EESTI HAIGEKASSA TERVISHOIUTEENUSTE LOETELU MUUTMISE TAOTLUS

1. Taotluse algataja

Organisatsiooni voi Eesti Endokrinoloogia Selts
uhenduse nimi

Postiaadress L. Puusepa 8, 51014 Tartu

Telefoni- ja faksinumber | 731 8642

E-posti aadress Vallo.Volke@kliinikum.ee
Kontaktisiku ees- ja Prof. Vallo Volke, 731 8642
perekonnanimi ning

kontaktandmed

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

2.1. Teenuse nimetus Akromegaalia ravi kasvuhormooni antagonistiga

2.2. Teenuse kood
tervishoiuteenuste loetelus
(edaspidi loetelu)
olemasoleva teenuse

korral
2.3. Kohaldamise Ravi kasvuhormooni antagonistiga on ndidustatud akromegaaliat
tingimus(ed) podeval haigel, kellel raviefekt ei ole pikatoimelise somatostatiini

analoogi kasutamisega piisav voi on see ravim vastundidustatud.

2.4. Ettepaneku eesmark | <] Uue tervishoiuteenuse (edaspidi teenuse) lisamine loetellu®
[ ] Loetelus olemasoleva teenuse piirhinna muutmine?

[ ] Teenuse kohaldamise tingimuste muutmine®

[ ] Teenuse nimetuse muutmine*

[ ] Teenuse kustutamine loetelust®

[ ] Teenuse omaosaluse madra muutmine®

[ ] Muu (selgitada)

! Taidetakse kdik taotluse valjad v6i tuuakse selgitus iga mittetaidetava valja kohta, miks seda ei ole
vdimalik/vajalik taita.

2 Kui teenuse piirhinna muutmise tingib uue meditsiiniseadme, ravimi vm lisamine teenuse kirjeldusse, taidetakse
taotluses uue ressursi kohta kdik valjad v6i tuuakse selgitus iga vastava mittetdidetava valja juurde, miks seda ei
ole vdimalik/vajalik taita. Kui piirhinna muutmise tingib ressursi maksumuse muutus, tiidetakse véhemalt véljad
1- 2 ning 8.1.

3 Taidetakse kdik allpool esitatud valjad vi tuuakse selgitus iga vastava mittetaidetava valja kohta, miks seda ei
ole vBimalik/vajalik taita.

4 Taidetakse punktid 1-2 ning esitatakse vaba tekstina pdhjendus teenuse nimetuse muutmise vajalikkuse kohta.
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2.5. Peatiikk loetelus, kus |[_] Uldarstiabi
teenus peaks sisalduma [ ] Ambulatoorne eriarstiabi

X Meditsiiniseadmed ja ravimid

[ ] Statsionaarne eriarstiabi

[ ] Uuringud ja protseduurid

[ ] Operatsioonid

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

[ ] Hambaravi

[ ] Kompleksteenused

[ ] Ei oska maarata/ Muu (selgitada)

3. Toenduspohisus ja naidustused

3.1. teenuse osutamise meditsiinilised ndidustused ja vajadus teenuse osutamiseks;

Ndidustus:

Akromegaaliaga patsientide ravi, kelle ravitulemus operatsiooni ja/véi kiiritusraviga ei ole olnud
tervistav ning kellel ravi somatostatiini analoogidega (SSA) ei ole andnud tulemuseks IGF-
1(insuliinisarnane kasvufaktor 1) piisavat vihenemist (IGF-1 sisaldus piisib >130% eakohasest
normist).

Haiguse iilevaade

Akromegaalia on harva esinev haigus, mille péhjuseks on kasvuhormooni liigne sekretsioon
htipofiitisi kasvaja poolt. Haiguse levimus on keskmiselt 58 juhtu miljoni inimese kohta. Uute
juhtude esinemissagedus on 3.3 juhtu miljoni inimese kohta aastas.! Keskmine vanus haiguse
avaldumise ajal on 40-50 aastat, haigust esineb nii meestel kui naistel vordselt.

Kontrollimata haiguse korral on patsientidel oluliselt suurem risk surra kardiovaskulaar-
haigustesse ning haigestuda diabeeti. Akromegaalia patsientidel on iildsuremuse risk 2-3 korda
kérgem ning eluiga ligikaudu 10aastat liihem.?3 Haigusega kaasneb oluline elukvaliteedi langus.

