EESTI HAIGEKASSA TERVISHOIUTEENUSTE LOETELU MUUTMIS E TAOTLUS

1. Taotluse algataja

Organisatsiooni vbi Uhenduse nimEesti Kliiniliste Onkoloogide Selts (EKOS)
Postiaadress Vallikraavi 10, 51003 Tartu
Telefoni- ja faksinumber +372 7319821
E-posti aadress onkoloogia@gmail.com
Kontaktisiku ees- ja
perekonnanimi ning Jana Jaal, MD, PhD (meditsiin)
kontaktandmed radio- ja onkoteraapia osakond
Hematoloogia-onkoloogia kliinik
Tartu Ulikool
SA Tartu Ulikooli Kliinikum
Vallikraavi 10
51003 Tartu
Telefon: 731 9821
E-post: Jana.Jaal@kliinikum.ee

2. Teenuse nimetus, kood ja kohaldamise tingimus(ed)

2.1. Teenuse nimetus Kopsukasvajate kemoteraapi&kod 309R

2.2. Teenuse kood 309R
tervishoiuteenuste loetelus
(edaspidiloetelu) olemasoleva
teenuse korral

2.3. Kohaldamise tingimus(ed) Nivolumaab on naidugt lokaalselt levinud voi
metastaatilise mittevaikerakk-kopsuvahi raviks
taiskasvanutel eelneva kemoteraapia jargselt.

D

2.4. Ettepaneku eesmark [ ] Uue tervishoiuteenuse edaspidi teenuse) lisamin
loetellu*

[X] Loetelus olemasoleva teenuse piirhinna muutmine

[] Teenuse kohaldamise tingimuste muutriine

[] Teenuse nimetuse muutmine

[ ] Teenuse kustutamine loetefust

! Taidetakse kéik taotluse véljad v8i tuuakse sedgiia mittetdidetava vélja kohta, miks seda ei
ole vdimalik/vajalik taita.

% Kui teenuse piirhinna muutmise tingib uue meditséiadme, ravimi vm lisamine teenuse kirjeldusse,
taidetakse taotluses uue ressursi kohta koik val@idtuuakse selgitus iga vastava mittetaidetavigava
juurde, miks seda ei ole vdimalik/vajalik taita.iKiirhinna muutmise tingib ressursi maksumuse msjut
taidetakse vahemalt valjad 1- 2 ning 8.1.

® Taidetakse kdik allpool esitatud véljad voi tuuakstgitus iga vastava mittetaidetava vélja kohtism
seda ei ole vdimalik/vajalik taita.

* Taidetakse punktid 1-2 ning esitatakse vaba teksifhjendus teenuse nimetuse muutmise vajalikkuse
kohta.

® Taidetakse taotluse punktid 1-2 ning esitataksevakstina pdhjendus teenuse kustutamise kohta.
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[ ] Teenuse omaosaluse méara muuthine

[ ] Muu (selgitada)

2.5. Peatiikk loetelus, kus teenus JUldarstiabi

peaks sisalduma X]Ambulatoorne eriarstiabi

[ |Meditsiiniseadmed ja ravimid
[X]Statsionaarne eriarstiabi

[ ]Uuringud ja protseduurid

[ ]Operatsioonid

[ ]Laboriuuringud, lahangud ja kudede transplantaadid
[ ]Veretooted ja protseduurid veretoodetega
[ |Hambaravi

[ |JKompleksteenused

[ |Ei oska maarata/ Muu (selgitada)

3. Tbéenduspbhisuga nadidustused

3.1. teenuse osutamise meditsiinilised naidustjsgsedjadus teenuse osutamiseks;

Kopsuvahk on Uks kdige sagedamini esinevatest dakkinii Euroopa Liidus (EL), kui ka terves maa#m®ma
esinemissageduselt jddb Euroopa meestel ja naisietv kopsuvahk kolorektaalvahi (13,6%) ning nrifa (13,1%

esmasjuhtudest) jarel kolmandale kohale (122%stis jaab kopsuvahk esmasjuhtude arvu poolestaaemevahi

(12,2% juhtudest), nahavéhi (v.a. melanoom; 11,84 kaar- ja parasoolevahi (10,9%) jarel neljaadahale (9,9%y.
Kopsuvahi ravitulemused on kogu maailmas halvinkdds on kdige rohkem vahisurmasid seotud kopsuw(ii§,9%),
millele jargnevad omakorda kolorektaalvahk (12,3fi6)navéahk (7,5%) ning maovahk (6,8%fEelnevat arvestades (
aarmiselt oluline parandada kopsuvahi ravitulemitidikui ka Il valiku ravis.

