L/ I T

ANTIRETROVIIRUSRAVIMITE KOORDINEERIVA KOMISJONI KOOSOLEKU PROTOKOLL

|
Sotsiaalministeerium, ruum KUUSK 30.11.2017

Algus kell 14:30, 16pp kell 16:45

Juhatasid: Maris Jesse, Eda Lopato

Protokollis: Gerda Malk

Votsid osa: Latsin Alijev, Pilleriin Soodla, Ly Keskila, Matti Maimets, Maret Voore, Kai Zilmer,
Juta Kogan, Kerstin Kase, Erki Laidméae, Tiina Drell

Puudus(id): Ott Laius, Lilia Novikova, Natalia Kerbo

Kutsutud:
PAEVAKORD:
. Avasdna, RaKS muudatused / Maris Jesse /
. Riiklik HIV tegevuskava aastateks 2017-2025 / Tiina Drell /
° Ravijuhend: HIV-positiivsete isikute varajane avastamine, ravi ja edasine
kasitlus /

dr Matti Maimets /

. 2017. aasta kokkuvote / Gerda Malk /

. 2018. aasta hankeplaani, ravimikasutuse, raviskeemide tapsustamine ja uute
pakutavate ravimite lisamine hankeplaani. 2018. a jooksul lisanduvate patsientide
arvu prognoos (Uldnumbrites gruppide kaupa, sh ravinaiivsed, rasedad, katkestajad,
jne.) / Gerda Malk /

. Raviskeemidest valja arvatud ravimid, ravimite jaak ja kasutus kuni varude
I6ppemiseni. / Gerda Malk /
. Jooksvad kusimused.

Maris Jesse: Valitsus on teinud pohiméttelise otsuse suurendada tervisehoiu rahastamist.
Tervishoiu lisarahastus hakkab sdltuma mittetdétavatest pensionaridest ja neile tervikuna
makstavast pensioni summast, mis aasta aastalt automaatselt kasvab, mille 1abi kasvab ka
tervishoiu rahastus. Kaks kdige suuremat lisarahastust saavat teenust on kiirabiteenus ja
ARV-ravimid.

ARV-ravimi hangetega seotud ulesanded liiguvad Haigekassasse. Hetkel on tegemist veel
eelnduga, eelndu on labinud riigikogus kaks lugemist ja kolmandas etapis voetakse seadus
vastu. Seadus joustub 1. jaanuaril 2019. aastal. P6hjus Uleminekuks on riigi poliitika
muudatus, ning ravimihangete tsentraliseerimine. ARV kontekstis tdhendab see mbttekohta
teenuse parendamiseks. Saaksime kaaluda osalist vi kdikide ARV-ravimite Uleviimist
soodusravimite nimekirja koos hinnakokkulepetega. Tuleb anallisida, kas kdige soodsam ja
paindlikum viis on ravimihanked, voi vbimalusel need kaks stisteemi omavahel
kombineerida.



Tiina Drell: Tegevuskaval on kaks peamist eesmarki:

1. HIV nakkuse laiaulatusliku leviku Idpetamine. 2025. aastaks soovitakse uute juhtude
absoluutarvu osas jouda tasemeni alla 100 uue HIVi juhu aastas (2016. aastal oli uute
juhtude absoluutarv 229).

2. 90% HIVi nakatunutest on teadlikud oma nakkusest, 90% diagnoosi saanud HIVi
nakatunutest saab antiretroviirusravi (ARV-ravi) ja 90%-I ARV-ravi saajatest on
viiruskoormus alla maaratava taseme. Eestis on vastavad naitajad hinnanguliselt 70%, 72%
ja 80%.

Selleks, et neid eesmarke saavutada on tegevuskavas neli pohilist tegevussuunda:

1. Testimine ja diagnostika. Testimise kattesaadavuse parandamine, rohkem teste ja
oigetele sihtgruppidele.
2. HIViga elavatele inimestele suunatud tegevused ehk ravi ja kaasuvate infektsioonide

ravi. Patsiendi kiire ravile suunamine, patsientide ja arstide teadlikkuse suurendamine. Ravil
plsimise parandamine labi asendusravi pakkumise. Ravijuhise valjatdotamine,
juhtumikorraldus ja ndustamine, imikute toitesegude pakkumine, kaasuvate haiguste
diagnostika ja ravimiresistentsuse seire.

3. HIVi nakatumise ennetamine elanikkonnas uldisemalt, kui ka haavatavates rihmades
ja sealhulgas ka profllaktika ja kokkupuutejuhtude ravi (PeP, PreP).
4, Seire, monitooring ja hindamine (e-hiv andmekogu).

