KUSIMUS

Kas kdigile alkoholis6ltuvatele patsientidele méarata tulemuslikuks raviks aversiivseid/alkoholihimu véahendavaid ravimeid 3 kuud vs 6 kuud vs 12 kuud vs 24 kuud?

RAHVASTIK: alkoholisdltuvusega patsient

SEKKUMINE: aversiivseid/alkoholihimu vahendavaid ravimeid 3 kuud

VORDLUS: 6 kuud v&i 12 kuud vdi 24 kuud

PEAMISED SUREMUS: nalmefeen vs platseebo; HEAVY DRINKING DAYS: nalmefeen vs platseebo; HEAVY DRINKING DAY'S: nalmefeen vs platseebo;
RS VOENARAWABR ALKOHOLI KOGUTARVITAMINE (total alcohol consumption): nalmefeen vs platseebo; HEAVY DRINKING DAYS: nalmefeen vs platseebo;
TAGASILANGUS: naltreksoon vs platseebo; TAGASILANGUS: akamprosaat vs platseebo; TAGASILANGUS tugeva alkoholitarvitamise juurde
(relapse to heavy drinking): naltreksoon vs platseebo; TAIELIK ABSTINENTS: disulfiraam vs mitte ravi; TAIELIK ABSTINENTS: disulfiraam vs
platseebo; ABSTINENTS: disulfiraam vs mitte midagi; ABSTINENTS (abstinentsi paevade arv 6. kuuks): disulfiraam vs C-vitamiin;
TAGASILANGUS: disulfiraam vs platseebo;

HINNANG
Probleem
Kas probleem on prioriteetne?
OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
o Ei Alkoholitarvitamise héire farmakoteraapia optimaalse pikkuse kohta ei ole Uihest
o Arvatavasti ei tdendusmaterjali. Farmakoloogilise ravi pikkus s6ltub patsiendi vajadustest ja
o Arvatavasti jah eelistustest ning vajab individuaalset lahenemist. Arvestama peab kdrvaltoimete
o Jah esinemist, tagasilangusi anamneesis, toetava kodukeskkonna olemasolu ja muid
o Muutub individuaalseid tegureid.

o Ei oska 6elda

Soovitud toimed

Kui tuntavad on eeldatavad soovitud toimed?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
o Ebaoluline Ajakohastatava ravijuhendi kiisimusele ,,Kas kdigile alkoholisoltuvatele

o Véike patsientidele maéarata tulemuslikuks raviks aversiivseid/alkoholihimu vahendavaid

o Keskmine ravimeid 3 kuud vs 6 kuud vs 12 kuud vs 24 kuud?* tdendusmaterjali leidmiseks

o Suur otsiti eelmisesse Eesti ravijuhendisse kaasatud teiste ravijuhendite (12 juhendit)

o Muutub uuendatud versioone. Leiti kaks uuendatud ravijuhendit (7) (8), tks ravijuhendi

o Ei oska delda uuendamisel koostatud tdendusmaterjali kokkuvéte (9). Ravijuhenditest kaasati

sellesse tdendusmaterjali kokkuvdttesse uuemad metaanaliiiisid. Uhte
metaanallisi (4) ei saanud tervikuna kaasata (analiiusis oli selle ravijuhendi jaoks




sobimatu sihtrihm, vordlusrihmad meile sobimatud), vaid kaasati sellest
uksikuuringud.

Mitte Giheski metaanallilisis ei uuritud erinevate ravikuuride pikkuse mdju, seega
on jargnev tdendusmaterjal kaudse tdendusega.

Kdige enam oli 6-kuulise raviperioodiga uuringuid.
Raviperiood 3 kuud
Tulemusnditaja: tagasilangus (likskaik, millise alkoholitarvitamise juurde).

Naltreksooniriihmas oli statistiliselt oluliselt vaiksem risk (suhteline risk (relative
risk, RR) 0,92 (95% CI 0,86 kuni 1,00)) juua ukskaik, mis koguses alkoholi kolme
kuu jooksul alates uuringu algusest vorreldes platseeboriihmaga. (6)

Tulemusnditaja: tagasilangus (tugeva alkoholitarvitamise juurde).