Kaesolevaga taotleme uue naidustuse/raviskeemibs&opsukasvajate kemoteraapiakuuri teenuskokiled 309R):
Nivolumaab on naidustatud lokaalselt levinud vOi taseatilise  mittevaikerakk-kopsuvahi  ravi
taiskasvanutel eelneva kemoteraapia jargselt.

Taotluse aluseks on juhuslikustatud 3-faasi uuihgbeckMate 017 ja CheckMate 05Y.

CheckMate 01% on 3-faasi uuring, mis vérdleb nivolumaabi dotkeézliga lokaalselt levinud v&i metastaatil
lamerakulise mittevaikerakk-kopsuvahiga patsiehfpdeast | valiku keemiaravi Il valiku ravina.

Uuringusse hdlmati 272 lamerakulise mittevaikerlksuvahiga patsienti, kellest 135 said nivolumagbil37
dotsetakseeli. Nivolumaabi manustati 3mg/kg igaekalidala jarel ning dotsetakseeli 75mg/m2 iga 3alaagrel.
Esmaseks tulemusnaitajaks oli Gldine elulenmy®iall survival, O%

Uldise elulemuse mediaan oli nivolumaabi saanudi@atidel 9,2 kuud (95% usaldusvahemik [UV] 7,33)3sersus 6,(
kuud (95% UV 5,1-7,3) dotsetakseeli saanutel. M@e® dotsetakseeli saanud patsientidega oli susknarvolumaabi
saanutel 41% madalam (rsikimaar 0,59; 95% UV 0,490p0<0,001). Uhe aasta elulemus oli nivolumaabpig 42%
(95% UV 34-50) ning dotsetakseeli grupis 24% (95% W7-31). Ravivastuse maar oli 20% nivolumaabi f&
dotsetakseeli grupis (p=0,008). Progressioonivdbl@reuse mediaan oli 3,5 kuud nivolumaabi saanutgds ning 2,8
kuud dotsetakseeli saanute hulgas (surma voi haiguegyressiooni risk 0,62; 95% UV 0,47-0,81, p<@)0®D-1 ligandi

S

(PD-L1) ekspressioon ei olnud ei prognostilise kgaennustava vaartusega. Tosiseid kdrvaltoimegk(saste 3 ja 4

N

® Taidetakse punktid 1-2, 4.6, 9 ning esitatakse takstina pdhjendus omaosaluse muutmise kohta.
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esines nivolumaabi grupis 7% haigetest ning dakseeli grupis 55% haigetest. Kokkuvdttes voib éeéd levinud ning
varem ravi saanud lamerakulise mittevaikerakulispskivahiga haigetel on dotsetakseeli saanud hgmetérreldes
nivolumaabi saanud haigetel pikem uldine elulensigjrem ravivastuse maar ja pikem progressiooniebl@mus
sOltumata PD-L1 ekspressiooni tasemest.

CheckMate 05% on 3-faasi uuring, mis vérdleb nivolumaabi dotkeézliga lokaalselt levinud véi metastaatil
mittelamerakulise mittevaikerakk-kopsuvahiga patisikel parast | valiku keemiaravi Il valiku ravina.

Uuringusse hdlmati 582 mittelamerakulise mittevéak&-kopsuvéahiga patsienti, kellest 292 said nintdabi ja 290
dotsetakseeli. Nivolumaabi manustati 3mg/kg igaekalddala jarel ning dotsetakseeli 75mg/m2 iga 3alaagrel.
Esmaseks tulemusnaitajaks oli tldine elulenoyeiall survival, O%

Uldine elulemus oli pikem nivolumaabi saanud haggtupis. Uldise elulemuse mediaan oli nivolumaséanud
patsientidel 12,2 kuud (95% UV 9,7-15,0) versus Rutid (95% UV 8,1-10,7) dotsetakseeli saanutel.r&des
dotsetakseeli saanud patsientidega oli surmarisidumaabi saanutel 27% madalam (rsikimaar 0,73; 858£6,59-0,89,
p=0,002). Uhe aasta elulemus oli nivolumaabi gr&gi% (95% UV 45-56) ning dotsetakseeli grupis 39524 UV 33-
45). Taiendava jalgimisperioodi jooksul oli 18 kelulemuse maar nivolumaabi grupis 39% (95% UV 3%-#dihg
dotsetakseeli grupis 23% (95% UV 19-28). Ravivasimsiar oli 19% nivolumaabi ja 12% dotsetakseelpigr{p=0,02).
Kuigi progressioonivaba elulemuse osas olulist vahdlmnenud (nivolumaabi grupis 2,3 kuud versudsdtakseel
grupis 4,2 kuud), oli progressioonivaba l-aastdepius siiski nivolumaabi grupis suurem kui dotsséslti grupis
(vastavalt 19% versus 8%). Kdikides PD-L1 ekspuoessi taseme alagruppide&i%, 25% ja 210%) oli nivolumaab
efektiivsem kui dotsetakseel. Tosiseid kdrvalton@iaskusaste 3 ja 4) esines nivolumaabi grupis h@¥getest ning
dotsetakseeli grupis 54% haigetest. Kokkuvotted @elda, et levinud ning varem ravi saanud mitteliakulise
mittevaikerakulise kopsuvahiga haigetel on dotsstak saanud haigetega vorreldes nivolumaabi salaaigetel pikem
uldine elulemus.