Matti Maimets: Tegevuskavast ei tule selgelt ja Ghtselt valja numbrit, kui palju meil on HIV-
positiivseid inimesi Eestis. Aljona Kurbatova TAlst Gtles, et number, mida 2018. aastal
publitseeritakse on alla 6000 patsiendi. Kui me ei Gtle teistele riikidele selgelt valja neid
numbreid, siis paistab Eesti olukord valja poole vaga halb. Meil on 6000 HIV-positiivset,
nendest 5000 on meile teada, nendest 4000 on ravil ja nendest 80 % on CD4 rakkude arv
alla 200.

Vaadates ECDC (European Centre of Disease and Prevention and Control) 2017. aasta
publikatsioone, ndhtub, et Eestis saab ARV-ravi kdigest 40% HIV-positiivsetest patsientidest.
Need ekslikud numbrid korduvad kongressilt kongressini. Palun korrigeerige numbrid WHOs
ja ECDCs ja I6petage Eesti laimamine ara.

Maris Jesse: Rahvusvahelised andmebaasid matemaatiliste modelleerimistega asendavad
nende riikide numbreid, kust ei tule andmeid voi ei peeta aruandeid usaldusvaarseteks.
Selliste ekslike numbrite muutmine rahvusvahelistes andmebaasides eeldab aastate pikkust
metoodika tdestamist. Sellega tegeletakse pidevalt.

Matti Maimets: Ravijuhend on koostamisel ja hetkel on kaks punkti millega Ulla Raid (SOM)

l&heb ravijuhendite koostamise ndukotta:

1. Arsti aeg on vaga hinnaline, et seda kulutada tabelite taitmisele ja vaja laheks kahte
tehnilist tootajat. Need tootajad voiksid tulla Raul-Allan Kiiveti tervisetehnoloogiate
hindamise meeskonnast, sekretariaadi liige konsulteerib sisulisi kusimusi ja tehniline
meeskond teeb praktilised Ulesanded ara.




2. HIVil tuleb iga aasta valja kolm ravijuhendi tédiendust. Maistlik on dra oodata WHO 2018.
aasta ravijuhend. Seniks saame koostada diagnostika bloki, mis on testimise ja selle
alaste soovituste.

T ehnilised téétalad ieaksid saama vaarilist palka. [ KGTcTc

Maris Jesse: Jattes korvale téoétasu kisimuse, tahan ma réhutada, et HIV-ravijuhisega ei saa
enam viivitada. Eesti peab valima endale kindla referentsi ja otsustama millise
organisatsiooni juhistega me kaasas kdime. Koheselt tuleb jatkata ravi jarjepidevuse
tdstmisega, sealhulgas ka perearstide ja infektsionistide omavahelise koost6o
edendamisega. Perearste on raske saada testima, kui nad ei tunneta reaalselt, et ka nendel
on kohustus HIViga tegeleda. Vaja on Iabi kaaluda HIVi kasitlus meie tanases
tervishoiususteemis ja millised on meie ootused. Oluline on saada perearstid HIVist raakima
ja métlema, ja testimine tuleb koos sellega. Ravijuhis peab moodustama uhtse tervikpildi.

Pilleriin Soodla: Ei ole véimalik votta Uhte kindlat ravijuhist ja ainult sellest [&htuda.

Matti Maimets: Puudub perearstide valmisolek ja tahe HIV patsientidega tegeleda. Meil on
olemas HIV testimise juhend, mis tana ei to6ta. Profulaktilistest testidest 4% tehti perearstide
poolt.

Kai Zilmer: Infektsionistid ei tunne tana, et nad ei saaks hakkama t66jou puuduse tottu. Alati
on tore, kui on rohkem inimesi kes HIV-positiivsete patsientidega tegelevad, aga see ei ole
tana ravilt valjalangemise peamine pdhjus. Need 20% patsientidest kellel ei ole téana viirus
kontrolli all on sustivad narkomaanid, kes vajavad otseselt kontrollitavat ravi koos
metadooniga. Perearstidega koostto6 pidevalt paraneb.

Tiina Drell: Terviseameti andmetest nahtub, et perearstide juures tehtavate testide arv on
tdusnud 2017. aastal poole vorra. 2016. aastal tehti 2200 testi ja 2017. aastal 4600 testi.

2017. aastal on lisandunud 298 ravinaiivset patsienti prognoositud 500 patsiendi asemel.
Prognoositavalt lisandub 2018. aastal 300 ravinaiivset patsienti.

