KUSIMUS 2

2. Kas arevushairega patsientidel kasutada farmakoloogilist ravi koos mittefarmakoloogilise raviga vs mittefarmakoloogilist ravi vs

farmakoloogilist ravi?

POPULATION: drevushdirega patsientidel

INTERVENTION: farmakoloogilist ravi koos mittefarmakoloogilise raviga

COMPARISON: mittefarmakoloogilist ravi vs farmakoloogilist ravi

MAIN OUTCOMES: Paanikahaire agorafoobiaga voi ilma, ravijargselt: (samaaegselt KKT ehk kognitiiv-kditumisteraapia + ravi anksioltititikumiga) vs (samaaegselt KKT + tablett platseebo); Generaliseerunud

drevushaire, ravijargselt: (samaaegselt KKT + ravi anksioltutikumiga) vs (samaaegselt KKT + tablett platseebo); Paanikahaire agorafoobiaga v&i ilma, jalgimine: (samaaegselt KKT + ravi
anksioltititikumiga) vs (samaaegselt KKT + tablett platseebo); Paanikahdire agorafoobiaga vdi ilma, ravijargselt: (samaaegselt KKT + ravi antidepressandiga) vs (samaaegselt KKT + tablett
platseebo), diagnoosi ja ravimite alusel; Paanikahéire agorafoobiaga v&i ilma, jalgimine: (samaaegselt KKT + ravi antidepressandiga) vs (samaaegselt KKT ja tablett platseebo), diagnoosi ja
ravimite alusel; Paanikahdire agorafoobiaga voi ilma: (jarjestikune paroksetiini manustamine) vs (platseebo koos KKT); Paanikahaire agorafoobiaga vdi ilma, ravijargselt: (samaaegselt KKT ja
paroksetiin) vs (samaaegselt KKT ja tablett platseebo);

SETTING: 23.08.2020

HINNANG

Problem

Is the problem a priority?

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
o No Kas drevushdirega patsientide ravimisel kasutada esmaseks mittefarmakoloogilist ravi vs
o Probably no farmakoloogilist ravi vs mdlemaid kombineerituna?
o Probably yes Kas drevushdirega patsientidel kasutada farmakoloogilist ravi koos mittefarmakoloogilise raviga vs
o Yes mittefarmakoloogilist ravi vs farmakoloogilist ravi?
o Varies
o Don't know
Too6rtthma hinnangul on need kaks kiisimust omavahel seotud ning vajavad mdlemad avamist, sest on
vaja valja selgitada, millised on uuemad soovitused drevushaire ravi alustamisel ja jatkamisel.

Desirable Effects

How substantial are the desirable anticipated effects?

OTSuUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
O Trivial Metaanallitsis (1) vorreldi psiihhoteraapia tShusust kontrollgrupi (ootejarjekord, ravi "nagu tavaliselt",

o Small platseebo, muu), teise pstihhoteraapia v&i farmakoteraapiaga. Arvesse vdeti 41 juhuslikustatud uuringut

o Moderate (2132 taiskasvanud osalejat GAD-i diagnoosiga). Ajaperiood varieerus, tapseid kriteeriume ei téistekstist

o Large leitud.

o Varies Tulemused: psiihhoteraapiad, eriti CBT, on tohusad GAD-i ravis.

o Don't know Autorid toovad vilja, et kuigi CBT on efektiivne GAD-i ravis ja omab markimisvaarset mdju GAD-iga

kaasnevale depressioonile, ei leidu uuringuid, mis hindaksid ravi pikaajalisi toimeid. Samuti puuduvad
uuringud, mis vdrdleksid CBT-d ravi "nagu tavaliselt" vdi platseeboga.

