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1. Liihikokkuvote taotlusest
1.1. Ulevaade taotluse sisust

Eesti Peavalu Selts (edaspidi taotleja) taotleb uue teenuse ,,Botulismitoksiinravi manustamine
kroonilise migreeni raviks“ lisamist tervishoiuteenuste loetellu. Teenuse rahastamist taotletakse
kroonilise migreeniga patsientidele, kelle ravivastus vihemalt kolmele suukaudsele
profiilaktilisele migreeniravimile on olnud ebapiisav vOdi kes ei talu profiilaktilisi
migreeniravimeid. Taotletav ndidustus vastab ravimi Botox ametlikule néidustusele kroonilise
migreeni korrall. Taotluse jirgi on teenuse kasutamise eesmirk taastada kroonilise migreeniga
patsientidel migreenihoogude episoodiline profiil. Kroonilise migreeni korral esineb 15 voi enam
peavaluga pieva kuus enam kui kolme kuu viltel, seejuures vahemalt kaheksal paeval kuus on
tegemist migreeni kriteeriumidele vastava peavaluga®. Kroonilist migreeni pdeb ca 1,3-2,4%
tidiskasvanute populatsioonist®.

1.2. Taotletav teenus

Botulismitoksiini (onabotulinumtoxinA, Botox) ohutust ja efektiivsust on hinnatud kahes identse
disainiga randomiseeritud topeltpimedas platseebo-kontrollitud uuringus: PREEMPT 1 ja
PREEMPT 234, Uuringutesse kaasati kokku 1384 tiiskasvanud patsienti, kellele manustati iga 12
nédala jarel intramuskulaarselt kas botulismitoksiini (688 patsienti) voi platseebot (696 patsienti).
24-nidalasele topeltpimedale platseebokontrolliga faasile (kaks manustamiskorda) jargnes 32-
nddalane avatud faas, mille jooksul said mdlemad uuringuriihmad botulismitoksiini (kolm
manustamiskorda).

Uuringute tulemused koondati. Koondanaliiiisi esmane tulemusnditaja oli keskmine muutus
peavalupdevade sageduses 28-pdevase perioodi jooksul hinnatuna 24. nddalal. 24. nidalal oli
peavalupdevade sageduse viahenemine vorreldes ravi algusega botulismitoksiini rithmas -8,4 paeva
VS -6,6 pdeva platseeboriihmas (erinevus -1,8; p-vairtus <0,001; 95% UI -2,52 kuni -1,13).
Botulismitoksiin oli platseebost statistiliselt oluliselt efektiivsem peavalupdevade sageduse
viahendamisel igal visiidil (visiidid toimusid 4 nddala tagant) uuringu topeltpimedas faasis.
Sekundaarsetest tulemusnditajatest oli koikidel visiitidel, sh 24. néddalal, erinev muutus
uuringurithmade migreenipdevade sageduses (24. nddalal botulismitoksiini rithmas -8,2 vs -6,2
platseeboriihmas; erinevus -2,0; p-vaartus <0,001; 95% UI -2,67 kuni -1,27), modduka/raske
peavaluga paevade sageduses (-7,7 Vs -5,8; erinevus -1,9; p-vaartus <0,001; 95% UI -2,62 kuni -
1,26), kumulatiivses peavalu kestuses tundides (-119,7 vs -80,5 tundi; erinevus -39,2; p-véirtus
<0,001; 95% Ul -48,40 kuni -21,04), peavalu episoodide sageduses (-5,2 vs -4,9; erinevus -0,3; p-
vaartus 0,009; 95% UI -1,17 kuni -0,17) ja migreeni episoodide sageduses (-4,9 vs -4,5; erinevus



-0,4; p-véirtus 0,004; 95% UI -1,20 kuni -0,23) ning HIT-6 skooriga ,,raske* patsientide osakaalus
(67,6% vs 78,2%; erinevus -10,6%; p-vadrtus <0,001; 95% UI -15,2% kuni —5,9%).

