Rasvumuse ravi kulutohusus Eestis
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Rasvumuse suurenev levimus ja sellest tingitud haiguskoormuse kasv on
muutunud viimastel aastakiimnetel tdsiseks rahvatervise probleemiks.
Kuigi rasvumuse pdhiraviks peetakse elustiili muutmist, ei pruugi seeladbi
saavutatav kaalulangus olla piisav liigsest kehakaalust tingitud tiisistuste
ennetamisel ja ravis. Seetdttu soovitatakse rahvusvahelistes ravijuhendites
kasutada rasvumuse ravis taiendavalt farmakoteraapiat voi kirurgilist
ravi. Siinse artikli aluseks olevas tervisetehnoloogiate hindamise raportis
hinnati semaglutiidi ja teiste rasvumuse ravimeetodite efektiivsust,
ohutust, kulutohusust ja eelarvemdju. Teaduskirjandusele tuginedes leiti,
et vorreldes elustiili muutmisega on farmakoteraapia ja kirurgilise ravi
efektiivsus kaalu langetamisel ja rasvumusega seotud tiisistuste enne-
tamisel suurem. Eesti andmetel tehtud analiiiisi pdhjal pikendavad nii
farmakoteraapia kui ka kirurgiline ravi patsientide kvaliteetset eluiga,
kuid samal ajal tekib markimisvddne lisakulu Tervisekassa eelarvele.

Rasvumus on kompleksne mitme-
teguriline seisund, mida iseloo-
mustab liigse rasva ladestumine
inimese organismis. Selle médrat-
lemiseks kasutatakse kehamassi-
indeksit (KMI) - inimest peetakse
rasvunuks, kui KMI tiletab 30 kg/m?.
Rasvumuse patogeneesis mangivad
rolli erinevad bioloogilised, kesk-
kondlikud ja sotsiaalsed tegurid (1).
Sellest tulenev haiguskoormus ning
inimese elukvaliteedi ja toovéime
langus on seotud eelkdige seisundi
raskusastmega (2). Rasvumusega
kaasnevad tihtipeale mitmete
elundisiisteemide kahjustused,
mistdttu voib oluliselt suureneda
tildsuremus, peamiselt siidame-
veresoonkonnahaiguste (SVH), 2.
tilipi diabeedi (ingl type 2 diabetes
mellitus, T2DM) ning teatud paha-
loomuliste kasvajate téttu (3).
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2022. aastal ldabiviidud Eesti
tdiskasvanud rahvastiku tervise-
kditumise uuringu andmetel oli
16-64aastastest vastanutest ligi-
kaudu 33% tilekaalulised ning 21%
rasvunud. Vorreldes 2010. aastaga
oli rasvunud tdiskasvanute osakaal
rahvastikus suurenenud 4% vorra
@, 5). Uha kasvavast levimusest ja
suurest haiguskoormusest tingituna
on rasvumus tdsine rahvatervise
probleem, mistdttu voimaldaks selle
slisteemsem kisitlus parandada
rahvastiku tervist ja vahendada ravi-
ning sotsiaalhoolekandekulusid.

Selleks, et hinnata semaglutiidi
ja alternatiivsete rasvumuse ravi-
meetodite efektiivsust, ohutust,
kulutdohusust ja eelarvemdju,
koostati 2023. aastal tervisetehno-
loogiate hindamise (TTH) raport
,Semaglutiid rasvumuse ravis“ (6).
Raportis kidsitleti rasvumuse ravi
ilma eelnevate rasvumusega seotud
tiisistusteta tdiskasvanutel. Artikkel
pdhineb nimetatud raporti tule-
mustel ning koik artiklis esitatud
andmed on viidatud raportis.

