Ravimiohutuse ekspert: patsiendile
voib kattesaadavus olla suurem
probleem kui ohutus

Eli Lilles

Tallinnas kogunesid 16.-18. oktoobril Euroopa Ravimiameti ravimiohutuse
riskihindamise komitee (PRAC) esindajad. Kuidas ravimite kasutamisega
seotud riske vahendada ning selleks ette voetud tegevuste efektiivsust
hinnata, raakis intervjuus Eesti Arstile komitee juht dr June Raine.

Millised on Teie muljed asja loppe-
nud kohtumisest, millised olid pohi-
teemad, mis kélama jaid?

Meil on olnud suurepdrane véimalus dppida
Eesti saavutustest e-tervise vallas ja elekt-
roonilise haigusloo kasutamisel ning selle
taustal moelda prioriteetidele ravimiregu-
latsioonis. Eriti ravimiohutusele, sest see
on patsientide jaoks vétmekiisimus ning
neil on sellele digus.

Tahaksin esile tdsta komisjonide koos-
t06d ravimite kdttesaadavuse edendamisel.
Siin pean silmas just innovatsiooni kdtte-
saadavust, tagamaks, et kdige uuemad
ravimid jouaksid patsientideni just nendes
valdkondades, kus vajadus on praegu rahul-
damata. Seejuures peab aga arvestama
ohutusmeetmeid ning tegevusi, kuidas
uute ravimite kohta andmeid koguda. Uhelt
poolt rddgime uusimatest ravimitest, kuid
skaala teises otsas on igapdevased ravimid,
millest koik s6ltume. Emale, kelle laps vajab
paratsetamooli viikseimat annust, peab dige
ravimvormina olema kattesaadav ohutu ning
nouetekohaselt margistatud toode.

Oleme teadlikud, et Euroopa Liidu (EL)
tasandi oigusaktid takistavad monikord
kattesaadavust, kuid oleme endale tiles-
andeks seadnud teha koik véimaliku, et
oiguslikud alused ei piiraks, vaid toetaks.

Teine suur valdkond on digusaktide
toimimine, nende moju. Tanu Eesti kollee-
gidele Ravimiametist on meil olemas viga
head andmed Eesti Haigekassa andmebaasist
agomelatiini, isotretinoiini ja valproaadi
kohta. Saadud info pdhjal teame, et peame
parandama kommunikatsiooni arstidega.

Arstid ei toimeta enam paberdokumen-
tidega, vaid e-tervise siisteemis. Peame
tegutsema samas maailmas ning andma
vajalikku infot digel hetkel, néditeks retsepte
vilja kirjutades voi ravimeid viljastades ka
nutitelefonide kaudu. Véimalused selleks
on olemas ning eestlased utlevad, et see on
info kdttetoomine hébekandikul.

Ka patsiendid vajavad tahelepanu, kuid
pohiréhk on hetkel sellel, et arstil oleks
tema t60ks vajalik info lihtsasti kdttesaadav.
Plitiame uusi arengusuundumusi ka Euroopa
Liidu tasandil tutvustada ning selleks tugi-
neme Eesti andmetele.

Kolmandaks tahaksin vélja tuua teaduse
aspekti, sest regulatsioonid vajavad kind-
laid teadusandmeid. 98%-1 ELi kodanikest
voib olla viga ravimite metabolismis. See
ei tdhenda tingimata, et mingi mutatsioon
ei voimalda ravimit tildse kasutada, vaid et
ravimi annust peab korrigeerima. Seega
tdhendab parem teadus paremat tervist.
Selle teemaga seonduvalt tooksin vilja
ravimiameti endise peadirektori [praegu
Rahvusvahelise Meditsiiniteaduste Orga-
nisatsioonide Noukogu (CIOMS) peasek-
retdr - toim.] Lembit Rdgo loengu, kus
tuli juttu elektroonilise haigusloo rollist
ravimiohutuses, sellest, kuidas haiguslu-
gusid ravimiohutuse vallas paremini dra
kasutada ohusignaalide tuvastamisel ning
nduannete edastamisel.

Millised on peamised viljakutsed,
mille ees PRAC praegu seisab?

PRAC loodi viis aastat tagasi ning uute
regulatsioonide potentsiaal veel realiseerub.
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Loodame novembris saada andmebaasi
Eudravigilance tdielikult toimima, see on
iiks vidljakutsetest. Andmebaas pakub hea
vdimaluse jdlgida ravimiohutust ELi popu-
latsioonis, seal on juba praegu iile kiimne
miljoni teatise.

