serodiskordantsetel
heteroseksuaalsetel paaridel tehtud uuringutes oli rohkem kui 60% juhtudest PrEP-i saajaks
mees (10). Hea ravisoostumusega heteroseksuaalsetel inimestel kbrge HIV levimusega
piirkondades leiti 61% (RR = 0,39, 95% CI 0,18-0,83, ARR = -0,02%, 95% CI -0,01— -0,04)
vaiksem risk nakatuda, samas kui tulemust analuisiti soopdhiselt, leiti, et ravim on efektiivne
ainult meestel (RR = 0,2, 95% CI 0,04-0,91) (10).

2016. aastal avaldatud analtilisi kaasati ravisoostumuse komponent, leiti et hea n-0
raviplaani jargimine voib HIV nakkust vordlusrihmaga vorreldes véhendada kui 70%, ka
mdddukas ravisoostumus vahendas suhtelist riski HIV nakkuseks, aga kehva ravisoostumuse
korral PrEP-il efekti ei olnud (p = 0,70) (8). 2019. aasta meta-analidsis leidis Kinnitust, et hea
ravisoostumusega uuringutes on suhteline risk nakkuse saamiseks vaiksem (RR = 0,27, 95% ClI
0,19-0,39) (9). Murchu et al 2022. aasta uurimuses leiti, et hea ravisoostumuse korral vahenes
PrEP-i saajate grupis risk HIV nakkuseks 86% (RR = 0,14, 95% CIl 0,06-0,35), madalama
ravisoostumuse korral 45% (RR = 0,55, 95% CI 0,37-0,81) (10). Ravisoostumuse hindamiseks
on mitmeid meetodeid, ka eelpool loetletud t66des on moddikud varieerunud. Tapseimaks
peetakse ravimi kontsentratsiooni méaaramist plasmast (10).

Kui valdav osa uuringuid on keskendunud toimeainete TDF/FTC uurimisele, siis 2023.
aastal avaldatud t6oga leiti, et pikatoimeline kabotegraviir vahendab suhtelist riski HIV
nakkuseks vorreldes TDF/FCT-iga 79% (RR = 0,21, 95% CI 0,07-0,61) (11). Teises varasema
meta-analulsi uuenduses leiti, et pikatoimeline sustitav kabotegraviir on HIV ennetusel
efektiivsem kui suukaudne TDF/FCT (Uhes uuringus RR = 0,33, 95% CI 0,18-0,62, teises
uuringus RR = 0,11, 95% CI 0,04-0,31). Selles t60s Oeldakse ka, et kabotegraviiri

! Paarisuhted, kus ks partner on HIV-positiivne ja teine HIV-negatiivne
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ravisoostumus on parem (12). Uurimuses kirjeldati, et ravisoostumus oli thes uuringus
kabotegraviiriga 91,5% ja TDF-FCT puhul 74%, teises uuringus vastavalt 93% ja 41,9% (12).

2.2.2 HIV kokkupuute-eelse profilaktika kasutamine maailmas

Prantsusmaal 2022. aastal avaldatud labildikelise uuringu tulemusena selgus, et 97,5% PrEP-i
kasutajatest olid mehed, keskmiselt 36 aastat vanad, kellest 73,8% elas suure asustustihedusega
piirkondades. Korge HIV haigestumusega piirkondades oli PrEP-i m&aramine véike (1,3%
koikidest vélja kirjutatud retseptidest). Kuni 2021. aasta juunini oli HIV PrEP retseptide
valjastamise Gigus vaid HIV raviga tegelevatel, infektsioonhaiguste arstidel, kuid 2021. aasta
suvest laiendati see Oigus koikidele retsepti Kirjutamise Oigust omavatele arstidele, sh
uldarstidele. (33)

Prantsusmaal on 2016. aasta jaanuarist, alates ravimikombinatsiooni kasutuselevétust,
ennetusravimi kasutamine téusutrendis, vahenedes oluliselt koroonaviiruse pandeemia esimese
laine ajal, kuid tbustes 2020. aasta juuniks piirangute-eelsele tasemele. 2020. aasta juunist on
PrEP-i kasutamine taas tdusutrendis. Vaadeldes esmakordset ja korduvat PrEP-i maaramist, mis
mdlemad olid vaadeldud aja jooksul kasvutrendis, langes pandeemia esimese laine ajal esmaste
retseptide valjastamine, kuid korduvate retseptide valjastamine pandeemia ajal ei vahenenud.
2021. aasta esimeses pooles oli 64% profulaktilise ravimi votmist alustanutest endiselt
profulaktika tarvitajad. PrEP-il pusimine oli uuringu nditel 80—90% (ehk retseptide uuendamine
iga kuue kuu jarel), samas 20% oli neid, kes peale esmase retsepti valjastamist kuue kuu jooksul
korduvretsepti ei taotlenud. (33)

Kanadas on PrEP-i saajate arv ajavahemikul 2014-2018 olulise kasvutrendiga (21 kordne,
460 kasutajalt 9657-le). Enamik PrEP-i kasutajatest olid mehed, 2014. aastal moodustasid
mehed 89,5%, 2018. aastal 97,6% ravimi saajatest. Kui aastatel 2014-2016 olid valdavalt
ravimi saajad mehed vanuses 36-45, siis 2016-2018 moodustasid enamiku mehed vanuses 25—
35 aastat. 2018. aastal madrasid Kanadas PrEP-i kbige sagedamini pere- ja uldarstid (75,5%),
vaadeldava aja jooksul véhenes infektsioonhaiguste arstide poolt Kirjutatud retseptide osakaal
30%, esmatasandi (st pere- ja Uldarstid) arstide poolt ravimi madramine tdusis 10%. 61,3—
73,2% protsendil tasus ravimi eest erakindlustus, 23,2-34,6% riiklik ravikindlustus, vaid 2,7—
4,1% PrEP-i saajatest maksid ravimi eest ise. Oluline on mérkida, et ravikindlustusega kaetus
ei pruugi Kanada nditel tdhendada taieliku rahastust, esineb erinevusi provintside vahel, mida
artiklis ei tapsustata. (34)

Kanadas Ontarios tehtud uuringuga vaadeldi poliitikate moju HIV PrEP-i maaramisele
ajavahemikul 2015-2018. 2016. aastal andis riiklik tervishoiu asutus Health Canada ametliku

loa PrEP-i kasutamiseks. 2017. aasta teises pooles lisandus turule kolm TDF/FTC geneerilist
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ravimit ning sama aasta sugisel lisati PrEP Ontario provintsis programmi Ontario Drug Benefit,
mis sellesse programmi kuuluvatele inimestele katab suurema osa ravimi maksumusest. 2018.
aastal laiendati eelnimetatud rahastus kdikidele Ontario elanikele, kes on vanemad kui 25 aastat
(OHIP+, ingl Ontario Health Insurance Plan). Leiti statistiliselt olulised seosed Health Canada
ametliku loa, geneeriliste ravimite kattesaadavuse ning OHIP programmi kaasamise ja PrEP-i
suureneva kasutuse vahel. Uuring toob vélja, et vaadeldava aja jooksul kasvas PrEP-i
kasutavate isikute hulk 713% (374-1t 2015. aasta kolmandas kvartalis 3041 inimeseni 2018.
aasta teises kvartalis) ning igakuiselt retsepti saavate isikute hulk kasvas 219 inimeselt 2015.
aasta juulis 1735 inimeseni 2018. aasta juulis (kasv 692%). (35)

Ameerika Uhendriikides on sarnaselt teistele Kkirjeldatud riikidele nahtud PrEP-i
maaramise kasvu. 2012. aastal oli ravimit mé&&ratud 8768 isikule ning 2017. aastal juba 100 282.
Suurema osa kasvust moodustasid mehed — kui 2012. aastal moodustasid nad kéikidest PrEP
ravimi saajatest 55%, siis 2017. aastal 94%. Uuringus arvutati ka PrEP kasutajate suhe uutele
HIV juhtudele aastate kaupa (PnR, ingl PrEP-to-need ratio). Mida suurem on PnR, seda
rohkem HIV nakkuse riskiriihmas olevaid inimesi saavad PrEP-i. Leiti, et oluliselt vdhem naisi
saab PrEP-i kui oleks vajadus (PnR naistel 0,8, meestel 2,9). Kdige sagedamini tarvitasid
ravimit isikud vanuses 25-34 eluaastat (32% 2012. aastal ja 39% 2017. aastal). 60—-66%
(vastavalt 2017. ja 2012. aastal) PrEP-i saajatest elas USA kirde- ja ldunaosariikides.
Ldunaosariikides on kdige rohkem uusi HIV nakatumisi, kuid kdige véaiksema véartusega PnR
(1,5, samal ajal laaneosariikides 3, kesk-ladneosariikides ~3,5 ja kaguosariikides ~4,7). (36)

2018. aastal USA-s labi viidud uuringuga leiti, et PrEP-i kattesaadavus on riskiriihmade
siseselt ebavordne. Leiti, et piirkondades, kus elas ronkem kdrgharidusega inimesi (méaératleti
kui vahemalt bakalaureuse kraadi olemasolu) oli PnR 7,6, samal ajal kohtades, kus elab véhem
kdrgharidusega inimesi oli PnR 3,6. Samamoodi oli PrEP-i kasutamine seotud sissetulekuga —
kdrgeima mediaanpalgaga piirkondades oli PnR 8,6 ning madalaima palgaga kohtades 3,0.
Nendes piirkondades, kus elab rohkem ravikindlustuseta isikuid oli PrEP-i vajajatest tarvitajaid
vahem (PnR 3,1) kui piirkondades, kus oli kdige vahem ravikindlustuseta isikuid (PnR 10,2).
Tulemused kinnitasid, et PrEP-i kasutamine on mdjutatud juba eksisteerivast ebavdrdsusest —
vahemkindlustatud, vaiksema sissetulekuga ja madalama haridustasemega piirkondades elavad
inimeste jaoks ei ole PrEP teiste piirkondadega samavaarselt kattesaadav, olgu p&hjuseks siis
ressurssi puudumine, vastavate kliinikute ja spetsialistide, teadmiste vdi kommunikatsiooni

puudumine. (37)
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2.2.3 HIV kokkupuute-eelse profilaktika kasutamine Eestis