Haiguse aktiivsuse oluline biomarker on IGF-1, mille normaliseerumine tagab suremuse languse
tildpopulatsiooni tasemele. Suurenenud IGF-1 tasemed on seotud insuliintundlikkuse
vdhenemisega ning gliikoositolerantsuse hdiretega.

Taotletav ndidustus holmab seega patsiente, kellel k6ik muud raviviisid on ammendatud.

Haiguse ravikdsitlusest tdpsemalt vt punkt 3.5.

Katmata ravivajadus

Kuna SSA kasutamine jddb ravitaktikaks raskemate ja komplitseeritumate akromegaaliaga
patsientide korral, ei saavutata paljudel patsientidel ravieesmdrke ka SSR analoogiga. Kuigi

® Taidetakse taotluse punktid 1-2 ning esitatakse vaba tekstina pdhjendus teenuse kustutamise kohta.

® Taidetakse punktid 1-2, 4.6, 9 ning esitatakse vaba tekstina pdhjendus omaosaluse muutmise kohta.
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akromegaalia ravi eesmdrgiks on IGF-1 normaliseerumine, taotleme me véimalust kasutada
kasvuhormooni retseptori antagonisti vaid patsientidel, kelle IGF-1 vdcdrtus on >130% eakohasest
normist. See piir on olnud kasutuses pegvisomandi kiinilistes uuringutes patsientide
sissearvamiskriteeriumina ja peaks tagama ka kalli ravimi véimalikult ratsionaalse ja kulutohusa
kasutamise.

Pegvisomantravi teenuse lisamise vajalikkus

Hetkel ei ole Eestis iihtegi alternatiivi juhuks, kui SSA kasutamine ei taga akromegaalia korral
piisavat haiguse ohjet.

Tegemist on orbravimiga. Hinnanguliselt vajaks Eestis pegvisomantravi hetkel kuni 15 patsienti.

Taotleme pegvisomantravi véimalust nii monoteraapiaks (pegvisomant asendab raviskeemis SSA
analoogi) kui ka vajadusel kombinatsioonraviks SSA analoogiga.

Randomiseeritud kontrollitud uuringus on uuritud vaid pegvisomandi monoteraapiat.’

Ometi on kombineeritud ravi pegvisomandi ja SSA-ga soovitatud moélemas akromegaalia
ravijuhendis.

Osundame:

Endocrine Society 2014: 5.7 We suggest addition of pegvisomant or cabergoline a patient with
inadequate response to an SRL.11

AACE 2011: Thus, for patients exhibiting partial sensitivity to SSAs, the addition of pegvisomant
therapy should be considered (Grade C).*

Kombineeritud ravi eelisteks on vdiksem pegvisomandi annus (kombinatsioonis keskmiselt 77 mg
nddalas ja monoteraapiana 130 mg néddalas ), voimalus pegvisomanti harvem siistida (tavaliselt 2
korda nédalas vs. iiks kord pdevas), sellega kaasnev patsientide parem ravisoostumus.*

Kombineeritud ravi kriteeriumideks oleks toestatud ravivastus SSA analoogile ja erialakonsiiliumi
otsus, et patsient vajab kombineeritud ravi.

Ravi tulemuslikkus (vt Tabel 3.2.):
Pegvisomant monoteraapiana: uuringud 1,2;
Pegvisomant monoteraapiana tavapraktikas: uuringud 3,4;

Pegvisomandi ja SSA kombineerimine: uuring 5.
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3.2. teenuse tdenduspdhisus avaldatud Kliiniliste uuringute alusel taotletud ndidustuste 16ikes;