3.2. teenuse tdenduspdhisus avaldatud kliinilistengute alusel taotletud naidustuste I6ikes;

Jrk | Uuringu | Uuringu Uuringusse Uuritava Esmane | Muu(d) Alternatiiv(id) | Jalgimise
nr. | autori(te) | kvaliteet’ hdlmatud teenuse tulemus, | tulemus(ed), | millega periood
nimed isikute arv ja kirjeldus mida mida vorreldi
[ihiiseloomustus hinnati maddeti/
hinnati
1 2 3 4 5 6 7 8 9
1 Brahmer | juhuslikustatud, hélmati 272 Il valiku ravi | dldine ravivastuse Il valiku ravi OS analuusis
etal® prospektiivne, | lokaalselt levinud| nivolumaabiga elulemus| méaar, dotsetakseeliga minimaalne
vordlev, 3-faasi| vdi metastaatilise (overall | progressiooni jélgimisperiood
uuring lamerakulise survival, | vaba elulemus 11 kuud
mittevaikerakk- 0S) (progressioon
CheckMate 017 kopsuvahiga free survival,
patsienti, kellest PFS),
135 said korvaltoimed,
nivolumaabi ning ravi
137 dotsetakseel efektiivsus

" Mérgitakse jargmiselt:

A — tugevalt tdenduspdhine (pShineb sistemaatiliseVaatel kdigist asjakohastest randomiseerituitilidtest
uuringutest ja/vdi metaanalusil);

B — tdenduspbhine (pdhineb vahemalt Ghel korrali#tidainitud randomiseeritud kliinilisel uuringul),

C — kaheldav v6i ndrgalt tdenduspdhine (juhul, gale A ega B, aga t6endusp&hisus on kirjeldatufhiluse
pdhjal);

D — muu, selgitada.
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s6ltuvalt PD-
L1
ekspressioonis

t

2 Borghaei | juhuslikustatud, h&lmati 582 Il valiku ravi | Gldine ravivastuse Il valiku ravi OS analiiusis
et al? prospektiivne, | lokaalselt levinud| nivolumaabigal elulemus| maar, dotsetakseeliga minimaalne
vordlev, 3-faasi| vdi metastaatilise (overall | progressiooni jélgimisperiood
uuring lamerakulise survival, | vaba elulemus 13,2 kuud
mittevaikerakk- 0S) (progressioon

CheckMate 057 free survival,
PFS),
korvaltoimed,
ravi
efektiivsus
sbltuvalt PD-
L1

ekspressioonist

kopsuvéahiga
patsienti, kellest
292 said
nivolumaabi ning
290 dotsetakseel

3.3. teenuse sisaldumine punktis 3.1 esitatud studtel Euroopa riikides aktsepteeritud ravijulsiste

Kuna tegemist on ravimeetodiga, mis on asja saaffaherakuline mittevaikerakuline kopsuvahk) voi reas
(mittelamerakuline mittevaikerakuline kopsuvahkakskiitu ja naidustust EL-s, ei ole seda ravimikidesse olulistess
ravijuhistesse joutud veel sisestada.

NCCN (National Comprehensive Cancer Netwodn mittevaikerakulise kopsuvahi ravijuhendi 20&6ésta versioonis
nivolumaabi Il rea valikuna metastaatilise haiguesas ara toonud.

NICE (The National Institute for Health and Clinical EXemce http://www. nice.org.uk/) avaldab teemakoha
nivolumaabi raportid mais 2016 (lamerakuline miéiéerakuline kopsuvahk) ning septembris 2016 (iaitberakuline
mittevaikerakuline kopsuvahk).