Uuringu autorite hinnangul on ravivastusega patsientide arv Kliiniliselt oluline, kuna
botulismitoksiiniga ravitud patsientide hulgas oli mairkimisvéirselt enam patsiente, kelle
peavalupdevade sagedus voOrreldes ravi algusega vihenes vidhemalt 50% (24. nédalal
botulismitoksiiniga ravitud patsientidest 47,1% vs 35,1% platseebot saanud patsientidest; p-
véartus <0,001). Ravi kliiniliselt olulist kasu néitab uurijate sdnul ka mitmete tulemusnéitajate
statistiliselt oluline erinemine uuringurithmades, sealjuures elukvaliteedi oluliselt suurem
paranemine ja peavaluga scotud t66voimetuse (HIT-6 skooriga ,raske“ patsientide osakaalu)
oluline vdhenemine botulismitoksiini rithmas (keskmise skoori muutuse erinevus
uuringurithmades oli 2,4, mis tletab kliiniliselt oluliseks peetavat minimaalset riithmade vahelist
erinevust 2,3).

Algselt botulismitoksiini saanud patsientide rithmas piisis 56. nddalal algselt platseebot saanud
uuringuriihmaga vorreldes statistiliselt oluline paremus mitmetes tulemusnditajates, mis niitab
varajase ravi olulisust. Muutused tulemusnéitajates vorreldes ravi algusega suurenesid avatud faasi
jooksul, ndidates piisivat paranemist parast iga ravitsiiklit. Avatud jatku-uuringu tulemuste jargi
on kroonilise migreeni korduv profiilaktiline ravi <5 annuse botulismitoksiiniga efektiivne, ohutu
ja hasti talutav.

NICE’i hindamisraportis® on rdhutatud, et kuigi botulismitoksiini kasu oli statistiliselt oluline, olid
tulemuste erinevused uuringurithmade vahel absoluutarvudes véikesed kuni moddukad. Lisaks
esines markimisvaarne ravivastus platseebole, mis vdib PREEMPT uuringu autorite hinnangul olla
tingitud korgenenud ootustest ravi tulemuslikkuse osas siistitava ravimi kasutamisel. Uuringu
puudusteks voib lugeda aktiivse vordlusravi puudumist ja uuringusse kaasatud patsientide
populatsiooni erinemist neist patsientidest, kellele tegelikult igapdevases praktikas
botulismitoksiini manustatakse (vihem peavalupdevi kuus, vaid 35% patsientidest puudus
ravivastus eelnevalt kasutatud >3 profiilaktilisele ravimile).

Ravimi miiiigiloa hoidja esitas Sotimaa hindamisasutusele alagrupianaliiiisi tulemused patsientide
kohta, kellel puudus ravivastus eelnevalt kasutatud >3 profiilaktilisele ravimile (479 patsienti).
Analiiiisi jargi on ravi efektiivsus nimetatud alagrupis suurem kui kogu uuringu populatsioonis:
erinevus peavalupdevade sageduses botulismitoksiini vs platseebot saanud patsientidel -2,65 (95%
Ul -3,82 kuni -1,48; p-véirtus <0,001), mddduka kuni tugeva peavaluga paevade sageduses -2,87
(95% UI -4,02 kuni -1,73; p-vaartus <0,001) ja migreenipdevade sageduses -2,75 (95% Ul -3,92
kuni -1,57; p-viirtus <0,001)°,

1.3. Alternatiiv

Taotleja selgituse jérgi on botulismitoksiin esimene ravim, mis on ndidustatud spetsiifiliselt
kroonilise migreeni profiilaktiliseks raviks. Kliinilises praktikas kasutatakse profiilaktiliseks
raviks topiramaati, propranolooli ja amitriptiiliini, mis on néidustatud migreeni profiilaktikaks,
neist vaid topiramaadi puhul on tdendatud efektiivsus ka kroonilise migreeni ravis’. Ka NICE'i
peavalu ravijuhend® iile 12-aastastele patsientidele soovitab migreeni profiilaktiliseks raviks
topiramaati, propranolooli v31 amitriptiiliini (ravijuhend on viimati iile vaadatud 2016. aastal).
Taotleja sdnul pakub botulismitoksiin tdiendava ravivaliku patsientidele, kellel ei saavutata
suukaudsete profiilaktiliste ravimitega piisavat raviefekti voi kes ei talu neid ravimeid’.