Eestis kasutatakse kokkupuute-eelseks profiilaktikaks TDF/FTC kombinatsiooni (13, 14).
Ravijuhendi jargi tuleb profilaktikaga alustada seitse pdeva enne esimest kokkupuudet ja
ravimi tarvitamise vOib l|0petada seitse pédeva pérast viimast kokkupuudet (13). HIV
kokkupuute-eelse profiilaktika ravijuhend avaldati Eestis 2019. aasta I6pus (13). PrEP on
osaliselt Tervisekassa rahastatud 2020. aasta aprillist (15). Seda saavad 50% soodustusega vélja
kirjutada tksnes infektsioonhaiguste arstid (13, 14) ravikindlustatutele kuni kolmeks kuuks
(14). Taishinnaga maksab tenofoviirdisoproksiili ja emtritsitabiini preparaat (30 tabletti) Eestis
Ravimregistri alusel ligikaudu 50 eurot (38). Veel 2018. aastal oli Eestis selle ravimpreparaadi
hind geneeriliste ravimite puudumise tottu ligikaudu 700 eurot (39).

Rahastus hdlmab endas ka arstivisiiti ning PrEP-iga seotud tervishoiuteenuseid nagu PrEP-
iga alustamiseks vajalikke analtlse, uuringuid ja ndustamist. PrEP-iga alustamise eelduseks on
negatiivne HIV test ning &gedate HIV infektsiooni siimptomite puudumine. Lisaks peab
patsiendi neerufunktsioon (kreatiniin ja eGFR) jddma normi piiridesse ning seda tuleb hinnata
kolme kuu méddudes ning edaspidi iga kuue kuu tagant. B-hepatiidi staatus, sh vaktsineerimise
staatus peab olema dokumenteeritud. PrEP-i mé&aramisel néeb ravijuhend ette regulaarseid
kordusvisiite vahemalt iga kolme kuu tagant, mille kaigus tuleb patsiente testida HIV suhtes ja
iga 3-6 kuu jarel testida (bakteriaalsete) STLI-de suhtes. Lisaks on protsessi pidev osa on
ndustamine ja kdrvaltoimete esinemise hindamine. (13)

2018. avaldatud ,,Antiretroviirusravimite kasutamise kulutGhusus HIV-negatiivsetel
isikutel” eelarvemdju analulsis on eksperthinnangu alusel hinnatud, et 2019. aastal vfinuks
PrEP kasutajate arv olla 500 inimest ning see vdiks igal aastal kasvada 125 isiku vorra (39).
2021. aastal avaldatud artikkel, mis analtiusis 2020. aasta andmeid on saanud tulemuseks, et
kokkupuute-eelse ja -jargse profiillaktika kasutajaid oli tol aastal 28 (17). Tervise Arengu
Instituut avaldas 2022. aastal uuringu ,,HIVi levimus ja riskikditumine meestega seksivate
meeste hulgas Tallinnas ja Harjumaal“ kus muuhulgas kiisiti PrEP-i teadlikkuse ja kasutamise
kohta (40). Uuringu tulemusena selgus, et kisitletutest (n = 163) ei olnud PrEP-is midagi
kuulnud 24,5% ning seda oli saanud vaid 3,7% (40).

2.2.4 Teised seksuaalsel teel levivad infektsioonid PrEP kasutajate seas

PrEP ei kaitse teiste seksuaalsel teel levivate infektsioonide (STLI) eest (13). PrEP-i kasutajate
seas on aga kirjeldatud suuremat seksuaalsel teel levivate nakkuste esinemist (41). 2019. aastal
avaldatud analtsis on kirjeldanud, et klamidioosi, gonorroa ja stufilise koondatud keskmine

levimus PrEP-i saanute seas on 23,9% (41). Tekitajapdhiselt on samas meta-analilsis
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klamtdioosi keskmiseks levimuseks saadud 10,8%, gonorrdal 11,6% ja suifilisel 5% (41).
Kdrge on ka STLI haigestumus, mis koondatult on keskmiselt 72,2 100 inimaasta kohta (41).
Traeger jt on 2019. aastal avaldatud artikliks kirjeldanud, et PrEP tarvitajate seas oli STLI
haigestumine 91,9 100 inimaasta kohta (42). Lisaks on nad leidnud STLI kasvu peale PrEP-iga
alustamist — kui PrEP-i varasemalt kasutanute seas tdusis STLI haigestumus uuringuperioodil
92,4 juhult 100 inimaasta kohta 104,1-le, siis varasemalt PrEP-i mittekasutanute seas tousis
raviga alustamise jargselt juhtude arv 100 inimaasta kohta 55,1-1t 94,2-le (42).

HIV riskirihmades tehtud uurimustest leiti 2018. aastal avaldatud meta-analulsiga, et
MSM-ide seas on STLI-de haigestumus kdrge — 84 juhtu 100 inimaasta kohta (43). Suifilise
haigestumus 9,5 (95% ClI 7,5-12,1), klamudioosil 30,2 (95% CI 21,4-42,5) ning gonorral 27,1
100 inimaasta kohta (95% CI 19,1-38,4) (43). WHO hinnangul on PK-I suur STLI koormus
(44). Suurbritannias labi viidud uuring vordles prostitutsiooni kaasatud ja mitte-kaasatud naiste
STLI haigestumust (45). Leiti, et PK-I on kaks korda suurem tdendosus saada klamiidioos ning
kolm korda suurem t6enédosus saada gonorréoa, sttfilise nakatumise osas ei leitud statistilist
erinevust (45).

Vordluseks oli EU/EEA  tdiskasvanud  rahvastiku  keskmine  klamidioosi
haigestumuskordaja 2022. aastal 88 juhtu 100 000 inimese kohta (46), gonorroal 17,9 (47) ning
stufilisel 8,5 (48). STLI levimus Eesti tdiskasvanud rahvastikus varieerub oluliselt olenevalt
nakkusest — klamidioosi haigestumuskordaja 100 000 inimese kohta on aastatel 2018-2022
olnud vahemikus 70,9-80,3, gonokokk nakkusel 1,7-8,6 ning suifilisel 2-2,9 (46-49) (Joonis
nr 1). Selle kohta andmeid ei ole, kui suur on Eestis STLI-de levimus ja/vdi haigestumus PrEP

kasutajate seas.
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Joonis 1. STLI haigestumuskordaja Eestis 100 000 inimese kohta Terviseameti andmetel (49)
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3. Eesmargid

Magistritod eesmérk oli analtisida aastatel 2018-2022 HIV kokkupuute-eelse profiilaktika

kasutamist Eestis.

T6O alaeesmargid:

kirjeldada PrEP retsepti saanuid vanuse, soo, elukoha ja ravimi valjaostmiskoha alusel;
kirjeldada PrEP-i valjastamist arsti erialade ja raviasutuste ldikes;

analliisida ravimi valjaostmise mééra ning PrEP-i kasutamist;

kirjeldada raviarvete pdhjal patsientidele teostatud analtilse;

A A

hinnata kokkupuute-eelset profiilaktikat saanutel diagnoositud seksuaalsel ja vere teel

levivaid infektsioone.
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4. Materjal ja metoodika

4.1 Andmeallikad

Magistritod on labilikeline uuring HIV kokkupuute-eelse profillaktika kasutamisest Eestis
aastatel 2018-2022. To6 koostamiseks pariti Tervisekassa retseptikeskuse ja raviarvete
andmeid ning Terviseameti nakkushaiguste teatiste infosusteemi NAKIS andmeid ajaperioodi
01.01.2018-31.12.2022 kohta.

Retseptikeskusest pariti retsepte, millel oli toimeaineks maérgitud tenofoviirdisoproksiil
koos emtritsitabiiniga (ATC? JOSARO03) ning retseptil oli diagnoosiks RHK-10 jargi Z29.2
(muu profulaktiline kemoteraapia, kemoprofilaktika, profulaktiline antibiootikumravi). Pariti
retseptid, mis olid vélja Kkirjutatud ajavahemikul 01.01.2018-31.12.2022. Retseptidelt pariti
Tervisekassa poolt patsiendile maératud unikaalne kood, retsepti valjastamise ja véljaostmise
kuupéev, véljastanud arsti eriala, ravimi toimeaine ja selle kogus, valjakirjutatud
ravimpakendite arv, uuritava sugu, vanus (retsepti véljastamise hetkel), elukoht (maakonna
tdpsusega) ja retsepti valjaostmise piirkond (maakonna tdpsusega). Koostoos Tervisekassaga
selgus, et véljakirjutatud ravimpakendite arv vOib anda ebatdpse hinnangu, kuna valja on
Kirjutatud sageli vdhem pakendeid kui neid on vélja ostetud, mistéttu muudeti paringus
véljakirjutatud pakendite arv véljaostetud pakendite arvuks.