Jrk Uurlpgu Uuringu Uurl_n_gusse holmatud . . Esmane tulemus, mida Muu(d) tulemus(ed), mida AIte_rnatnv Jalgimise
ar autori(te) kvaliteet? isikute arv ja Uuritava teenuse kirjeldus hinnati m&Gdeti/hinnati millega eriood
' nimed Iahiiseloomustus vorreldi P
Trainer 112;';{::;8%?;&;'_&:9&1 Topeltpime, randomiseeritud, Akromegaalia siimptomid: pehmete
etal. ko tintr ”.0’0 oq >13 platseebo- kontrolliga kolme erineva | Seerum IGF-I, seerum GH, | kudede turse, artralgia, peavalu, ndrkus.
1 . B konr ga Ulea J Iem}i1sl§ no_rrﬁi paevase annusega (10mg, 15mg ja vaba IGF-I ja IGFBP-3 | Parema kae IV sérme ,, sérmus-suurus “. platseebo 12 nadalat
(2000) g . X 20mg)12- nadalane monoteraapia kontsentratsioon MRI hiipofiiiisist ja ehhokardiograafia
piiri 80 pegvisomant; 32 - - | 2 15 h
platseebo uuring. uuringu alguses ja I8pus. Ohutus.
van der Lely Akromegaaliaga 18- kuuline, avatud, pikaajaline jatku- [ Muutused seerum IGF-I
patsiendid, IGF-I uuring. Pegvisomanti algannus kontsentratsioonis, seerum
2 (2001)® B kontsentratsiooniga >/.3| 10mg/p&evas ja tiitritud annus kuni GH kontsentratsioon, Ohutus puudub 18 kuud
korda Ule tlemise normi IGF-1 normaliseerumiseni vdi kasvuhormooni antikehad,
piiri (n=152) 40mg/péevas (maksimum annus) tuumori mass (MRI).
van der Lely D andme-baas/ 1288 pegvisomantravi ACROSTUDY on avatud kdigile
3 (2012), mitte-sekkuv saanud akromegaaliaga pegvisomantravi saanud Pikaajaline ohutus ning uudub 2 1aastat
ACRO- alqimis-uurin patsienti (dets. 2009 akromegaaliaga patsientidele. ravitulemused. P !
sTupy” |19 9 seisuga) Andmebaasi vaheanalliis
D andme-baas/ 710 pegvisomantravi ACROSTUDY on avatud kdigile
4 Freda et al. mitte-sekkuy saanud akromegaaliaga pegvisomantravi saanud Pikaajaline ohutus ning uudub 5 4 aastat
201410 S laimis-uurin patsienti (dets. 2012 akromegaaliaga patsientidele. ravitulemused P '
1alg 9 seisuga) Andmebaasi vaheanallilis
86 akromegaalia Uhekeskuseline jalgimisuuring; patsiendid Keskmine
5 Neggers et | D mitte-sekkuv | patsienti, kes said SSA ja | jatkasid ravi pikatoimelise SSAga, millele | Pikaajaline efektiivsus ja uudub 29,2 kuud
al. 2009'? | jalgimis-uuring pegvisomanti lisati pegvisomant (annuse mediaan 60 mg ohutus P (1,2-57,4
kombineeritud ravi /nédalas, keskmine annus 77mg/nédalas) kuud)

" Margitakse jargmiselt:

A — tugevalt tdenduspdhine (pbhineb stistemaatilisel tilevaatel kdigist asjakohastest randomiseeritud kliinilistest uuringutest ja/voi metaanalsil);

B — tdendusp6hine (pbhineb vahemalt tihel korralikult disainitud randomiseeritud kliinilisel uuringul),

C — kaheldav v&i ndrgalt tdenduspdhine (juhul, kui pole A ega B, aga tdendusp6hisus on kirjeldatud kirjanduse pdhjal);

D — muu, selgitada.
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3.3. teenuse sisaldumine punktis 3.1 esitatud naidustustel Euroopa riikides aktsepteeritud
ravijuhistes;

Kuna tegemist on haruldase haigusega, siis enamikes riikides, sealhulgas Eestis, spetsiifilised
rahvuslikud ravijuhised puuduvad. Seega jdrgivad spetsialistid rahvusvahelisi juhiseid:
Endocrine Society (2014)1; AACE 2011 (American Association of Clinical Endocrinologist )* ja
Melmed juhiseid (uuendatud 2009)13.

Nii monoteraapia pegvisomandiga kui ka vajadusel selle kombineerimine SSA-ga on
liksmeelselt vdlja toodud kéigis rahvusvahelistes juhistes.

3.4. teenuse osutamise kogemus maailmapraktikas ja Eestis punktis 3.1 esitatud naidustuste
I6ikes.

Eestis ei ole pegvisomanti seni kasutatud.

Maailmapraktika parima iilevaate annab 2004. aastal loodud pegvisomantravi saanute
andmebaas - ACROSTUDY. 7.10

ACROSTUDY on globaalne mittesekkuv jdlgimisuuring, mille eesmdrgiks on jéilgida
pegvisomant ravi pikaajalist ohutust ning ravi efektiivsust.