[0)

U)
g

—+

Vastavalt ASCOAmerican Society for Medical Oncolgg®014. aasta soovitustele on kliiniliselt olullssuga tegemis
siis, kui vorreldes standardse raviga pikendabrauisn lamerakulise kopsuvahiga haigete tldist ehuist 2,5-3 kuud |3
mittelamerakulise kopsuvahiga haigete (ldist elulsn3-4 kuud. Sealjuures mdeldakse selle all 1. valiku ravistisaat
elulemuse kasu ehk siis situatsiooni, kus eeldataiefekt on kdige suurem.

CheckMate 017 ja 057 uuringute pohjal pikendab lnwv@ab Il valiku ravis mittevaikerakulise kopsuvgiatsientidel
ldist elulemust ligikaudu 3 kuud, mis arvestadelsevalt ravitud haigete kontingenti on aarmiseitioe.

s

3.4. teenuse osutamise kogemus maailmapraktikasgts punktis 3.1 esitatud naidustuste I8ikes;

Nivolumaabi kasutatakse Euroopas vastavalt naidaktunelanoomi ja lamerakulise mittevaikerakulispduvahi ravis
Eestis on olnud kopsuvahiga haigetel voimalik nimohabi kasutada tootjapoolse patsientide kattesaaelprogrammj
raames (nii SATUK-s kui ka PERH-s). Eeltoodust Uélgis on ravimi kasutamise kogemus Eestis olemas.

3.5. Meditsiinilise tdenduspdhisuse vordlus Eegisrahvusvaheliselt kasutatavate alternatiivseteidieoiuteenuste,
ravimite jm,

Mittevéikerakulise kopsuvéhi Il valiku ravis on detakseeli puhul ndidatud markimisvaarselt pikeidist elulemust
vBrreldes parima toetava raviga ning eroltiniibihpl vérreldes platseebo§d. Dotsetakseeli ja pemetrekseéc
omavahelises vérdluses patsientide tldise eluleméitajates vahet ei ofeSamuti ei ole iildise elulemuse naitajate
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vahet Il valiku erlotiniibil vérreldes keemiaravigdotsetakseel ja pemetreksegdf).
Eeltoodut arvestades on antud naidustuse raamedumisabi alternatiivideks dotsetakseeli, pemetretlisening
erlotiniibi monoteraapia.

Uuringu nimetus Teenusest saadav | Dotsetakseel Pemetrekseed Erlotiniib
tulemus

1 2 3 4 5

Hanna et al. Uldine elulemus (OS), 7,9 kuud 8,3 kuud

Randomiseeritud 3-faasi esmane (riskimaar 0,99;

uuring, mis vordles tulemusnaéitaja. 95%

pemetrekseedi usaldusvahemik

—

dotsetakseeliga eelneva
keemiaravi saanud
mittevaikerakulise
kopsuvéhi haigetél.

0,82-1,2, p=0,226).

DELTA® Progressioonivaba | 3,2 kuud 2,0 kuud

Uuring vordles erlotiniibi| elulemus (PFS), (riskimaar 1,22;

dotsetakseeliga eelnevaltesmane 95%

keemiaravi saanud tulemusnaéitaja. usaldusvahemik

mittevaikerakulise 0,97-1,55, p=0,09).

kopsuvahiga haigete Il

voi Il valiku ravina. Uldine elulemus (0S), 12,2 kuud 14,8 kuud
teisene (riskimaar 0,91;
tulemusnaitaja. 95%

usaldusvahemik
0,68-1,22, p=0,53).

TITAN® Uldine elulemus (OS), 5,5 kuud 5,3 kuud
Uuring vordles erlotiniibi| esmane (riskimaar 0,96; 95% usaldusvahemik 0,78-
keemiaraviga tulemusnaitaja. 1,19, p=0,73).

(dotsetakseel,

pemetrekseed) eelnevalt
keemiaravi saanud
mittevaikerakulise
kopsuvéahiga haigete Il

valiku ravina.

Uuringu nimetus Teenuse korvaltoimed ja Dotsetakseel| Pemetrekseed  Erlotiniib
tlsistused> raskusaste 3)

1 2 3 4 5

Hanna et al. Randomiseeritud Bvasimus 5,4% 5,3%

faasi uuring, mis vordles iiveldus 1,8% 2,6%

pemetrekseedi dotsetakseeligg oksendamine 1,1% 1,5%

eelnevalt keemiaravi saanud | stomatiit 1,1% 1,1%
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mittevaikerakulise kopsuvahi | kdhulahtisus 2,5% 0,4%

haigetel’ nahal6éove 0,7% 0,8%
alaniinaminotransferaasi tdus 1,9%
neutropeenia 40,2% 5,3%
febriilne neutropeenia 12,7% 1,9%
aneemia 4,3% 4,2%
trombotsiitopeenia 0,4% 1,9%