Teine valjakutse on jdlgida komitee enda
tegutsemise tdhusust. Komisjonil on iga
kuu t66s 100-150 ravimiohutusega seotud
teemat, riskidest lahtudes peame nendega
proportsionaalselt tegelema ja enim ener-
giat kulutama seal, kus moju rahvatervisele
koige suurem.

Kolmas viljakutse on efektiivsus: kas
meie tegevus toob rahvatervisele marga-
tavat kasu ning loob vddrtust? Paar aastat
tagasi alustasime t6dd strateegiaga, mille
eesmark oli vilja arendada metodoloogia,
vahendid ning lahendused, et saaksime oma
tegevuse moju jalgida. Kirjanduse iilevaate
pohjal on metodoloogiad kiill olemas, kuid
need pole veel nii heal tasemel, et saaksime
neid standardina kasutada.

Iga teemaga tegelemisel teeme otsuse,
kas peame mingi regulatsiooni mdju jélgima,
kuidas seda teeme ning kuidas rahastame.
Euroopa Ravimiametilt (EMA) on hea
vodimalus kasutada teatud rahastust monin-
gate teemade puhul, nditeks diklofenaki
kardiovaskulaarse riski voi hiidroksiisiini
kasutusvaldkonna muutuse (sedatsiooni
asemel ekseemi ravi) hindamisel.

Kindlasti on viljakutse ka patsientide
ja arstide kaasamine. Onneks on komitee
toosse kaasatud patsientide ning arstide
esindajad, nii on nende arvamust iga otsuse
puhul arvesse voetud. Siin on aga veel
palju dra teha. Soovime, et arstid saaksid
komitee otsustele toetuda ning neid kasu-
tada oma patsientide paremaks ravimi-
seks. Praegu ei ole kliinilises praktikas see
voimekus veel tidielikult realiseerunud. Ka
patsiendid - kui nad loevad voldikut voi meie
andmeid ravimiameti veebilehelt - véiksid
moelda, et info on péarit tunnustatud alli-
kast, on tdoenduspdhine ning seda vdib usal-
dada.

Millised on Euroopa patsientide
tiiiipilised ravimitega seotud prob-
leemid?

Euroopa tugevus on mitmekiilgsus ning
see tdhendab ka meditsiinitavade mitme-
kesisust. Arvestades sinna juurde ka popu-
latsiooni geneetika, ei saagi tiht kindlat
ravimitega seotud probleemi vilja tuua.

Uldistest probleemidest riikides tdin
juba vélja kdttesaadavuse. Sobivate ravimite
Oigeaegne kittesaadavus vdib patsiendile
olla suurim probleem. Isegi suurem kui
ravimiohutus.

Siin pean mainima ka vdéltsravimite
probleemi. See on tdsine teema, millega uus
digusraamistik ELis peaks aitama tegeleda.

Kuigi tltipilist probleemi ei saa vidlja
tuua, on olemas koigile kdattesaadavad
andmed Eudravigilance’i andmebaasis.
Néiteks kui patsient kasutab mond ravimit,
saab ta sealt vaadata, millised on selle ravimi
kohta saadetud teated.

Andmebaas on kindlasti tiks, mida vbime
edusammuks pidada, teine on ohusignaalide
seire ja uute korvaltoimete avastamine.
Saame ravimiohutust puudutava teabe
edastada vaga kiiresti ning teeme otsuse,
kas on olemas vajadus ohutusteave iile
vaadata. Komitee loomisest alates oleme
teinud 44 ohutushinnangut.

Milline nditeks viimane oli?

Viimane oli hulgiskleroosi ravimi Zinbryta
(daklitsumaab) avalik hindamisaruanne.
Saksamaal suri patsient parast ravi saamist
maksapuudulikkusesse. Uurisime, kas sarna-
seid surmajuhtumeid esines ka kliinilises
uuringus, ning leidsime korvalekaldeid
maksanditajates. Komitee kohtumistel
saame infot selliste juhtumite kohta ning
saame kiirelt tegutseda, nditeks vdlja uurida,
kus riigis ja kui paljud patsiendid ravimit
kasutavad.

Saksa juhtumi puhul andsime soovi-
tuse ravimit mitte kasutada esmavalikuna
koikidel patsientidel, vaid ainult juhul, kui
ravivastust ei saavutatud vdhemalt kahe
haigust modifitseeriva raviga ning muud
ravi ei saa kasutada. Kui lisame asjakohase
info ravimi omaduste kokkuvdttesse ja
paneme selle oma veebilehele, kas see on
piisav?

Arstid on info eest tinulikud, sest surve
kasutada uusi ravimeid tuleb ka patsien-
tidelt.

Milliseid samme plaanite ette votta,
et ka edaspidi tagada patsientide
ohutus?