2012. ja 2014. aastal on avaldatud vahekokkuvétted jdlgimisuuringu tulemustest. 2012.a.
avaldatud vahekokkuvétte kohaselt oli pegvisomantravi saanud 1288 akromegaaliaga patsienti
keskmiselt 3,7 aasta jooksul ning neid oli jdlgitud ACROSTUDY raames keskmiselt 2,1 aastat.
Kokku registreeriti 1147 kérvaltoimet (KT) 477 isikul (37%), mille hulgast 192 KT 124 isikul
(9.6%) hinnati seotuks pegvisomantraviga. Tésiseid KT registreeriti 159 isikul (12.3%),
kusjuures pegvisomantraviga seotuid kérvaltoimeid esines 26 isikul (2%). Uhtegi surma (15
isikut; 1.2%) ei seostatud pegvisomantravi kasutamisega. MRI uuringuga kinnitatud tuumori
massi suurenemist esines 3.2% lildisest kohordist, kellel oli ldbiviidud vihemalt 2 MRI-d (n2936).
Stistekoha reaktsiooni registreeriti 28 juhul (2.2%). 30 patsiendil (2.5%) registreeriti
maksaenstitimide tous tile 3 korra normist. Maksapuudulikkust ei esinenud. Pdrast 5-aastast ravi
pegvisomanti keskmise raviannusega 18 mg/pdevas oli IGF-1 tase normaalne 63.2% isikutest .
Seni viimane ja virskeim ACROSTUDY kokkuvéte pikaajalisest pegvisomanti monoteraapiast
annab lilevaate 710 akromegaaliaga patsiendi andmetest, kes olid saanud ravi keskmiselt 5,4
aastat ja keda uuringu kdigus jdlgiti keskmiselt 3,8 aastat. Kokku teatati 1255 kérvaltoimest 345
uuringus osalejal (48,6%), neist tosiseid korvaltoimeid esines 133 isikul (18,7%), sh 22 surma,
mis ei olnud seotud pegvisomantiga. 670 patsiendil (94%) teostati uuringu kdigus vdhemalt liks
maksafunktsiooni test, neist 8 juhul (1,2%) leiti transaminaaside tous lile kolme korra normi
lilemisest piirist. Stistekoha reaktsioonidest teatati 2,3%. 5 aastase ravi jdrel oli IGF-1 tase
normaliseerunud 67,5% patsientidest (keskmine annus 17,2 mg/pdevas). Patsientide osakaal,
kelle pdevane annus oli 20 mg véi enam, kasvas 36%-It kolmel raviaastal 41%-ni viiel
raviaastal.

Umbes 30% uuritutest kasutas pegvisomandi ja SSA kombinatsiooni. Siin tuleb arvesse vétta, et
proportsioon ei kajasta mitte kombinatsioonravi vajadust, vaid séltub ravimi kéttesaadavusest.

Jdreldusena voib édelda, et toetudes ACROSTUDY andmetele nditab pegvisomantravi senine
kogemus, et see on efektiivne ning ohutu.

3.5. Meditsiinilise tdenduspdhisuse vordlus Eestis ja rahvusvaheliselt kasutatavate
alternatiivsete tervishoiuteenuste, ravimite jm,

Pegvisomantravi on teise valiku ravi juhul, kui SSA-dega ei ole soovitud ravitoimet saavutatud.
Seega ei ole nimetatud patsiendipopulatsiooni jaoks alternatiivset ravi olemas.
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3.6. teenuse seos kehtiva loeteluga, sh uue teenuse asendav ja taiendav mdju kehtivale
loetelule.

Teenus on seotud teenusega 339R ,Akromegaalia hormoonravi pikatoimelise somatostatiini
analoogiga, 4-nddalane ravikuur®.

Ravi alustamine taotletava teenusega toimub pdrast teenuse 339R kasutamist patsientidel,
kellel asjakohane ravi somatostatiini analoogidega ei ole andnud tulemuseks IGF-1 normaalset
sisaldust véi kellel esines nimetatud ravi talumatus.

3.7. teenuse seos erinevate erialade ja teenuse tlupidega

Teenus on seotud endokrinoloogia erialaga.