RASVUMUSE RAVIMEETODID
Rasvumuse ravi eesmairk ei ole vaid
langetada kehakaalu, vaid eelkdige
siilitada inimese tervist, ennetada

vOi ravida rasvumuse tiisistusi ja
parandada elukvaliteeti. Rasvumuse
pohiraviks on elustiili muutmine,
mis hdlmab range toitumiskava jargi-
mist ja regulaarset fiitisilist aktiiv-
sust. Range treening- ja toitumiskava
jargimisega on enamasti véimalik
saavutada 3-5%-ne kaalulangus.
Kui elustiili muutmisega saavutatav
kaalulangus ei ole liigsest keha-
kaalust tingitud tiisistuste enneta-
miseks ja raviks piisav, on soovitatav
kasutada tdiendavalt farmakoteraa-
piat voi kirurgilist ravi.

Rasvumuse rahvusvahelistes ravi-
juhendites soovitatakse rakendada
farmakoteraapiat juhul, kui elustiili
muutmine ei ole soovitud tulemusi
andnud voi patsiendil esinevad
tilekaalulisusega seotud kaasuvad
haigused. Esmavaliku ravimina soovi-
tatakse semaglutiidi, mida manusta-
takse iganddalase nahaaluse siistena.
Eesti iilekaalulisuse ja rasvumuse
ravijuhendis konkreetsete preparaa-
tide kohta soovitusi ei anta. Seetdttu
vorreldi TTH-raportis semaglutiidi
ka teiste rasvumuse ravis kasuta-
tavate gliikagoonilaadse peptiid 1
(ingl glucagone-like peptide-1, GLP-1)
retseptori agonistide liraglutiidi ja
tirtsepatiidiga.

Kirurgilist kaalulangetavat ravi
soovitatakse Eesti bariaatrilise
patsiendi kasitlusjuhendis inimes-
tele, kelle KMI on > 40 kg/m? voi
> 35 kg/m? koos vdhemalt the
tilekaalulisusega seotud kaasuva
haigusega. Ka Euroopa endoskoo-
pilise kirurgia tihingu bariaatrilise
kirurgia ravijuhendis on tugev
soovitus kaaluda nimetatud siht-
riithmadel bariaatrilist operat-
siooni. Tdnapdeval on levinuimad
bariaatrilise kirurgia protseduurid
laparoskoopiline maost moéoda-
juhtiv operatsioon (ingl laparoscopic
gastric bypass) ning laparoskoopiline
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vertikaalne maoresektsioon (ingl
laparoscopic sleeve gastrectomy), mis
koos moodustavad umbes 90% kogu
maailmas (sh Eestis) tehtud bariaat-
rilistest operatsioonidest. Sellest
tulenevalt vorreldi TTH-raportis
semaglutiidravi ka kirurgiliste
ravimeetoditega just eelnimetatud
bariaatrilisi kirurgilisi protseduure
puudutavale téendusele tuginedes.

RASVUMUSE
RAVIMEETODITE
EFEKTIIVUSUS JA OHUTUS
Semaglutiidi kaalu langetav toime
on toestatud mitmetes kliinilistes
uuringutes nii diabeediga kui
diabeedita patsientidel. TTH-raportis
vorreldi rasvumuse ravimeetodeid
vaid eelneva diabeedita patsientide
populatsioonis. Kliinilistes uurin-
gutes on ndidatud, et elustiilimuu-
tuste kombineerimisel iganddalase
nahaalusi manustatava semaglu-
tiidiga (sdilitusannus 2,4 mg) on
vdimalik saavutada ligikaudu 12%
suurem kaalulangus kui vaid elustiili
muutmisega. Samas on semaglutiidi
kaalulangetav toime pikas perspek-
tiivis ebaselge, sest ravimiuuringud
on kestnud maksimaalselt 104 kuud.
Samuti on leitud, et peale semaglu-
tiidravi katkestamist tduseb patsien-
tide kehakaal algtasemele, mistottu
eeldab semaglutiidiga saavutatud
kaalulanguse plisimine ravimi jarje-
pidevat manustamist. Vorreldes
platseeboga on semaglutiidravi
seotud sagedasema gastrointesti-
naalsete korvalndhtude esinemisega,
mis on aga enamasti patsientide
jaoks talutavad ja méoduvad. Sellele
vaatamata katkestas kliinilistes
uuringutes kérvalndhtude tottu
ravi 2-7% patsientidest.