NRTI grupi ravimid

Kivexa tabletid 600mg/300mg N30 (lamivudiin+abakauviir)

Kivexa kasutus ravinaiivsetel oli 2017. aastal 24% NRTI grupis (hankeplaani kohaselt
kokkulepitud 40%). Jalgides senist kasutuspraktikat ja viimaseid ravijuhendeid, on tenofoviiri
+ emtritsitabiini kombinatsioon (Truvada) eelistatum abakaviir + lamivudiin (Kivexa)
kombinatsiooni ees. Ravijuhis ndeb ette Kivexa kasutamist vaid koos dolutegraviiriga ja kuna
me hetkel dolutegraviiri kérge hinna téttu ei kasuta, siis on Kivexa kasutuse langus
normaalne suund. Kivexa kasutus séltub suuresti Triumeqi tulekust, kuna ravijuhistes on
Kivexa ainult kombinatsioonis dolutegraviiriga. 2018. aastal uusi ravinaiivseid ei lisandu.

¢ Kivexa ravisaajate arv 2018 aasta I6puks on 1000 patsienti.

e FEt valtida juba hangitud ravimite mahakandmist on vaja sailitada 2018-2019
vahemalt 1000 Kivexa patsienti.




e Tivicay + Kivexa skeemil olevad patsiendid liiguvad Triumeaqile.

Truvada tabletid 245mg+200mg N30 (emtritsitabiin+tenofoviirdisoproksiil
30.11.2017 on Truvada ravisaajaid 2176
|

2017 aastal oli Truvada ravinaiivsete osakaal NRTI grupis 76% (hankeplaani kohaselt 60%).
Truvada osakaal NRTI grupis voib suureneda 2018. aasta I6puks 80%-ni.

e 2018 aasta I6puks on Truvada ravisaajate arv 2300 patsienti (olemasolevad
patsiendid + 2018. aastal lisanduvad ravinaiivsed).

Combivir tabletid 300mg+150mg N60 (zidovudiin+lamivudiin)
Hetkel on ravim 2016 aasta seisuga hankeplaanist valja arvatud.

e 2018. aastast hangime 150-200 probleemsele patsiendile (patsiendid, kes on
jariepidevalt rikkunud ravireziimi).

Epivir 300mg N60 (lamivudiin)
2018. aastal hangitakse 10 patsiendile aastas.

Descovy tabletid 200mg+25mg N30 (emtritsitabiin+tenofoviiralafenamiid)
Tenofoviiralafenamiid (TAF) on neeru kdrvaltoime suhtes leebem. On patsiente kellel on HLA
5701 positiivne, mis tdhendab, et abakaviiri kasutada ei saa ja kellel on neerupuudulikus, siis
tenofoviirdisoproksiili raviks kasutada ei saa. Selliste patsientide ainsaks raviks on hetkel
TAF. Hetkel saavad sellised patsiendid kaksikravi, mis ei ole ravijuhiste kohaselt kuigi
jatkusuutlik. Hetkel on selliseid patsiente 10%, aga arv on ajas kasvav (patsiendid saavad
vanemaks, kaasuvad haigused ja hilises staadiumis ravile jdbudmine).

e Sotsiaalministeerium kisib toojalt pakkumised. Sobiva kokkuleppe saavutamisel
hinna osas hangitakse ravimit 150 patsiendile.

NNRTI grupi ravimid — 47%

2017 aasta oli NNRTI grupi osakaal ravinaiivsete hulgas 47% planeeritud 60% asemel. See
on peamiselt tulnud efavirensi kérvaltoimetest ning sellest, et rilpiviriini kasutus on piiratud.
Suurendamaks grupi osakaalu, vdib 2017/2018 aastal koikidel ravinaiivsetel alustada
rilpiviriiniga, eesmargiga tdsta NNRTI grupi osakaalu 50%-ni. 2017 aastal alustas 63%
patsientidest ravi alla 100 000 viiruskoormusega (ehk neile vdiks sobida ravi rilpiviriiniga).

Stocrin/Efavirenz tabletid 600mg N30 (efavirens
30.11.2017 on efavirensi ravisaajaid 845 ja :
e [Efavirensi patsientide raviskeemi ei muudeta kuni ravimivarude |6ppemiseni, ning
seejarel, 2018 aastal, toimub Uleminek rilpiviriinile.

e Ravile jadb umbes 150-200 probleemset patsienti.

