KUSIMUS

Kas ATH diagnoosiga lastel ja noorukitel kasutada pidevat ravi voi ravipausi parema ravitulemuse saamiseks?

SIHTRUHM: ATH diagnoosiga laps vdi nooruk

SEKKUMINE: Pideva ravi

VORDLUS: Ravipaus

PEAMISED Seisundi halvenemine pidev ravi vs ravi Idpetamine; Seisundi halvenemine pidev ravi vs ravi Idpetamine; Seisundi halvenemine pidev ravi vs ravi |Idpetamine; Seisundi halvenemine pidev ravi vs

WA VE TGN OE ravi I5petamine; Kérvaltoimed pidev ravi vs ravi I5petamine; K8rvaltoimed pidev ravi vs ravi I8petamine; Elukvaliteet pidev ravi vs ravi I8petamine; Elukvaliteet pidev ravi vs ravi Idpetamine;
Elukvaliteet pidev ravi vs ravi Idpetamine;

HINNANG

Probleem

Kas probleem on prioriteetne?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
O Ei Koostatava ravijuhendi (RJ) jaoks kaardistati ja hinnati AGREE Il instumendiga kolm Euroopa- voi

o Pigem ei rahvusvahelise erialaorganisatsiooni poolt koostatud RJ-t, et leida teaduslik tdendusmaterjal t66riihma

o Pigem jah poolt pustitatud kliinilistele kiisimustele vastamiseks ja soovituste andmiseks. AGREE Il hinnangute

® jah alusel olid kaasamiseks piisava kvaliteediga kaks juhendit:

o Varieerub 1) Uhendkuningriigi (NICE) juhend: Attention deficit hyperactivity disorder: diagnosis and management

o Ei oska delda NICE guideline Published: 14 March 2018;

2) Ameerika (AAP) juhend: Wolraich ML, Hagan JF Jr, Allan C, Chan E, Davison D, Earls M et al (2019)
Clinical practice guideline for the diagnosis, evaluation, and treatment of attention-deficit/hyperactivity
disorder in children and adolescents. Pediatrics.

NICE ravijuhendis soovitatakse ATH kasitluse véljadppega spetsialistil vaadata lile ATH ravi vahemalt 1
kord aastas ja arutada patsiendiga (ja vajadusel nende perekonna ja hooldajatega), kas ravimiga peaks
jatkama. Arvesse tuleb votta: patsiendi enda eelistus; kasud; kdrvaltoimed; kliiniline ndidustus; kas
ravimi annust on optimeeritud; mdju haridusele ja to6tamisele; ravimi unustamiste, planeeritud
raviannuste alandamiste ja ravita perioodide mdju; ravimi mdju olemasolevale v&i uuele
pstiuhikahdirele, kehalisele tervisele vdi neuroarengulisele seisundile; tugiteenuste vajadus.
Soovitatakse prooviperioode ravimi [dpetamisega vdi annuse vahendamisega, kui kasude ja kahjude
lldise tasakaalu hinnang peab seda kohaseks. Kui otsustatakse ravimiga jatkata, peab selle pdhjus olema
dokumenteeritud.

AAP ravijuhend ravipauside vdi ravi pidevuse osas soovitusi ei anna.

Soovitud moju

Kui suur on eeldatav soovitud moju?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Tuhine Toogrupi esitatud kiisimusele tdendatud vastete leidmiseks vBeti aluseks 1 MA ja 4 RCT. Uuringud ei kasitlenud otseselt ravipausi, vaid ravi katkestamist.
o Vaike Vastuse sai sellele, et peab hindama korra aastas.

® keskmine Seisundi halvenemine

o Suur Voeti arvesse ka tulemusnéitajana tagasilangus, simptomid.Metaanaliitis 5 RCT ja 1126 uuritavaga




o Varieerub
o Ei oska delda

Soovimatu moju

Kui suur on eeldatav soovimatu moju?

kasitles ATH ravi Idpetamise mdju elukvaliteedile. Analtilisiga leiti, et ravi katkestamisel esines vaike kuid
statistiliselt oluline tagasilanguse risk (RR = 2,41; p = 0,0008) (1)