2018. aasta juulis sai Euroopas miiiigiloa ravim Aimovig (erenumab), mis on ndidustatud migreeni
profiilaktikaks tdiskasvanutel, kellel on vihemalt 4 migreenipdeva kuus. Kroonilise migreeniga
patsientidel, kellel ebadnnestus >1 profiilaktilist farmakoteraapiat, vdhendas erenumab 12-
nddalase uuringu jooksul vorreldes platseeboga migreenipdaevade arvu kuus 140 mg annuse
kasutamisel -3,3 pdeva ja 70 mg annuse kasutamisel -2,5 pdeva vorra. Patsientidel, kellel
ebadnnestus >2 profiilaktilist farmakoteraapiat, oli migreenipdevade arvu vahenemiSe erinevus
vastavalt -4,3 pdeva ja -2,7 pdeva®. Ravimi miiiigiloa hoidja pole veel esitanud haigekassale
taotlust ravimi Aimovig lisamiseks haigekassa ravimite loetellu.

2. Taotletava tervishoiuteenuse kulud

Ravimpreparaadi Botox siistelahuse pulber 200 TU N1 maksumus on haiglate 2018. aasta
hankehindade alusel 316,41 eurot. Ravimi omaduste kokkuvotte jargi manustatakse kroonilise
migreeni raviks 155-195 tihikut ravimit 31-39 siistekohta, ravi korratakse 12 néddala tagant. Kuna
preparaat on ette nihtud vaid iihekordseks kasutamiseks ja kasutamata jddnud lahus tuleb dra
visata, lisaks on minimaalne toimeaine kogus iihes viaalis 50 TU, siis kulub k&ikidele patsientidele
200 TU ravimit®®. Ravimi maksumusele lisanduvad ravimi manustamise kulud. Taotleja selgituse
jargi kulub patsiendi ravi hindamiseks, planeerimiseks ja ravimi manustamiseks ca 30 minutit!?.
Muutes tervishoiuteenuste loetelu teenuses 6260 ,,Botulismitoksiinravi planeerimine ja ravimi
manustamine“!? tegevustele kuluva aja 20 minutilt 30 minutile, kujuneb teenuse maksumuseks
28,46 eurot. Kroonilise migreeni 12-nddalase profiilaktilise ravi maksumus A-tiiiibi
botulismitoksiiniga Botox on kokku 344,87 eurot.

3. Kulutohususe analiiiis
3.1. Rahvusvahelised kulutShususe hinnangud ja uuringud

Inglismaa (NICE, National Institute for Health and Care Excellence)® soovitab A-tiiiibi
botulismitoksiini kasutamist kroonilise migreeni peavalude profiilaktikaks tdiskasvanud
patsientidel, kellel pole tekkinud ravivastust vdhemalt kolmele eelnevale profiilaktilisele ravimile
ja kelle seisundit jilgitakse ravimite liigtarvitamise suhtes. Ravi soovitatakse lopetada, kui
patsiendil ei esine pdrast kahte ravitsiiklit piisavat ravivastust (=30% vdhenemine peavalupédevade
arvus kuus) voi kui peavalu on muutunud episoodiliseks (<15 peavalupdeva kuus) ja piisib
sellisena kolme jérjestikuse kuu jooksul. NICE pidas koige usutavamaks kulutdhususe niitajaks
vadrtust 18 900 £/QALY.