Teise kaalulangetamisel kasuta-
tava GLP-1 retseptori agonisti liraglu-
tiidiga (sdilitusannus 3 mg) saavutati
kliinilistes uuringutes vorreldes
platseeboga keskmiselt 5% suurem
kaalukaotus. Semaglutiidi liraglu-
tiidiga vorrelnud uuringus leiti, et
semaglutiidi kaalu langetav efekt on
9,4% suurem kui liraglutiidil. Tirtse-
patiidi ei ole kliinilistes uuringutes
diabeedita patsientide populatsioonis

semaglutiidiga vorreldud. Tuginedes
platseeboga kontrollitud uuringute
andmetele, on tdenioline, et tirt-
sepatiidi kaalu langetav toime on
semaglutiidi omast suurem. Tirtse-
patiidraviga (sdilitusannus 5-15 mg)
vahenes kehakaal kliinilistes uurin-
gutes vorreldes platseeboga 12-18%
rohkem. Semaglutiidi, liraglutiidi ja
tirtsepatiidi kdrvalndhtude profiilid,
esinemissagedused ja korvalndhtude
tottu ravi katkestamise méddrad olid
kliinilistes uuringutes sarnased.
TTH-raporti koostamise ajal
puudusid otsesed bariaatrilise
kirurgia ja semaglutiidravi vordlus-
uuringud. Kliinilistes uuringutes on
bariaatrilise kirurgia kaalu langetav
efekt olnud vorreldes konserva-
tiivse raviga ligikaudu 21% suurem,
jalgimisuuringutes on ndidatud veelgi
suuremat efektiivsust. Kliiniliste
uuringute ja metaanaliiliside pdhjal
puisib bariaatrilise kirurgia raviefekt
ka tile kimneaastase jalgimisperioodi
jooksul. Samas on bariaatrilised
16ikused vorreldes farmakoteraapiaga
seotud tunduvalt raskemate véima-
like korvalndhtude ja tlsistustega,
mis voivad avalduda kogu patsiendi
edasise elu jooksul. Bariaatrilise
operatsiooni jarel esineb varaseid
tiisistusi keskmiselt 2-3%-1 ja pika-
ajalisi tlisistusi 5-10%-1 patsientidest.

RASVUMUSE RAVI
KULUTOHUSUS

Kulutéhusust kirjeldatakse tava-
paraselt tidiendkulu téhususe
madrana (ingl incremental cost-effec-
tiveness ratio, ICER), mis néditab uuri-
tava sekkumise rakendamise tdien-
davat kulu lihe tervisetulemi tihiku
kohta vorreldes alternatiivse sekku-
misega. Tervisetulemina eelistatakse
kulutohususe analiitisis kvaliteetseid
eluaastaid (ingl quality-adjusted life-
years, QALY), mis vdtavad arvesse
nii inimese elatud eluaastad kui ka
nende jooksul kogetud elukvaliteedi.
Sekkumist peetakse kulutéhusaks,
kui ICER on vdiksem kui kulu-
téhususe piirmadar ehk summa, mida
ollakse tinglikult valmis maksma
sekkumise tulemusena lisandunud
tervisetulemi iihiku eest.

Teaduskirjanduses avaldatud
kulutdhususe uuringutes on sema-
glutiidravi kulutdhusust rasvumuse
ravis hinnatud vordluses ravi puudu-
mise vOi alternatiivsete ravimeeto-
ditega (elustiili muutmine ja lira-
glutiidravi). Kulutéhususe uuringute
tulemuste vorreldavuse huvides
keskenduti TTH-raportis vaid uurin-
gutele, milles oli kasutatud sema-
glutiidi soovitatavas sdilitusannuses
2,4 mg néddalas. Avaldatud uuringute
tulemuste pdhjal leiti, et semaglu-
tiidravi oli séltumata vorreldavast
ravimeetodist kallim ja t6husam.
ICER oli vorreldes ravi puudumisega
25 702 eurot (n = 1), vorreldes lira-
glutiidraviga 688 — 29 387 eurot (n = 3)
ja vorreldes elustiili muutmisega
16 996 — 224 666 eurot (n = 5) lisan-
dunud QALY kohta. Koéigis uurin-
gutes, milles vorreldi semaglutiidi
ravi puudumise voi liraglutiidraviga,
leiti, et semaglutiidravi on kulutohus.
Samale jdreldusele jouti ka kolmes
semaglutiidravi elustiili muutmisega
vorrelnud kulutéhususe uuringus.