DELTA® nahalddve 0,7% 13,3%
iiveldus 3,3% 2,0%
oksendamine 0,7%
kbhulahtisus 1,3% 1,3%
vasimus 4. 7% 5,3%
aneemia 8,0% 4,0%
trombotsitopeenia 2,0%
leukopeenia 64,0% 0,7%
netropeenia 80,0% 0,7%
febriilne neutropeenia 15,3%
aspartaataminotransferaasi tdus 2,0%
alaniinaminotransferaasi tdus 0,7% 3,3%
pneumoniit 2,0% 1,3%

TITAN® nahaléove 5%
kbhulahtisus 3%
asteenia 1%
aneemia 2%
neutropeenia 4% <1%
vahenenud s00giisu 2% <1%

3.6. teenuse seos kehtiva loeteluga, sh uue teasesdav ja taiendav moju kehtivale loetelule;

Nivolumaabi lisamisel kopsukasvajate kemoteraapiek(kood 309R) loetellu tdieneb Il valiku ravi idt elulemust

pikendava ravivbimalusega.

3.7. teenuse seos erinevate erialade ja teenusiel ¢,

Teenust saavad osutada ainult onkoloogid (kiirifasgkeemiaravi tdéhenduses).

4. Teenusest saadav tulemus ja kdrvaltoimed

4.1.teenuse oodatavad ravitulemused ning nenddugdpdinktis 3.2 esitatud alternatiividega (ravietauslikkuse lihi-

ja pikaajaline prognoos):
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Progressioonivaba elulemuse maaramiseks on mitmeetodeid ning selle pikkus séltub uuringu disaimkiiteks voib
olla progressioonivaba elulemuse pikkuseks aegoraisterimisest reaalse progressiooni diagnoosipésyani, aeg
randomiseerimisest kahe radiodiagnostilise uurif@ogressiooni mitte ndidanud ja progressiooni audid) vahelise
keskmise péaevani ning randomiseerimisest viimagetegressiooni mitte naidanud radiodiagnostiliseleringule
jargnenud paevani. Seetdttu vdib ainutiksi progoessvaba elulemuse erinev maaratlus naidata mitoietierinevust
Tavaliselt ei ole progressioonivaba elulemuse tapaéne méaaratlus artiklites kajastatud ning stéet@i ole motet
erinevate uuringute progressioonivabu elulemusivahnel vorrelda.

Allpool on kirjeldatud teenusest saadava tahtsauteanuse - tldise elulemuse - vordlust.

174

Uuringud Teenusest saaday Taotletav teenus | Erlotiniib Keemiaravi
tulemus (nivolumaab) (pemetrekseed
ja/voi dotsetakseel
1 2 3 4 5
CheckMate 01%7
lamerakuline uldine elulemus 9,2 kuud 6,0 kuud
mittevaikerakuline | (OS) (p<0,001)
kopsuvahk
CheckMate 057
mittelamerakuline | Uldine elulemus 12,2 kuud 9,4 kuud
mittevaikerakuline | (OS) (p=0,002)
kopsuvahk
Hanna et al. tldine elulemus 8,3 kuud
Randomiseeritud | (OS) (pemetrekseed)
3-faasi uuring, mis
vordles 7,9 kuud
pemetrekseedi (dotsetakseel,
dotsetakseeliga p=0,226)
eelnevalt
keemiaravi saanud
mittevaikerakulise
kopsuvéhi haigetél
DELTA® uldine elulemus 14,8 kuud 12,2
(OS) (p=0,53)
TITAN® uldine elulemus 5,3 kuud 5,5 kuud
(OS) (p=0,73)
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4.2 .teenuse korvaltoimed ja tusistused, nende w$nolinktis 3.2 esitatud alternatiivide kdrvaltoiegs:

Allpool toodud tabelis on kirjeldatud ravist tingit kérvaltoimeid (raskusaste8). Aluseks on vfetud 4.1. olulisema

tabelis mainitud uuringud.