Sotimaa (SMC, Scottish Medicines Consortium)® soovitab A-tiiiibi botulismitoksiini (Botox)
kasutamist peavalude profiilaktikaks kroonilise migreeniga tdiskasvanud patsientidel, kellel pole
tekkinud ravivastust vihemalt kolmele eelnevale suukaudsele profiilaktilisele ravimile ja ravimite
liigtarvitamist ohjatakse sobivate meetmetega. Miitigiloahoidja esitatud farmako6konoomilises
analiiiisis oli pohistsenaariumi Korral kulutohususe niitaja 10 816 £/QALY. SMC sisse viidud
kohanduste jdrel tousis kulutdhususe niitaja véaértuseni 19 800 £/QALY, mille eelduseks on ravi
1dpetamine ravivastuse puudumisel pdrast kahte manustamiskorda voi migreeni episoodiliseks
muutumise korral. IIma viimase tingimuseta oli kulutdhususe néditaja 21 800 £/QALY.

Austraalia (PBAC, Pharmaceutical Benefits Advisory Commitee)!® soovitab A-tiiiibi
botulismitoksiini kasutamist peavalude profiilaktikaks kroonilise migreeniga tdiskasvanud
patsientidel, kes vastavad jargmistele kriteeriumidele: patsientidel peab vdhemalt 6 kuu jooksul
olema esinenud keskmiselt >15 peavalupdeva kuus, neist vihemalt 8 pdeval on tegemist migreeni
tiiipi peavaluga; patsientidel on ebapiisav ravivastus vidhemalt kolmele profiilaktilisele



migreeniravimile voi on need vastundidustatud voi talumatud; ravimite liigtarvitamine peab olema
sobivate meetmetega ohjatud; pérast kahte ravitsiiklit (24 nidalat) v3ib ravi jéatkata, kui patsiendi
peavalupédevade arv kuus on vihenenud >50%. Otsus tugineb ravi aktsepteeritavale kulutdhususe
néitajale nimetatud patsientide populatsioonis vorreldes parima toetava raviga. PBAC rdhutas, et
ravi on kulutShus vaid juhul, kui mudelis kasutatud eeldused ja tingimused kajastuvad ka reaalses
kliinilises praktikas.

3.2. Kulutohusus Eestis

Ravimi miiiigiloa hoidja esitas haigekassale Markovi mudelil pShineva farmakodkonoomilise
analiiiisi. Mudel hindab botulismitoksiini kulukasulikkust vorreldes platseeboga patsientidel,
kellel on ebadnnestunud profiilaktiline ravi >3 suukaudse migreeniravimiga. Mudeli ajahorisont
on kaks aastat (8,7 ravitsiiklit), see on esitatud haigekassa kuluperspektiivist ning kasutatud on
tulude ja kulude 5% diskonteerimismaara. Mudelis saavad patsiendid liikuda 13 tervisestaadiumi
vahel. Mudelis on kasutusel negatiivne ravi peatamise reegel — ravi 13petatakse, kui parast kahte
ravitsiiklit pole peavalupdevade arv vihenenud viahemalt 50%. Lisaks on kasutatud positiivset ravi
peatamise reeglit, mille jérgi 56% episoodilise migreeniga patsientidest peatavad ravi pdrast
iiheaastast raviperioodi. Mudelis on kasutatud tervisekasu (utility) véartuseid vahemikus 0,424-
0,848 sdltuvalt peavalupievade arvust 28 pieva kohta, viirtused lihtuvad uuringu REPOSE
tulemustest. Botoxi iihe viaali (200 TU N1) kuluks on mudelis arvestatud 377,57 eurot ja
manustamiskuluks eriarsti vastuvotu kulu (15,08 eurot). Platseeboriihma kuluks on arvestatud
eriarsti vastuvott kaks korda aastas. Lisaks on mudelis arvestatud muude ressursikuludega nagu
perearsti visiit, hospitaliseerimine, visiit erakorralise meditsiini osakonda ja kulu triptaanidele,
nende kasutus tugineb rahvusvahelisele migreeni haiguskoormuse uuringule®®. Mudeli jirgi
kaasneb botulismitoksiini kasutamisega kahe aasta perspektiivis lisakulu 1170 eurot, mis on
peamiselt tingitud Botoxi maksumusest. Mudeli jargi voidetakse botulismitoksiini kasutamisega
0,06 QALY-t ja ICER/QALY on 18 761 eurot/QALY (vt ka tabel 1).