4. Teenusest saadav tulemus ja kdrvaltoimed

4.1.  teenuse oodatavad ravitulemused ning nende vordlus punktis 3.2 esitatud
alternatiividega (ravi tulemuslikkuse luhi- ja pikaajaline prognoos):

Pegvisomanti efektiivsus

Pegvisomant normaliseerib IGF-1 taseme ning parandab oluliselt gliikoosi homeostaasi,
haiguse siimptomeid, vihendab kardiovaskulaarseid riske ning véib parandada haige
elukvaliteeti.

. Kliinilistes uuringutes normaliseerusid IGF-1 tasemed pegvisomanti vastavate
kohandatud annustega kuni 97%-I patsientidest.s

Pegvisomandi efektiivsus oli viiksem ravi saanute registri andmetel: IGF-i normaliseerumine
saavutati 68% patsientidest.1?

Jdlgimisuuringus tdheldati Framinghami riskiskoori olulist vihenemist pdrast 12-kuulist ravi
pegvisomantiga (p=0.005).

. Jdlgimisuuringus tdheldati olulist siistoolse vereréhu langust, kui haigus oli kas osaliselt
voi tdielikult kontrollitud pegvisomantraviga ( p=0.04 ja p=0.03,vastavalt).¢

. Uuringus téestati, et pegvisomantravi parandab kardiomtiopaatiat, vihendades siidame
vasaku vatsakese massi (p=0.007) ja massi indeksit (p<0.001).8

. IGF-1 taseme normaliseerimisega parandab pegvisomant gliikoosi homeostaasi,
vdhendades seeldbi diabeedi riski. ¢

. Uuringutes vihenes oluliselt tiihja kéhu insuliini tase seerumis ja tiihja kéhu gliikoosi
kontsentratsioon vérreldes algvddrtusega 6., 12. ja 24. kuul (p= 0.0125, 0.0131 ja 0.0531,
vastavalt).6

P 3.2. tabeli
uuringu jrk nr. Teenusest saadav tulemus Taotletav teenus Platseebo

) ] 38% 10mg/péaevas

1 IGF1I taseme normaliseerumine 75% 15mg/paevas 10%

82% 20mg/péevas

2 IGF-1 taseme normaliseerumine 97% (parast 12 kuud)

3 IGF-1 taseme normaliseerumine 63,2% (5 aastat)

4 IGF-1 taseme normaliseerumine 67,5% (5 aastat)

5 IGF-1 taseme normaliseerumine [ 95% (60 mg/né&dalas (mediaan)
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4.2.  teenuse kdrvaltoimed ja tlisistused, nende vordlus punktis 3.2 esitatud alternatiivide
kdrvaltoimetega:
Pegvisomanti ohutus

Pegvisomant on iildiselt hdsti talutav ja ravimi ohutusprofiil voimaldab kestvat ravi.>® Tuumori
progressiooni pegvisomanti patsientidel ei tdheldatud.

Enamus kliinilistes uuringutes tdheldatud kérvatoimetest olid kerged ning ei vajanud ravi
katkestamist.

Kérvaltoimed, mis ilmnesid (patsientide arv ning osakaal) kliinilises uuringus

P3.2.
. Teenuse . . :
tat_)ell kdrvaltoimed ja Pegvisomant | Pegvisomant | Pegvisomant Platseebo (%)
uuringu . 10 mg (%) 15 mg (%) 20 mg (%)
: tusistused
jrknr.
Ulemiste
hingamisteede nakkus 5(16) 5(19) 4 (15) 5(18)
Peavalu 4(12) 3(12) 2(8) 3(11)
Sustekoha reaktsioon 0 2(8) 1(4) 3(11)
1
Valu 2 (6) 2(8) 1(4) 4 (14
Kd&hulahtisus 13) 1(4) 0 4 (14)
liveldus 13 0 2(8) 4 (14)
K&hukinnisus 0 0 1(4) 3(11)

Korvaltoimed, mis ilmnesid vihemalt 10% patsientidest (patsientide arv ning osakaal)

uEr?ré'ut?rblf Iri]r. Teenuse kdrvaltoimed ja tiisistused Pegvisomant
Peavalu 41 (26%)
Infektsioon 52 (33%)
Vigastus 6nnetuse tottu 28 (18%)
Valu 36 (23%)
Gripilaadsed simptomid 33 (21%)
5 Stistekoha reaktsioon 18 (11%)
Seljavalu 21 (13%)
Asteenia 21 (13%)
Kd&hulahtisus 23 (14%)
Sinusiit 16 (10%)
Huperkolesteroleemia 23 (14%)
Artralgia 19 (12%)
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Pegvisomantraviga seotud kérvaltoimed

uEr?ﬁéﬁt?rplf Iri1r. Teenuse kdrvaltoimed ja tusistused Pegvisomant
Kdrvaltoimetega patsiente 124 (9.6%)
Raske kdrvaltoimega patsiente 26 (2%)
3 Ravi 18plik katkestamine raske kdrvaltoime tdttu 4 (0.3%)
Surm 0
Annuse vahendamine raske kdrvaltoime tottu 10 (0.8%)