Tervisekassa infoststeemist saadi unikaalsete koodide alusel HIV kokkupuute-eelse
ravimretsepti saanute raviarved, millele oli pohi- v6i kaasuvdiagnoosiks margitud Z29.2.
Raviarved pidid olema viljastatud ajavahemikul 01.01.2018-31.12.2022. Périti raviarvel
osutatud teenuste loetelu, maaratud pdhidiagnoos ja kaasuvad diagnoosid, raviarve alguse ja
I6pu kuupdev, raviarve valjastanud arsti eriala ja raviarve véljastanud tervishoiuasutuse
nimetus.

Terviseameti nakkushaiguste infosiisteemist pariti uuritavatel diagnoositud seksuaalsel ja
vere teel levivad infektsioone. Pariti need nakkushaiguste teatised, mis olid esitatud
ajavahemikul 01.01.2018-31.12.2022. Kausiti jargmiste nakkuste andmeid: gonorroa,
klamudioos, sutfilis, HIV, B- ja C-hepatiit, teatise esitamise kuupdev ning isiku unikaalne
kood. Tervisekassa edastas Terviseametile retsepti saanud isikute isikukoodid koos unikaalsete
koodidega, Terviseamet lisas isikukoodide alusel péaritud andmed, kustutas isikukoodi ja

edastas andmed vaid unikaalsete koodide alusel.

2 Anatoomilis-terapeutilis-keemilise klassifikatsiooni kood (ingl Anatomical Therapeutic Chemical classification
system)
17



Lisaks andmebaasidest saadule konsulteeriti kahe infektsioonhaiguste arstiga, kes andsid
tulemuste interpreteerimiseks sisulist infot PrEP-i mé&aramise osas, mida varasemate uuringute
puudumise t&ttu ei olnud vdimalik mujalt saada. Uhtlasi konsulteeriti lisaks Tervisekassaga, et

tapsustada puuduvate andmete vBimalikud pdhjused.

4.2 Valim

Uuritavad on koik 2018.—2022. aastal Tervisekassa andmetel RHK-10 diagnoosikoodi Z29.2
alusel PrEP ravimretsepti (ATC JO5AR03) saanud isikud ja nendest sama diagnoosikoodi
pdhjal raviarve saanud isikud.

4.3 Andmetdotlus

Andmeanaluusiks thendati Tervisekassast ja Terviseametist saadud andmed Tervisekassa poolt
uuritavatele loodud unikaalsete koodide alusel. Tervisekassa edastas retseptikeskuse andmed
uhe jaraviarvete andmed nelja eraldi andmefailina. Raviarvete dokumendinumbrid, véljastanud
eriala ning raviarve algus ja 16pukuupéevad olid ihes andmefailis koos unikaalsete koodidega
(nn raviarve pBhiandmefail). Raviarvetel kajastuvaid teenuseid, diagnoose ja raviasutusi oli
vOimalik raviarve pShiandmefailile liita dokumendinumbri alusel. Terviseamet edastas STLI
andmed kahe eraldi paringu alusel kahe andmefailina.

Andmeanaliisiks kasutati Kirjeldavat statistikat esitades absoluutset ja suhtelist sagedust
kasutades tabeleid ja jooniseid. Tulemused esitati vastavalt vanusele ja retsepti valjastamise
aastale, et hinnata ravimi kasutamise jaotust eri vanusriihmades ja aastatel. Samuti kirjeldati
ravimi saamise trendi vaadeldava aja jooksul. Profiilaktika kasutamise kordaja arvestamisel oli
nimetajaks vaadeldava aasta Eesti tdiskasvanute (15 eluaastat ja vanemad) keskmine rahvastik
Statistikaameti andmetel. Lisaks Kirjeldati PrEP-i saamist vastavalt profullaktikat saanute
elukoha ja retsepti valjaostmise asukohale ning tervishoiuasutusele. Kirjeldati retsepte ja
raviarveid valjastanud erialade jaotust. Raviarvete pohjal selgitati valja kui suurel osal
raviarvetest kajastuvad erinevad teenused (neerufunktsiooni hindamine (teenusekood 66102),
testimine STLI-de (teenusekoodid 66706, 66708, 66608), sh HIV (teenusekood 66719) suhtes.
Lisaks hinnati, kui suurel osal neist, kellele méarati PrEP oli diagnoositud mdni NAKIS teatist
esitama kohustav STLI.

Seda, kas ravimit voetakse igapdevaselt v6i vajaduspdhiselt hinnati esimese ja viimase
valjaostu vahele jd&nud ajaperioodi ning sellel perioodil valja ostetud pakendite arvu jargi.
Eelduseks oli, et pakendis on 30 tabletti, sest Eestis on mulgil vaid sellised pakendid. Kuu
pikkuseks loeti 30 paeva. lgapdevaseks kasutajaks defineeriti need, kelle esimese ja viimase
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valjaostu vahele jai sama palju kuid kui oli vahemikus valja ostetud pakendeid. Arvestamaks
valjaostmise kuupdevade varieerumist (kuu 16pp vs kuu algus), kaasati igapdevaste kasutajate
analliusi ka need, kellel oli vélja ostetud ks pakend vahem kui véljaostmiste vahele jadvaid
kuid. Neid kriteeriume mitte taitvad isikud loeti vajadusp8hiseks kasutajaks, sh ei arvestatud
igapéevasteks kasutajateks neid, kes olid ostnud ravimit vélja thel korral.

Andmeanalulsiks kasutati statistikaprogrammi  Stata 14.2, jooniste tegemiseks

tabelarvutusprogrammi Microsoft Excel.
4.4 Eetika ja andmekaitse

Tegemist on retrospektiivse andmebaaside pohise uuringuga, kus uuritavate inimestega
Uhendust ei vbetud ja ndusolekut ei kisitud. Uuritavad andmed pseudonlumiti Tervisekassas,
Tervisekassa edastas Terviseametile isikukoodid koos unikaalsete koodidega. Uurijatele
edastati andmed Uksnes unikaalsete koodidega, isikukoode ja muid uuritavaid otseselt tuvastada
vOBimaldavaid andmeid ei edastatud. Eetikakomitee taotluse alusel kustutatakse Tervisekassas
ja Terviseametis andmete edastamise jargselt uuritava isikuandmeid tuvastada vdimaldav
kodeerimisfail. Magistritdé andmebaas kustutakse hiljemalt 2024. aasta 16puks. T66 autor
koostas uuringukavandi ja taotluse eetikakomiteele. Samuti esitas taotlused andmete saamiseks
Tervisekassale ja Terviseametile ja suhtles andmepéringu tdpsustamiseks. Uurimist6o kavand
on saanud kooskdlastuse Tervise Arengu Instituudi inimuuringute eetikakomiteelt (otsus nr
1241, véljastatud 12.10.2023).
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5. Tulemused

5.1 PrEP-i saanud isikud

Aastatel 2018-2022 madrati PrEP ravimit 179 isikule. Nendest 173 olid mehed (96,6%) ja 6
naised (3,4%). Retsepti saanud isikud olid ravimi esmasel maaramisel keskmiselt 33,9 aastat
vanad (SD 8.21), mediaanvanus oli 33 aastat (IQR 11). 2020. aastal oli profilaktikat alustanute
keskmine vanus 35,1 (SD 9,5, med 35, IQR 12). 2021. aastal oli keskmine vanus 33,5 (SD 8,9,
med 33, IQR 8) ja 2022. aastal 34,0 aastat (SD 8,1, med 33, IQR 10).

Noorim PrEP retsepti saanu oli 18 ja vanim 69 aastat vana. Suurem osa profiilaktikat
kasutanud inimestest olid vanusevahemikus 26—35 aastat (Joonis nr 2). Selles vanuses inimesed
moodustasid 2020. aastal 43,5% , 2021. aastal 58,1% ja 2022. aastal 48,8% esmakordselt PrEP-
i saanutest (Joonis nr 2). Meeste keskmine vanus oli 33,8 aastat (mediaan 33, IQR 10), noorim
PrEP-i saanud mees oli 18-aastane ning vanim 69-aastane. Naiste keskmine vanus oli 37,8

aastat, noorim naine oli 33-aastane ning vanim 43-aastane.

50

45 43 41

40

35

30

25

20

15 = 11

10 7
S 2
0

24

PrEP-i alustanud isikud (n)

18-25
26-35
3645
46-55

>65
18-25
26-35
3645

>65

56-65
46-55
56-65

>65
18-25
26-35
3645
46-55
56-65

2020 2021 2022

Joonis 2. PrEP-i esmakordselt saanud isikute vanusjaotused aastatel 2020, 2021 ja 2022
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Retsepti saanute elukohaks retseptil maaratu alusel oli valdavalt Harju maakond ning
seejarel Tartu maakond. Uhel isikul ei olnud elukoha maakonda retseptile margitud. Hiiu, Jarva,
Ladne ja Ladne-Viru maakonnast ei olnud tihtegi PrEP retsepti saajat. (Tabel nr 1)

Tabel 1. Isiku elukohamaakond esimese retsepti valjastamise hetkel

Isiku elukoha maakond

n % n %
Harju maakond 140 78,2 Saare maakond 2 1,1
Ida-Viru maakond 6 3,4 Tartu maakond 17 9,5
Jogeva maakond 3 1,7 Valga maakond 1 0,6
Parnu maakond 5 2,8 Viljandi maakond 1 0,6
P&lva maakond 1 0,6 V0Oru maakond 1 0,6
Rapla maakond 1 0,6 Maakond ei ole mérgitud 1 0,6

Kokku 179 100,0
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5.2 Valjakirjutatud ja valjaostetud PrEP retseptid

Vélja kirjutatud retsepte, millel oli toimeaineks tenofoviirdisoproksiil koos emtritsitabiiniga
ning millel oli péhihaiguse diagnoosiks Z29.2, oli kokku 1401, véljaostetud retseptide koguarv
oli 1195 (85,3%). Sellise paringu alusel oli esimene PrEP retsept vélja kirjutatud 18.05.2020 ja
viimane 29.12.2022, esimene retsept osteti vélja 21.05.2020 ning viimane 25.04.2023.

