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Tdnu kliinilistele uuringutele on kaasaegne tervishoid miarkimisvairselt arenenud,
vdoimaldades meil oma igapdevases t60s teha tdenduspdhiseid otsuseid. Erinevate tden-
duspodhiste ravimeetodite moju voib aga tavapraktikas erineda kliiniliste uuringute
tulemustest, kuna reaalne tervishoiusiisteem toimib keerukamalt, kui kontrollitud
tingimustes ldbiviidud katse. Selleks, et testida toestatud sekkumiste tohusust pariselus,
on aina enam populaarsust kogumas pragmaatilised, hiibriid- ja rakendusmeetodite
uuringud. Sellistes uuringutes kasutatakse sageli rutiinselt kogutavaid terviseandmeid
ning olulisel kohal voib olla rakendamist takistavate ja toetavate tegurite analiiiisimine.
Pragmaatiliste uuringute kaudu on véimalik luua sild kliinilise teaduse ja praktika
vahel ning kiirendada tdenduspdhiste sekkumiste joudmist rahvatervishoidu.

LIIKUMINE PRAGMAATILISUSE
SUUNAS
Biomeditsiinilist teadust saab vaadelda
kui protsessi, mis ulatub uuringuplaani
loomisest rahvatervise mdjutamiseni (1).
Ajalooliselt usuti, et eri sekkumiste kliinilise
tohususe téestamisest piisab, et tagada piisiv
muutus rahvatervise tasandil. Fisheri (2)
rajatud eksperimentaaldisaini metoodika
ja Hilli (3) poolt meditsiini toodud juhus-
likustatud kontrolluuringud véimaldasid
hinnata tiksikisiku tasandil 14dbi viidud
sekkumiste tohusust, kasutades selleks
juhuslikult loodud sekkumis- ja kontroll-
rihma vordlust. Nii tagatakse, et tulemused
ei ole mojutatud segavatest teguritest, mis
voivad samal ajal mdjutada nii ravimeetodi
madramise tdendosust kui ka ravitulemust.
Rakendusteaduse algtded ulatuvad 1960.
aastatesse, kui USAs hakati rahvatervise
projektide hindamisel aina enam réhku
poorama sellele, kui tidpselt plaanitud tege-
vused ellu viidi (4). Jark-jargult kandus see
lahenemine ile ka terviseteadustesse, kus
suurenes huvi vihem kontrollitud tingi-
muste juures labiviidud pdriselu uuringute
vastu (5). Aina enam hakati tdhelepanu
poorama lisaks kliinilise uurimist6o
sisemisele valiidsusele (raviefekti tdpse
modtmise tagamine) ka vilise valiidsuse

hindamisele (tulemuste kohaldatavuse
hindamine tiitipilistes, reaalse ravipraktika
tingimustes).

Juhuslikustatud kontrolluuringuid (ingl
randomised controlled trials, RCT), mis on
hindamatud efektiivsuse maaramisel ideaal-
setes tingimustes, on sageli kritiseeritud
nende piiratud Uldistatavuse tottu (6).
Ranged vélistamiskriteeriumid, néiteks
kaasuvate haigustega ning poliifarmako-
teraapiat saavad patsiendid, viivad tavaela-
nikkonnast oluliselt erinevate uuringuvali-
mite loomiseni. Lisaks vihendavad nende
uuringute vdga kontrollitud tingimused ja
tavapraktikast korgemad ravisoostumuse
maiidrad nende rakendatavust igapievases
Kkliinilises praktikas. Need uuringud kesken-
duvad sellele, kuidas sekkumine t66tab
ideaalses keskkonnas, kuid reaalsed tervis-
hoiuotsused néuavad tdendeid, mis kajas-
tavad igapdevaseid tingimusi (7).

Pragmaatilised uuringud (ingl prag-
matic trials), mis on kavandatud sekku-
miste hindamiseks reaalses ravipraktikas,
pakuvad asjakohasemat alternatiivi, iithen-
dades sekkumiste téhususe hindamise ja
nende praktilise rakendamise tervishoius.
Pragmaatiliste uuringute puhul on samuti
tegemist juhuslikustatud uuringutega, kuid
nende eesmidrk on testida tdenduspohiseid
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sekkumisi pariselu tingimustes (vt tabel 1).
Seda tllipi uuringutes on olulisel kohal
tervishoiuteenuste algandmete kasuta-
mine, mis on saanud vdimalikuks tinu
tervishoiu infoslisteemide ja registrite
kiirele arengule.