Pegvisomantraviga seotud kérvaltoimed

uEr?ﬁzﬁt?rk)lf Ir:r. Teenuse kdrvaltoimed ja tlsistused Pegvisomant
Kdrvaltoimetega patsiente 345 (48,6%)
Raske kdrvaltoimega patsiente 133 (18,7%)
4 Ravi 18plik katkestamine kdrvaltoime tGttu 11 (1,5%)
Surm (raviga mitte seotud) 22
Sustimiskoha reaktsioonid 16 (2,3%)

Kombineeritud raviga (pegvisomant ja SSA) seotud kérvaltoimed

P 3.2. tabeli
uuringu jrk nr.

Teenuse kdrvaltoimed ja tiisistused Pegvisomant

Mo6duv maksaensiiimide tous 23 (27%)
S Sustekoha reaktsioon (valutu lipohlipertroofia) 3 (3%)
Kliiniliselt oluline kasvaja md6tmete vahenemine >20% 14(19%)

4.3. punktis 4.2. ja 3.5 esitatud kdrvaltoimete ja tusistuste ravi kirjeldus (kasutatavad
tervishoiuteenused ja/vdi ravimid (k.a ambulatoorsed ravimid))

Pegvisomant on iildiselt hdsti talutav ning see véimaldab ravimi pikaajalist kasutamist.
Ravikatkestamiste osakaal pegvisomantiga seonduvate kérvaltoimete téttu on vihene (1,5%).19

4.4. taotletava teenuse osutamiseks ja patsiendi edasiseks jalgimiseks vajalikud
tervishoiuteenused ja ravimid (s.h ambulatoorsed) vm uhe isiku kohta kuni vajaduse
I6ppemiseni ning vordlus punktis 3.5 nimetatud alternatiividega kaasnevate teenustega

Annuseid tuleb korrigeerida vastavalt seerumi IGF-1 tasemetele. Seerumi IGF-1 sisaldust tuleb
moéta iga nelja kuni kuue nddala tagant ja vajadusel tuleb annust korrigeerida 5 mg/pdevas
kaupa, et hoida seerumi IGF-1 sisaldus vanuse jdrgi korrigeeritud normivahemikus ning tihtlasi
sdilitada optimaalne ravivastus. 14

Alaniinaminotransferaasi (ALT) ja aspartaataminotransferaasi (AST) sisaldust seerumis tuleb
pegvisomantravi esimese kuue kuu jooksul mééta iga nelja kuni kuue nddala tagant.1#
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4.5.  teenuse vdimalik vaar-, ala- ja liigkasutamine; teenuse optimaalse ja ohutu

kasutamise tagamiseks teenusele kohaldamise tingimuste seadmise vajalikkus;

Oht teenuse vddrkasutamiseks on kaduvvdike. Tegemist on kord pdevas stistitava ravimiga,
mille kasutamiseks on vaja vdga motiveeritud patsienti. Optimaalse kasutamise tagamiseks
hindab ning otsustab teenuse osutamise vajalikkust endokrinoloog. Pegvisomandi
kombineerimise vajalikkuse SSA-ga otsustab endokrinoloogide konsiilium. Teenuse osutamist
jélgib spetsialist. Teenuse ala- voi liigkasutamise toendosus on vdhene.

4.6.

Kdesoleva teenusega otseselt seotud patsiendi isikupdrast soltuvaid méjureid ravi tulemustele ei
ole uuringutes avaldunud.

patsiendi isikupéra vdimalik mdju ravi tulemustele

5. Vajadus

5.1. Eestis teenust vajavate patsientide arvu hinnang (Uihe aasta kohta 4 aasta 10ikes),
kellele on reaalselt vdimalik teenust osutada taotletud naidustuste 18ikes:

Ekspertarvamuse kohaselt vajaks Eestis nimetatud teenusega  ravi kuni 15 patsienti

aastas.
Patsientide | Patsientide | Patsientide | Patsientide
Teenuse naidustus arv aastal arv aastal arv aastal arv aastal
2016 2017 2018 2019
1 2 3 4 5
Pegvisomantravi akromegaaliat

podeval haigel, kellel vastavalt eriala
konsiiliumi otsusele ei ole ravitoime Kuni 15 Kuni 17 Kuni 19 Kuni 21
pikatoimelise somatostatiini analoogi

kasutamisega piisav.