Rithm | Kulud QALYd | Lisakulu | Vaidetud QALYd Lisakulu voidetud QALY kohta
Platseebo 674 € 1.13

1170 € 0.06 18 761 €
Botox 1844 € 1.19

Tabel 1. Botoxi miiligiloa hoidja esitatud kulukasulikkuse analiiiisi tulemused.
Haigekassal on esitatud analiiiisi osas jargmised tiahelepanekud:

- Mudelis on Botox 200 TU N1 maksumuseks haigekassale arvestatud 377,57 eurot, mis on
monevorra kdrgem kui haiglate hankehindade jérgi (316,41 eurot).

- Mudelis on Botoxiga voidetud QALY -de arvuks leitud 0,06, mis on monevorra viiksem NICE ile
esitatud analiilisis kaheaastase ajahorisondi puhul leitud véartusest 0,09.

- Analiitis on tundlik ravi 1petamise kriteeriumide osas. Analiilisis kasutatud negatiivne ravi
1dpetamise kriteerium erineb taotleja soovitud ravi Idpetamise kriteeriumist, mille jargi lopetatakse
ravi parast 3 ravitsiiklit, kui keskmine migreenipdevade arv kuus ei ole langenud vahemalt 50%
vorra. Mudelis ei ole voimalik valida nimetatud ravi 1opetamise Kriteeriumit. Kui negatiivsest ravi
1opetamise kriteeriumist loobuda, suureneb ICER/QALY vairtus 25644 euroni/QALY.
Negatiivse ravi I0petamise kriteeriumi tdielik mitterakendamine reaalses kliinilises praktikas ei ole
toendoline, kuid on ebaselge, mis on ravimi kulutdhususe néitaja taotleja soovitud ravi 1opetamise
kriteeriumi korral ning kui rangelt seda kriteeriumit kliinilises praktikas jalgitaks.



- Analiiiisis on eeldatud, et 56% episoodilise migreeniga patsientidest peatavad ravi parast
iiheaastast raviperioodi, mis on tuletatud Rothrock et al abstraktist!®. Taotleja on pakkunud
positiivse ravi lopetamise kriteeriumina vilja plisiva ravivastuse olemasolu pérast 5 tsiiklit,
piisivaks ravivastuseks loetakse >5 punktilist paranemist HIT-6 skooris vorreldes ravi algusega.
Silberstein et al uuringu!’ jirgi on pérast 3. ravitsiiklit >5 punktilise paranemise HIT-6 skooris
saavutanud 78,5% patsientidest. Selle jargi voiks suurem osa patsiente l0petada ravi parast esimest
raviaastat. Rothrock et al abstrakti jargi jatkas aga 67% patsientidest ravi parast kahte aastat, kuigi
ravi 1dpetamise kriteeriumid selles uuringus olid ebaselged*®. Mudelis positiivse ravi 1dpetamise
kriteeriumi drajatmisel suureneb ICER/QALY vaértus 22 876 euroni/QALY. Kui lisaks loobuda
negatiivsest ravi 10petamise kriteeriumist, on kulutdhususe néitaja 31 700 eurot/QALY. Seega
soltub ravimi kulutShususe nditaja oluliselt ka rakendatavast positiivsest ravi 1dpetamise
kriteeriumist ja selle jargimisest reaalses kliinilises praktikas.