2020. aastal kirjutati vélja 86 retsepti 23 isikule (Joonis nr 3). Jargmisel, 2021. aastal
Kirjutati vélja 444 retsepti 93 inimesele, kellest 74 puhul oli tegemist esmakordse retseptiga
(Joonis nr 3). 2022. aastal maéarati 871 retsepti 156 isikule, kellest 82 jaoks oli see esmakordne
retsept (Joonis nr 3). Koigil kolmel aastal said PrEP-i 18 isikut (10,1%). PrEP-i alustanud
isikuid oli 100 000 taiskasvanud® inimese kohta 2020. aastal 2,1, 2021. aastal 6,7 ning 2022.

aastal 7,4.
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Joonis 3. Aastatel 2020-2022 véljakirjutatud retseptide koguarv kvartaalselt ning nendest
esmakordselt ravimit saanud isikute arv

Keskmiselt Kirjutati valja seitse retsepti isiku kohta (SD 5,7, mediaan 5, IQR 7), vdiksem
valjakirjutatud retseptide arv oli Uks, suurim 31. 1401-st véljakirjutatud retseptist jaeti vélja
ostmata 206 (14,7%) retsepti. Retsepti saanutest tiheksa (5%) isikut ei ostnud vélja Ghtegi neile
méaératud retsepti, neile oli kirjutatud valja keskmiselt kaks retsepti (min 1, max 3) ning neile

kdigile oli ravimit mé&ratud vaid Uhel korral. Seega oli ravimi kasutajaid retsepti valjaostmise

3 Statistikaameti aastakeskmine meeste ja naiste rahvastik vanuses 15 eluaastat ja vanemad, aastatel 2020, 2021
ja2022.
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alusel kokku 170. Keskmiselt osteti vélja 6,6 (SD 5,6, mediaan 5, IQR 7) retsepti, minimaalne
valjaostetud retseptide arv oli tiks, kdige rohkem osteti vélja 30 retsepti.

Suurem osa retseptidest osteti vélja Harju maakonnast, teisel kohal oli Tartu maakond,
retseptil oli elukoha maakonnaks ka Jogeva, Pdlva, Rapla ja VVGru, aga nendest maakondadest
ei ostetud vélja Uhtegi retsepti. Elukoha maakonda ei olnud maérgitud thel (0,1%) retseptil,

valjaostetud retseptidest ei olnud ligi 9% apteegi maakonda. (Tabel nr 2)

Tabel 2. Véljaostetud retseptide arv vastavalt retseptil margitud elukoha ja ravimi valjastanud
apteegi maakonnale

Elukoha maakond n % Apteegi maakond n %
Harju maakond 940 78,7 Harju maakond 927 77,6
Ida-Viru maakond 17 1,4 lda-Viru maakond 3 0,3
Jogeva maakond 16 1,3 Pé&rnu maakond 21 1,8
Parnu maakond 39 3,2 Saare maakond 1 0,1
P6lva maakond 1 0,1 Tartu maakond 125 10,5
Rapla maakond 9 0,8 Valga maakond 10 0,8
Saare maakond 21 1,8 Viljandi maakond 4 0,3
Tartu maakond 116 9,7 Maakond ei ole mérgitud 104 8,7
Valga maakond 12 1,0 Kokku 1195 100,0
Viljandi maakond 3 0,3

Voru maakond 20 1,7

Maakond ei ole mérgitud 1 0,1

Kokku 1195  100,0

Retsepte véljastasid enim infektsioonhaiguste arstid (sh pediaatria infektsioonhaiguste
arstid). Aga retsepte oli vélja kirjutanud ka perearst, tldarst, oftalmoloog ja erakorralise
meditsiini arst. Valjaostmata retsepte olid kdige rohkem véljastanud infektsioonhaiguste arstid,
aga koikidest infektsioonhaiguste arstide véljastatud retseptidest moodustas see 13,6%.
Perearstide valjastatud retseptidest jéeti valja ostmata 31,1% ja (ldarstide véljastatud
retseptidest 85,7%. Mitte Uhtegi erakorralise meditsiini arsti ega oftalmoloogi véljakirjutatud

retsepti ei ostetud vélja. (Tabel nr 3)
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Tabel 3. Viélja kirjutatud retseptide ja valja ostmata retseptide arv arsti eriala jargi

Véaljaostmata retseptide

Valjakirjutatud Valjaostmata osakaal
Arsti eriala n % n % %
Infektsioonhaigused 1346 96,1 183 88,8 13,6
Peremeditsiin 45 32 14 6,8 31,1
Uldarstiabi 7 0,5 6 2,9 85,7
Oftalmoloogia 2 0,1 2 1,0 100,0
Erakorraline meditsiin 1 0,1 1 0,5 100,0

Kokku 1401 100,0 206 100,0

Retsepti valjaostmise alusel oli valimis PrEP-i kasutajaid 170. Kokku osteti vélja 1375
ravimpakendit. Keskmiselt osteti isiku kohta vélja kaheksa pakendit (SD 6,8, min 1, max 34,
med 6, IQR 9). Nendest 64 (38,9%) olid kogu perioodi jooksul ostnud valja 1-3 pakendit ehk
ravimit jagub ligikaudu tiheks kuni kolmeks kuuks (Joonis nr 4). 62 inimest (36,5%) olid valja
ostnud 4-11 pakendit, selle kogusega jatkub ravimit ligikaudu neljaks kuni Gheteistkiimneks
kuuks (Joonis nr 4). Ravimi kasutajatest 39 (22,9%) inimest olid ostnud valja aasta kuni kahe
aasta jagu ravimeid ehk 12—-24 pakendit ning viis (2,9%) inimest olid ostnud vélja sellises
koguses ravimeid, millest jagub rohkem kui kahe aasta jarjepidevaks profilaktikaks (Joonis nr
4).

70 64
60

=50

g 40

£ 30

= 20
10 5

62

39

kuni 3 kuud 6-11 kuud 1-2 aastat >2 aastat

PrEPi kestus pakendite arvu jargi

Joonis 4. PrEP-i kestus valjaostetud pakendite arvu pdhjal aastatel 2020-2021
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Ravimi véljaostnutest 59 (34,7%) olid tendoliselt ravimi igapéevased tarvitajad, need
isikud olid profulaktikat kasutanud esimesest kuni viimase véljaostuni keskmiselt seitse kuud
(SD 6,7, mediaan 6, IQR 8), minimaalselt tks kuu ja maksimaalselt kaks aastat ja kuus kuud.
Kui nendest jatta vélja need, kes olid ravimit kasutanud kolm kuud v&i véahem, oli isikuid kokku
39 (22,9% koikidest kasutajatest). Nemad olid ravimit kasutanud jarjepidevalt keskmiselt
kiimne kuu jooksul (SD 6,5, med 7, IQR 9), minimaalselt neli ja maksimaalselt kaks aastat ja
kuus kuud.

Need, kes igapdevase PrEP-i tarvitamise kriteeriume ei taitnud, ehk nn vajaduspdhised
tarvitajad, olid esimese ja viimase véljaostu vahel ostnud valja keskmiselt kaheksa pakendit
(SD 6,3, mediaan 6,5, IQR 9), minimaalselt Ghe ja maksimaalselt 26 pakendit. Ajavahemik,
mille jooksul vajaduspbhised kasutajad profiilaktikat esimest ja viimast korda valja ostsid
varieerus kolmest kuust kuni kahe aasta ja kaheksa kuuni. VajaduspGhistel kasutajatel oli
keskmine ajavahemik esimese ja viimase valjaostu vahel Uks aasta ja kaks kuud (SD 7,5,
mediaan 13 IQR 10). 37 isikut, 33% vajaduspdhistest kasutajatest ja 21,8% koikidest
kasutajatest, olid teinud ainult Gihe véljaostu.

5.3 PrEP-iga seotud raviarved ja ravijuhendi soovituste rakendamine

Perioodil 2018 kuni 2022 sai PrEP-iga seotud tervishoiuteenuseid, kus raviarvel oli pohi- voi
kaasuva haigusena margitud Z29.2, 159 inimest. Ehk 20 inimese kohta, kellele antud
ajavahemikul oli PrEP ravimeid méaératud, ei olnud Uhtegi raviarvet, millel oleks olnud Z29.2
kood. Isikule, kellele oli vélja kirjutatud PrEP, avati esimene raviarve 18.05.2020, viimane
22.12.2022. Raviarveid oli kokku 479, nendest 92,5% oli Z29.2 pohidiagnoosiks. Raviarveid
oli inimese kohta keskmiselt 2,7 (min 1, max 10, mediaan 2, IQR 3).

Neist kahekimnest inimesest, kellele t60s kasutatud péringu alusel raviarveid ei leitud,
olid seitse (35%) saanud retsepti 2022. aasta I6pus (alates septembrist). T66s kasutatud péaringu
alusel raviarveteta isikutele oli esimene retsept vélja kirjutatud 16.06.2020 ja viimane
28.12.2022. Nendest isikutest kaks (10%) ei olnud vilja ostnud (htegi ravimpakendit. Uks
raviarveta isik oli PrEP retsepte saanud jarjepidevalt alates 2020. aasta suvest. Raviarve
mittesaanute seast neli olid naised (20%), kes kdik olid saanud retsepti ajavahemikul mai 2021—
august 2022. Kdoigile olid retseptid vélja kirjutanud infektsioonhaiguste arstid.

