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1. Liihikokkuvote taotlusest
1.1. Ulevaade taotluse sisust

Eesti Hematoloogide Selts taotleb uue teenuse ,,Korgriski neuroblastoomi immuunravi
beetadinutuksimabi, isotretinoiini ja interleukiin-2-ga“ lisamist tervishoiuteenuste loetellu.
Taotletava teenuse eesmirk on korgriski neuroblastoomi siirdamisjérgse retsidiivi tdendosuse
vihendamine ja sellega iildise elulemuse pikendamine.

Neuroblastoom on lastel kdige sagedasem ekstrakraniaalne soliidtuumor, moodustades 7% alla
15-aastaste laste pahaloomulistest kasvajatest. Neuroblastoom on neuroendokriinne kasvaja,
mida iseloomustab ilmnemine noores eas: 90% kasvajatest tekib alla 10-aastastel lastel ja
vanuse mediaan diagnoosimisel on 18 kuud. Neuroblastoomi kliinilised stimptomid on otseselt
seotud primaarse kasvaja ja metastaaside asukohaga. Kodige pahaloomulisema kasvajaga on
tegemist MYCN onkogeeni amplifikatsiooni korral, mida seostatakse halva elulemusega ka
lokaalse haiguse korral. Neuroblastoom on véga heterogeenne haigus, ligi 50% juhtudest on
tegemist korge riskiga fenotiiiibiga, mida iseloomustab kaugelearenenud kasvaja ja halb
pikaajaline elulemus. Neuroblastoom moodustab 12% koikidest kasvajaga seotud
surmajuhtudest alla 15-aastastel lastel.>>3

Taotleja selgituse jargi on korgrisk defineeritud kui:
- MYCN onkogeeni amplifikatsiooniga 2, 3, 4 voi 4s staadiumi (INSS (International
Neuroblastoma Staging System) jargi) neuroblastoom;
- MYCN amplifikatsioonita 4 staadiumi neuroblastoom vanuses >12 elukuud ja
patsientidel vanuses 12-18 elukuud segmentaarsete kromosomaalsete alternatsioonide
korral.

Ravimi omaduste kokkuvétte* alusel on Qarziba (beetadinutuksimab) ndidustatud

- korgriskiga neuroblastoomi raviks 12-kuustel ja vanematel patsientidel, kes on varem
saanud induktsioon-keemiaravi, millega on saavutatud vdhemalt osaline ravivastus,
ning kes on seejdrel saanud miieloablatiivset ravi koos vereloome tiivirakkude
siirdamisega;

- patsientidel, kel on anamneesis taastekkinud voi refraktoorne neuroblastoom koos
residuaalse haigusega voi ilma. Enne taastekkinud neuroblastoomi ravimist peab iga
aktiivselt progresseerunud haigus olema stabiliseeritud muude sobivate ravimeetodite
abil.

Patsientidel, kellel on anamneesis taastekkinud/refraktoorne haigus, ja patsientidel, kellel
esmavaliku raviga ei ole saavutatud tidielikku ravivastust, tuleb Qarzibai kombineerida
interleukiin-2-ga (IL-2).



Eesti Hematoloogide Selts taotleb teenuse lisamist loetellu beetadinutuksimabi ametlikel
ndidustustel.

1.2. Taotletav teenus

Beetadinutuksimab on monoklonaalne kimaidrne IgG1 antikeha, mis seondub spetsiifiliselt
disialogangliosiid 2 (GD2)  sisivesinikrihmaga, mis on  lleekspresseeritud
neuroblastoomirakkude pinnal.* Taotluse jirgi saab beetadinutuksimabi aktiivsust suurendada,
kasutades teda kombinatsioonis interleukiin-2-ga, voimendades sellega antikeha poolt
vahendatud tsiitotoksilisust.