- Mudelis on botulismitoksiini kulu kaheaastase perioodi jooksul 1261,53 eurot, mis iihe viaali
maksumuse 377,57 eurot korral vastab 3,34 manustamiskorrale. Taotluses Kkirjeldatud
annustamisskeemi korral, arvestamata ravi l0petamise kriteeriume, ldbib {iks patsient 2 aasta
jooksul maksimaalselt 9 ravitsiiklit. REPOSE uuringus, milles hinnati botulismitoksiini kasutamist
Euroopa kliinilises praktikas, 1dbis iiks patsient kahe aasta jooksul keskmiselt 5,5 ravitsiiklit.
Eelnevast tulenevalt voib botulismitoksiini ravitsiiklite arv ja seega ka ravimikulu olla esitatud
analiiiisis markimisvéaarselt alahinnatud.

- Haigekassale teadaolevalt on botulismitoksiiniga 1dbi viidud uuringud kestnud enamasti kuni
kaks aastat, mistottu on keeruline hinnata ravi pikaajalist efektiivsust, kroonilise migreeni
taastekkimise miéra ja selle mdju ravimi kulutShususele pikas perspektiivis. Sellele probleemile
on tihelepanu juhitud Ka teistes kulutShususe hinnangutes®*2,

Haigekassa viis ldbi lihtsustatud kulutohususe analiiiisi, kasutades taotleja analiiiisis leitud
voidetud QALY-de arvu 0,06 ja eeldust, et platseeborithma patsiendid kiilastavad eriarsti kaks
korda aastas (2 aasta jooksul 4 korda). Botulismitoksiini ravikuludeks on arvestatud ravimi ja selle
manustamise kulud (1 korra kohta 344,87 eurot). Botulismitoksiini ravitsiiklite arv tugineb
REPOSE uuringule. Lihtsustatud analiilisi jargi on Botoxi kasutamisel kroonilise migreeni
profiilaktiliseks raviks kulutdhususe néitaja 30 607,75 eurot/QALY (vt ka tabel 2). Aktsepteeritava
kulutdhususe (20 000 eurot/QALY) saavutamiseks peaks ravimpreparadi Botox 200 TU N1 hind
langema 200,69 euroni.

1 ravitsiikli maksumus A-botulismitoksiiniga Botox (€) 344,87
Ravitsiiklite arv A-botulismitoksiiniga Botox 2 a jooksul (REPOSE) 55
Eriarsti korduva vastuvotu maksumus (€) 15,08
Eriarsti vastuvottude arv parima toetava ravi/platseeboga 2 a jooksul (MLH hinnang) 4
Lisakulu 1 836,47
Voidetud QALY-d (MLH mudelist) 0,06
ICER/QALY 30 607,75

Tabel 2. Lihtsustatud kulutdhususe analiiiisi Botoxi kasutamise kohta kroonilise migreeni
profiilaktiliseks raviks.



