Taotluse number: 1524

Taotluse nimetus: Neerukasvajate kemoteraapia, kahenfidalane ravikuur (raviskeemi
nivolumab + kabosantiniib lisamine teenusesse)

Lisakiisimuste vastused Eesti Kliiniliste Onkoloogide Seltsi poolt.

1. Kui keskmise ja kehva riskiga kaugelearenenud RCC esimese rea ravina oleksid rahastatud
molemad raviskeemid, siis kumb oleks eelistatum— kas nivolumab kombinatsioonis
kabosantiniibiga voi nivolumab kombinatsioonis ipilimumabiga? Palun vastust pohjendada.

Vastus: Mis puutub mdlema kombinatsiooni rahastatusse— oluline oleks omada molemat
vOimalust arvestades vajadust laheneda patsientidele individuaalselt ning vottes arvesse
teiseseid faktoreid, millisele patsiendile milline kombinatsioon vdiks olla sobivam.

Mis puutub valikukriteerimutesse iildiselt — raske hinnata, sest otseseid vordlusuuringuid pole.
Kui aga siiski piitida midagi vorrelda (pohimotteliselt on nende disain sarnane) CheckMate 214
(ipi/niv); Keynote426 (axi/pem); CheckMate 9ER (cab/niv); Clear (Ilen/pem), siis on ilmselge,
et kombinatsioonidel on selge eelis mistahes TKI monoravi ees.

Osaliselt selgub nende omavahelisest vordlusest ka see, et TKI-id sisaldavad skeemid suudavad
kasvaja hulka tdendoliselt efektiivsemalt vahendada. Arusaadavalt jareldub, et mida vdiksem
on kasvaja hulk, seda paremini piisib kasvaja kontrolli all, seda pikem on keskmine
progressioonivaba elulemus (mPFS HR kombinatsioonides vastavalt 0.86; 0,68; 0.56; 0.39).
Lisaks on TKI kombinatsioonidel olnud parem vdimekus hoida tagasi varajast progressiooni
(18% v 11% v 6% v 5%).

Samas on ipi/nivo nii vana uuring, nii et peatselt on meil juba 6 aasta elulemuse andmed, TKI
kombinatsioonide kohta seda pole.

Kombinatsioon cabo/nivo on hetkel iisna paljutdotav — 2-aasta PFS 39%, aga samas ipi/nivo 5-
aasta PFS on 30%. Kui vaadata keskmise/halva riski patsiente eraldi, siis on tulemused endiselt
muljetavaldavad. Samas — meil pole veel vastuseid millised biomarkerid on skeemi valikul
edumééravad.

Kuna périselu on ikkagi teistsugune, kui kliinilistes uuringutes kehtivad kontrollitud olukorrad,
siis on olulised patsiendi- ja haigusspetsiifilised niiansid. Hiipoteetiliselt - cabo/nivo voiks olla
efektiivsem kui ipi/nivo, kuid ténases selle kohta selgeid kinnitusi veel pole.

Kokkuvotteks — selgeid objektiivseid eelistusi pole praegu veel vdimalik teha.

2. Kuidas jagunevad 1. ravireas teie hinnangul keskmise + kehva riskiga patsiendid vs soodsa
riskiga patsiendid (millistes osakaaludes)?

Vastus: Ei tea, et Eestis oleks kellelgi teisel peale dr.Hannes Jiirgensi moned aastad tagasi
avaldatud publikatsioonis toodud andmete midagi véirskemat lisada neeruvihkide kohta.
Seega tuleb toetuda tdendoliselt enamlevinud seisukohale proportsioonist 20-60-20.

Ka dr.Hannes Jiirgensi publikatsiooni pohjal voib viita, et see kehtib ka Eestis.

3. Taotluse 1386 (RCC 1L aksitiniib + pembrolizumab) hindamisel selgitas meditsiiniline
ekspert (MTH), et hea prognoosi grupi patsientide kohta puuduvad andmed, mis téestaksid, et
kombineeritud ravi esimeses ravireas on efektiivsem kui tiirosiinkinaasi inhibiitori
monoteraapia, seega jddks toendoliselt osa patsiente 1. ravireas endiselt kasutama pasopaniibi
ja sunitiniibi. Kas sarnane eeldus kehtib ka tinases kliinilises praktikas, st suurim katmata
vajadus on just keskmise ja kehva riskiga patsientide 1. ravirea valikute osas?

Vastus: Mis puudutab Keynote-426 (axi/pem) uuringut, siis statistikaga vaielda pole motet.
Ehkki uuringust torkab silma, et jargitud ei ole 20-60-20 proportsiooni, siis on raske hinnata


https://www.haigekassa.ee/sites/default/files/TTL/2020/1386_MTH_2020_avalik.pdf

kuidas tulemusi mojutas sisuliselt 30-60-10 proportsioon. Vaadates OS andmeid on toesti selge,
et OS edu tuleb keskmise/halva riski patsientidelt. Aga kui vaadata PFS andmeid, siis pole
vélistatud, et hea prognoosiga patsientide osas tuleb OS erinevus kas pikemas ajaperspektiivis
vOi mojutab seda mingi muu spetsiifiline tegur.

Kokkuvotteks: ndustume seisuskohaga, et keskmise/halva prognoosiga patsientide olukord on
hetkel Eestis iisna nukker. Hea prognoosiga patsiendid vdivad sellest skeemist samuti kasu
saada, aga statistilised andmed hetkel veel seda kindlalt ei toeta ehkki trend nagu oleks.