Teenuse korvaltoimed| Taotletav teenus| Taotletav teenus | Dotsetakseel Pemetrekseed Erlotiniib
ja tusistused (nivolumaab) (nivolumaab)
1 2 3 4 6
CheckMate 01¥7 | CheckMate 057 | CheckMate 01% | Hanna et al. DELTA?®
CheckMate 059
DELTA?® ja Hanna|

etal’
nahalddve 0,7-2,0% 0,8% 13,3%
vahenenud s66giisu 1,0% 1,0%
vasimus 1,0% 1,0% 4,7-8,0% 5,3% 5,3%
pneumoniit 2,0% 1,3%
kéhulahtisus 1,0% 1,0-2,5% 0,4% 1,3%
iiveldus 1,0% 1,0-3,3% 2,6% 2,0%
oksendamine 1,1% 1,5% 0,7%
stomatiit 1,0% 1,1%
aminotransferaasi tdus 0,7% 1,9% 5,3%
aneemia <1,0% 3,0-8,0% 4,2% 4,0%
trombotsttopeenia 0,4-2,0% 1,9%
leukopeenia 1,0% 4,0-64,0% 0,7%
netropeenia 27,0-80,0% 5,3% 0,7%
febriilne neutropeenia 10,0-15,3% 1,9%
perifeerne neuropaatia 2,0%
asteenia <1,0% 2,0-4,0%
mualgia <1,0%

4.3.punktis 4.2. ja 3.5 esitatud kdrvaltoimete(jaigtuste ravi kirjeldus (kasutatavad tervishointesed ja/vdi ravimid
(k.a ambulatoorsed ravimid));

livelduse puhul kasutatakse standardseid iiveljaus&sendamise vastaseid vahendeid (metoklopragriahisteroon),
nahal66be raviks kasutatakse paikseid antibakteeédaaimega salve (klindamuitsiin), vajadusel hiidrdkooni
sisaldavat salvi ning rasketel juhtudel suukauds@davimeid (doksutsukliin). Kbhulahtisuse puhwidtub raviskeemi
loperamiid. Vajadusel lisatakse raviskeemi mittestised pdletikuvastased preparaadid.

4.4 taotletava teenuse osutamiseks ja patsiendsissia jalgimiseks vajalikud tervishoiuteenusedrgaimid (s.h
ambulatoorsed) vm he isiku kohta kuni vajaduseédpiseni ning vordlus punktis 3.5 nimetatud altgividega
kaasnevate teenustega;
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Vorreldes alternatiividega (dotsetakseel, pemegettserlotiniib) esineb nivolumaabiga oluliselt gahraskeid
korvaltoimed (raskusastmeg8). Seetdttu tavaparaste korvaltoimete raviks ledauate preparaatide vajadus on
nivolumaabiga oluliselt vaiksem.

4.5.teenuse vOimalik vaar-, ala- ja liigkasutamiteenuse optimaalse ja ohutu kasutamise tagamisskausels
kohaldamise tingimuste seadmise vajalikkus;

Teenust ei ole voimalik vaarkasutada, sest teesasstad ordineerida ainult vastava valjadppe saankoloogid
(kiiritus- ja keemiaravi tdhenduses).

Teenuse optimaalse kasutamise tagamiseks on judhashises sisse viidud tingimus:
Nivolumaab on naidustatud lokaalselt levinud votaseaatilise mittevaikerakk-kopsuvahi raviks
taiskasvanutel eelneva kemoteraapia jargselt.

4.6.patsiendi isikupara voimalik moju ravi tulenelst

Patsiendi isikupéra (kasvaja histoloogilist vorom)arvestatud teenuse kohaldamise tingimuste juures

5. Vajadus
5.1.Eestis teenust vajavate patsientide arvu hor{éihe aasta kohta 4 aasta I6ikes), kellele on
reaalselt vbimalik teenust osutada taotletud néicies I6ikes:

Eestis haigestub kopsuvahki ligikaudu 660 inimesstas. Ligikaudu 50%-1 kopsuvahiga
patsientidest diagnoositakse haigus levinud staadiu(ca 330 patsienti IV staadiumis).
Mittevaikerakk-kopsuvahk moodustab ca 80% kdikigektudest (ca 264 IV staadiumis patsienti).
| valiku keemiaravi saab ligikaudu 80% haigeteatZ&1 patsienti) ning ligikaudu 50% patsientidest
sobivad kirjanduse p6hjal jargnevaks Il valiku késmaviks'* Seega vajaksid Eestis Il valiku ravi
ligikaudu 106 patsienti aastas.
Lisaks erinevatele Il valiku alternatiividele on diie vfimalik adenokartsinoomiga patsientidel
kasutada sailitusravi pemetrekseediga (ca 40% vaikkerakulise kopsuvahiga haigetest, ligikaudu
42 haiget aastas). Seega voiksid nivolumaabi higugselt vajada ligikaudu 64 inimest aastas. Kui
taotletavat ravimit rakendada vaid heas Uldseisupdisientidele (ECOG 0 ja 1), siis voiks eeldatav
ravi vajavate patsientide arv olla ligikaudu 30.
Arvestades, et kopsuvéahki haigestumine ei ole \dgh&Umnendil oluliselt muutunud, voiks ravi
vajavate patsientide arv edasiste aastate jook#idaj enam-vdhem samaks vdi minimaalselt
suureneda arvestades elanikkonna vananemist rdigg uéhki haigestumise tdusu.

