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Pievakord 1. Reet Vinkel. Ulevaade praegustest ravijuhenditest ja ettepanekutest, kuidas ravijuhendite
vélja tootamist tohustada.
2. Reet Vinkel. Huvide deklareerimine.
3. Reet Vinkel. To6riihma ja sekretariaadi tookorraldus.
4. Ulle Krikmann. Sekretariaadi to0st iilevaade andmete ja ravijuhendite otsingutel
erinevatest andmebaasidest aastatel 2010 -2015.
5. Siret Oja — 7 Kkliinilise kiisimuse arutelu.
6. Ulle Krikmann — 9. kliinilise kiisimuse arutelu
Ulevaade Kohal on 11 todrithma liiget. Tooriihma kvoorumi kokkusaamiseks on vajalik % liikmete
toimunud kohalolu ehk 12 liiget. T66riihma juht informeerib vdimaliku kahe t66riihma litkme vahetusest.

aruteludest

Hetkel on liikmetega ldbirddkimiste protsessid pooleli. Liikmete muutus on vajalik, et
jargnevatel tookosoolekutel oleks kvoorum koos, et sonastada ja kinnitada ravijuhendi
soovitusi ning anda suuniseid sekretariaadile. Huvide konflikte vastavalt novembris 2015
esitatud huvide dekalreerimise vormile ei ole {ihelgi tooriihma ega sekretariaadi liikmel.

1. Reet Vinkel ,Ulevaade praegustest ravijuhenditest ja ettepanekutest, kuidas
ravijuhendite vélja to6tamist tohustada”.
Ettekande slaidid lisatud. Oluline keskenduda tdendusmaterjalidele, mitte anda kerge kaaluga
voi tdendusmaterjalita soovitusi. Ravijuhendi véljatootamise aluseks praegune kehtiv
kdsiraamat (2011).

2. Reet Vinkel. Huvide deklareerimine. Reet Vinkel on tevitab osalejaid kohustusest
teavitada voimalikust huvide konfliktist, kas on tekkinud uusi huvide konflikt voi mitte.
Ettepanek Ulla Linnamigi ja Ulle Krikman tiiendavad oma huvide deklaratsioone,
kuna on saanud oma todga seonduvalt loengutasusid, toetusi ja stipendiumeid, kuid
neeed ei ole seotud otseselt Alzheimeri tdve ravi ja diagnostika kiisimustega. Tehakse
tdiendused huvide deklaratsioonidesse. Iga tookoosolek algab voimalikest huvide
konfliktidest informeerimisega, vajadusel tdiendatakse deklaratsioone. Otsustatkase,
kas meetmeid peab rakendama voi mitte

3. Reet Vinkel. Tooriihma ja sekretariaadi todkorraldus. Jargmine koosolek: 5.04.2016
kell 12.00 VIDEO; PAKUTAV AEG: 11.05. KELL 13:00 -17.00 ja jargmiste




koosolekute kavad. Eeldatav ravijuhendi 16pik valmimine kevad 2017. Sekretariaat
jagab dra teemad ja piiiiab teha ka esilagse ajagraafiku jargmisteks koosolekutel
késitlevatest teemadest.

4, Ulle Krikmann annab iilevaate sekretariaadi tddst andmete ja ravijuhendite otsingutest
erinevatest andmebaasidest aastatel 2010 -2015. T66grupp soovitab ajavahemikku
pikendada, otsinguid teostada ajavahemikust 2005-2015. Teijari — vajalik kaasata
rohkem andmebaase, niiteks EBSCO, aastad 2005-2016.

M. Tuur — vajalik haarata ka omaste ndustamise ja tegelemise osa kommentaar U.
Krikmann — omakseid késtlevad teemad tulevad arutlusele teises kliinilises kiisimuses.
R.Vinkel annab iilevaate ravijuhendite AGREEGA hindamistest. Hetkel on kdige
kvaliteetsemad ravijuhendid, mida kaasatakse ka Eesti RJ koostamisele:
- EFNS guidelines for the diagnosis and management of Alzheimers disease (2010) — lithend
EFNS, AGREE iildtulemus 67%