Jargmine oluline samm patsientidele on
riskijuhtimiskava kasutuselevdott. Uue
ravimi turule tulekuga on alati seotud
teatud ebakindlus ning sellega toime tule-
miseks vajame andmeid. Voib olla, et uut
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ravimit pole kunagi kasutanud rase naine,
laps voi paljude kaasuvate haigustega
patsient. Meil on plaanis uute ravimite
puhul uuringuid lébi viia ning patsientidele
on see oluline edasiminek.

Riskijuhtimiskava on vdga aus ning toob
vdlja lingad meie teadmistes. Patsiendid
moistavad, et uued ravimid tulevad turule
siis, kui tulemused on lubavad ja uuringuid
on piisavalt tehtud, kuid info saamine
korvaltoimete kohta, eriti kui need esinevad
harva, votab aega.

Peaksime tulevikus ka rohkem digimaa-
ilma voimalusi dra kasutama. Ma ei rddgi
siin elektroonilistest haiguslugudest, vaid
sotsiaalmeediast.

Kas praegu teete seda?

Kasutame sotsiaalmeediat suhtluskanalina,
paljudel ravimiametitel on oma Twitteri-
konto. Ravimitootjad on aga kiisinud,
mida nemad peaks tegema, kas andma
korvaltoimetest sotsiaalmeedias teada.
Teatud juhtudel rddgivad inimesed ravi-
mitest voi nende koérvaltoimetest palju,
nditeks muretsevad just psiihhiaatriliste
voi kesknédrvisiisteemi ravimite korvaltoi-
mete parast. Peame vdimalusi kasutama
kommunikatsiooni parandamiseks.

Patsiendid nouavad uusi ravimeid,
kuid huvi kdrvaltoimete vastu ning
patsientide teadlikkus kasvab. Kui-
das need huvid tasakaalus hoida?
See on pingeline olukord. Peame avalikkuse
teavitamist kdsitlema nii vajaduse kui ka
voimalusena. Uute ravimite puhul viime
inimesteni info, et meie teadmistes on
ltingad, kuid riskijuhtimiskava avalik kokku-
vote toob need selgelt esile. Leidub patsiente,
kes soovivad uusi ravimeid kasutada, eriti
valdkondades, kus ravivéimalusi viga palju
pole, kuid neil peab olema riskidest ja
sellest, mida me veel ei tea, selge arusaam.
Meie kohustus on aru saada, mis on
patsientidele oluline - sageli pole olulised
aspektid arsti ja patsiendi jaoks samad.
Siin dpime patsientide esindusorganisat-
sioonidelt.

Kuidas tagada, et koik arstid saavad
ravimite kohta asjakohase info?
Oleme sellele teemale oma kohtumisel
palju aega piihendanud. Ravimite omaduste
kokkuvotteid tdiendatakse uue infoga ning
arstid saavad selle kohta teavet — see meetod

on ajale hdsti vastu pidanud. Vaadates aga
praegusi arutelusid ja liikmesriikide koge-
must, saame aru, et need ei vasta niilidsetele
vajadustele.

Palju on mdeldud tihisalgatusele, kuidas
ravimiohutuse alal koost66d Euroopas
tugevdada, mida peab ette votma ja kuidas
info paremini arstideni viia. Oluline on
info autoriteetsus, kohaliku ravimiameti
kinnitus. Peab olema selge, et info on usal-
dusvédidrne ning tdenduspohine, selle alusel
tuleb tegutseda. Ravimifirmadelt saadud
infot peetakse sageli varjatud reklaamiks.

Info edastamine peaks olema elekt-
rooniline, Eesti nditab siin eeskuju. Kuigi
uuringud nditavad, et moned arstid eelis-
tavad infot siiski paberil saada, peame edasi
liikuma. Oluline on kommunikatsiooni
integreerimine usaldusvaarsetesse uudiskir-
jadesse ja ajakirjadesse, sonumite pidev levi-
tamine. Eestis seda kdike tehakse. Sel viisil
tekib lisavdartus ning arstid korjavad info
suurema tdendosusega ililes. Juba mainisin
info kdttetoomist hobekandikul: ohutusso-
numid voiks edasi anda retsepti kirjutamise
jaravimite viljastamise slisteemis ehk info
oleks sel juhul kédttesaadav ja kasulik otsuse
tegemise hetkel.

Téhelepanu vdiks podrata ka tagasi-
sidele. Arstidele antakse tagasisidet ravimite
valjakirjutamise kohta hinda silmas pidades,
sama vOiks teha ka ohutuse puhul. Anda
voiks nii tildisi hoiatusi kui ka spetsiifilisi.
Ndéiteks: kas teate, et kirjutasite valproaati
fertiilses eas naisele, aga pole talle maaranud
kontratseptiivseid ravimeid?