Naltreksoonirihmas oli oluliselt vaiksem risk (RR = 0,85 (95% CI 0,78 kuni
0,93)) langeda tagasi tugeva alkoholitarvitamise juurde. (6)

Tulemusnditaja: taielik abstinents

Keskmine kumulatiivse abstinentsi kestvus oli statistiliselt oluliselt suurem
disulfiraami riihmas vdrreldes platseeboriihmaga: 68,5 péeva (standardhélve (SD)
37,5) vs 29,7 (SD 19,0) péeva; p = 0,012. (10)

Puudusid kolme kuu pikkuse raviperioodiga akamprosaadi uuringud.
Raviperiood 6 kuud
Tulemusnditaja: suremus

Nalmefeeniriihma ja platseeboriihma vahel erinevust ei leitud, RR = 0,39 (95% CI
0,08 kuni 2,01). (5)

Tulemusnditaja: heavy drinking days

Kuue kuu méddudes oli nalmefeeniriihmas statistiliselt oluliselt véhem tugeva
alkoholitarvitamise péevi (heavy drinking days) Uhes kuus vdrreldes
platseeborihmaga. Keskmiste muutuste erinevus (mean difference, MD)
uuringurithmade vahel —1,65 (95% CI —2,41 kuni —0,89). (5)

Tulemusnditaja: alkoholi kuritarvitamine

Nalmefeenirtihmas oli kuue kuu méédudes alkoholi kogutarvitamine statistiliselt
oluliselt vaiksem kui platseeboriihmas. Standarditud keskmiste erinevus
(standardized mean difference, SMD) —0,20 (95% CI —0,30 kuni —0,10). (5)




Tulemusnéitaja; tagasilangus

Tagasilanguse risk oli kuuendaks kuuks statistiliselt oluliselt vaiksem
akamprosaadirihmas vorreldes platseeboriihmaga, RR = 0,83 (95% CI 0,78 kuni
0,89). (6)

Tulemusnditaja: abstinents

Abstinentsi osakaal disulfiraamiriihmas oli 26% ja vordlusrihmas (ei saanud ravi)
20%, kuid erinevus ei olnud statistiliselt oluline. (1)

Disulfiraamirihmas oli statistiliselt oluliselt rohkem abstinentsi paevi vorreldes
vordlusrihmaga (said C-vitamiini). Raviriihmade erinevus oli 44 péeva (95% CI
14 kuni 19, p = 0,004). (2)

Raviperiood 3-7 kuud
Tulemusnditaja: heavy drinking days

Metaanaliitisis selgus, et nalmefeeniriihmas vahenesid tugeva alkoholitarvitamise
paevad (heavy drinking days) mdlema uuringurithma raviriihmas vorreldes
platseeboriihmaga. (1) Hedge'i g =—0,20 (95% CI —0,30 kuni —0,09), (2) Hedge'i
g=-0,33 (95% CI —0,48 kuni —0,18). (3)

Raviperiood 9 kuud
Tulemusnditaja: tagasilangus

Uheksandaks kuuks oli disulfiraami riihmas 9,8% ja platseeboriihmas 24,4%
tagasilangust valtinud. Ravi- ja platseeboriihma vahel olulisi erinevusi ei olnud.

(4)
Raviperiood 12 kuud
Tulemusnditaja: heavy drinking days

Uhe aasta méodudes oli nalmefeeni rilhmas statistiliselt oluliselt vahem tugeva
alkoholitarvitamise péevi (heavy drinking days) tihes kuus vorreldes
platseeborihmaga. Keskmiste muutuste erinevus (ingl mean difference, MD)
uuringurihmade vahel —1,60, (95% CI —2,85 kuni —0,35). (5)

Ravi mdju

NALMEFEEN




Kahes uuemas metaanaliiiisis, (3) ja (5), ndidatakse nalmefeeni kasutanutel
mdningaid paremaid tulemusi vGrreldes platseeboga, kuid Palpacuer 2015
metaanallilsis tuuakse valja, et meil ei ole siiski piisavalt heal tasemel tdendust
nalmefeeni kasutamiseks. Samas, Mann 2016 metaanalidisis tuuakse vélja, et on
piisavalt téendust, mis kinnitab nalmefeeni mdju alkoholitarvitamise
vahendamisel.

NALTREKSOON JA AKAMPROSAAT

Donoghue 2015 metaanalliiisis jareldatakse, et akamprosaat ja naltreksoon on
efektiivsed alkoholis6ltuvusega patsientide ravis (6).

DISULFIRAAM

Skinner 2015 metaanaliilsis jareldatakse, et avatud uuringutes on raviriihmas
abstinentsi séilitamine v&i tagasilanguse ennetamine parem kui v8rdlusriihmas.
Pimendatud uuringutes sellist mdju ei leitud. (4)

Soovimatud toimed

Kui tuntavad on eeldatavad soovimatud toimed?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
o Ebaoluline Ravimite kbrvaltoimeid raporteeriti kdigis uuringutes, kuid erineva pikkusega

o Vdike uuringuperioodidel tekkinud kdrvaltoimeid omavahel ei v8rreldud.