4. Ravikindlustuse eelarve mdju prognoos

4.1. Taotletava teenuse lithi- ja pikaajaline moju ravikindlustuse eelarvele

Haigekassa retseptikeskuse andmetel on ravimeid propranolool, topiramaat ja amitriptiiliin
kasutanud kokku (al 2003. a kuni 2019. a | kvartal) 4614 migreeni diagnoosiga (RHK-10 jargi
G43) patsienti. Arvestades taotleja hinnangut, et profiilaktiliste ravimite efektiivsus on igas
ravireas ca 50%, on kolm ravirida tdenéoliselt ebadnnestunud ca 577 patsiendil. Eelnevast
tulenevalt voib pidada kohaseks taotleja patsientide prognoosi, mille jargi vajaks migreeni
profiilaktilist ravi A-tiilibi botulismitoksiiniga kuni 600 tdiskasvanud patsienti. Selts prognoosib
esimesel aastal ravi alustavate patsientide arvuks 100 ja igal jargmisel aastal ca 120-150 patsiendi
lisandumist ravile, seejuures saavutatakse 4. aastaks platoo ca 500 patsienti (eeldatud on, et 20%
patsientidest ei ole siistitava raviga ndus). Ravijuhtude arvuks iihe patsiendi kohta aastas
prognoosib taotleja kolm juhtu, vottes arvesse, et ravimit tuleb esimese kahe aasta jooksul
manustada iga 3 kuu tagant ja seejérel iga 4 kuu jérel ning koik patsiendid ei alusta ravi aasta
algusest. Taotleja hinnangul lisandub alternatiivse raviviisi (parim toetav ravi) kasutamisel eriarsti
vastuvotu kulu (15,08 eurot) keskmiselt 3 korda aastas. Tuginedes taotleja prognoosile, on
taotletava teenuse eelarvemdju 1.-4. aastal 98 938-489 741 eurot (vt tabel 3). Analiiiisis ei ole
arvestatud ravi katkestamisega kas selle ebaefektiivsuse tottu voi tdnu kroonilise migreeni
episoodiliseks muutumisele voi piisivale ravivastusele. Teisalt on méarkimisvédrne ebakindlus
seotud esimesel aastal ravi alustavate patsientide arvuga, mis voib olla prognoositust suurem, ja
ravist loobujate médraga, mis vdib kroonilise migreeni mdju elukvaliteedile arvestades olla
prognoositust vdiksem.

Ravijuhtude |1 ravijuhu | Alternatiivse teenuse Eelarvemdju (€)
arv 1isiku maksumus | (eriarsti korduva 1. aasta 2. aasta 3. aasta 4. aasta
kohta aastas | (€) vastuvotu) maksumus | (n=100) (n=220) (n=375) (n=495)

3 344,87 15,08 98937,60| 217662,72| 371016,00| 489 741,12

Tabel 3. Kroonilise migreeni profiilaktilise ravi A-tiiiibi botulismitoksiiniga eelarvemoju.

4.2. Patsiendi poolt tehtavad kulutused — ei ole asjakohane

4.3. Teenuse vair- ja liigkasutamise tdendosus ja majanduslikud mdjud — ei ole tdendoline, kui
ravi viib 1dbi botulismitoksiiniga ravimise kogemusega voi vastava koolituse ldbinud

neuroloog ja jirgitakse punktis 4.4. vélja toodud teenuse kohaldamise tingimusi.

4.4. Kohaldamise tingimuste vajalikkus tervishoiuteenuse ohutu ja optimaalse kasutamise
tagamiseks

Taotleja hinnangul peavad ravi alustamiseks botulismitoksiiniga olema tdidetud jargmised

tingimused:

1. patsiendil esinevad peavalud >15 pédeval kuus, millest vdhemalt kaheksal pdeval on

tegemist migreeni kriteeriume tditvate hoogudega;
2. vihemalt kolm eelnevat profiilaktilist ravi on ebadnnestunud.




Taotleja hinnangul tuleks ravi botulismitoksiiniga 10petada jargmistel tingimustel:

1. ravi ebaefektiivsuse tottu, kui 36 nddalat pérast ravi alustamist (3 ravitsiiklit) ei ole
keskmine migreenipdevade arv kuus langenud vihemalt 50% vorra;

2. piisiva ravivastuse olemasolu korral arstlikul otsusel voib ravi Idpetamise otsuse teha peale
5 tsiiklit. Piisivaks ravivastuseks loetakse >5 punktilist paranemist HIT-6 skooris vorreldes
ravi algusega (kliiniliselt oluline ravivastus).

Lisaks on taotleja vélja toonud, et botulismitoksiini manustamise protseduuri viib 1&bi neuroloog.