TOENDUSPOHISUSE VIIMINE
TAVAPRAKTIKASSE

Kontrollitud tingimustes ldabiviidud toen-
duspohiste meetmete viimist tervishoiu-
stiisteemi voib kasitleda kui teekonda
juhuslikustatud kontrolluuringutest raken-
dusmeetodite uuringuteni. Ideaalis jairgneb
juhuslikustatud kontrolluuringutes toen-
datud sekkumiste hindamisele pragmaa-
tiliste ja hibriiduuringute (ingl hybrid
trials) labiviimine, et testida nende tohusust
pariselu tingimustes. Hiljem liigutakse
rakendusmeetodite teaduse (ingl implemen-
tation science) kaudu selleni, kuidas tdendus-

pohiseid meetmeid tdhusalt tavapraktikasse
integreerida (9) (vt joonis 1).
Pragmaatilised uuringud on loodud
hindama, kas uuritav sekkumine toimib, kui
viia katse ldbi pariselus tervishoiusiisteemis.
Pragmaatilise juhuslikustatud uuringu
koige olulisem eesmark on testida erinevaid
teaduspohiseid hiipoteese pariselu kesk-
konnas, kasutades selleks paindlikke proto-
kolle, olemasolevaid terviseinfosilisteemi
andmeid ning erinevaid rahvastikurithmi.
Selline ldhenemine aitab tervishoiustisteemil
rakendada uuringu tulemusena tohusaks
osutunud sekkumisi igapdevases praktikas.
Hibriiduuringute eesmérk on aga luua
sild kliinilise tdhususe ja rakendusmeetodite
uuringute vahele, ithendades nii pragmaati-
lise uuringu kui ka traditsioonilise juhusli-
kustatud kontrolluuringu komponendid (1).
Nagu Wells ja Glasgow on vilja pakkunud,
v0ib nende etappide kombineerimine

Tabel 1. Klassikalise juhuslikustatud kontrolluuringu ja pragmaatilise uuringu erinevused (8)

Klassikaline juhuslikustatud kontrolluuring
(nt ravimiuuring)

Pragmaatiline uuring

Eesmark

Uuritavate valik

Juhuslikustamine
(randomization)

Pimendamine
(blinding),
platseebo
kasutamine

Ravi/sekkumise
protokoll

Andmete
kogumine ja
haldus

Metodoloogia
piirangud

Testida, kas sekkumisel on moju varreldes
kontrolltingimustega (ravimiuuringutes on selleks
platseebo voi standardne ravim).

Ranged valikukriteeriumid, et tagada voimalikult
homogeenne uuritavate rithm. Eesmark on
maksimeerida statistilist vdoimsust efekti
hindamisel voimalikult kulutéhusalt (s.t voimalikult
vdikese uuritavate arvu juures).

Enamasti kasutatakse indiviidi tasandil juhuslikku
méadramist sekkumis- ja kontrollriihmadesse (nn
mindiviske pohimattel), et tagada igale uuritavale
vordsed voimalused sattuda likskdik millisesse
riihma.

Voimaluse korral kasutatakse topeltpimedat
uuringukavandit - ei patsient ega temaga vahetult

kokku puutuv meditsiinipersonal ei tea, kas patsient

on sekkumis- vai kontrollrithmas. Ravimiuuringu
korral kasutatakse standardse vordlusravimi
puudumisel platseebot.

Jargitakse vaga ranget standardiseeritud
raviprotokolli, millest kdrvalekalded ei ole iildjuhul
lubatud.

Andmehaldus on tihti tisna ressursimahukas,
kasutatakse spetsiaalselt uuringu jaoks loodud
andmebaase ja sisestusvorme.

Uuringutulemuste piiratud iilekantavus pariselu
tingimustesse kontrollitud uuringukeskkonna
jarangete kaasamiskriteeriumite tottu; sageli
on uuringute kestus liiga liihike, et hinnata
pikaajalisi tulemusi; tulemusi tolgendatakse
vaid I6pptulemuse, mitte uuringu labiviimise
protsesside pohjal.

Testida, kas sekkumisel on maju tavapraktika
tingimustes.

Esinduslik valim neist, kellele uuritavat meetodit
planeeritakse tavapraktikas rakendada. Uuritavate
riihm vaib olla heterogeenne. Vajaliku statistilise
voimsuse saavutamiseks voib olla vaja suurt valimit.

Sekkumis- ja kontrollriihmadesse maaramine on
juhuslik, kuid see voib toimuda ka teatud klastri
ehk grupi (nt raviarsti) tasandil, kus sama arsti
patsiendid on samas riithmas.