Metiillfenidaadi pikaajalist m&ju ja selle [dpetamise ohutust hindavas RCT-s 94 uuritavaga leiti, et ravi
katkestamisel esines vdike, kuid oluline stivenemine ADHD-RS koguskooris ja tdhelepanupuudulikkuse
alaskooris, millel oli suurem m&ju nooremas vanusegrupis (alla 13,8a; p = 0,01), ei olnud aga erinevust
hiiperaktiivsuse/impulsiivsuse osas. Uleiildine funktsioneerimine halvenes ravi katkestanute hulgas
40,4%, ravimiga jatkajate hulgas 15,9% (p = 0,01; NNT = 4). Opetajate hinnangul toimus ravimi
katkestajate hulgas oluline stivenemine uldises ATH simptomaatikas ja hiiperaktiivsuses. (2)
Sekundaarse analliusi alusel stivenes ravi katkestamisel oluliselt hiiperaktiivsus/impulsiivsus vanemate
(p =0,01) ja Gpetajate hinnangul (p < 0,01), aga mitte laste endi poolt antud hinnangu alusel (3).
Lisdeksamfetamiiniga pikaajalise ravi efektiivsust uuriv RCT 153 osalejaga hindas tulemusnaitajana ravi
ebadnnestumist, mida defineeriti Iabi ADHD-RS v&i CGl skooride halvenemise. Leiti, et ravi ebadnnestus
ravi katkestamisel 67,5%, aga ravimiga jatkades vaid 15,8% (p < 0,001). Ravimi katkestamisel toimusid
enamus ravi ebadnnestumistest 2 nadala jooksul. ADHD-RS-IV skoori alanes ravimiga |dpetanute seas
keskmiselt 14,5 punkti, ravimiga jatkajate seas 1,9 punkti (p < 0,001). (4)

Elukvaliteet

Metaanallius 3 RCT ja 894 uuritavaga leidis, et ravi katkestanute hulgas esines vaike, kuid statistilselt
oluline langus elukvaliteedis vdrreldes pidevalt ravi saanutega (SMD = 0,21; p = 0,005) (1).
Metillfenidaadi pikaajalist m&ju ja selle |[dpetamise ohutust RCT-s 94 uuritavaga leiti, et ei esinenud
olulist erinevust elukvaliteedis ravi jatkamisel v6i selle Idpetamisel ei vanemate (p = 0,95) ega laste endi
(p = 0,32) poolt hinnatuna (3).

Lisdeksamfetamiiniga pikaajalise ravi efektiivsust hindavas RCT-s 153 osalejaga leiti, et ravi katkestanutel
toimus vanemate hinnangul oluline langus lapse elukvaliteedis. Samal ajal ravi jatkanutel pusis
elukvaliteet uuringu valtel muutumatu, enesega rahulolu aladomeenis toimus isegi tdus (p < 0,001) (5).
Ravi katkemine

Ravi katkemine tulemusnaitajatena sobivates uuringutes ei kajastunud.

Pideva ravi puhul oli tendusmaterjali p&hjal soovitud mé&ju
keskmine v&i suur.

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Suur Metillfenidaadi pikaajalist m&ju ja selle Idpetamise ohutust hindavas RCT-s 94 uuritavaga tdsiseid Pideva ravi soovimatu m&ju. Kdrvaltoimeid peab arvestama
o keskmine kdrvaltoimeid ravi katkestamise ega jatkamise korral ei tuvastanud. 1 osaleja uuringust, kes jatkas individuaalselt

o Viike ravimiga, I&petas uuringu kdrvaltoimete t&ttu, milleks loeti peavalu, lillad laigud katel, uimasus,

o Tihine Shupuudus, janu, stigelus, lihaskrambid, kaalumuutus. K&rvaltoimeid raporteeriti ravimi katkestanute

o Varieerub hulgas 12,5%, mis ravimiga jatkajate hulgas oli 10,6% (p = 0,46). (2)

o Ei oska 6elda

Toendatuse kindlus

Lisdeksamfetamiini pikaajalise ravi efektiivsust uurivas RCT-s 153 uuritavaga ei raporteeritud
kdrvaltoimeid tle 10% ei ravimiga jatkamisel ega ka sellega katkestamisel. K&ik raporteeritud
kérvaltoimed oli kerged kuni m&ddukad. Uhelgi patsiendil ravimiga jatkamise grupis ei olnud uuringu
katkestamise pdhjuseks kdrvaltoimed. 2 patsienti platseebogrupist raporteerisid kdrvaltoimeid (rahutus
ja ATH simptomaatika stivenemine), mis viisid uuringu katkestamiseni. (4)

Kui kindel vGib kokkuvdttes olla sekkumise mdju tdendatuses?