-GUIDELINE WATCH (OCTOBER 2014): PRACTICE GUIDELINE FOR THE
TREATMENT OF PATIENTS WITH ALZHEIMER’S DISEASE AND OTHER
DEMENTIAS (2014) Lithend “APA-Watch” AGREE iildtulemus 80%

-Guideline for Alzheimer’s Disease Management (2008) —“California_workgroup” AGREE
ildtulemus 65%

-Fourth Canadian Consensus Conference on the Diagnosis and Treatment of Dementia:
recommendations for family physicians (2014) Lithend "CanCCDTD 2014" Agree
ildtulemus 73%

Kliiniliste kiisimuste tdendusmaterjali kokkuvotete arutelu ja soovituste
sonastamine

5. Siret Oja. Kliiniline Kkiisimus nr 7.
7.Kas Alzheimeri tbvega patsientide ravi ja hoolduse korraldamisel kasutada patsientide
kognitsiooni ja igapdevategevustega toimetuleku séilitamiseks/parandamiseks ning ohutuse
tagamiseks all-loetletud mittefarmakoloogilisi sekkumisi vs. mitte?- Kognitiivne

treening/rehabilitatsioon; - Tegevusteraapia (igapdevatoimingute treening); -
Multikomponentne sekkumine (multicomponenet intervention); - loovteraapia; -
muusikateraapia;- validatsioonimeetod;- psihhosotsiaalsed sekkumised; - fldsilise

keskkonna kohandamine;- tegevus- ja liikumisvabaduse piiramine patsiendi turvalisuse
huvides

(EvSu7( Kokkuvote: Leiti 9 siistemaatilist iilevaadet vdi meta-analiitisi (2010-2015) Hinnatud
AMSTAR tooriistaga, mis késitlesid mittefarmakoloogilisi ravimeetodeid. Mittefarmakoloogilistel
ravivltetel (kognitsiooniteraapia, multikomponentne sekkumine, kognitiivne stimulatsioon ja
rehabilitatsioon) vdib olla efekt kognitsiooni parandamiseks (numeratsioon tahistab EvSu7 uuringute jrk
nr.1,3,4,5,8). Kusjuures individuaalse ldhenemise efekt on suurem, kui grupiteraapial (3). Tuuakse vélja,
et sekkumised toimivad vaid kerge kuni mddduka dementsusega patsientidel, raske dementsusega
patsientidel rakendamine ei ole efektiivne (4,8). Kognitiivsel stimulatsioonil on kdige enam
tdenduspdhiseid andmeid, kuid edasised uuringud on vajalikud kuluefektiivsuse hindamiseks (35, 8). Uhes
tilevaates oli positiivne efekt vaid kognitiivsel rehabilitatsioonil, kuigi soovitus pShineb vaid iihel RCT-I
(metaanaliiiisi teha ei saanud) (2). Kognitiivsel treeningul positiivne efekt puudus. Toodi dra ka, et voib olla isegi
negatiivne efekt patsiendi tuju alanemise tottu, eriti raskema dementsusega patsientidel (2).




Ei ole efekti validatsioonimeetodil (1,7). Muusikateraapial on lithiajaline efekti tujule ja kditumisele, kuid pikaajalist
kasu ei leitud (6). Muusikateraapial puudub efekt kognitsiooni paranemisele (1).

Fitisilise keskkonna kohaldamist ja tegevus- ning liikumisvabaduse piiramist kisitletakse rohkem psiiiihika- ja
kéitumishéirete kontekstis. Ei leitud piisavalt tdendeid, et soovitada fiiiisilise keskkonna kohaldamist kditumishéirete
parandamiseks (7).

Uhes siistemaatilises iilevaates tuuakse vilja, et fiilisilised harjutused (exercise programs) vdivad parandada
igapdevategevustega (ADL) toimetulekut, efekt kognitsioonile ja neuropsiihiaatrilistele siimptomitele puudub (9).
Piirangud: enamus uuringuid on tehtud véikses uuringurithmas; mittefarmakoloogiste ravimeetodite kontrollriihmas
on enamasti "tavapdrase"(farmakoloogilise) ravi grupp, mis teeb efekti hindamise keeruliseks. Tihti vaadeldakse
mitut sekkumist korraga, mistottu on keeruline selgitada iihe konkreetse sekkumise efekti. Kaasatud on vaid kerge
kuni moddduka dementsusega patsiendid. Mdnes iilevaates on holmatud erinevate diagnoosidega dementsed
patsiendid.