Lahtudes punktis 3.1 kajastatud hindamisraportitest ja taotluses toodud infost tegi haigekassa
taotlejale ettepaneku lisada ravi 13petamise kriteeriumide hulka ka peavalu muutumine
episoodiliseks migreeniks ja tdpsustada, et protseduuri ldbi viiv neuroloog peab olema ldbinud
koolituse. Taotleja oli ndus nimetatud ravi 10petamise kriteeriumi lisamisega ja tipsustas, et ravi
1abi viiv neuroloog peab olema botulismitoksiiniga ravimise kogemusega voi ldbinud vastava

koolituse.
5. Kokkuvote

\Vastus

Teenuse nimetus

Botulismitoksiinravi manustamine kroonilise migreeni raviks

Ettepaneku esitaja

Eesti Peavalu Selts

Teenuse Parim toetav ravi

alternatiivid

Kulutohusus Lihtsustatud analiitisi jargi 30 607,75 eurot/ QALY
Omaosalus ei

'Vajadus patsientide arv Eestis: 1.a - 100; 2.a - 220; 3.a - 375; 4.a - 495

teenuse osutamise kordade arv aastas kokku:
1.a-300; 2.a -660; 3.a-1125; 4.a-1485

Teenuse piirhind

316,41 eurot (botulismitoksiini maksumus, lisandub ravimi manustamise kulu, mis
on hinnanguliselt 28,46 eurot)

Kohaldamise
tingimused

Ravi alustatakse, kui patsiendil esinevad peavalud >15 péeval kuus, millest viahemalt
lkaheksal paeval on tegemist migreeni kriteeriume tditvate hoogudega ja vdhemalt
kolm eelnevat profiilaktilist ravi on ebadnnestunud. Ravi Idpetatakse ravi
ebaefektiivsuse tottu, kui 36 nddalat pérast ravi alustamist (3 ravitsiiklit) ei ole
keskmine migreenipdevade arv kuus langenud vdhemalt 50% vorra, vdi peavalyl
muutumisel episoodiliseks migreeniks voi piisiva ravivastuse olemasolu korral
arstlikul otsusel peale 5 tsiiklit. Piisivaks ravivastuseks loetakse >5 punktilist
paranemist HIT-6 skooris vorreldes ravi algusega (kliiniliselt oluline ravivastus).
Lisaks on taotleja vélja toonud, et botulismitoksiini manustamise protseduuri peab libi
viima neuroloog, kel on botulismitoksiiniga ravimise kogemus vdi kes on ldbinud
vastava koolituse.




Muudatusest 1.a-98 938 €;
tulenev lisakulu  2.a-217 663 €;
ravikindlustuse  [3.a-371 016 €;
eelarvele aastas  @.a-489 741 €
kokku
Liihikokkuvate Eesti Peavalu Selts on esitanud taotluse uue teenuse ,,Botulismitoksiinravi
hinnatava teenuse manustamine kroonilise migreeni raviks* lisamiseks tervishoiuteenuste loetellu.
kohta Taotleja hinnangul saaks ravi Eestis kuni 500 patsienti aastas, millega kaasneks
lisakulu kuni 489 741 eurot aastas. Botoxi kulutdhususe néitajaga kroonilise
migreeni profiilaktilises ravis on seotud méirkimisvédrne ebakindlus, kuna pole teada
ravi 1dpetamise kriteeriumite rakendamise kindlus reaalses kliinilise praktikas, mis
mojutab ravi kestust ja seega ka ravimi kulutShusust. Lisaks on ebaselge, kui pikalt
piisib botulismitoksiini raviefekt, missugune on kroonilise migreeni taastekkimise
madr ja sellest tingitud ravikulu pikemas perspektiivis. Tulenevalt A-tiiiibi
botulismitoksiini (Botox) mdddukast efektiivsusest kroonilise migreeni
profiilaktilises ravis, ravimi ebasoodsast kulutdhususest ja mérkimisvaarsest
eelarvemdjust ei saa haigekassa asuda ravimiteenuse hiivitamist toetavale
seisukohale.
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