Beetadinutuksimabi efektiivsust taastekkinud ja refraktoorse kdorgriski neuroblastoomiga
patsientide ravis on hinnatud kahes iihe raviriihmaga vaatlusuuringus (APN311-303 ja
APN311-202), milles manustati beetadinutuksimabi koos IL-2-ga, millele jargnes suukaudne
ravi isotretinoiiniga. Uuringutes osales kokku 98 patsienti, neist 40 patsiendil oli primaarne
refraktoorne neuroblastoom ja 49 patsiendil taastekkinud neuroblastoom, lisaks kaasati 9
patsienti parast esmavaliku ravi. Stindmusvaba ja iildise elulemuse médrad on haiguse tiilipide
kaupa esitatud tabelis 1. Uldise ravivastuse miir (tiielik + osaline ravivastus) oli algtasemel
haiguse tunnusega patsientidel 36% (95% Ul 25-48), sh refraktoorse haigusega patsientidel
41% (95% Ul 23-57) ja taastekkinud haigusega patsientidel 29% (95% Ul 15-46).*

Tabel 1. Stindmusvaba ja iildise elulemuse méérad taastekkinud ja
refraktoorse haigusega patsientidel.*

APN311- |APN311- |APN311- |[APN311-
303 202 303 202
(n=29) (n=19) (n=15) (n=25)
Taastekkinud Refraktoorse haigusega
haigusega patsiendid patsiendid
Siindmusvaba | 1 aasta 45% 42% 58% 60%
elulemus 2 aastat 31% 37% 29% 56%
Uldine 1 aasta 90% 74% 93% 100%
elulemus 2 aastat 69% 42% 70% 78%

Kolmandasse uuringusse (APN311-302) kaasati korgriski neuroblastoomiga patsiendid parast
seda, kui nad olid saanud sissejuhatavat keemiaravi, millega saavutati vdhemalt osaline
ravivastus. Seejérel said nad miieloablatiivset ravi ja neile siirati tiivirakud. Beetadinutuksimabi
manustati viiel jirjestikusel pdeval annuses 20 mg/m? 6dpidevas 8-tunnise intravenoosse
infusioonina ja viienddalase ravikuurina koos isotretinoiiniga ning koos subkutaanse I1L-2-ga
voi ilma. Uuringusse randomiseeriti ja ravi said kokku 370 patsienti. Esmane efektiivsuse
tulemusnéitaja oli 3 aasta siindmusvaba elulemus ja teisene tulemusnditaja oli iildine elulemus.
Tabelis 2 on esitatud siindmusvaba ja iildise elulemuse méérad soltuvalt haiguse tunnustest
algtasemel. Patsientidel, kellel algtasemel haiguse tunnused puudusid, ei parandanud IL-2
lisamine siindmusvaba elulemust ega iildist elulemust.*



Tabel 2. Stindmusvaba elulemuse ja {ildise elulemuse méddrad patsientidel, kellel algtasemel haiguse
tunnused puudusid (tiielik ravivastus algsele ravile) voi esinesid (mittetdielik ravivastus algsele
ravile).*

llma IL-2-ta Koos IL-2-ga
1 aasta |2 aastat |3 aastat |1 aasta |2 aastat |3 aastat

algtasemel haiguse

Stindmusvaba | tynnused puudusid T1%|  67%|  62%|  73%| 70%|  66%
elulemus
esinesid algtasemel
haiguse tunnused 67% 58% 46% 2% 62% 54%
algtasemel haiguse
Uldine tunnused puudusid 89% 78% 71% 89% 78% 72%
elulemus