Vaadeldud uuringute pdhjal saab soovitada kognitiivsele stimulatsioonile ja multikomponentsele sekkumisele
suunatud meetodeid, mille voib olla efekt kognitsiooni paranemisele kerge kuni mddduka dementsusega AT
haigetel. Muudel sekkumistel oluline efekt puudub voi on lithiajaline.

Ravijuhendid Kokkuvéte: Mittefarmakoloogilist ravi kasitletakse 4 Alzheimeri tove (AT) ravijuhendis (1-4) ja 2
dementsuse ravijuhendis (5, 6). Ameerika Psiihhiaatrite Assotsiatsiooni 2014. aasta AT ravijuhend on
mittefarmakoloogise ravi osas kdige pohjalikum._Kognitsioonile suunatud sekkumised (reaalsusele orientatsioon,
oskuste treening ja rehabilitatsioon) - leiti moningane ja ajutine positiivne efekt, kuid kokkuvdttes ei tasu ravi
kulukus ja véimalik kdrvaltoimete risk (tdusnud frustratsioon, viha, depressioon) end &ra (III) (4). Samale jareldusele
jouab ka Canadian Medical Association dementsuse ravijuhend: ei ole piisavalt tdendeid, et kognitiivne treening,
rehabilitatsioon omaks efekti kognitsiooni parandamises ja sdilitamises kerge kuni mdodduka dementsuse korral (5).
Kognitsiooni treeningu efektiivsus pole piisavalt tdestatud voib pdhjustada patsientidel pigem frustratsiooni (11)(3).

Igapdevatoimingute treening ja fiiiisilise keskkonna kohaldamine (occupational therapy) parandab patsientide
funktsionaalset voimekust (II) (1). Canadian Medical Association dementsuse ravijuhendis leiti positiivset efekti
ADL treeningul, kuid soovituste tegemiseks puudub piisav informatsioon (5).

Emotsioonile suunatud sekkumised (Reminiscence, valitatsioonimeetod, toetav psiihhoteraapia, sensoorne
integratsioon, simulated presence therapy) ei omanud kliiniliselt olulist efekti kognitsiooni, meeleolu ega kditumise
osas (I11) (4). Validatsioonimeetodi ja reminescence efektiivsuse kohta on vastakaid andmeid ja ei saa kindlalt
soovitada (3). Algstaadiumis patsientidele voib psiihhoteraapia grupis (oma kogemuste jagamine) vdhendada
depressiooni. Harimine, psiihhosotsiaalne tugi nii patsiendile kui ka omastele omab positiivset efekti kognitsioonile,
meeleolule, tervisele, enesehinnangule ja stressile (2).

Kiitumisele suunatud sekkumised vdivad olla efektiivsed meeleolu ja kaitumishdirete (agressiivne kditumine)
korral. Samas niidati, et efekt piisib vaid nii kaua, kuni kestab interventsioon. Kéitumishiirete ravis soovitatakse
esmalt proovida mittefarmakoloogilisi sekkumisi (II) (4). Lihemalt tuleb késitlemisele kliinilise kiisimuse nr. 12 all.

Stimulatsioonile suunatud sekkumised (méngud, lemmikloomad, muusikateraapia, kunst, fiitisilised harjutused,
multisensoorne  stimulatsioon, aroomiteraapia, Simulated presence therapy) vihendavad kéitumishéireid
(agitatsioon) ja parandavad meeleolu. Toenduspohisus on vihene, kuid common sense soovitab kaasata dementse
patsiendi ravisse (I1) (4). Individualiseeritud treeningprogrammid (exercise programs) parandavad kerge kuni
keskmise raskusega dementsetel funktsionaalset sooritust. Fiiiisilised harjutused parandavad kognitsiooni, meeleolu,
und ja funktsionaalset vOimekust, vihendavad kiitumishéireid (2, 5). Muusikateraapia ja reminiscence vdivad
parandada sotsiaalseid suhteid, emotsionaalseid oskuseid ja viahendada kéitumishéireid (2).