Uhes hilisemas metaanaliiiisis (2) analiitisiti, kuivérd tdhus on CBT tiiendamine farmakoteraapiaga ( kas




samaaegselt voi ebadnnestunud CBT-kuuri jargselt) ning hinnati uute monoteraapiatena
mittekasutatavate ravimite vdimet CBT-d tdhustada. Arvesse vBeti 68 topeltpimedat juhuslikustatud
uuringut depressiooni ja drevushdiretega inimestel (osalejate arvu téistekstist ei leitud). Ajaperiood
varieerus, tapseid kriteeriume taistekstist ei leitud. Selle metaanaltusi andmed on sisestatud GRADE-
tabelisse.

Tulemused: antidepressandid ja anksioliilitikumid ei parenda pisivalt voi markimisvaarselt CBT maoju
drevus- voi depressioonihdirega patsientides.

Rohkem viljavGtteid tulemustest:

- antidepressandi lisamine CBT-le annab vdikse eelise CBT-monoteraapia Ule ravi jargselt, eelis kaob
ravimi [dpetamisel;

- antidepressantide taiendefekt ei tundu olema markimisvaarselt tugevam konkreetse arevus- vGi
depressiivse hdire korral;

- antidepressantide taiendefekt drevushairete korral vérrelduna platseeboga oli vaike (NNT 9.1) ravi
jargselt ja negatiivne ning ebaoluline hilisemal kontrollil;

- SSRI/SNRI ravi jargselt oli viikse m&juga (NNT 9.1);

- olulist grupisisest heterogeensus nahti ravi jargselt paroksetiin- ja sertraliinravi korral;

- olemasoleva tdenduse pdhjal voib jareldada, et anksiollttikumi samaaegne kasutamine annab
suuremat kasu GAD-i korral ravi jargselt kui teiste hairete puhul.

Kokkuvétted:

- leidub vaike tGendus, et antidepressandid vdi anksiolliitikumid oleksid tdhusamad kui platseebo, kui
lisada neid CBT-le esmavaliku ravina;

- drevushairete korral, 9-le patsiendile on vaja manustada lisaks antidepressanti ja 18-le anksiolGutikumi,
et saavutada 1 soodne lisatulemus CBT Ule;

- antidepressantide ja anksioltutikumide lisamise eelised CBT-le kaovad, kui ravimite vétmine
IGpetatakse.

Uhes metaanaliiiisis (3) v&rreldi farmako-, psiihhoteraapia ja nende kombinatsiooni thusust
(farmakonidest figureerisid uuringutes peamiselt bensodiasepiinid, monoamiini okstidaasi inhibiitorid ja
tritsuklilised antidepressandid). Arvesse vBeti 234 juhuslikustatud-kontrollitud uuringut (37333 osalejat
paanikahéire (agorafoobiaga vdi ilma), generaliseerunud drevushaire vai sotsiaalarevushaire diagnoosiga
(DSM-1II v&i hiljemad versioonid)). Uuringute keskmine kestvus nddalates: ravimuuringud 9.2 +/- 4.4,
pstihhoteraapiad - 12.4 +/- 5.5, pstihhodinaamiline teraapia 21.0 +/- 11.4.

Tulemused: otsestes vordlustes oli CBT markimisvaarselt efektiivsem kui ravijarjekord,
psiihholoogiline platseebo ja ravimplatseebo. Vaadates aga moju suurust enne ja pdrast ravi ei
erinenud psiithhoteraapiad ravimplatseebost (leidu ei seleta ei heterogeensus, publikatsiooninihe ega
truudusefekt).

Kokkuvéte: psithhoteraapia, ravimite v6i nende kahe kombinatsiooni valimise iile peaks otsustama
patsient, kuna ravimitel esineb kdorval-, koostoimeid ja vastundidustusi. Lisaks peab v6tma arvesse
ravimaksumust, ootejarjekorda ja kuuri pikkust. Patsiente peab informeerima erinevustest eri
ravivoimaluste ravieelsest ja -jargsest mojust, samuti riski-kasu suhtest.

Uhes varskemas Ulevaateartiklis (4) veti kokku publikatsioonile eelneva 5 aasta teadmised GAD ravi
kohta. Arvesse vdeti 19 siistemaatilist (ilevaadet kas metaanalliisiga v6i ilma (umbes 88000 osalejat).
Ajaperiood varieerus soltuvalt konkreetsest uuringust.