esinesid algtasemel
haiguse tunnused 83% 73% 54% 86% 71% 63%

Euroopa Ravimiameti hindamisaruande® jirgi on beetadinutuksimabil (ch14.18/CHO) sama
aminohapete jarjestus kui dinutuksimabil (ch14.18, ravimpreparaat Unituxin), mis omas
Euroopa Liidus miiiigiluba kuni 20. mértsini 2017. Nimetatud toimeaineid toodetakse
erinevates rakuliinides erineva tootmisprotsessi jargi, mistdttu on neil veidi erinev
gliikosiileerimisprofiil, kuid toimeained ei erine médrkimisvairselt ohutuse ega efektiivsuse
poolest, mistottu ei pea Euroopa Ravimiamet beetadinutuksimabi uueks toimeaineks (new
active substance). Taotleja hinnangul on dinutuksimabi kasutamisel saadud tulemused iiheselt
iile kantavad taotletava ravimiteenuse korral kasutatavale beetadinutuksimabile. Eelnevast
tulenevalt on kohane kajastada ka 11l faasi randomiseeritud uuringut ANBL0032%, milles
hinnati, kas dinutuksimabi, granulotsiiiitide ja makrofaagide kolooniat stimuleeriva faktori
(GM-CSF) ja IL-2 lisamine standardravile isotretinoiiniga parandab elulemust korgriski
neuroblastoomi korral. 226 patsienti, kes olid induktsioon-keemiaravi jérel saavutanud
vihemalt osalise ravivastuse, millele jidrgnes autoloogsete tiivirakkude siirdamine ja
radioteraapia, randomiseeriti suhtes 1:1 saama kas standardravi (6 tsiiklit isotretinoiiniga) voi
immuunravi (6 isotretinoiini tsiiklit ja 5 samaaegset dinutuksimabi tsiiklit kombinatsioonis
vaheldumisi GM-CSF ja IL-2-ga). Esmane efektiivsuse tulemusnditaja oli siindmusvaba
elulemus, peamine teisene efektiivsuse tulemusnditaja oli tldine elulemus. 3-aastase
jélgimisperioodi jooksul oli siindmusvaba elulemuse méaar standardravi grupis 48,1% (95% Ul
38,4-57,8), immuunravi grupis 62,9% (54,0-71,9), siidmusvaba elulemuse miéra erinevus ei
olnud statistiliselt oluline (p-viirtus 0,1016). Uldise elulemuse miir sama jélgimisperioodi
jooksul oli standardravi grupis 67,4% (95% Ul 58,3-76,5), immuunravi grupis 78,8% (95% Ul
71,2-86,4), ka iildise elulemuse méira erinevus ei olnud statistiliselt oluline (p-véirtus 0,0634).5
Uuring 16petati enneaegselt, kuna DSMC (Data and Safety Monitoring Commitee) hinnangul
oli siindmusvaba elulemuse tulemuste alusel tdestatud immuunravi paremus vorreldes
standardraviga, kuid uuringu enneaegne lopetamine ei olnud siiski pShjendatud. Eelnevast
tulenevalt tuleb uuringu stindmusvaba elulemuse tulemusi tdlgendada ettevaatusega ja ravi
efektiivsuse hindamisel peetakse esmatihtsaks iildise elulemuse tulemusi.’

Haigekassale teadaolevalt pole 1dbi viidud uuringut beetadinutuksimabi ja isotretinoiini
efektiivsuse erinevuse hindamiseks. Léhtuvalt uuringu ANBLO0032 tulemustest peeti
ebaeetiliseks viia beetadinutuksimabiga ldbi vordlusuuring platseebo vdi isotretinoiiniga.’
Ravimitootja esitas NICE'ile kohandatud kaudse vordluse, kasutades andmeid isotretinoiini



efektiivsuse kohta uuringust ANBLO032 ja beetadinutuksimabi kohta uuringu APN311-302
molemast harust. Vordluse tulemused néitasid, et beetadinutuksimab parandas vorreldes
isotretinoiiniga nii {ldist kui ka siindmusvaba elulemust, 5,8-aastase jdlgimisperioodi
stindmusvaba elulemuse HR 0,68 (95% UI 0,62-0,80) ja iildise elulemuse HR 0,63 (95% UI
0,54-0,86). HR védrtused on leitud eeldusel, et andmed jargivad eksponentsiaalset jaotust, mis
ei ole NICE'i hinnangul tdendoline. Samuti mérgiti, et analiilisis pole arvesse voetud eelnevat
konsolideerivat ravi, mis oli kahes uuringus erinev ning vdib tulemusi kallutada.®