o Keskmine

o Suur

o Muutub

o Ei oska 6elda

Tdendatuse kindlus

Kui kindel vBib kokkuvdttes olla sekkumise mdju tdendatuses?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED




o Uldse mitte Toorihma esitatud kliinilise kiisimuse kontekstis varieerus tdenduse kvaliteet vaga

o Véhesel maéral madalast madalani. Kokkuv@tvalt hinnati tdendatuse aste vdga madalaks.
o Keskmiselt

o Véga

o Kaasatud uuringud puuduvad

Vaartused

Kui ebakindel voi varieeruv on see, kuivdrd inimesed peamisi tulemusnéitajaid vaartustavad?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o oluline ebakindlus v&i varieeruvus | Eraldi tbendusmaterjali otsingut patsientide vadrtushinnangute ja eelistuste kohta | Kallid ravimid (soodustus puudub).

o v@imalik oluline ebakindlus vdi kliinilisele kiisimusele vastamisel ei otsitud. . . . . .
varieeruvus Patsient peaks olema (ravi)motiveeritud. V6ib

o oluline ebakindlus V&i varieeruvus tekkida petlik tunne, et nt 3 kuu méodudes olukord
arvatavasti puudub kontrolli all, mist&ttu I6petatakse tarvitamine voi

o oluline ebakindlus v&i varieeruvus vahendatakse tarvitamist.

puudub

Arvestades, et patsiendi jaoks on kdige olulisem
pusiv hea ravitulemus, leidis to6rihm, et kolme voi
enama kuuline vahe ravikuuri pikkuses ei kallutaks
patsiente eelistama ltihemat v6i pikemat ravikuuri.
Antud kontekstis ei seaks ravikuuri erinev pikkus
Uhtki patsientide alarihma ebavérdsesse seisu.
Arvestades alkoholisBltuvuse ravi pikaajalisust ja
kombineeritust ei oleks aversiivse voi alkoholihimu
vahendava ravi kestus alkoholitarvitamise héirega
patsiendi ravis mééarava tahtsusega.

M@éjude tasakaal

Kas soovitud ja soovimatu méju vahekord soosib sekkumist vai vordlust?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED




o Naéitab vdrdluse paremust
o Arvatavasti nditab vdrdluse

paremust

o Ei ndita ei sekkumise ega vordluse
paremust

o Arvatavasti nditab sekkumise
paremust

o Néitab sekkumise paremust
o Muutub
o Kaasatud uuringud puuduvad

Vajaminevad ressursid

Kokkuvéttes vBib kogutud tdendusmaterjali p6hjal 6elda, et kbige rohkem on
uuringutes kasutatud kuuekuulist ravimi kasutamise perioodi ning ravimi
kasutamise eelised (mdjusus) kaaluvad (iles selle ravi v8imalikud kérvaltoimed.

Kui suur on sekkumise ressursivajadus?

OTSUS

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Suur kulu

o Keskmine kulu

o Ebaoluline kulu ja séast
o Keskmine saast

o Suur saast

o Muutub

o Ei oska delda

Akamprosaat on Eesti turul olemas, kuid ravimi kasutamise ndidustuste hulka ei
kuulu alkoholis6ltuvushaire. Teised ravimid on Eestis alkoholis6ltuvushdire puhul
naidustatud ja kasutusel.

Vajaminevate ressursside téendusmaterjali kindlus

Kui hea on tdendusmaterjal erinevate ressursside vajaduse ja nende maksumuse kohta?

OTSUS

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED




o Véga halb

o Halb

o Keskmine

o Hea

o Kaasatud uuringu puuduvad

Kulutdhusus

OTSUS

n/a

Kas sekkumise kulutdhusus néitab sekkumise voi vordluse paremust?

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Néitab vdrdluse paremust
o Arvatavasti nditab vdrdluse

paremust

o Ei ndita ei sekkumise ega vordluse
paremust

o Arvatavasti nditab sekkumise
paremust

o Néitab sekkumise paremust
o Muutub
o Kaasatud uuringud puuduvad

Vordsed vdimalused

OTSUS

Kulut6hususe uuringuid eraldi ei otsitud.

Milline oleks sekkumise mdju vordsetele (tervise)voimalustele?

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Véahendab vordsust

o Toenaoliselt vahendab vdrdsust

o Toendoliselt ei mdjuta vordsust

o Toenaoliselt suurendab vordsust
o Suurendab vordsust

o Muutub

o Ei oska 6elda

Vastuvoetavus

n/a




Kas sekkumine on huvitatud osapooltele vastuvdetav?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Ei n/a
o Arvatavasti ei
o Arvatavasti jah
o Jah

o Muutub

o Ei oska delda

Teostatavus
Kas sekkumine on teostatav?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Ei n/a
o Arvatavasti ei
o Arvatavasti jah
o Jah

o Muutub

o Ei oska delda

JARELDUSED
Recommendation

Alkoholisdltuvusega patsiendile méarake aversiivse toimega ravim voi alkoholi kasutust vahendav opioidretseptorite antagonist vdhemalt 6 kuuks.

Tugev soovitus, mdddukas tdendatuse aste
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