Erinevused kulutéhususe uurin-
gute tulemustes olid seotud eelkoige
ajaperspektiivi valiku, sihtrithma
madratluse, semaglutiidi efektiiv-
suse ja vorreldavate sekkumiste
maksumusega. Hinnang ravimi
kulutoéhususele séltus ka konkreetse
riigi maksevalmidusest. TTH-raporti
koostamise ajaks ei olnud avaldatud
thtegi kulutéhususe uuringut,
milles oleks vorreldud semaglutiidi
teiste Eesti TTH-raportis hinnatud
alternatiivsete ravimeetoditega (tirt-
sepatiid ja bariaatriline kirurgia).

Eesti TTH-raportis vorreldi
farmakoteraapilisi sekkumisi (sema-
glutiid, liraglutiid, tirtsepatiid) koos
elustiili muutmisega vaid elustiili
muutmisega semaglutiidindidustu-
sega sihtrithmas (KMI > 30 kg/m? voi
> 27 kg/m?koos vihemalt {ihe tilekaa-
lulisusega seotud kroonilise haigu-
sega) ning semaglutiidi ja bariaatrilist
kirurgiat koos elustiili muutmisega
vaid elustiili muutmisega bariaatrilise
kirurgia ndidustusega sihtriihmas
(KMI > 40 kg/m? véi > 35 kg/m?
koos vahemalt iihe iilekaalulisusega
seotud kroonilise haigusega). Kulu-
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tohusust hinnati eluea perspektiivis,
kasutades Markovi kohordimudelit.
Teaduskirjanduse ja Eesti andme-
tele tuginedes hinnati mélemas
sihtrithmas tilekaalulisusega seotud
haiguste (T2DM, SVH, uneapnoe)
riskitegurite esinemist ja nende
loomulikku kulgu, haigestumis- ja
suremistdeniosusi, ravimeetodite
efektiivsust ja ravi katkestamise
tdendosusi ning patsientide vanu-
sest ja KMIst sdltuvat elukvaliteeti.
Baasstsenaariumis eeldati varem
avaldatud kulutéhususe uuringutele
tuginedes, et farmakoteraapilise ravi
kestus on kaks aastat. Ulekaalulisuse
ravimeetodite ja tilekaalulisusega
seotud haiguste ravikulusid hinnati
Tervisekassa andmetel. Tulevikus
tekkivad kulud ja tervisetulemid
hinnati praegusesse viartusesse ehk
diskonteeriti 5%-lise aastase maaraga.

Eesti andmetel tehtud analiiiisi
tulemusena leiti, et vorreldes vaid
elustiili muutmisega viahenes koigi
rasvumuse ravimeetoditega haiges-
tumus nii T2DMi kui SVHdesse
ning pikenes patsientide kvali-
teetne eluiga. Kdigi farmakoteraa-
piliste sekkumiste ja bariaatrilise
kirurgiaga kaasnes vorreldes ainult
elustiili muutmisega lisakulu, kuid
samas saavutati kokkuhoid tilekaalu-
lisusega seotud haiguste ravikulude
arvelt (vt tabel 1).