Kaudse vordluse jérgi on 3 aasta iildine elulemus eelneva raviga téieliku ravivastuse saanud
patsientide rithmas, kes said beetadinutuksimabi kombinatsioonis isotretinoiiniga, 71%,
isotretinoiini korral on iildine elulemus 3-aastase jalgimisperioodi jooksul uuringu ANBL0032
andmetel olnud 67%.4°

Taotletav ravi pohjustab mitmeid kdrvaltoimeid, millest kdige sagedasemad on piireksia, valu,
iilitundlikkus, oksendamine, kohulahtisus, kapillaarlekke siindroom ja hiipotensioon.
Beetadinutuksimabi kombineerimine IL-2-ga suurendab kdorvaltoimete tekkeriski vorreldes
vaid beetadinutuksimabi kasutamisega.* Taotluse jirgi on ravi alguses tavaliselt tekkiva
neuropaatilise valu tottu vajalik enne igat beetadinutuksimabi infusiooni kasutada
premedikatsioooni analgeetikumide, sh intravenoossete opioididega, valu raviks on soovitatav
kasutada kolmikravi mitteopioidsete analgeetikumide, gabapentiini ja opioididega.

Laste Vihi ja Leukeemia Grupi neuroblastoomi huvigrupp (Children’s Cancer and Leukaemia
Group (CCLG) Neuroblastoma Special Interest Group (SIP)) on SIOPEN korgriski
neuoblastoomi uuringu 16ppemisel koostanud deklaratsiooni, mille jérgi peetakse isotretinoiini
ja immuunravi kombinatsiooni standardraviks korgriski neuroblastoomiga patsientidel
miieloablatiivse ravi jarel. Ravi soovitatakse 1abi viia SIOPEN HR-NBL-1 protokolli jargi ilma
IL-2 lisamiseta.® NICE i hinnangul ei saa ravi beetadinutuksimabiga pidada kindlakskujunenud
NHS (National Health Service) kliiniliseks tavaks, kuna seda on kasutatud vaid Kliiniliste
uuringute raames ja see pole rutiinselt heaks kiidetud.

Taotleja andmetel ja ka haigekassale teadaolevalt ei kajastu taotletav teenus veel iiheski
ravijuhendis. Ravimi miiiigiloahoidja esindaja andmetel on koostamisel SIOPEN (European
SIOP Neuroblastoma Group) ravijuhend.

1.3. Alternatiiv

Korgriski neuroblastoomi ravi sisaldab induktsioon-keemiaravi, millele jérgneb primaarse
kasvaja kirurgiline eemaldamine ja seejarel miieloablatiivne keemiaravi koos autoloogsete
vereloome tiivirakkude siirdamisega. Jargneb sdilitusravi, milleks kasutatakse kirjanduse
andmetel nii isotretinoiini kui ka immuunravi.®% Toimeaine isotretinoiin kuulub haigekassa
ravimite loetellu ning see on taotletava teenuse niidustusel kittesaadav 50% soodustusega.
Enne beetadinutuksimabi kittesaadavaks muutumist 14bi kliinilise uuringu peeti Inglismaal
sdilitusravi isotretinoiiniga korgriski neuroblastoomi standardraviks ning seda voib pidada
sobivaks vordlusravimiks siilitusravis.®