Oleme koik tihel poolel: arstid tahavad
oma patsientidele parimat, oluline on
patsientide ohutus. Selle eesmérgi saavu-
tamiseks vajame tehnoloogia abi.

Ravimiamet avaldas valproehap-
pe teemal artikli (1), mis pohineb
kasutajate uuringul. Uuringus leiti,
et arstide teadlikkust tuleb paran-
dada, arvestades valproaadi valjakir-
jutamise riske reproduktiivses eas
naistele. Milline on olukord teistes
ELiriikides?
Esmalt peab iitlema, et valproaat on viga
efektiivne ravim epilepsia ning bipolaarse
héire korral. Molemad on rasked seisundid
ja valproaadi votmist ei peaks l6petama.
Info, mis meil praegu on stinnidefektide
ja neuroloogiliste arenguhdirete kohta, on
aja jooksul kogunenud. Arstid on oma kooli-
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tuse varem saanud ning arusaam vanematest
ravimitest on nitidseks muutunud.

2014. aastal l1opetatud iilevaade andis
ravimi kohta uuemad teadmised ning arsti-
dele on antud selge juhis mitte kasutada
valproaati viljakas eas naistel, vélja arvatud
juhul, kui mitte mingi muu ravim ei sobi
vOi pole tdhus. Samuti on selge kontratsept-
siooni vajadus. 20% naistest pole riskidest
siiski teadlikud ning tiritame aru saada,
miks see nii on. Seetdttu korraldasime
Euroopa Ravimiameti juhtimisel ka avaliku
kuulamise ning saime sidusrithmadelt
kasulikku infot. Niitid peame saadud tead-
mised labi analiilisima ja vaatama, kuidas
edasi minna, millised on meie voimalused
ja vahendid.

Jargmisest aastast on Eestis riikliku
immuniseerimiskava kaudu katte-

saadav inimese papilloomiviiruse
(HPV) vaktsiin, mis on palju kiisimusi
tostatanud, muu hulgas, kas peaks
vaktsineerima. Milline on Teie nou-
anne arstidele?
Sénum arstidele on siin viga selge: HPV-
vaktsiini kasu ja riski suhe on soodne, sellel
on potentsiaal ennetada sadu valditavaid
vahijuhte. HPV pohjustab 98% emakakaela-
vahkidest, seega on noortel naistel hea
véimalus kaitse saada. PRAC on uurinud
vaktsiini ja kroonilise vasimuse stindroomi,
kuid toendeid pole leitud.

See aga ei tdhenda, et patsiendid ei
peaks tihelepanelikud olema, kérvaltoimete
ilmnemisel ootame korvaltoimeteatisi.
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E-sigarettide kasutamine
noores eas soodustab
suitsetamisharjumuse teket

Uuringutes on ndidatud, et 90%
regulaarsetest suitsetajatest on
esimest korda suitsetanud juba
vanuses alla 18 aastat. Vdhe on
andmeid selle kohta, kas e-siga-
rettide ja tubaka kasutamine
muul viisil kui suitsetamine voib
soodustada suitsetamisharjumuse
teket.

USA noorte tubakakasutamise
uuringus aastatel 2013-2015 kiisit-
leti tubakatoodete kasutamise
kohta 10 384 noort vanuses 12-14
aastat. Uuriti e-sigarettide, vesi-

piibu ja nuusk- ning ndrimistubaka
kasutajate tubaka suitsetamise
harjumusi aasta moodudes esma-
sest kiisitlusest.

Tulemuste analiitisil ilmnes, et
noored, kes olid kasutanud e-siga-
rette, suitsetasid aasta moodudes
sigarette 2,53 korda sagedamini
kui need noored, kes polnud e-siga-
rette proovinud. Suitsetamishar-
jumuse kujunemist soodustasid ka
vesipiibu tarvitamine ja tubaka
kasutamine muul viisil kui suit-
setamine. Noorte seas, kes polnud
tubakatooteid tildse kasutanud, oli
aasta moodudes 4,6% suitsetamist
proovinud ja 2,1% oli viimase 30
pédeva jooksul suitsetanud. Samas

suitsetas e-sigarette kasutanu-
test aasta mooddudes 19% siga-
rette ning vesipiibu voi nuusk- voi
narimistubaka kasutajate hulgas
oli aasta méddudes suitsetajate
osakaal sama: 18-19%.
Uuringust ilmneb, et e-siga-
rettide voi tubaka kasutamine
s6ltumata selle viisist soodustab
nikotiiniséltuvuse teket.
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