5.2.

Teenusel on vaid iiks ndidustus.

teenuse mahu prognoos uhe aasta kohta 4 jargneva aasta kohta naidustuste I6ikes:

Teenuse mahu prognoosimisel on eeldatud:

Ravimi annus tiitritakse iiles kuni IGF-1 normaliseerumiseni.

Pegvisomant’i hinnakujundus:

Originaalpakendi Originaalpakendi hind
Toode hulgimiitgi ostuhind, haiglale km-ga,
EUR EUR
Somavert 10 MG/IV N 30 ] I
Somavert 15 MG/IV N 30 ] e
Somavert 20 MG IV N 30 ] e

* konfidentsiaalne info

Kuna tegemist on orbravimiga ning patsientide arv on vdike, siis on teenuse mahu hindamine
teostatud eeldatava keskmise milligrammide kasutuse alusel.
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Vastavalt pikaajalisele jdlgimisuuringule ACROSTUDY? kujunes patsientide keskmiseks
raviannuseks 18 mg pdevas. Kombineeritud ravi korral on keskmine raviannus 77mg nddalas.1?

Teenuse mahu prognoos on tehtud nimetatud keskmisest annusest ldhtuvalt: 365 pdeva x 18mg x
patsientide arv monoteraapial olevate patsientide kohta ja kombineeritud ravil olevatele
patsientidele 52 nddalat x 77mg x patsientide arv .

Ravimi esmakordsel manustamisel lisandub tdiendav iihekordne kulu 80 mg eest. Nimetatud
tihekordne kulu on lisatud iga uue patsiendi kohta esimese aasta arvestustesse (364 pdeva
tavakulu + 1 pdev tihekordne 80 mg kulu).

Prognoos Pegvisomantravi monoteraapia ravimahtude kohta:

1 2 3 4 5
elsnie a pegoman e | e | w
Uute patsientide arv 7 1 1 1
Algannus, mg 560 80 80 80
Sailitusannus, 18mg/paevas 45990 52 560 59 130 65 700
Kokku, mg 46 550 52 640 59 210 65 780

Prognoos Pegvisomantravi kombinatsioonravi ravimahtude kohta:

1 2 3 4 5
gg;sgigntide arv kombinatsioon ravil 8 9 10 1
Uute patsientide arv 8 1 1 1
Algannus, mg 640 80 80 80
Sailitusannus, 77mg/nédalas 32032 36 036 40 040 44 044
Kokku, mg 32672 36 116 40 120 44 124

Uhe milligrammi maksumus vastavalt tilalpool toodud hinnatabelile on - eurot.
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Teenuse mahu prognoos:

Teenuse Teenuse Teenuse Teenuse
maht, eur | maht, eur | maht, eur | maht, eur
Teenuse naidustus aastal aastal aastal aastal
2016 2017 2018 2019
1 2 3 4 5
Pegvisomantravi akromegaaliat p6deval
haigel, kellel vastavalt eriala konsiiliumi
otsusele ei ole raviefekt pikatoimelise B N N -
somatostatiini analoogi kasutamisega piisav.

* konfidentsiaalne info

6. Taotletava teenuse Kirjeldus

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

Patsient siistib ennast iseseisvalt talle sobilikus keskkonnas.

6.2. patsiendi ettevalmistamine ja selleks vajalikud toimingud: premedikatsioon,
desinfektsioon v6i muu;

Vajalik on liihiajaline patsiendi koolitus siiste tegemise osas - vdljadpe 6e poolt.

6.3.  teenuse osutamise kirjeldus tegevuste IGikes;

Patsient saab spetsialistilt konsultatsiooni kdigus ravimi, ravimi manustamise skeemi; patsient
stistib ennast iseseisvalt.

7. Nouded teenuse osutajale

7.1.  teenuse osutaja (regionaalhaigla, keskhaigla, tldhaigla, perearst, vm);

Regionaal- véi keskhaigla, kus on olemas endokrinoloogia osakond véi endokrinoloogia
voodikohad.