2. Taotletava tervishoiuteenuse kulud

Miitigiloahoidja hinnapakkumise jargi on ravimpreparaadi Qarziba (beetadinutuksimab) 4,5
mg/1 ml 4 ml (iihes viaalis 20 mg beetadinutuksimabi) CIP-hind eurot, ravimi lihe viaali
hind haiglaapteegile on -geurot. Ravimpreparaadil Proleukin (aldesleukin) 1,1 mg/1 ml
1,2 ml (iihes viaalis 22 x 10° RU) puudub Eestis miiiigiluba, Euripid andmebaasi jirgi on
ravimpreparaadi hulgimiiiigihind Euroopa riikides vahemikus 148,87-174,33 eurot, millele
tuginedes oleks ravimi maksimaalne hind haiglaapteegile 195,72 eurot. Raviminfo.ee andmetel
maksab ravimpreparaat Roaccutane (isotretinoiin) 20 mg N30 36,15 eurot.



Uuringus APN311-302 oli patsientide mediaanvanus 3 eluaastat (0,6-20 eluaastat).
Refraktaarse/taastekkinud haigusega patsientidega 1abi viidud uuringutes oli patsientide vanuse
mediaan 5 eluaastat (1-26 eluaastat).* Taotletava teenuse raames manustatavate ravimite
annused soltuvad patsiendi kehapindalast. NICE on kasutanud kulude hindamiseks 3-aastase

lapse kehapindala 0,63 m?2.8 5-aastase lapse kehapindala on orienteeruvalt 0,78 m?.1?

Ravimi omaduste kokkuvotte jargi koosneb ravi beetadinutuksimabiga viiest ravikuurist ja
ravimit manustatakse annuses 100 mg/m? iihe ravikuuri kohta. IL-2-te manustatakse 6 x 108
RU/m? 66pdevas kahel viiest jirjestikusest paevast koosneval perioodil, mis teeb koguannuseks
60 x 10° RU/m? ravikuuri kohta. Isotretinoiini on uuringutes manustatud annuses 160 mg/m?
O0pdevas 14 pideval ravikuuri kohta. 3-aastase lapse ravi koos IL-2-ga maksaks ligikaudu
h eurot, ilma IL-2-ta .eu rot; 5-aastase lapse ravi koos IL-2-ga maksaks ligikaudu

eurot, ilma Il-2-ta eurot. Uks ravikuur maksab seega -i eurot,
isotretinoiini ostmisel apteegist 50% omaosalusega on ravikuuri maksumus ravikindlustusele
BB -urot. Arvutustes on eeldatud, et ravimite pakendeid on vdimalik jagada iihe
patsiendi erinevate ravikuuride raames, kuid mitte patsientide vahel, tulenevalt asjaolust, et
Eestis on ebatdendoline mitme patsiendi samal ajal ravil viibimine. Kuna patsiendi ravi
maksumus sdltub suuresti tema kehapindalast, voib ravi maksumus vanemate ja/vdi suurema
kehapindalaga patsientide puhul kujuneda méarkimisvaérselt kallimaks. Teenuse maksumusele
lisandub valuravi maksumus.