Suurem osa raviarvetest oli aastate 18ikes valjastanud infektsioonhaiguste arstid, aga
ravirveid olid 19 korral valjastanud ka perearstid, neljal korral 6ed ning kahel korral tldarstid
(Tabel nr 4).
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Tabel 4. Raviarvete arv vastavalt valjastanud tervishoiuttotaja erialale ja aastale

2020 2021 2022 Kokku
Véljastanud eriala n % n % n % N %

Infektsioonhaigused 33 94,3 148 91,9 273 96,5 454 94,8

Peremeditsiin 2 5,7 9 5,6 8 2,8 19 4.0
Ode 2 1,2 2 0,7 4 0,8
Uldarstiabi 2 1,2 2 0,4

Kokku 35 100,0 161 100,0 283 100,0 479  100,0

Raviarveid on véljastatud kdige rohkem L&&ne-Tallinna Keskhaigla (LTKH) (65,3%),
seejarel Tartu Ulikooli Kliinikum (TUK) (16,9%) ning Ida-Tallinna Keskhaigla (ITK) (9,6%).
Perearstid ja perearstikeskused (PA) olid véljastanud 5% raviarvetest, Parnu haigla 2,7% ja
Narva haigla 0,4%. (Joonis nr 5).
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Joonis 5. Raviarvete arv vastavalt valjastanud raviasutustele aastatel 2020, 2021 ja 2022

Neerufunktsiooni hindav analiitis (66102) oli teostatud 134 (87,5%) raviarve saanud
isikule, ehk 25 (15,7%) vahemalt Uhe raviarve saanud isikul ei olnud raviarvete pdhjal seda
analtdsi tehtud. Neid raviarveid, millel oli see teenusekood margitud oli kokku 295 (61,6%).
Seda analtilisi oli teostatud 388 korral, isiku kohta keskmiselt 2,9 korda ja raviarve kohta 0,8

korda. HIV 1,2 antigeeni ja/vdi antikehade analtitisi (66719) oli tehtud 136 (85,5%) raviarvega
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isikule, seega HIV testita oli 23 (14,5%) isikut. HIV testi oli 333 (69,5%) raviarvel ja seda oli
margitud 359 korda. Keskmiselt 2,6 korda isiku kohta ja 0,7 korda raviarve kohta.

Analuasi, millega testitakse muuhulgas klamudioosi, gonorréa, mikoplasma, veneerilise
Iimfogranuloomi ja trihhomoniaasi osas (66608), oli tehtud 111 (69,8%) isikule 159-st, ehk 48
(30,2%) inimest t00s kasutatud paringuga seotult seda analtilsi ei saanud. Seda oli margitud
246 (51,4%) raviarvele ja kokku 2275 korda. Teenust saanud isiku kohta oli seda keskmiselt
20,5 korda ja 4,7 raviarve kohta. Analulsi, millega testitakse muuhulgas B-, C- hepatiite ja
stufilist (66706) oli tehtud 135 (84,9%) isikule 159st, 24 (15,1%) isiku raviarvele seda teenust
ei olnud margitud. Seda teenusekoodi oli margitud 275 (57,4%) raviarvele ja kokku 415 korda.
Seda analtiusi oli tehtud keskmiselt 3,1 korda isiku ja 1,5 korda raviarve kohta. Kuni 2024. aasta
martsi 18puni kasutati C-hepatiidi jaoks raviarvelduses ka teist koodi (66708), seda oli tehtud
125 (78,6%) isikule. Seda oli méargitud 185 (38,6%) raviarvel ja 361 korral. Seda anallisi oli
tehtud keskmiselt 2,3 korda isiku ja 0,8 raviarve kohta. (Tabel nr 5)

Tabel 5. Raviteenused PrEP retsepti saanute raviarvetel

Teenuse nimetus Teenuse Mitu Mitmel Mitmel

kood korda raviarvel unikaalsel

esines isikul
HIV1,2 antigeeni ja/vdi antikehade 66719 359 333 136
madramine
Sdeluuringud, hormoonuuringud, haigus- 66706 415 275 135
tekitajate uuringud immuunmeetodil (sh B-
ja C-hepatiit, sufilis)
Kreatiniin, uurea, kusihape 66102 388 295 134
Tsutokiinide, allergeenipaneelide, spetsii- 66708 361 185 125

filiste markerite madramine ja haigus-

tekitajate uuringud immuunmeetodil (sh C-

hepatiit kuni 29.03.2024)

DNA  analiis  PCR-meetodil (sh 66608 2275 246 111
klamidioos,  gonorréa,  mikoplasma,

veneeriline  limfogranuloom,  trihho-

moniaas)
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5.4 Seksuaalsel ja vere teel levivad infektsioonid PrEP kasutajate seas

Uuritaval ajavahemikul (01.01.2018-31.12.2022) vormistati PrEP retsepti saanutest méni STLI
teatis 79 korral 50 (28%) erineval isikul. Kdik diagnoosi saanud olid meessoost. STLI diagnoosi
saanutest oli noorim 20-aastane ja vanim 69-aastane, keskmine vanus oli 33,2 aastat (SD 7,9,
mediaan 33, IQR 11). Nendest suurema osa elukohaks oli Harjumaa (82%), neljal Tartumaa
(8%), kahel Ida-Virumaa (4%), kahel Parnumaa (4%) ning thel Saaremaa (1%).

STLI teatisi oli isiku kohta esitatud keskmiselt 1,6 (min 1, max 5, mediaan 1, IQR 1).
Teatisi oli nii klamudioosi, gonorrda, stufilise kui ka kroonilise C-viirushepatiidi kohta. STLI
teatisi oli 2018. aastal 2, 2019. aastal 5, 2020. aastal 3, 2021. aastal 18 ja 2022. aastal 51. Uuritud
ajavahemikul diagnoositi klamudioosi kokku 25 korral ja 21 isikul, nendest Ghel isikul kolmel
korral ja kahel isikul kahel korral. Klamidioosi kordaja 100 000 inimese kohta oli vahemikus
0-7821 (Joonis nr 6). Gonorrodad diagnoositi kokku 44 korral ja 33 isikul, nendest thel isikul
kolmel korral ja tiheksal isikul kahel korral, kordaja 100 000 inimese kohta oli vahemikus 559—
16760 (Joonis nr 6). Stufilist diagnoositi Uheksal korral Giheksal isikul, kordaja 100 000 inimese
kohta oli vahemikus 0-3352 (Joonis nr 6). Kroonilist C-viirushepatiiti diagnoositi tiks kord tihel

inimesel. Uuritaval ajavahemikul ei teatatud valimis mitte thestki HIV nakkusest.
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6. Arutelu

Magistritod eesmargiks oli anda tlevaade HIV kokkupuute-eelse profiilaktika kasutamisest
Eestis aastatel 2018-2022. Kokkupuute-eelse profiilaktika kasutamist Kirjeldati soo, vanuse ja
elupiirkonna jargi, arsti eriala, valjaostmiskoha ja valjaostmismadra alusel. Profulaktika
kasutamist kirjeldati véaljaostmise, ajaperioodi ja ostetud pakendite arvu jérgi. Raviarvete alusel
kirjeldati HIV kokkupuute-eelse profiullaktikaga seotud analliiside teostamist, raviarveid
valjastanud tervishoiutdotajaid ja asutusi. Nakkusteatiste alusel kirjeldati PrEP-i saanud isikutel

uuringuperioodil esinenud seksuaalsel ja vere teel levivate infektsioonide esinemist.

HIV kokkupuute-eelse proftilaktika kasutajad

PrEP-i saajaid oli kolmel uuritaval (2020-2022) aastal kokku vahem kui kakssada. 2018. aastal
avaldatud raportis ,,Antiretroviirusravimite kasutamise kulutéhusus HIV-negatiivsetel isikutel*
on samal aastal PrEP saajate arvu ekspertarvamusele tuginedes hinnatud 500 isikule ning iga-
aastaseks kasvuks 125 inimest (39). Kui votta aluseks kuluthususe analiiisi eksperthinnang,
siis on kéesoleva t60 tulemuste alusel PrEP-i saanuid vahem kui neid, kes vdiksid seda vajada.
Olles Euroopa néitel ks kdrgeima HIV haigestumusega riike (2), siis voiks eeldada, et HIV
ennetusmeetmete rakendamine on suurem. Eestis ei ole kahel kolmandikul registreeritud HIV
juhtudest tead levikutee (22), mis raskendab ennetusmeetmete rakendamist ja nende
sihtrihmale suunamist. See t06 ei vBimalda anda hinnangut sellele, mis pdhjustel on PrEP-i
maaramine ja kasutamine vordlemisi vaike.

Varasemalt on leitud, et peamiseks takistuseks on ravimi hind (32), kuid see uuring tuli
valja enne kui Eestis tulid turule geneerilised ehk odavamad ravimid. Tervise Arengu Instituudi
2022. aastal avaldatud MSM-ide seas tehtud uuringu tulemus oli, et ligi kolmandik vastanutest
ei olnud PrEP-ist teadlikud (40). Selle uuringu tulemusi laiendades voib arvata, et sellise
ennetusmeetme olemasolust ei pruugi sihtrihma kuuluvad inimesed teadlikud olla. Arvestades
seda, et riskirihmad nagu prostitutsiooni kaasatud ja narkootikume sistivad inimesed on
tugevalt stigmatiseeritud, vOib nendes PrEP-i sihtrihmades teadlikkus sellisest HIV
ennetusmeetmest olla veelgi madalam.