7.2. infrastruktuur, tervishoiuteenuse osutaja tdiendavate osakondade/teenistuste
olemasolu vajadus;

Puudub.

7.3.  personali (tdiendava) valjaGppe vajadus;

Uhekordne ée koolitus ravimi manustamise o0sas.

7.4.  minimaalsed teenuse osutamise mahud kvaliteetse teenuse osutamise tagamiseks;

Eiole oluline.

7.5.  teenuse osutaja valmisoleku véimalik mdju ravi tulemustele.

Puuduvad teenuse osutaja valmisolekust séltuvad asjaolud, mis méjutaksid ravitulemust.
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8. Kulutohusus

8.1.  teenuse hind; hinna pdhjendus/selgitused,;

Teenuse hinnaks on esitatud pegvisomantravi 1mg hind, mis on kéikide pakendite korral .
eurot*.

Milligrammi hinna kasutamine teenuse hinnana on péhjendatud tulenevalt patsientide vihesest
arvust. Nditeks on eeldatavalt lihes keskuses ravil ainult 1-5 patsienti, mistottu erinevate
pakendite keskmise kaalutud hinna kasutamine véib péhjustada olulisi kulu erinevusi, eriti juhul,
kui nimetatud mitu patsienti iihes keskuses vajaksid pikaajaliselt ravi suuremate annustega.

Teenus Teenuse hind (Eur)

Akromegaalia ravi kasvuhormooni antagonistiga N

* konfidentsiaalne info

8.2.  teenuse osutamisega kaasnevate teenuste ja soodusravimite, mis on nimetatud p 4.4,
isiku kohta kuni vajaduse I16ppemiseni esitatud kulude vordlus alternatiivsete teenuste
kuludega isiku kohta kuni vajaduse 1dppemiseni;

Kuna pegvisomantravi on méeldud patsientidele, kel ei saavuta efekti teiste ravimitega, siis
alternatiiv pegvisomantravile puudub.

Pegvisomantravi ndol on tegemist siistitava ravimiga, patsient stistib ennest ise. Ise stistimisele
eelneb liihiajaline patsiendi koolitus de poolt.

Allpool on vilja toodud aastane kulude vordlus varasema tablettravi ning pegvisomantravi kulu
vahel. Ekspertarvamuse kohaselt vajaksid ligi pooled patsientidest pegvisomantravi koos SSAga
ja pooled monoteraapiana. Kuna hetkel parema véimaluse puudumisel jdtkatakse efekti
puudumisel ravi kasutusel oleva teenusega, siis ei ole pegvisomantravi rakendumisel tegemist
tdies mahus lisanduva kuluga, vaid arvestada tuleks umbes pooltel juhtudel olemasoleva teenuse
hinna ning pegvisomanti teenuse hinna vahega.

Kulude vérdlus 1 patsiendi kohta:

Uhikut Uhiku

aastas | maksumus Uhikute arv Kulu aastas

Teenus

Akromegaalia hormoonravi
pikatoimelise somatostatiini

analoogiga, 4-nadalane ravikuur 13 1328,09 1 1726517
(kood 339R)

Akromegaalia ravi kasvuhormooni 365 I 18 I
antagonistiga

Lisakulu ]

* konfidentsiaalne info

8.3. ajutise toovoimetuse hivitise kulude muutus Uhe raviepisoodi kohta tuginedes
tdenduspdhistele uuringutele vorreldes alternatiivsete teenustega;

NA
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8.4.  patsiendi poolt tehtavad kulutused vorreldes alternatiivsete teenuste korral tehtavate
kuludega

IIma pegvisomantravi véimaluseta halveneb patsiendi tervislik seisund, ilmnevad haigusest
tingitud tiisistused, haigus stiveneb ning liiheneb eeldatav eluiga.

Ilma pegvisomantravi véimaluseta suurenevad patsiendi kulutused tervishoiuteenuste saamiseks
(transport, ravimite omaosalus, haiguspdevade kulu) vastavalt haiguse progresseerumisele.

9. Omaosalus

9.1. hinnang patsientide valmisolekule tasuda ise teenuse eest osaliselt voi téielikult

Tegemist on raske kroonilise haiguse raviga, samas nii patsientide valmisolek kui ka suutlikkus
ravimi eest tasuda puudub tdielikult.
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