3. Kulutdhususe analiiiis
3.1. Rahvusvahelised kulutdhususe hinnangud ja uuringud

NICE (Inglismaa) on hindamas beetadinutuksimabi kulutdhusust kdrgriski neuroblastoomi
ravis. Publitseeritud vaheraporti® jirgi ei soovitata beetadinutuksimabi hiivitamist kdrgriski
neuroblastoomi raviks 12-kuustele ja vanematele patsientidele. NICE leidis, et kaudse vordluse
tulemuste alusel parandab beetadinutuksimab tdendoliselt iildist elulemust ja haiguse
progressioonivaba perioodi voOrreldes isotretinoiiniga, kuid beetadinutuksimabi pikaajaline
kasu on ebakindel, mis mojutab oluliselt ka kulutdhususe véértuseid. Beetadinutuksimab ei
vasta NICE'1 elu pikendava eluldpuravi kriteeriumidele. Kdige tdendolisem kulutdhususe
vadrtus (62 300 — 79 900 £/QALY) on oluliselt suurem véértusest, mida NICE peab NHS
vahendite kulutdhusaks kasutamiseks, mistottu ei saa soovitada beetadinutuksimabi rutiinset
kasutamist NHSis korgriski neuroblastoomi raviks. Kuna beetadinutuksimabil pole hetkel
potentsiaali olla kulutdhus, ei saa soovitada selle kasutamist ka védhiravifondi (Cancer Drugs
Fund) raames. NICE ei hinnanud beetadinutuksimabi kulutShusust taastekkinud ja refraktoorse
neuroblastoomi ravis, kuna nimetatud patsiendipopulatsioon Inglismaal on saanud esmavaliku
ravi beetadinutuksimabiga Kliinilise uuringu raames ning ravimitootja ei toeta kordusravi
beetadinutuksimabiga. Lisaks toodi vélja, et NHSi standardpraktika ei sisalda
beetadinutuksimabiga samaaegselt 1L-2 manustamist, sh ka juhul, kui induktsioonraviga on
saavutatud vaid osaline ravivastus, kuna IL-2 suurendab ravi toksilisust, aga ei tundu
parandavat efektiivsust.

3.2. Kulutohusus Eestis

Haigekassa viis taotletava teenuse kohta labi lihtsustatud kulutdhususe analiitisi korgriski
neuroblastoomiga patsientide populatsioonis vorreldes isotretinoiiniga. Taotletava teenuse
kuludest (vt ka punkt 2.) lahutati uuringus ANBLO032 kasutatud 6 ravikuurist koosneva
isotretinoiini vordlusravi maksumus. Vaidetud kvaliteedile kohandatud eluaastate arv
(AQALY=2,70) taotletava teenuse korral pirineb NICEi vaheraporti materjalidest.® Teenuse
kulutdhusus jééb sdltuvalt manustamisest koos voi ilma IL-2-ta vahemikku || -
eurot/QALY. Tegemist voib olla siiski liigselt optimistliku hinnanguga, kuna arvesse on
voetud vaid vorreldavate ravikuuride maksumust, aga mitte kaasneva ja voimaliku jargneva



ravi kulusid. Saadud viartuse ebakindlust suurendab ravikulude suur soltuvus patsiendi
kehapindalast ning asjaolu, et beetadinutuksimabi pikaajaline kasu on ebaselge, kuna uuringus
APN311-302 pole iildise elulemuse mediaani veel saavutatud.

Taastekkinud/refraktaarse haigusega patsientide populatsioonis pole vdimalik tulenevalt
NICE’i vastava hinnangu puudumisest analoogset lihtsustatud kulutShususe analiiiisi 14bi viia.
Tulenevalt kehvematest ravitulemustest taastekkinud/refraktaarse haigusega patsientidel, on
kulutShususe selles populatsioonis tdendoliselt ebasoodsam kui induktsioon-keemiaraviga
vdhemalt osalise ravivastuse saavutanud korgriski neuroblastoomiga patsientide
populatsioonis.

Taotletavat teenust ei saa haigekassa hinnangul pidada beetadinutuksimabi praeguse
hinnataseme juures kulutdhusaks.

4. Ravikindlustuse eelarve mdju prognoos
4.1. Taotletava teenuse liihi- ja pikaajaline mdju ravikindlustuse eelarvele

Taotleja on prognoosinud, et teenust vajab aastas iiks patsient. Arvestades asjaolu, et viimase
kahe aasta jooksul on Eestis kdnealust raviteenust vajanud kaks patsienti, v3ib taotleja
prognoosi pidada adekvaatseks. Lahtudes taotletava teenuse maksumusest ja 6 kuurist koosneva
isotretinoiini vordlusravi maksumusest, eeldades sealjuures, et nii taotletava teenuse kui ka
vordlusravi puhul ostetakse isotretinoiini retsepti alusel 50% omaosalusega, on taotletava
teenuse aastane lisakulu ravikindlustuse eelarvele || curot. Lisakulu voib
oluliselt suureneda, kui ravi vajavad suurema kehapindalaga ja/voi vanemad patsiendid.