PrEP-i saajatest oli valdav osa meessoost. Samamoodi on Prantsusmaa, Kanada ja
Ameerika Uhendriikide naitel suurem osa profiilaktika kasutajatest meessoost (33, 34, 36).
Eesti naitel haigestuvad HIV-sse kiill valdavalt mehed, samas meeste ja naiste suhe HIV-
nakkuse saanute seas (2022. aastal vastavalt 64% ja 36%) (22) ei ole nii drastiline kui nende
meeste ja naiste vahel, kellele on PrEP méaaratud (96,6% vs 3,4%). Ka Ameerika Uhendriikides
avaldatud uuring on leidnud, et naissoost isikud saavad PrEP-i vdhem kui oleks vajadus (36).
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Kdige rohkem on PrEP-i kasutajaid vanusevahemikus 26-35 eluaastat, keskmine vanus
aastate Uleselt on 33,9 eluaastat. Prantsusmaa uurimuses oli keskmine vanus 36 eluaastat (33),
Kanadas aastatel 20142016 36-45 eluaastat ja aastatel 2016-2018 25-34 eluaastat (34) ning
Ameerika Uhendriikides 25-34 eluaastat (36). Saab Uldistada, et sarnaselt muu maailma
uuringutega on peamised PrEP-i kasutajad kahekimnendate teises ja kolmekimnendate
esimeses pooles. Samal aja oli aga 2022. aastal esmakordselt HIV nakkuse saanute inimeste
keskmine vanus 39,6 aastat (22). Kuigi k&esolev t60 PrEP-i kasutajate ja uute HIV juhtude
suhet ei arvutatud (PnR), saab siiski anda hinnangu, et vanemates vanusriihmades (eelkdige 36—
45 eluaastat) vBiks PrEP-i kasutajaid olla rohkem.

Valdavalt oli PrEP-i saajate elukohaks Harju maakond (78,2%), seejarel Tartu maakond
(9,5%) ja lda-Viru maakond (3,4%). Ka Prantsusmaa uurimus on néidanud, et valdav osa
profiilaktika saajaid elab suure asustustihedusega piirkondades (33), nagu selle t66 naitel on
Harju- ja Tartumaa. Enamus 2022. aastal Eestis HIV diagnoosi saanud olid Tallinnast (61%),
jargmisel kohal oli lda-Viru maakond (21%) (22). Ehk lda-Virumaal elavad moodustavad
oluliselt vaiksema osakaalu PrEP-i saajatest kui nad moodustavad uutest HIV juhtudest. Ka siin
on vdimalik anda hinnang sellele, et Ida-Virumaal on vajadus PrEP-i jargi suurem vdrreldes
sellega, kui palju on selle t66 tulemuste pdhjal seal piirkonnas elavaid profiilaktika kasutajaid.
V6ib arvata, et Harju ja Tartu maakonnas elab rohkem riskiriihma kuuluvaid inimesi, sh MSM-
e, kellele on PrEP valdavalt suunatud, mistdttu on kasutajaid nendes piirkondades rohkem.

HIV kokkupuute-eelse proftilaktika valjakirjutamine ja valjaostmine

Prantsusmaal on uuritud seda, kui jarjepidevalt PrEP-i vietakse retseptide kuue kuu tagant
uuendamise alusel (33), Eesti ravijuhend (tleb, et ravimi vOtmist tuleb alustada seitse paeva
enne riski tekkimist ning v8ib I6petada seitse paeva parast (13). Téendolisi igapaevaseid PrEPI
kasutajaid oli kolmandik, kui nendest jatta vélja kuni kolm kuud kasutanud isikud, siis viiendik.
Saab jareldada, et valdav enamus PrEP-i saajaid kasutavad seda vajaduspdhiselt. Kull aga oli
nende seas margata varieeruvust, oli selgelt hekordseid kasutajaid, aga ka neid, kelle PrEP-i
kasutamine on Usna pidev, valjaostu pdhjal lihtsalt mitte selgelt igap&evane.

Valdavalt osteti ravim vélja Harju maakonnast, seejarel Tartu maakonnast. Kuigi valdav
osa PrEP-i saajatest ka elab nendes piirkondades, siis vib mdjutada nendest piirkondadest
suuremat ravimi véljaostmist see, et need on peamised piirkonnad, kus raviarveid véljastati, ehk
kus inimesed kdivad infektsioonhaiguste arsti vastuvotul. PrEP-iks kasutatav ravim
tenofoviirdisoproksiili emtritsitabiiniga on koheselt kéttesaadav suurema elanike arvuga
piirkondades (50). Toendoliselt voib see olla vdiksemates piirkondades elavatele inimestele

takistuseks. Kiill aga on ravimit vimalik soetada e-apteegist (50), mis vOiks toetada ravimi
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laialdasemat kattesaadavust. Uhtlasi ei ole TDF/FTC preparaatide valik Eesti turul vaga lai ning
Ravimregistris oleva informatsiooni pdhjal saab vdita, et maale toodavatele ravimitele esineb
tarneraskusi (38). Ka sellised kitsendavad tingimused vdivad mojutada seda, kas inimesed
ravimit vélja ostavad ja millistes kogustes.

Retsepte olid kdige enam véljastanud infektsioonhaiguste arstid. ECDC 2023. aasta raporti
kohaselt kirjutatakse PrEP-i Euroopas ja Kesk-Aasias vélja valdavalt seksuaaltervise ja
infektsioonhaiguste kliinikutes arsti poolt (29). Prantsusmaa laiendas 2021. aastal PrEP retsepti
kirjutamise Oigust koikidele arstidele (33). Kanadas vdivad PrEP-i maérata ka esmatasandi
arstid (pere- ja uldarstid) ning seal tehtud uurimuse tulemusel on leitud, et valdavalt maaravadki
PrEP-i esmatasandi arstid ning see trend on ajas kasvav (34). PrEP-i mdiramisega on seotud
mitmed vdimalikud ohud, nt ravimresistentsus (29), mistdttu on ilmselt (ihe pdhjusena ka Eesti
ravijuhendis valja toodud, et PrEP-i alustaval arstil peavad olema PrEP-iga seonduvast
pdhjalikud teadmised (13).

Uuritaval ajavahemikul Kirjutati vilja 1401 retsepti, millest osteti valja 85%. Uheksa
retsepti saanud isikut ei ostnud vélja mitte Ghtegi neile méé&ratud retsepti, seega saab 6elda, et
PrEP-i tegelikke kasutajaid oli 170. Lisaks leidis magistritdo, et k@ikidest valjakirjutatud
retseptidest valjaostmata retseptide osakaal on madalaim just infektsioonarstide vélja
Kirjutatutest. Teiste erialade valjastatud ravimretseptidest oli valjaostmata retseptide osakaal
oluliselt suurem. Uheks vdimalikuks pdhjuseks vaib pidada seda, et teiste erialade viljastatud
retseptidele ei ole vdimalik rakendada 50% ravimsoodustust. Arvestades vdimalikke
ravijarjekordi eriarstile padsemiseks ning seda, et vastavad erialaarstid on kergemini
kattesaadavad suuremates piirkondades, siis tasub ravimi kattesaadavuse lihtsustamiseks teiste
riikide nditel kaaluda soodustusega retsepti valjakirjutamise diguse laiendamist suuremale
rihmale erialadele nt androloogidle, glnekoloogidele, dermatoveneroloogidele, aga ka
perearstidele ja Uldarstidele. See v@ib aidata kaasa PrEP-i paremale kattesaadavusele. Laiem
soodustusega profiilaktikat méarata saavate erialade valik annab patsiendile vdimaluse
poorduda sellele arstile, kellega tuntakse end turvalisemalt ning kes patsiendi anamneesiga on
juba tuttavad. Uhtlasi on vimalik, et sellisel juhul vahenevad elukohast v&i vastuvdtuaegadest
tulenevad PrEP-i saamise ja maaramise piiranguid.

Raviarveid oli kdige rohkem valjastanud L&ane-Tallinna Keskhaigla ning seejarel Tartu
Ulikooli Kliinikum. Need on kaks regionaalset keskust, kuhu on valdavalt koondunud HIV-ga
seotud spetsialistid, seetdttu ei ole see tulemus ootamatu. Kull aga kinnitab see asjaolu, et PrEP-
iga seonduv on koondunud suurematesse keskustesse ning voib seeldbi olla PrEP-ile ligipdasule

piiranguks
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HIV kokkupuute-eelse profiilaktika ravijuhendi jalgimine raviarvete pohjal

Raviarvetel analiisiti HIV ja neerufunktsiooni analuls olemasolu, need peavad ravijuhendi
jargi olema tehtud enne PrEP-iga alustamist (13). Lisaks analliisiti seksuaalsel ja vere teel
levivate infektsioonide analliiise, mida tuleb ravijuhendi jargi teostada kolm kuud peale
profiilaktikaga alustamist (13). Ei olnud Uhtegi raviarvega isikut, kellel oleks olnud raviarvetel
kdik noutud analtiiisid. Koige rohkem isikuid oli aga testitud HIV ja neerufunktsiooni osas.
Mahuliselt oli kdige rohkem tehtud analliusi, millega testitakse muuhulgas klamudioosi,
gonorrda ja teiste enamlevinud STLI-de osas. Kasutatud teenuskoodid aga ei ole sageli
tekitajaspetsiifilised, mistdttu ei saa olla taiesti kindel, et uuritud oli just STLI-de osas. Lisaks
on aruteludest ekspertidega tulnud vélja, et osad patsiendid ké&ivad ravijuhendis néutud
analliise tegemas mujal (nt erakliinikutes), mistottu ei kajastu teostatud analliusid

profiilaktikaga seotud raviarvel.