Teenuse naidustus Patsientide @pPRatsientide ary Patsientide ary Patsientide ar
aastak* 2017 aastak+1 2018 | aastak+2 2019 | aastak+3 2020

1 2 3 4 5
Nivolumaabi 30 30 32 34
lisamine koodile

309R
*t — taotluse menetlemise aastale jargnev aasta,
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5.2.teenuse mahu prognoos uhe aasta kohta 4 j@rgasta kohta naidustuste I8ikes:

Il valiku ravi nivolumaabiga vajaks ligikaudu 30nmest aastas.

CheckMate 017 ja 057 uuringute pohjal on rakendatudlumaab-ravikuuride mediaan vastava
ja 6, seega rakendatakse Il valiku ravis mittevakelise kopsuvéahiga haigetele keskmiselt 7 k
nivolumaabi.

Teenuse naidustus Teenuse mahTeenuse Teenuse Teenuse
aastak* 2017 | maht aastal | maht aastal | maht aastal
t+1 2018 +2 2019 +3 2020

1 2 3 4 5
[l valiku ravi nivolumaabiga 210 kuuri 210 kuuri 224 kuuri 238 kuuri

t8
Juri

6. Taotletava teenuse kirjeldus

6.1.teenuse osutamiseks vajalik koht (palat, pdotgede tuba, operatsioonituba, vm);

Teenust saab osutada selleks ettenahtud osakatatssohaarne, ambulatoorne), kus on olemas
koik teenuse rakendamiseks vajalikud tingimusedjeendid (infusioonipumbad, on tagatud
tusistuste ravi, 1l ja Il astme intensiivravi teese voimalus, tsentraalne ravimite lahustamise
keskus, kehtestatud tsutotoksiliste ainete kaigerkord).

6.2.patsiendi ettevalmistamine ja selleks vajalikoichingud: premedikatsioon, desinfektsioon
muu;

Ravi nivolumaabiga premedikatsiooni ei vaja.

6.3.teenuse osutamise kirjeldus tegevuste Ibikes;

Taotletav ravim on enamasti manustatav ambulattioPsrast patsiendi vereanaltuside kontroll

manustatakse ravim selleks spetsiaalselt ette déiksuses (ambulatoorses keemiaravi Uksuses).

7. NoOuded teenuse osutajale

7.1.teenuse osutaja (regionaalhaigla, keskhailglaaigla, perearst, vm);

Teenust saab rakendada nduetele vastavas vahaskudes.

7.2.infrastruktuur, tervishoiuteenuse osutaja @éate osakondade/teenistuste olemasolu vaja

Teenust saab osutada selleks ettendhtud osak@tassonaarne, ambulatoorne), kus on olemasg
koik teenuse rakendamiseks vajalikud tingimusedfeendid (infusioonipumbad, on tagatud
tusistuste ravi, Il ja Ill astme intensiivravi teese voimalus, tsentraalne ravimite lahustamise
keskus, kehtestatud tsitotoksiliste ainete kaigerkord).

jus;
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7.3.personali (tdiendava) valjadppe vajadus;

Ravi saavad ordineerida ainult spetsiaalse véljadgganud onkoloogid (kiiritus- ja keemiar3
tdhenduses).

Vi

7.4.minimaalsed teenuse osutamise mahud kvalitesgseise osutamise tagamiseks;

Konkreetseid juhiseid ei ole. Mahud séltuvad patsie arvust, kellel on mittevaikerakulin
kopsuvahk ning kelle Gldseisund vdimaldab Il valikedikamentoosse ravi l&biviimist.

ne

7.5.teenuse osutaja valmisoleku véimalik moju talemustele.

Teenuse osutajad on valmis planeeritavateks ravdatusteks.

8. Kulutdhusus

8.1.teenuse hind; hinna pdhjendus/selgitused;
Hinnatakse eraldi.