4.2. Patsiendi poolt tehtavad kulutused — omaosalus 50% isotretinoiini maksumusest.

4.3. Teenuse véddr- ja liigkasutamise toendosus ja majanduslikud mdjud — teenuse véair- ja
liigkasutamine ei ole tdenéoline.

4.4. Kohaldamise tingimuste vajalikkus tervishoiuteenuse ohutu ja optimaalse kasutamise
tagamiseks

Teenuse osutamist tuleb lubada vaid beetadinutuksimabi ametlikel ndidustustel. Lisaks tuleb
lahtuvalt NICE'i hinnangu vaheraportist piirata teenuse kasutamist taastekkinud/refraktaarse

haigusega patsientidel vaid nende juhtudega, mil pole eelnevalt ravi beetadinutuksimabiga 1dbi
viidud.

5. Kokkuvote

Esitatakse lithikokkuvdte koos hindaja selgituste ja pohjendustega tabelkujul
\Vastus Selgitused
Teenuse nimetus Korgriski neuroblastoomi
immuunravi beetadinutuksimabi,
isotretinoiini ja interleukiin-2-ga.

Ettepaneku esitaja Eesti Hematoloogide Selts
Teenuse alternatiivid jah Séilitusravi isotretinoiiniga
Kulutohusus IKorgriski neuroblastoomiga

patsientide populatsioonis --

eurot/QALY, tegemist on
ebakindla véirtusega.




Refraktaarse/taastekkinud
haigusega patsientidel ei ole
vOoimalik hinnata.

Omaosalus

jah

Isotretinoiini ostmisel
omaosalus 50%

Vajadus

patsientide arv Eestis: 1 patsient
aastas

teenuse osutamise kordade arv
aastas kokku: 5

Teenuse piirhind

1 ravikuuri maksumus: --
- eurot; ravi maksumus
sOltub oluliselt patsiendi
kehapindalast

Kohaldamise tingimused

jah

Muudatusest tulenev lisakulu
ravikindlustuse eelarvele aastas
kokku

*Korgriskiga

neuroblastoomi raviks 12-
kuustel ja  vanematel
patsientidel, kes on varem
saanud induktsioon-
keemiaravi, millega on
saavutatud vdahemalt
osaline ravivastus, ning kes
on seejarel saanud|
miieloablatiivset ravi koos
vereloome tivirakkude
siirdamisega;

*patsientidel, kel on
anamneesis  taastekkinud
VOl refraktoorne
neuroblastoom koos

residuaalse haigusega voi
ilma, kui patsient pole
varasemalt saanud ravi
beetadinutuksimabiga.

Enne taastekkinud
neuroblastoomi  ravimist
peab iga aktiivselt
progresseerunud haigus
olema stabiliseeritud
muude sobivate

ravimeetodite abil.

I ot

Liihikokkuvote hinnatava teenuse
kohta

Eesti Hematoloogide Selts taotleb uue teenuse ,, Korgriski
neuroblastoomi immuunravi beetadinutuksimabi, isotretinoiini
ja interleukiin-2-ga “ lisamist loetellu. Teenus on niidustatud
lkorgriski neuroblastoomiga patsientidele, kes on induktsioon-
keemiaraviga saavutanud vihemalt osalise ravivastuse, ja
taastekkinud/refraktaarse haigusega patsientidele. Teenuse
efektiivsusandmed tuginevad kahele vordlusgrupita
vaatlusuuringule ja iihele avatud disainiga randomiseeritud
kontrollitud uuringule. Otsest vordlusuuringut isotretinoiiniga
ei ole 1dbi viidud ja beetadinutuksimabi pikaajaline efektiivsus




on ebaselge. Ravimi kulutdhususe vairtus on ebakindel. 1

patsiendi ravi korral on lisakulu eelarvele ---
eurot/aastas.
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