Edurant tabletid 25mg N30 (rilpiviriin)



30.11.2017 on Edurandi ravisaajaid 766 ja
2018. aasta I6puks on Edurandi ravisaajate arv 1000 patsienti (Efavirenzi ja Kaletra
patsiendid on véimalik Gle viia rilpiviriinile voi raltegraviirile).

e Rilpiviriin_jadb efavirenzi varude loppemisel ainsaks NNRTI qgrupi ravimiks,
prognoositavalt katavad ravimi varud patsientide ravivajaduse 2018. aasta I16puni.

Pl grupi ravimid — 38%

Ravijuhendi kohaselt on darunaviiri sisaldav kombinatsioon patsientidele, kelle puhul on ette
naha, et patsient ei vota ravimeid jarjepidevalt. Kok teised patsiendid peaksid liikuma
integraasi inhibiitoritele. Infektsionistid eelistavad INSTI gruppi, kuna Pl grupi ravimite
pikaajalised kérvaltoimed on probleemiks.

Kaletra tabletid 200mg+50mg N120 (lopinaviir+ritonaviir
30.11.2017 on Kaletra ravisaajaid 331 ja d Infektsionistide selgituste

kohaselt tekib patsientidel ravimi pikaajalisel kasutusel hiperlipideemia, kardiovaskulaarsed
tusistused, krooniline neeruhaigus.
Tabletikoormus on suur (4 tabletti) ning ravim on valjas kdikidest uutest ravijuhenditest.

¢ Ravimvarude arakasutamisel jaab ravim hankeplaanist valja.
e Patsiendid on vdimalik viia Ule eelistatult Isentressile, Edurandile (rilpiviriinile) ja
vajadusel ka Rezolstale.

Rezolsta tabletid 800mg+150mg N30 (darunaviir+kobitsistaat

30.11.2017 on Rezolsta ravisaajaid 1515 ja —
I

Prezista ravimi varude I6ppemisel jaab Rezolsta ainsaks PI grupi ravimiks. Olemasolevad ja
lepingulised tarned katavad Rezolsta ravimi vajaduse eelduslikult 2018 aasta [6puni,
eeldusel et patsientide arv ei suurene.

Eesmark oleks tulevikus vahendada Pl gruppi, kuna INSTI ja PI grupi ravimite hinna
erinevust enam ei ole ja uute ravijuhendite ideoloogia on, et Rezolsta on patsientidele kelle
puhul on ette ndha, et ravi jarjepidevus ei ole hea. Kbik teised patsiendid viiakse lle INSTI

grupi skeemidele. Pl grupi peamiseks probleemiks on korvaltoimed ja boosterite péhjustatud
ravimite interaktsioonid.

e 2018 aastal viilakse umbes 500 patsienti INSTI gruppi.

INSTI grupp — 14%

Komisjoni koosolekuks 16.03.2017 tegid EIS esindajad ettepaneku alustada 2018. aastast
kdigil ravinaiivsetel patsientidel ravi INSTI-grupi ravimitega (esmavaliku ravimina). Otsustati,
et 2018. aastal toimub osaliselt ravinaiivsete raviskeemide tleminekut INSTI grupile.

2017 aastal lisandus INSTI gruppi ligi 228 patsienti (suurem osakaal Isentressile, vahem
Stribildile). Dolutegraviir (Tivicay) on jatkuvalt

ravim ning jaadb ainult Uksikjuhtumitele raviskeemi valikuks (valdavalt Isentressi
resistentsusega patsiendid).

Isentress tabletid 400mg N60 / 600mg N60 (raltegraviir]



30.11.2017 on Isentressi ravisaajaid 353 ja
I 20138 aastal jadvad Isentress 400mg raviskeemile keskmiselt 100 rasedat aastas,
teised liiguvad Isentress 600mg raviskeemile.

e 2018 aastal lisanduvad Stribildi, Kaletra, Efavirenzi ja Rezolsta patsiendid.

e Sotsiaalministeeriumil on ravimitootjalt hinnapakkumine 1000 patsiendi raviks aastas,
ehk 12 000 OP aastas.

Tivicay tabletid 50mg N30 (dolutegraviir)

30.11.2017 on Tivicay ravisaajaid 105 (va. Truvada + Tivicay skeemil olevad patsiendid) ja
d. Tivicay on vaieldamatult kdige kallim ravim kdikidest ARV

ravimitest.

e 2018 aastal jgab ravile 10 patsienti, teised liguvad Triumeqile.