OTSUs

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED




® \Vaga madal

o madal

o keskmine

ovaga

o kaasatud uuringud puuduvad

Vaartushinnangud

Kokkuvédttes oli uuringute téendatuse aste vaga madal voi madal. 1 kaasatud MA arvestatava valimiga
oli vdga madala kuni madala tdendatusastmega (olenevalt tulemusnditajast), probleemiks oli kahtlus
selektiivsele raporteerimisele, ebapiisavale randomiseerimisele ja pimendamise kirjeldamisele. 4
kaasatud RCT-d valimite suurustega 94 ja 153, olid samuti madala voi vdga madala tSendatusega,
peamised probleemkohad pimendamise kirjeldamisel. 1 uuringus olid kasitletud kiill ATH-ga patsiendid,
aga toodud vilja, et diagnoos ei olnud Uhtselt standardiseeritud.

Kas see, kuivord inimesed (inimeste erinevad alariihmad) peamisi tulemusi vaartustavad, varieerub vdi kui ebakindlad me nende hinnangutes oleme?

OTSuUs

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o oluline ebakindlus vdi varieeruvus

o v3imalik oluline ebakindlus vGi varieeruvus
o oluline ebakindlus vdi varieeruvus
téendoliselt puudub

o oluline ebakindlus vdi varieeruvus puudub

MGjude tasakaal

Eraldi siistemaatilist otsingut uuringute leidmiseks, mis kasitlevad kuivord inimesed peamiseid
tulemeid/tulemusnéitajaid vaartustavad, ei tehtud.

Kas sekkumise soovitud ja soovimatu mdju vahekord viitab sekkumise voi vordlus(tegevuse) tlekaalule?

On lapsevanemaid, kes arvavad, et pusiva raviefekti jaoks on vaja
stimulante pidevalt vGtta. On vanemaid, kellel ei tekita ravipausi
kiisimus mingeid vastditeid. Samas on vanemaid, kellel tekitab
see ebakindlust. Moned lapsed ja noored teevad seda hea
meelega. Enamasti vietakse ravimeid selleks, et koolis/t66l
paremini hakkama saada. Ravimid kiill aitavad 6ppida, ent
aegajalt on tore olla ka ATH laps, kes on talle iseloomulikku
hoogsust ja entusiasmi tais. Kindlasti on juhtumeid kus on vaja
ravimit pidevalt votta.

Ravipausi tegemise kohta on mdned mitteasjakohased
arusaamad, nt et ravipausi ei tohi teha voi peab tegema seoses
kasvu, toleratnsuse vdi ravivastusega.

OTSUs

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

0 soosib vordlust

O pigem soosib vordlust

o ei soosi sekkumist ega vordlust
® pigem soosib sekkumist

0 soosib sekkumist

o Varieerub

o Ei oska 6elda

Vajaminevad ressursid

Kui suur on ressursivajadus (kulud)?

Soovitud maju osas on ilmselgelt Glekaalus pidev ravi/ravi jatkamine. Soovimatu mdju osas oli 2
korvaltoimete tSttu uuringu katkestajat ravimi I6petamise grupis ja 1 ravimiga jatkamisel, kusjuures
platseebogrupis olevad uuringu katkestamist pohjustavad korvaltoimed olid rahutus ja ATH
simptomaatika siivenemine. Kdrvaltoimete raporteerimine oli nii ravimi katkestamisel kui Idpetamisel
kas sama v&i vaheselt ravimiga jatkanute kasuks. Seega soosib kokkuvate sekkumist ehk pidevat ravi.

Kuna uuringutes ei kasitletud pideva ravi ja ravipausi vordlust,
siis ei saa anda vastust selle vordluse kohta.

Tdendus soosib pidevat ravi vorreldes ravi katkestamisega.

OTSUs

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED




o suur kulu

o keskmine kulu

O mittearvestatav kulu ja saast
® keskmine sdast

O suur saast

o Varieerub

o Ei oska 6elda

Eraldi vajaminevate ressursside uuringuid ei otsitud ning kaasatud uuringutes ressursivajaduse teemat ei
kasitletud.

Vajaminevate ressursside toendatuse kindlus

Milline on ressursivajaduse (kulude) tdendatusse aste?

Tervisekassa seisukohalt pikas perspektiivis kokkuhoid pusiva ravi
korral.