- T6endusmaterjali kohaselt on veebipGhine teraapia teostatav ja t6hus ravivéimalus. Silmast silma
terapeudi juhendatud teraapia oli kliiniliselt tohusam vérreldes arvuti-juhendatud teraapiaga. Kasu
varieerus s6ltuvalt drevushdire tulbist.

- Fuusiline aktiivsus: liikumisharjutused olid efektiivsed, s6ltumata tiiibist ja fiilisilise aktiivsuse
intensiivsusest, samas treening ainuiiksi oli vahem efektiivne kui antidepressant-ravi.

- Arevushiirete astmelise ravi mudel oli tdhususe ja kuluefektiivsuse osas parem vorreldes tavalise
raviga, seega saab mudel vahendada teenusepakkuja koormust ja suurendada kattesaadavust.
Kokkuvdttes olid ravimite keskmised ravieelsed ja -jargsed maju suurused psiihhoteraapiatest




Undesirable Effects

How substantial are the undesirable anticipated

OTSuUs

paremad. Uldiselt ei erinenud psiihhoteraapiate majud ravimplatseebost. Ullataval kombel on mitte
ainult psithhoteraapia, vaid ka ravimid ja vdiksemal méaaral platseebo, ndidanud sarnast piisivat mdju
drevushdirete parenemisele.

effects?

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O Large

o Moderate
o Small

o Trivial

o Varies

o Don't know

Soovimatu m&ju téendusmaterjali pdhjal ei selgunud.

Certainty of evidence

What is the overall certainty of the evidence of effects?

o No included studies

Values

Is there important uncertainty about or variabili

OTSsuUs

ty in how much people value the main outcomes?

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

OTSUS TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
o Very low Allikate kvaliteet varieerus, sekretariaat hindab tdenduse kvaliteedi vdga madalaks.

o Low

o Moderate

o High

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Important uncertainty or variability

0 Possibly important uncertainty or variability
o Probably no important uncertainty or
variability

o No important uncertainty or variability

Balance of effects

Eraldi tdendusmaterjali otsingut patsientide vaartushinnangute ja eelistuste kohta kliinilisele kiisimusele
vastamisel ei otsitud.




Does the balance between desirable and undesirable effects favor the intervention or the comparison?

OTSuUs

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o Favors the comparison

o Probably favors the comparison

o Does not favor either the intervention or the
comparison

o Probably favors the intervention

o Favors the intervention

o Varies

o Don't know

Acceptability

n/a

Is the intervention acceptable to key stakeholders?

OTSsuUs

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o No

o Probably no
o Probably yes
o Yes

o Varies

o Don't know

Feasibility

Is the intervention feasible to implement?

OTSsuUs

Antud sekkumise rakendamine ei peaks tervishoiusiisteemile lisakulu tekitama.

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED

o No

o Probably no
o Probably yes
o Yes

o Varies

o Don't know

n/a

Soovitused

11. Arevushiirega patsiendile, kellel on tugevalt véljendunud drevushéire siimptomaatika ja/v&i sellest tulenevalt on héiritud sotsiaalne toimimine, lisage eneseabile koheselt psiihhoteraapia v&i farmakoloogiline ravi.

[AJAKOHASTATUD]

12. Arevushiirega patsiendil vdite farmakoteraapiat ja psiihhoteraapiat kombineerida juhtudel, kui kumbki eraldi ei ole olnud t8hus, drevushéire siimptomaatika on viljendunud, on olnud korduvad héire dgenemised v&i

kaasuvad teised pstuhikahaired.




[AJAKOHASTATUD]

LISAINFO

LISAINFO:

Eesti ravijuhendi (ndukoda, 2014) soovitused.

- 9 (tugev soovitus). Kui teavitamine ja eneseabivotted ei ole andnud soovitud tulemust, lisage psihhoteraapia voi farmakoteraapia, mis on vordselt tohusad.