Triumeq tabletid 300mg+600mg+50mg N30 (abakaviir + lamivudiin+lamivudiin)
Esimene tarne 2018 Il kvartal. Lisanduvad Stribildi, Kaletra, Efavirenzi ja Rezolsta

patsiendid.

e Sotsiaalministeeriumil on ravimitootjalt hinnapakkumine 300 patsiendi raviks aastas,
ehk 4000 OP.

Stribild tabletid 150mg+150mg+200mg+245mg N30 (elvitegraviir +kobitsistaat
+emtritsitabiin +tenofoviirdisoproksiil)

30.11.2017 on Stribildi patsiente 48 ja | N I (2coumisega 31.03.2019).
Infektsioniste andemetel puudub integraasi inhibiitori eelis kuna kobitsistaat annab
interaktsiooni teiste ravimitega.

e Stribildi juurde ei hangita.
e Patsiendid liiguvad ravimivarude I6ppedes Triumegile.voi Isentressile.
e Varud tagatud 48le patsiendile kuni jaanuar 2019.

Celsentri tabletid 300mg N30 (maravirok)
30.11.2017 on Celsentri 300mg N60 ravisaajaid 4 ja ravimite lacjaak 43 OP. Olemasolevale
4-le patsiendile jatkub varudest 10 kuuks (sailivus 30.06.2018), aegumisohus 15 OP.

e Varude lI6ppemisel liiguvad patsiendid teistele INSTI-grupi ravimitele.

Probleemsed patsiendid

Ekspertide hinnangul on Eestis 150-200 patsienti, kes raviskeemi ei jargi aga ravimeid
kaivad valja vbtmas. Kuna nad ravimit ei vdta, siis resistentsust neil tekkinud ei ole. Aga
kdrge viirustase naitab, et ravimit véetud ei ole. Esmane ettepanek oli sellised patsiendid
ilma ravita jatta, mis aga laks vastuollu inimdigustega. Ettepanek oleks see grupp patsiente
viia kdige odavamale geneerilisele ravikskeemile (combivir + efavirez).

PreP ehk Pre-Exposure Prophylaxis ehk kokkupuute-eelne profiilaktika.



EIS esindaja tegid ettepaneku lisada hankeplaanidesse eraldi reana PrEP (sarnaselt
vagistamisjuhtumitega). Hetkseisuga on PrEP saadaval apteegis retseptiga, ligikaudu
hinnaga 710,13 eurot. Huvi on veel viike, aga ajas kasvava trendiga. Uhe véimalusena
arutati vastavate ravimite lisamist soodusravimite nimekirja. PrEP-i saamiseks on
eeltingimused- patsiendid on arsti jalgimisel ja kohustatud kaima iga 3 kuu tagant maaratud
teste tegemas (HIV test, hepatiidi-test, jalgitakse neerude t166d, testitakse suguhaiguseid).
Kui vastavaid kohustusi ei taideta (arsti vastuvotul ei kai, keeldub teste tegemast), siis PrEP
I6petatakse. Arstlikul jalgimisel on PrEP-i rakendamisel oluline roll, sest kui patsient
hoolimata PrEP-st nakatub, saab ta koheselt ravile suunata ning vaheneb edasine
nakatumisrisk ja resistentsusrisk.

Tanased trendid naitavad, et nakatumisjuhtude arv MSM-de hulgas suureneb ning nende
hulgas on nakatumisrisk vaga koérge. Hetkseisuga on ainus PrEP-i jaoks kattesaadav ravim
Truvada. Kasutust on kahtemoodi — kas vdetakse iga paev Uks tablett vdi on-demand
kasutus: 2 tabletti enne ning 2 tabletti parast nakatumisriskiga sundmust. Tanasel hetkel on
teada Uksikud juhud, kus oleks vajalik on-demand PrEP.

EIS esindajad tostatasid ka kiisimuse PEP iks mdeldud ravimite lisamise hankeplaanidesse
ja arveldamine tdé6andjatega labi moelda. Pdhjuseks tana ebaproportsionaalselt kdrge hind
tédandja jaoks vorreldes HIV+ patsientide ravimite hinnaga —ebavérdne kohtlemine!
Tooandjate protest! Lisaks on probleemiks ka ravimite kattesaadavus, apteegid ei ole
huvitatud ega ndus kalleid ravimeid sisse vbtma ja vajajad ei saa ravimit seega reaalselt
Oigel ajal katte, vajadusega on aga Kkiire.

Maris Jesse; Eda Lopato Gerda Malk
Koosoleku juhataja Protokollija