Pimendamist uuringuriihma kuuluvuses reeglina
ei kasutata, samuti ei kasutata platseebot. Nii
patsiendid kui ka meditsiinipersonal on teadlikud
patsiendile maaratud ravist. Samas on uuringu
tulemusnéitajate hindamisel tihti tulemi hindajad
pimendatud raviriihma suhtes, et vahendada
andmeanaliiisis nihke tekkimist.

Jargitakse paindlikku protokolli, mis jatab ruumi
nii arstile kui ka patsiendile ravi kohandamiseks
vastavalt individuaalsetele tingimustele ja
vajadustele.

Kasutatakse voimalikult palju rutiinselt kogutavaid
terviseandmeid (elektroonilisiandmebaase,
registreid).

Sageli ei toimu sekkumise pimendamist;
uuritavate valik voib olla kallutatud leebemate
kaasamiskriteeriumite tottu; voib esineda suurem
uuritavate valjalangevus; sekkumise labiviimine
voib olla ebaiihtlane rohkete uuringukeskuste
tottu; Iopptulemuste hindamisel on vaja eri
allikatest kaasatud andmeid korvutada, oluline on
arvestada segavate tunnuste mojudega statistilise
analiiisi labiviimisel.
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Juhuslikustatud [

kontrolluuring (RCT) uuring

Pragmaatiline

Rakendusmeetodite
uuring
T (implementation)
r—— >
Hiibriiduuringud

Kasu tervishoiusiis-

Joonis 1. Translatsioonilise teaduse protsess (translational research pipeline). Fortney jt (10).

kiirendada ja parandada tdenduspohiste
sekkumiste kasutamist périselus ning
pakkuda uusi rakendatavaid teadmisi nii
teadlastele kui ka tervisepoliitika kujunda-
jatele (11, 12). Kui pragmaatilised uuringud
vastavad peamiselt kiisimusele ,Kas see
sekkumine toimib tavatingimustes?, siis
hiibriiduuringud pilitiavad vastata kiisimu-
sele ,Kuidas saab seda sekkumist reaalse
elu tingimustes tohusalt rakendada?”. Kuna
enamikus uuringutes leidub nii pragmaati-
lisi kui ka hiibriidseid elemente, on oluline
selgelt vilja tuua, kas esmane tulemus-
nditaja keskendub kliinilisele téhususele
voi meetodi rakendamise edukusele ning
millisel médaral plaanitakse hinnata sekku-
mise rakendamise tipsust (vt tabel 2).
Erinevalt pragmaatilistest uuringutest,
mis hindavad kliiniliste sekkumiste tohu-
sust pdriselus, on II ja III tiitipi hiibriid-
uuringud ldhemal rakendusmeetodite
uuringutele, kus peamine eesmérk on teha
kindlaks, millised konkreetsed lihene-
mised parandavad tdoenduspdhiste uuen-
duste omaksvottu. Need uuringud plitiavad
vastata kiisimusele ,Kas see strateegia
toetab tdenduspdhise sekkumise raken-
damist pariselus?“ (10). Rakendusmeeto-
dite uuringute tulemused keskenduvad
niditeks sellele, kui suur osa arstidest

vOotab omaks uue sekkumise, kuivord nad
jargivad ettendhtud protokolli ning milline
osa sihtgrupi patsientidest sekkumisest
reaalselt osa saab (5). Rakendusmeeto-
dite uuringud aitavad luua silla kliinilise
teaduse ja praktika vahel, analiiiisides
tegureid, mis mdéjutavad eri sekkumiste
omaksvdttu, juurutamist ja ulatust. See
tagab, et tdenduspohised kliinilised sekku-
mised saavutavad laiema ja pikaajalisema
moju rahvatervisele.

EESTIS ALGAS SUUR
PRAGMAATILINE UURING

2025. aasta martsis algas Eestis suure-
mahuline pragmaatiline kliiniline uuring
,Geenid ja siidame-veresoonkonna haiguste
ennetus®, mille eesmiark on hinnata enne-
tava statiinravi mdju sidame isheemiatdve
(ISH) korge poliigeense riskiga (PRS)
isikute kardiovaskulaarsele haigestu-
musele. Tegemist on seni teadaolevalt
suurima ja pikima jdlgimisperioodiga
juhuslikustatud kontrolluuringuga, kus
hinnatakse ennetava statiinravi moju
kardiovaskulaarsele haigestumusele ISH
korge PRSiga isikutel. Uuritavad (n = 2500)
valitakse geenivaramu geenidoonorite seast
ja uuringusse kutsutakse isikud, kellel ei
ole eelnevalt diagnoositud stidame-vere-