[ )

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Vaga madal

o madal

o keskmine

o vaga

® kaasatud uuringud puuduvad

Kulutohusus

Eraldi vajaminevate ressursside uuringuid ei otsitud ning kaasatud uuringutes ressursivajaduse teemat ei
kasitletud.

Kas sekkumise kulutdhusus soosib sekkumist v&i vordlust?

OTSUs

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o soosib vordlust

0 pigem soosib vordlust

o ei soosi sekkumist ega vordlust
o pigem soosib sekkumist

0 soosib sekkumist

o Varieerub

® kaasatud uuringud puuduvad

Vordsed voimalused

Kulutdhusust kasitlevaid uuringuid ei otsitud.

Kuivérd sekkumine m&jutab tervisevdimaluste vérdsust?

OTSUs

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o vahendab v&rdsust

o tdendoliselt vahendab vordsust
o tBendoliselt ei mdjuta vordsust
o tdendoliselt suurendab vordsust
o suurendab vordsust

® Varieerub

o Ei oska 6elda

Vastuvoetavus

Tervisevdimaluste vBrdust kasitlevaid uuringuid ei otsitud.

Kas sekkumine on huvitatud osapooltele vastuvdetav?

SGltub sellest, kas otsustatakse ravipause teha v&i mitte. Ei
majuta vordsust, kui ldhtutakse patsiendi vajadustest ja
soovidest.




OTSUs TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Ei Vastuvdetavust kasitlevaid uuringuid ei otsitud. Pidev ravi on pigem vastuvdetav.
o Pigem ei

® Pigem jah

o jah

o Varieerub

o Ei oska delda

Teostatavus

Kas sekkumine on teostatav?

OTSuUs TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Ei Teostatavust kasitlevaid uuringuid ei otsitud.
o Pigem ei

o Pigem jah

® jah

o Varieerub

o Ei oska delda

OTSUSTE KOKKUVOTE

OTSUS

PROBLEEM jah

SOOVITUD MOJU keskmine

SOOVIMATU MOJU Viike

TOENDATUSE KINDLUS Vaga madal

voimalik oluline

VAARTUSHINNANGUD ebakindlus voi
varieeruvus

pigem soosib

MOJUDE TASAKAAL sekkumist
VAJAMINEVAD RESSURSID keskmine sadst
VAJAMINEVATE RESSURSSIDE kaasatud uuringud
TOENDATUSE KINDLUS puuduvad

kaasatud uuringud
puuduvad

KULUTOHUSUS

VORDSED VOIMALUSED Varieerub




VASTUVOETAVUS

TEOSTATAVUS

Pigem ei

Pigem jah

Varieerub

Ei oska oelda

Ei

Pigem ei

Pigem jah

Varieerub

Ei oska oelda




SOOVITUSE LIIK

Tugev soovitus mitte teha

o

Nork soovitus sekkumise vastu

o

Nork soovitus kas sekkumise v&i alternatiivi
poolt

o

Nork soovitus sekkumise poolt

Tugev soovitus teha

O




VIIDETE KOKKUVOTE

1. Tsujii N, Okada T,Usami M, et al. Effect of Continuing and Discontinuing Medications on Quality of Life After Symptomatic Remission in Attention-Deficit/Hyperactivity Disorder: A Systematic Review and Meta-Analysis. J

Clin Psychiatry; 2020.

2. Matthijssen AM, Dietrich A,Bierens M et al. Continued benefits of methylphenidate in ADHD after 2 years in clinical practice: a randomized placebo-controlled discontinuation study. Am J Psychiatry; 2019.

3. Matthijssen AM, Dietrich A,Bierens M, et al. Effects of Discontinuing Methylphenidate on Strengths and Difficulties, Quality of Life and Parenting Stress. J Child Adolesc Psychopharmacol; 2020.

4. Coghill DR, Banaschewski T,Lecendreux M et al. Maintenance of efficacy of lisdexamfetamine dimesylate in children and adolescents with attention-deficit/hyperactivity disorder: randomized-withdrawal study design. J

Am Acad Child Adolesc Psychiatry; 2014.
5. Banaschewski T, Johnson M,Lecendreux M et al. Health-related quality of life and functional outcomes from a randomized-withdrawal study of long-term lisdexamfetamine dimesylate treatment in children and

adolescents with attention-deficit/hyperactivity disorder. CNS Drugs; 2014.