NICE 2014. aastal uuendatud ravijuhendis Geldakse, et kognitiivsel stimulatsioonil vdib olla efekt kognitisooni
sdilitamisel ja tuleks soovitada kerge kuni mddduka dementsusega haigetele, sdltumata pohjusest (6).

EFNS ravijuhendis tuuakse vilja, et kognitiivne stimulatsioon v3ib omada efekti kerge kuni mddduka raskusega
AT patsiendi mittefarmakoloogilises ravis — hea praktika tava soovitus (1).

California workgroupi ravijuhendis leiti, et kognitiivne stimulatsioon koos farmakoloogilise raviga on efektiivsem
kui farmakoteraapia iiksinda (2).

Too6rtihm on formuleeritud GRADE 7 tabelis soovitused. Soovitused jadvad veel kinnitamata.

1. Alzheimeri tdvega patsientidele on soovitav kognitiivse stimulatsioonile suunatud sekkumised.




2. Individuaalne lahenemine on méjusam kui grupiteraapia.

3. Kognitsiooni stimulatsioonile suunatud sekkumised on efektiivsemad kerge ja méoduka dementsuse
korral.

4. lgapaevatoimetuleku sailitamiseks soovitame regulaarset fiiiisilist aktiivsust.

5. Elukvaliteedi sailitamiseks vdib kasutada muusikateraapiat, mille efekt on téenaoliselt liihiaegne.

6. HEA TAVA SOOVITUS - Eelistatud on multikomponentne ja psiihhosotsiaalne individuaalne

dhenemine.
Lisaks:- Taiendavalt otsida veel wuuringuid psiithhosotsiaalse sekkumise kohta -
mitteintensiivsel meetodil, laiendada otsinguid alates 2000. aastast.

6. Ulle Krikmann — 9.kliinilise kiisimuse arutelu. Tdidetakse GRADE 9, sdnastatakse
soovitused.

9.Kas Alzheimeri tovega patsientide ravis kasutada parema ravitulemuse Saavutamiseks
atsetiitilkoliini esteraasi inhibiitorit vs. memantiini vs. kombinatsioonravi?

(EvSu9) Kokkuvote: Praktikas on kasutusel koliinesteraasi (ChEls) inhibiitorid (donepesiil,
galantamiin, takriin ja rivastigmiin) ja N-metiitil D-aspartatat retseptori antagonist memantiin.
Kasutamine pohineb nii uuringutel kui metaanaliiiisidel..

Leitud moned siistemaatilised uuringud: “Defining optimal treatment with cholinesterase
inhibitors”. Small G jt (2011) uuringus on ChEls tdestanud efektiivsust igapdevaecluga
toimetuleku, kditumise ja kognitiivse funktsiooni paranemise osas. Varases ALZ staadiumis
ravi alustamise kohta on avatud uuringud nii donepesiili, rivastigmiini ja galantamiini osas
ndidanud elukvaliteedi ja iseseisvuse séilitamist. Optimaalne ravi doos ja ravi pikkus on
sagedasti seotud ravimite kdrvaltoimetega voi ei ole oodatud tulemust saavutatud. Artiklis on
esitatud algoritm ravi alustamise ja ravi jatkamise strateegiate osas. 1) ChEls on olulised
haiguse hilisemas staadiumis 2) suurim ravi kasu saadakse ALZ hilisemas staadiumis (ChEls
defitsiit on siis suurim). Korge doosiga AChE Korge doos on tohusam varases staadiumis 1)
Soovitage kdrgeimat doosi, mis on tShusam 2) Siilitage funktsioon korgeimal tasemel nii kaua
kui vdimalik 3) Transdermaalne ravim vdimaldab saavutada korget doosi ilma ohverdamata
taluvust 4) veenge sugulasi ja patsiente, et kdik tehakse selle nimel, et sdilitada parim
elukvaliteet nii kaua kui voimalik