- 10 (tugev soovitus). Valige farmakoteraapia v3i psiihhoteraapia ldhtuvalt patsiendi eelistustest, ravi sobivusest ja kdttesaadavusest.

- 11 (tugev soovitus). Tugevalt véljendunud revushaire simptomaatika ja/vdi sellest tuleneva sotsiaalse toimimise olulise hairituse korral alustage kohe lisaks eneseabile psiihhoteraapia v&i farmakoloogilise raviga.

- 12 (soovitus pigem teha). Farmakoteraapiat ja psiihhoteraapiat v3ite kombineerida juhtudel, kui kumbki eraldi ei ole olnud tShus, drevushaire simptomaatika on véljendunud, on olnud korduvad héire dgenemised v&i
kaasuvad teised pstihikahaired.

- 13 (praktiline soovitus). Psiihhoteraapiatest eelistage kognitiiv-kditumisteraapiat.

NICE ravijuhendi (Health, 2011) soovitused.

Olulisemad véljavotted GAD-i patsientide astmelisest kasitlusest (sekretariaadiliikmete valik). - 5.4.4.1. Jargi astmelise kasitluse mudelit pakkudes esmavalikuna vahim invasiivset ja t6husaimat sekkumist. - 5.4.4.5.
Teavita GAD-i patsiente, kellele pole pakutud vGi kes on keeldunud 1.-3. astme sekkumistest, vastavate sekkumiste v3imalikest eelistest ja paku neist selliseid, mida patsiendid pole veel proovinud. - 5.4.4.6. Kaalu
ravikombinatsioonide (pstihholoogiline ja farmakoloogiline ravi, antidepressandid vdi antidepressantide tGhustamine teiste ravimitega) pakkumist, kuid pane tahele ja pea meeles, et * puudub téendus kombinatsioonravi
efektiivsuse kohta ja * antidepressantide kombineerimisel ja téhustamisel suureneb kérval- ja koostoimete esinemine. - 5.4.4.7. Kombinatsioonravi peaks labi viima vaid tervishoiutdétajad, kellel on padevus
komplitseeritud ravirefraktaarsete arevushairete psiihholoogilises ja farmakoloogilises ravis, peale kdikehdlmavat diskussiooni patsiendiga pakutud ravi véimalike eeliste ja puuduste kohta. - 5.4.4.8. Komplitseeritud
ravirefraktaarsete GAD-i patsientide ravimisel teavita neid asjakohastest kliinilistest uuringutest, milles nad v&ivad avaldada soovi osa v3tta, vOttes alati arvesse kohalikke eetikajuhised. - 7.11.1.1. 2. astme sekkumistele
ebapiisava ravivastusega voi markimisvaarse funktsioonihdirega GAD-i patsientidele paku kas individuaalset kérge intensiivsusega psiihholoogilist sekkumist v6i farmakoteraapiat. - Varusta patsienti suulise ja kirjaliku
informatsiooniga ravi vdimalike eeliste ja puuduste (sh farmakoteraapiaga seotud kdrvaltoimed ja védrutussiindroomid) kohta. - Ravi valikul Idhtu patsiendi eelistustest, kuna pole téendust selle kohta, et kumbki
ravivéimalus (individuaalne kdrge intensiivsusega psiihholoogiline sekkumine véi farmakoteraapia) on parem. - 7.11.1.2. Kui patsient GAD-iga valib kdrge intensiivsusega psiihholoogilist sekkumist, paku kas CBT-d v&i
rakenduslddvestust. - 7.11.1.8. Kaalu suunamist 4. astme sekkumiste juurde, kui GAD-i patsiendil on tugev drevus valjendunud funktsioonihdirega koos enesevigastuse/enesetapu riskiga vi olulise hulgihairelisusega (nt
ainete kuritarvitamine, isiksushaire voi komplekssed fuusilise tervise probleemid) v3i enesehoolimatusega v3i ebapiisava ravivastusega 3. astme sekkumistele.
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