STLI-d HIV kokkupuute-eelset profullaktikat saanute seas

Uuritaval ajaperioodil diagnoositi STLI 28% uuritavatest. Teatisi oli eri STLIde kohta, kdige
enam klamiidia, aga ka gonorrda, stufilise ja kroonilise C-viirushepatiidi kohta. Antud
tulemuste pohjal on ndha STLI nakkusteatiste kasvu peale 2020. aastat, olles viimasel uuritaval
aastal perioodi kdrgeim. K&esoleva t60 pohjal ei saa jareldada, kas kasvutrend on antud valimi
suurema testimise tagajarg v0i pdhjustatud sagedasemast riskikaitumisest ning mil méaaral on
tulemus mdjutatud nt koroonapandeemiaga seotud vastumeetmete rakendamisest. Kull aga on

muu maailma néitel sarnaselt tdheldatud STLI-de kasvu PrEP-iga alustamise jargselt (42).

PrEP-i kasutajate seas on Kirjeldatud suuremat STLI levimust ja haigestumust (41, 42),
samas ongi PrEP-i sihtrihmades (nt MSM, PK jne) suurem STLI-de haigestumine ja levimus
(43-45). Kéesoleva t60 tulemusena saadud haigestumuskordajad olid oluliselt suuremad kui
tavarahvastikus. See nditab vajadust PrEP-i saajate pusivale ndustamisele ning teiste vdimalike
riskikditumist véhendavate meetmete rakendamisele ja propageerimisele (nt kondoomide
kasutamine). Vorreldes aga varasemate PrEP kasutajate seas tehtud STLI uuringutega olid
selles t66s haigestumuskordajad madalamad. Seda vdib kirjeldada sellega, et vorreldes Euroopa
keskmisega on Eesti klamiiiidia, gonorroa ja stifilise haigestumuskordajad madalamad. Samas
néitas raviarvete STLI testide analus, et testimine ei ole téielik, mis v6ib tdhendada, et osad

haigusjuhud voivad olla jddnud avastamata.
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Magistrit6é peamised puudused ja tugevused

Tervisekassa andmete kasutamise tugevuseks on tulemuste Uldistatavus PrEP-i saanutele.
Andmebaas katab kdik ravikindlustatule osutatud teenused ehk see vdimaldas analtiisi kaasata
suurem osa PrEP-i saanud isikuid. K&esolev t60 analtlsis Tervisekassa retseptikeskuse ja
raviarvete andmekogu andmeid. Nende andmete puuduseks on nende sihipérasus — neid
kogutakse raviteenuste eest tasumise, mitte niivord uuringute tegemise eesmargil. Selliste
andmebaasidel pdhineva uuringu ndrkuseks on ka ebatédpsused andmetes, sh puudulikud

andmed.

Kuigi ravijuhend on kasutusel 2019. aasta I8pust ning ravimsoodustus alates 2020. aastast,
siis 2018. ja 2019. aastate kaasamisega andmeanallilsi sooviti hinnata ravijuhendi
kasutuselevotu ja ravimsoodustuse mdju ravimi maaramisele. T60s kasutatud andmepéringuga
varasemaid kui 2020. aasta mais valja kirjutatud retsepte ei saanud. Suheldes PrEP-i mé&aranud
infektsioonhaiguste arstidega, mééarati PrEP-i ka enne ravijuhendit (ja geneeriliste ravimite
turule tulemist), kuid minimaalselt (hinnanguliselt ligikaudu kiimnele inimesele) ning sel
perioodil ei olnud kasutusel thtset diagnoosi.

Ké&esoleva to0 alusel on PrEP retsepte véljastatud 179 isikule, kuid 20 puhul (11%) ei olnud
andmebaasis t06s kasutatud paringu alusel infot nende raviarvete kohta. On vdimalik, et osade
isikute kohta ei ole raviarveid, kuna need on I6petamata, mist6ttu Tervisekassa andmetes ei
kajastu. Raviarve péringu kitsenduseks oli, et raviarvel peab olema pd&hi- vOi kaasuvaks
diagnoosiks Z29.2, seega kui retsept valjastati diagnoosiga Z29.2, aga raviarvele seda diagnoosi
ei lisatud, siis sellised raviarveid kdesolevas andmebaasis ei kajastu. PrEP-i méddramisega
seotud asutuste analliis pdhineb Uksnes raviarvetel, seega vdib tegelik asutuste jaotus olla
erinev kdesoleva too tulemustest, lisaks vdib profilaktikaga olla seotud raviasutusi, mida sellise
paringu alusel tehtud t06 ei kajasta. PrEP-i madramist erialapOhiselt sai hinnata nii
retseptikeskuse andmete kui ka raviarvete pohjal.

Uhtlasi selgus arutelus infektsioonhaiguste arstidega, et patsiendid kaivad raviarvel ndutud
teste sageli tegemas mujal, PrEP-iga seotud raviarvest eraldi. Et saada ravijuhendis esitatud
testimisnduete jargimise kohta tdpsem hinnang, oleks vaja analttsida PrEP-i mé&ratud isikute
haiguslugusid, kuid see on kindlasti oluliselt ressursikulukam nii aja kui t60j6u osas vorreldes
andmebaasipdhise paringuga. Seega vOib antud anallils raviarvete osas alahinnata, kui paljudel
PrEP-i saajatel tegelikult ravijuhendis ettendhtud analiiise teostati. Lisaks kuna STLI
analliusimisel kasutatavad teenuse koodid ei ole uuritud nakkuste spetsiifilised, st tihe koodiga
saab maéarata palju erinevaid tekitajaid, siis voib see vajalike analulside teostamist lehinnata.

Kéesolevas t60s ei ole kasutatud valjakirjutatud pakendite arvu, nii nagu algses

uuringukavandis ning eetikakomitee taotluses, vaid véljaostetud pakendite arvu. Nimelt selgus
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andmepéringu kéigus suhtluses Tervisekassaga, et valja on ostetud sageli rohkem pakendeid
kui vélja on Kkirjutatud. Tapsemate tulemuste saamiseks otsustati seetdttu kasutada véljaostetud
pakendite arvu. Saab ainult spekuleerida, et valja kirjutatakse 90 tabletti sisaldavat pakend ning
sellise pakendi puudumise tottu valjastatakse nditeks kolm pakendit, mis igaiiks sisaldab 30
tabletti. Ravimiameti hallatava ravimregistri andmetel ei ole Eestisse kunagi toodud pakendit,
mis sisaldab 90 tabletti (38). Mis aga ei valista, et need isikud, kes on ravimi valja ostnud
valismaal, on saanud pakendi, milles on nditeks 90 tabletti. See on ka k&esoleva t66 puudus,
sest profiilaktika kasutamise ajalisel kestusel on arvestatud, et pakend sisaldab tihe kuu jagu
ravimit, mistottu vOib see osadel juhtudel olla alahinnatud.

To0 autorile teadaolevalt on see esimene suurem PrEP kasutamist analudsiv uurimus
Eestis. PrEP on Eestis kasutusel aastaid ning osaliselt Tervisekassa rahastatud, kuid seni ei ole
teada, kui paljud inimesed PrEP-i on saanud. Ké&esolev t66 annab esmakordselt sellise
hinnangu, kirjeldab neid inimesi, PrEP-i kasutamist, profiilaktika maaramist, véljaostmist ja
kasutamist. Selline t66 on toeks PrEP-i praegu ja tulevikus maéravatele spetsialistidele ning
rahvatervishoiu spetsialistidele HIV ennetuse edasiseks arendamiseks ja tegevuste
suunamiseks. TO6 tulemuste alusel on vdimalikud edasised uuringud PrEP-i kasutamise kohta
Eestis. Uhest kiiljest on t66 aluseks PrEP-i kasutamisele jalgimisele ajas, teisest kiiljest PrEP-i

madramise sisuliste kiisimuste (nt kattesaadavuse piirangute) uurimisele.

Edasised uurimused

Edasiseks vdiks seada prioriteetiks PrEP-i saamise piirangute uurimise. Oluline oleks
PrEP-i saavate riskirihmade kaardistamine — millised praegu riskiriihma loetutest on PrEP-i
kasutajatena esindatud. See annaks lisavadrtuse hindamaks seda, milliste sihtriihmadeni on
joutud ning millisteni mitte. Eestis tehtud uuringus leiti, et MSM-ide seas on teadlikkus PrEP-
ist puudulik ning selle kasutamine minimaalne (40). Tasub edasi uurida, kuidas sihtrihmadeni
jouda ning millised on nende hoiakuid PrEP-iga seoses. Sealhulgas uurida seda, mida
riskirthma kuuluvad isikud peavad profulaktikaga alustamise takistuseks. Sellise analtisi
tulemuste pdhjal oleks vBimalik otsida sihtriihmani jdudmiseks sobilikke meetmeid, seelébi
suurendada profilaktika kasutamist ning véhendada HIV-sse nakatumist.

Sarnaselt profiilaktika kasutajate piirangutele oleks vajalik analtiiisida PrEP-i maaramisega
seotud piirangud. PrEP-i mé&aramine on Eestis koondunud kahte suuremasse keskusesse ning
ennetusmeetme iseloomust lahtuvalt thele erialale. Oluline on kaasata hetkel profilaktikat

méaéravad erialaspetsialistid ning teised huvitatud osapooled, et leida mooduseid, kuidas
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lihtsustada ja parandada PrEP-i kéattesaadavust, aga selliselt, et kaasnevad riskid oleksid
maandatud.