Siistem. uuringu Deardorff WJ jt (2015). “The Use of Cholinesterase Inhibitors Across All
Stages of Alzheimer’s Disease. Drugs Aging “ eesmirk oli vorrelda ChEIs ja memantiini
kliinilist efektiivsust Alzheimeri erinevates staadiumites. ChEIs on ndidanud viikest, kuid
statistiliselt olulist paranemist ALZ tdovega haigetel (kerge, mddduka, raske staadiumis)
kognitsioonis, lildseisundis, igapdeva eluga toimetulekus ja kditumises. ChElIs on kiillatki hasti
talutavad. Sagedasemad korvaltoimed on iiveldus (19%), oksendamine (13%),
kdhulahtisus10%), peapddritus (10%), kaalulangus (9%). Pikajaline ravi pohjustas moningaid
olulisi kdrvaltoimeid (SAE) - hospitaliseerimist siinkoobi tdttu vorreldes patsientidega, keda ei
ravitud ChEls-ga * ChEIs ja elu 16pu periood (terminaalne staadium) - hooldus hospiitsis -
voodihaige, véljendunud kognitiivse ja funktsionaalse hiirega. Selles perioodis on kasu
limiteeritud, ravimid kulukad ja kaasuvad korvaltoimed ja ravi jitkamine ChEIs-ga vajab
sugulastega labirddkimist.Kui kognitsioon halveneb ning kiitumishéired tekivad, voib ravi
uuesti alustada. Korvaltoimeid menatiini kasutamisel vihem

Ravijuhendid: NICE (2011) ,,Donepezil, galantamin , rivastigmine and memantine for the
treatment of Alzheimer's disease Technology appraisal guidance soovitused: 1. ChEIs
(donepesiil, galantamiin,rivastigmiin) on soovitatavad kerge ja m6dduka ALZ raviks, kui on
taietud alljargnevad tingimused: Ravi alustavad dementsusele spetsialiseerunud spetsialistid
1.2 Hooldajaga intervjuu ravi alguses on oluline. Ravi alustada madalaima doosiga. Ravi




memantiiniga on soovitav: Mddduka ALZ puhul, kui nad ei talu ChEIs vdi need on
vastundidustatud. Ja raske ALZ puhul

Tooriihm on formuleeritud GRADE 9 tabelis soovitused. Soovitused jadivad veel
kinnitamata.

1. Parema ravitulemuslikkuse saavutamiseks alustada Alzheimeri tovega patsiendi
ravi haiguse varases staadiumis koliinesteraasi inhibiitoritega
(donepesiil, galantamiin, rivastigmiin), tdstes raviannust
maksimaalset talutava annuseni.

2. Koliinesteraasi inhibiitorite korvaltoimete esinemisel vahetada ravi memantiini ravi
vastu olenemata haiguse staadiumist.

3. Maoduka ja raske Alzheimeri diagnoosi korral on soovitav kombinatsioonravi
(atsetiiilkoliinesteraasi inhibiitor koos memantiiniga)

4. Atsetiililkoliinesteraasi inhibiitorite tugevate korvaltoimete esinemisel
eelistada transdermaalset depooravivormi (plaaster).

LISAKS:
- Téiendavalt otsida RCT uuringud

- teharavimite kasutamise kohta tabel-algoritm.

Vastuvoetud
otsused:

-Jargmised koosolekud:
- b.aprill 2016 kell 12.00 -16:00 VIDEO - Péllu 1a, Tartu Haigekassa ja Tallinnas
LEMBITU 10, | korruse saalis
- 11 mai 2016 KELL 13:00 -17.00 Pdhjaka Mbdisas (?), EHK korraldab vajadusel
transpordi
- Siigisel 2016 toimuvad t60koosolekud panna Doodle ajaplaneerimise valikutesse
haéletamiseks
-Sekretariaat laiendab materjalide otsinguid ajavahemikus 2005-2015.
-Sekretariaat jagab &ra teemad ja piiliab teha ka esilagse ajagraafiku jairgmisteks koosolekutel
késitlevatest teemadest.
-Sekretariaadil tdiendavalt otsida veel uuringuid kl.kiis. nr 7 psiihhosotsiaalse sekkumise kohta
mitteintensiivsel meetodil, laiendada otsinguid alates 2000. aastast.
-Sekretariaadil tdiendavalt otsida RCT uuringud ja lisaks teha ravimite kasutamise kohta tabel-
algoritm jérgmiseks koosolekuks.