Tdiendkulu téhususe maar oli
vorreldes elustiili muutmisega sema-
glutiidindidustusega sihtrihmas
semaglutiidi kasutamisel 32 559
eurot, liraglutiidi kasutamisel 38 133
eurot ja tirtsepatiidi kasutamisel
50 364 eurot lisanduva QALY kohta.
Bariaatrilise kirurgia ndidustusega
patsientide sihtriihmas oli sema-
glutiidi ICER vdrreldes elustiili muut-
misega 26 250 eurot lisanduva QALY
kohta. Bariaatriline kirurgia domi-
neeris nii elustiili muutmise kui ka
semaglutiidravi ile, s.t vorreldes
elustiili muutmise ja semaglutiid-
raviga saavutati bariaatrilise kirur-
giaga viaiksemate kuludega suurem
tervisekasu. Kdige enam mojutasid
farmakoteraapiliste sekkumiste kulu-
tohusust ravi (sh ravitoime) kestus,
KMI algtase ja taastumise tase parast
ravi 16ppemist, KMI taastumise aeg
ja edasine kasv ning diskontomdar.

Arvestades Eestis TTH-raporti
koostamise ajal krooniliste haiguste
puhul rakendatud kulutéhususe piir-
maidra (20 000 eurot QALY kohta),
ei saa iihtegi vorreldud farmako-
teraapilist sekkumist pidada vorreldes
elustiili muutmisega kulutéhusaks.

RASVUMUSE RAVI
EELARVEMOJU

Kuna farmakoteraapilistest sekku-
mistest oli kdoige madalama ICERiga

semaglutiidravi, hinnati eelarvemdju
analiitisis semaglutiidravi hiivitami-
sega kaasnevat lisakulu Tervisekassa
eelarvele viie aasta perspektiivis
iihe- ja kaheaastase semaglutiidravi
kestuse korral. Lisakulu hinnati viie

KMI-I péhineva sihtrithma kaupa:

e semaglutiidindidustusega
sihtrihm: KMI > 30 kg/m? voi
> 27 kg/m? koos vihemalt lihe
ilekaalulisusega seotud kroo-
nilise haigusega;

e KMI > 30 kg/m?;

e KMI > 35 kg/m?;

e Dbariaatrilise kirurgia ndidustu-
sega sihtrithm: KMI > 40 kg/m?
voi > 35 kg/m? koos vahemalt
the tilekaalulisusega seotud
kroonilise haigusega;

o KMI > 40 kg/m?.

Eelarvemdju analiilisis voeti
arvesse kulutdhususe analiilisis
arvutatud esimese viie aasta
diskonteerimata ravimikulud ja
tlekaalulisusega seotud haiguste
ravikulud elustiili muutmise ja
semaglutiidravi rithmades. Eelarve-
moju analiilisis leiti, et kaheaastase
semaglutiidravi kestuse korral on
prognoositav viie aasta lisakulu
semaglutiidraviga vorreldes prae-
guse olukorraga vahemikus 42,47
miljonit kuni 1,15 miljardit eurot.
Seejuures esimesel kahel aastal tiletab
semaglutiidi ravimikulu ravikulude

Tabel 1. Ulekaalulisusega seotud haiguste esmasjuhtude, kvaliteetsete eluaastate ja kulude erinevus ning
taiendkulu tohususe maar sekkumiste kaupa vorreldes ainult elustiili muutmisega inimese kohta eluea

perspektiivis

Semaglutiidindidustusega patsiendid Bariaatrilise kirurgia ndidustusega patsiendid
Liraglutiid Semaglutiid  Tirtsepatiid Semaglutiid Bariaatriline kirurgia
Tervisetulemid
SVH -1% -1% -2% -1% -6%
T2DM -6% -7% -9% -3% -17%
QALYd 0,08 0,12 0,16 0,14 0,55
Kulud
Sekkumised 3750 5003 9172 5001 4002
Tisistuste ravi -783 -1105 -1350 -1431 -5073
Kogukulu 2967 3898 7822 3570 -1071
ICER lisandunud QALY kohta 38133 32559 50 364 26 250 odavam ja efektiivsem