Arvestades, et nii Eestis kui mujal Euroopas on palju HIV juhte migrantide seas, siis
téendoliselt on suurem risk HIV nakkuseks nendel migrantidel, kes veel HIV nakkust ei ole
saanud. PrEP ei ole aga tdendoliselt kédttesaadav neile, kellel puudub ravikindlustus. Edasist
uurimist vajaks, kui paljud Eestis HIV positiivse testi saanud migrandid siia ka jad&dvad ning kas
neid Ombritsevad inimesed on HIV nakkuse eest kaitstud — millised on hoiakud,
ennetusmeetmed ja valmisolek.

Edasist uurimist vajab PrEP-i ravijuhendi jargimine. Selline analtilis annaks hinnangu
sellele, mil mé&aral ravijuhendis ettekirjutatud tdidetakse ja PrEP-i saavaid isikuid jalgitakse. Ka
aitaks see valja tuua kitsaskohad ja piirangud profilaktika saamisel, nt sage kdrvaltoimete
esinemine. Kui peaks olema arutelu PrEP-i soodustusega saavate erialade laiendamiseks, saaks
sellisest analliisist edasi arendada taiendatud ravijuhendi nendele erialadele, kes igapaevaselt
HIV ravi ja ennetusega ei tegele. Et aga saada hinnang sellel, kuidas on jargitud PrEP-i
ravijuhendit, tuleb paring koostada teistel alustel kui k&esolevas toos.
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7. Jareldused ja ettepanekud

Magistritoos uuriti Eestis HIV kokkupuute-eelse profiilaktika kasutamist aastatel 2018-2022.

T606 tulemustel pohinevad jareldused:

1.

Aastatel 2020-2022 maarati PrEP-i ligi kahesajale isikule, kes enamasti olid meessoost
ja kolmekimnendates eluaastates. PrEP-i saavate isikute arv on Eestis vordlemisi véike,
selle kasutamine riskiriihmades nii vanuse, soo kui ka elukoha alusel on ebauhtlane.
Kdige sagedamini kirjutasid PrEP-i valja infektsioonhaiguste arstid kahes
tervishoiuasutuses. Infektsioonhaiguste arstide PrEP-i valjakirjutamine on mdojutatud
ennetusmeetme ja ennetatava haiguse spetsiifilisusest. Kaks peamiselt raviarveid
valjastanud raviasutust on HIV ennetusele ja ravile keskendunud, sh koondab seet6ttu
erialaspetsialistid. See aga tsentraliseerib PrEP-i madramist ja kéttesaadavust.

PreP-i valjastamine oli vaadeldavatel aastatel kasvutrendis. Valjakirjutatud retseptidest
jaeti valja ostmata veidi rohkem kui kiimnendik. PrEP-i soovinutest 5% ei ostnud Uhtegi
ravimit valja. K&ige rohkem osteti valja infektsioonhaiguste arstide véljastatud retsepte,
mis vOib olla mojutatud ravimsoodustuse rakendumisest vaid nende valja kirjutatud
retseptidele. Suurem osa ravimi kasutajaid kasutasid ravimit vajaduspdhiselt,
eelduslikult kdrge riski perioodidel.

Kaiki ravijuhendis soovitud anallitise ei olnud teostatud thelgi uuritaval. Kdige rohkem
isikuid oli testitud HIV ja neerufunktsiooni osas. Kasutatavad teenuskoodid ei ole sageli
STLI tekitajaspetsiifilised, selleks, et nende teostamist hinnata on vajalik haiguslugude
labitootamine.

Valimis diagnoositud mdni STLI nakkusteatiste alusel ligi kolmandikul uuritavatest.
PreP-i sihtrihmade ja kasutavate isikute seas on STLI ennetusmeetmete teadlikkuse
tdstmine prioriteetne, PrEP ei kaitse teiste sugulisel teel levivate nakkust eest.

To6l pdhinevad ettepanekud:

Tutvustada uurimist66 tulemusi infektsioonhaigustega tegelevatele ja rahvatervishoiu
spetsialistidele.
Suurendada teadlikkust PrEP-ist kui Uhest vdimalikust HIV ennetusmeetmest nii
tervishoiutdotajate kui riskirihmade seas. Samal ajal rohutades teiste ennetusmeetmete
jargimist, sh kondoomi kasutamine, regulaarne testimine, aga ka enda terviseseisundi
jalgimist vdimalike ravimi k@rvaltoimete suhtes.
Laiendada PrEP ravimi soodustusega maaramise voimalust teistele erialade arstidele
nagu androloogid, giinekoloogid, dermatoveneroloogid, perearstid ja Gldarstid.
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HIV pre-exposure prophylaxis use in Estonia: A nationwide observational study from
2018 to 2022
Gertrud Pleksner

9. Summary

Background: The EU/EEA average HIV incidence rate was 5.1 cases per 100,000 population
in 2022 (2). In the EU/EEA region, the highest incidence of HIV in 2022 was in Cyprus (24.1
cases per 100,000) (2) and in Estonia (18.8 cases per 100,000). Medical guideline on how to
implement pre-exposure prophylaxis (PrEP) was released in Estonia at the end of 2019, and
oral HIV PrEP has been partially reimbursed for people at high risk of sexually acquired HIV
infection since April 2020. Considering the high incidence of HIV in Estonia and ECDC
recommendations, it is important to analyse implementation of countermeasures like PrEP.
Objectives: This master’s thesis examined HIV pre-exposure prophylaxis use in Estonia from
2018 to 2022. The aims were 1) to describe those who received PrEP prescription based on age,
gender, place of residence and place of prescription purchase, 2) to describe prescribing PrEP
based on the medical specialties and healthcare facilities, 3) to assess the rate of purchasing the
prescription and the use of PrEP, 4) to describe PrEP-related tests provided based on medical
bills and 5) evaluate sexually transmitted (and blood-borne) infections diagnosed on those who
received PrEP prescription.

Methods: The data required for the analysis was obtained from the Estonian Health Insurance
Fund’s prescription centre’s and medical bills’ databases and from Estonian Health Board’s
Communicable Diseases Registry. PrEP users were defined as individuals who received at least
one dispensing of PrEP with tenofovir disoproxil fumarate and emtricitabine with 1CD-10
Z29.2 on the prescription between 1 January 2018 and 31 December 2022. Frequency tables
with absolute numbers (n), relative frequency (%) and coefficient were used to describe
characteristics with the median, minimum (min), maximum (max) and figures for visualization.
Results: During the study period 1401 PrEP prescriptions were issued to 179 individuals
initiating PrEP. Based on the query used, the first prescription was issued in May 2020 and the
last in December 2022. In 2020, 23 people initiated PrEP, in 2021 93 people received PrEP
prescription of which 74 people had their first PrEP that year. In 2022 a total of 156 people
received PrEP prescriptions, of which 82 had their first PrEP initiation.

PrEP receivers were predominantly male (96.6%) and had the mean age of 33.9 years (SD 8.21,
med 33 years, IQR 11). Those who received HIV pre-exposure prophylaxis lived mostly in

Harju (78.2%) and Tartu (9,5%) counties, most of the prescriptions were purchased in the same
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counties (77,6% and 10,5% respectively). These are also Estonia’s most populated areas. West-
Tallinn Central Hospital (65.3%) and Tartu University Hospital (16.9%), which are also two
hospitals in Estonia with HIV specialized infectious disease departments, issued the most
medical invoices related to PrEP.

The majority of the PrEP prescriptions were written by infectious disease doctors (96.1%),
filling the prescription was also the highest among prescriptions written out by them (86,4%).
It is also the only speciality that can write prescriptions with national reimbursement. 85.3% of
all the prescriptions were purchased, on average seven prescriptions were written and 6.6 were
purchased. Nine persons did not purchase any of the perceptions assigned to them, leading to
the conclusion that there were 170 PrEP users. 34.7% of PrEP users were likely to be daily
users of prophylaxis, 21.8% of PrEP users had purchased medication only once. One user
purchased PrEP medication worth for two years and ten months.

There were 479 medical bills for 159 people from the sample. So, for 20 people who received
PrEP query used in this research didn’t find PrEP related medical bills. Based on medical bills,
none of the persons had all the tests done as suggested in medical guideline. 85.5% had HIV
test done and 87.5% had kidney function analysis done. 69.8% out of 159 people had analyse
code in their medical bill, which tests for STDs like chlamydia, gonorrhoea, mycoplasma,
venereal lymphogranuloma, trichomoniasis. 84.9% had analyse code, which also tests for
hepatitis B, C and/or syphilis. In the sample, 28% of the subjects were diagnosed with STD
between 2018-2022. There were 25 chlamydia diagnoses, 44 gonorrhoea diagnoses, nine
syphilis diagnoses and one hepatitis C diagnosis. During the study period there were no HIV
diagnoses.

Conclusion: Based on the results of the master’s thesis, it can be concluded that the PrEP use
was on the rise in Estonia during 2020-2022, though overall number of people using PrEP was
still low. It is necessary to research the reasons and barriers behind this. Prescriptions for PrEP
are primarily prescribed by infectious disease doctors. The majority of prophylaxis users live
in the two regions with the largest number of inhabitants in Estonia, and PrEP is mostly
prescribed in the same regions' healthcare facilities. It is important to find ways to increase and
ease access to PrEP. There is a high incidence of STD among those who receive PrEP. It is
necessary to raise awareness of STDs prevention and that PrEP does not protect against any
other STD than HIV.
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