Kisimuste korral seoses kulutdhususe ja haigekast@avemdjude ning ravimi hinna ja/V
voimaliku riskijagamise skeemi kohta palun poérdualami mudgiloa hoidja esindaja poole:
Amicus Pharma OU
Laur Saar
laur.saar@amicuspharma.eu
Mob: 509 2124
Tel: 640 1033

8.2.teenuse osutamisega kaasnevate teenuste jassaachite, mis on nimetatud p 4.4, isiku ko
kuni vajaduse I6ppemiseni esitatud kulude vordlteratiivsete teenuste kuludega isiku ko
kuni vajaduse I6ppemiseni;

Hinnatakse eraldi.

Nta
hta

8.3.ajutise t6ovdimetuse hivitise kulude muutus ri@veepisoodi kohta tuginedes tdenduspdhis
uuringutele vorreldes alternatiivsete teenustega,

Ajutise t66voimetuse hivitiste kulude olulist musttette ei ole naha. Sellele vaatamata on
efektiivsemate raviskeemide valikul voimalik pikexd patsientide elu ning parandada nende
elukvaliteeti.

tele

8.4.patsiendi poolt tehtavad kulutused vorreldesradtiivsete teenuste korral tehtavate kuludeg

Vorreldes alternatiividega (dotsetakseel, pemetedts erlotiniib) esineb nivolumaabiga olulis
vahem raskeid korvaltoimed (raskusastmeg). SeetOttu tavaparaste korvaltoimete ra
kasutatavate preparaatide vajadus on nivolumaaibidjgelt vaiksem.

A

elt
iks
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9. Omaosalus

9.1.hinnang patsientide valmisolekule tasuda iseuse eest osaliselt voi taielikult

Standardse ning elu pikendava kasvajavastase uai pi peaks patsiendi omaosalust tldse olema.

10. Esitamise kuupéev 31.12.2015

11. Esitaja nimi ja allkiri Jana Jaal

12. Kasutatud kirjandus

1. Ferlay J, Parkin DM, Steliarova-Foucher E. Estirsatiecancer incidence and mortality in Europe
2008. Eur J Cancer 2010;46:765-81.

2. Magi M, Aareleid T. Vahihaigestumus ja selle muethi&estis. Eesti Arst 2009;88:635-40.

3. Brahmer J, Reckamp KL, Baas P, et al. NivolumalBwgDocetaxel in Advanced Squamous-Cell
Non-Small-Cell Lung Cancer. N Engl J Med 2015;323-B5.

4. Borghaei H, Paz-Ares L, Horn L, et al. Nivolumalvstes Docetaxel in Advanced Nonsquamous
Non-Small-Cell Lung Cancer. N Engl J Med 2015;3622-39.

5. Ellis LM, Bernstein DS, Voest EE, et al. Americaoctety of Clinical Oncology perspective:
Raising the bar for clinical trials by definingritally meaningful outcomes. Journal of clinical
oncology : official journal of the American SocietfClinical Oncology 2014;32:1277-80.

6. Shepherd FA, Dancey J, Ramlau R, et al. Prospettin@omized trial of docetaxel versus best
supportive care in patients with non-small-cellduancer previously treated with platinum-based
chemotherapy. Journal of clinical oncology : offigournal of the American Society of Clinical
Oncology 2000;18:2095-103.

7. Shepherd FA, Rodrigues Pereira J, Ciuleanu T, &rhdtinib in previously treated non-small-cell
lung cancer. The New England journal of medicin@$2853:123-32.

8. Hanna N, Shepherd FA, Fossella FV, et al. Randahmpbase I trial of pemetrexed versus
docetaxel in patients with non-small-cell lung camgreviously treated with chemotherapy. Journal
of clinical oncology : official journal of the Amigan Society of Clinical Oncology 2004;22:1589-
97.

9. Ciuleanu T, Stelmakh L, Cicenas S, et al. Efficany safety of erlotinib versus chemotherapy in
second-line treatment of patients with advanced;small-cell lung cancer with poor prognosis
(TITAN): a randomised multicentre, open-label, gh8sstudy. The lancet oncology 2012;13:300-8.

10. Kawaguchi T, Ando M, Asami K, et al. Randomized g4l trial of erlotinib versus docetaxel as
second- or third-line therapy in patients with atted non-small-cell lung cancer: Docetaxel and
Erlotinib Lung Cancer Trial (DELTA). Journal of glcal oncology : official journal of the Americal
Society of Clinical Oncology 2014;32:1902-8.

11. Gerber DE, Rasco DW, Le P, Yan J, Dowell JE, Xid°¥edictors and impact of second-line
chemotherapy for advanced non-small cell lung caimcthe United States: real-world
considerations for maintenance therapy. Journtdarficic oncology : official publication of the
International Association for the Study of Lung €Can2011;6:365-71.

n

>

Lk12/12