Mérkus: Kulud ja tervisetulemid on diskonteeritud maaraga 5% aastas.
Lihendid: ICER - tdiendkulu tohususe maar, QALY - kvaliteetne eluaasta, SVH - siidame-veresoonkonnahaigused, T2DM - 2. tiilipi

diabeet
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TERVISETEHNOLOOGIATE HINDAMINE
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-100,00
1.aasta 2.aasta 3. aasta 4. aasta 5.aasta
M Semgalutiidi sihtriihm 593,71 626,08 -24,43 -24,22 -22,45
(n=245914)
HKMI 2 30 kg/m? 402,73 424,69 -16,57 -16,43 -15,23
(n=166811)
B KMI 2 35 kg/m? 92,52 97,56 -3,81 -3,77 -3,50
(n=38321)
W Bariaatria sihtrithm 73,49 77,18 -5,35 -5,01 -4,33
(n=31276)
HKMI 2 40 kg/m? 22,95 24,10 -1,67 -1,56 -1,35
(n=9768)

Lihendid: KMI - kehamassiindeks

Joonis 1. Lisakulu Tervisekassale kaheaastase semaglutiidravi

viie aasta perspektiivis sihtriihmade kaupa.

kokkuhoiu, kuid alates kolmandast
aastast hoitakse semaglutiidiriihmas
vorreldes elustiili muutmisega kulusid
kokku (vt joonis 1).

Koige enam soltub lisakulu
sihtrithma suurusest - viie aasta
lisakulu oli suurim juhul, kui sema-
glutiidravi saavad kahe aasta valtel
koik semaglutiidravi ndidustusega
patsiendid (n = 245 914). Sihtriihma
kitsendamine vdimaldab lisakulu
viahendada. Samuti on voéimalik lisa-
kulu mérkimisvéirselt vihendada
juhul, kui semaglutiidravi hiivita-
takse vaid Uihe aasta jooksul. Juhul
kui semaglutiidravi hiivitatakse
vaid Uhel aastal, on prognoositav
semaglutiidraviga seotud lisakulu
vorreldes praeguse olukorraga viie
aasta perspektiivis 18,42-523,64
miljonit eurot. Sellisel juhul tekib
lisakulu vaid esimesel raviaastal
ning jargnevatel aastatel saavuta-
takse kokkuhoid tilekaalulisusega
seotud haiguste ravikuludelt, kuigi
see on vorreldes kaheaastase raviga
monevorra vdaiksem. Samas on ka
titheaastase semaglutiidravi rahas-
tamine seotud markimisvadrse lisa-
kuluga Tervisekassa eelarvele, seda
eelkoige laiemates sihtrithmades.

Seetdttu voib olla tdiendavalt vaja
semaglutiidravi sihtriithma Kkitsen-
dada KMI voi lilekaalulisusega
seotud kaasuvate haiguste alusel.

RAPORTI SOOVITUSED

e Semaglutiidravi ndidustu-
sega sihtriithm moodustab tile
veerandi Eesti tdiskasvanud
rahvastikust, mistottu kaasneks
semaglutiidi rahastamisega kogu
sihtriithmale mérkimisvdédrne
lisakulu Tervisekassale. Uks
voimalus eelarvemdju vahen-
damisel on piirata sihtrithma
KMI alusel, sest kdrgemate KMI
vadrtuste juures saavutatakse
semaglutiidraviga ka suurem
tervisekasu ja madalam tdiend-
kulu tohususe maér.

o Lisaks peaks kaaluma semaglutiid-
ravi ajaliselt piiratud rahastamist,
sest semaglutiidiga ilmneb suurim
raviefekt riskiteguritele esimesel
raviaastal ning edasine ravitoime
on riskitegurite taset siilitav.

e Tirtsepatiidravi uuringud
viitavad, et ravim on efektiivsem
kui semaglutiid, kuid kalli hinna
tottu osutus tirtsepatiid raportis
semaglutiidist vihem kulu-

rahastamisel vorreldes elustiili muutmisega

tohusaks. Samas ei turustatud
tirtsepatiidi TTH-raporti koos-
tamise ajal Eestis, mistottu oli
siinses analiiisis kasutatud hind
umbkaudne. Samuti ei olnud
TTH-raporti koostamise ajaks
avaldatud tirtsepatiidi ja sema-
glutiidi vordlevaid uuringuid.
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