Tabel 2. Erinevate uuringutiilipide iseloomustus (10)

Uuringutiiiip Kirjeldus

Pragmaatiline Hindab kliiniliste sekkumiste tohusust pariselu tingimustes.

uuring

| titpi Prioriteet on kliinilisel tohususel, samal ajal testitakse barjaare ja
hiibriiduuring potentsiaalseid strateegiaid, kuidas uuringutulemusi pariselus rakendada.
Il tutpi Keskendub vordselt nii sekkumise kliinilisele tohususele kui ka selle
hiibriiduuring rakendatavusele pariselu tingimustes.

I tutipi Prioriteet on rakendusstrateegiate testimisel, kus kliiniline tdhusus on
hiibriiduuring teisejarguline.

Rakendusmeetodi-  Prioriteet on tdenduspohiste sekkumiste tavapraktikasse juurutamise
te uuring hindamisel ning rakendusmetoodikate véljatootamisel.
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soonkonnahaigusi. Uuring viiakse 1dbi
osana Euroopa Liidu raamprogrammist
y,Euroopa horisont”, mis rahastab Team-
PerMedi personaalmeditsiini projekti (nr
101060011). Uuringu kaasrahastajad on
Euroopa Regionaalarengu Fond, Haridus-
ja Teadusministeerium ning Tervisekassa.

Selles 5 aastat kestvas uuringus raken-
datakse pragmaatilist lahenemist, kuna see
viiakse 1dbi Eesti esmatasandi tervishoiu-
stisteemis koostdds 500 perearstiga, selles
kasutatakse registripdhiseid terviseand-
meid ning sekkumist vorreldakse reaalse
kliinilise tavaga. Taoline ldhenemine annab
parema iilevaate sellest, kuidas ennetav
statiinravi toimib korge polligeense riskiga
isikutel vorreldes igapdevase esmatasandi
tervishoiu praktikaga. Uuring on iiles
ehitatud selliselt, et rohutada tdiendavaid
eeliseid, mida geneetilise riskihindamise
kaasamine stidame-veresoonkonnahai-
guste ennetamisele pakkuda voib. Meie
ainulaadne tervishoiutaristu koos tugeva
esmatasandi tervishoiuvorgustiku ja
suure riikliku geenivaramuga muudavad
Eesti ideaalseks kohaks taolise uuringu
jaoks, voimaldades sekkumise tohusat
hindamist ning tdenduspohiste tulemuste
rakendamist.

KOKKUVOTE

Elame ajastul, kus rahvatervise tahtsus
jarjest suureneb ning reaalsed ohud, nagu
voimalikud pandeemiad, véivad tekkida
ootamatult ja olla tdsiste tagajargedega.
Selleks, et teadustulemusi edukalt igapée-
vases tervishoius rakendada, on vaja
suurendada reaalse elu tingimustes libi-
viidavate uuringute hulka. Eesti vdiksus
annab siin ainulaadse eelise, voimaldades
labi viia pariselu uuringuid, et leida tohu-
said lahendusi ja tugevdada tervishoiu-
slsteemi.

VOIMALIKU HUVIKONFLIKTI DEKLARATSIOON.

Autoritel puudub huvikonflikt seoses artiklis kajastatud teemaga.

SUMMARY

A Brief Overview of Pragmatic Trials
and the Implementation of Research
Findings in Everyday Healthcare

Ave Pold?, Aet Elken?3, Margus Viigimaa® 3,
Alar Irs?, Ruth Kalda?, Joel Starkopf*?®,
Krista Fischer®7, Lili Milani®, Katrin
Kaarna®®, Sander Pajusalu® !, Mikk Jiirisson*

Due to advancements in clinical research,
modern healthcare has advanced signifi-
cantly, allowing us to make evidence-based
decisions in our daily work. However, the
real-life effectiveness of evidence-based
treatment methods may vary from clinical
trial outcomes, as health systems function
in a more intricate and less controlled
environment. To test the effectiveness of
proven interventions in real-life settings,
pragmatic, hybrid, and implementation
research methods are increasingly popular.
These types of studies often make use of
routinely collected health data and analyse
various factors that hinder or support
implementation. Applying a more pragmatic
approach to clinical trials helps to build a
bridge between clinical science and practice,
and to accelerate the integration of evidence-
based interventions into public health.
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