Kulutbhususe ja ravikindlustuse eelarve mdju hinnang

Teenuse nimetus Parkinsoni tdve ravi apomorfiini lahusega
subkutaanse pusiinfusiooni-pumba abil

Taotluse number 1092

1. Luhikokkuvote taotlusest

Ludvig Puusepa nimeline Neuroloogide ja Neurokirurgide Selts taotleb teenuse ,,Parkinsoni
tove ravi apomorfiini lahusega subkutaanse pusiinfusiooni-pumba abil*“ lisamist
tervishoiuteenuste loetellu.

Parkinsoni tdobi (RHK-10 kood G20) on levinud neurodegeneratiivne haigus, mida
iseloomustavad nii motoorsed (bradiikineesia, jaikus, treemor) kui mittemotoorsed stimptomid
(arevus, meeleolu kdikumised, valu, uneprobleemid). Haigus on ajas progresseeruv ning
sellega kaasneb elukvaliteedi jark-jarguline halvenemine. Teenuse sihtgrupiks on
kaugelearenenud Parkinsoni tdvega patsiendid, kellel suukaudsed medikamentoossed
ravivbimalused on ammendunud, eelkdige levodopa-ravi kdrvaltoimena tekkinud motoorsete
on-off fluktuatsioonide korral.

Taotletav ravim

Apomorfiin (APO-go, Dacepton) on naidustatud motoorsete fluktuatsioonide (on/off-nahtus)
ravi Parkinsoni tdvega patsientidel, mille raviks ei piisa Parkinsoni tdve vastasest suukaudsest
ravimist. Patsiendid, kellel on esinenud apomorfiinravi algusstaadiumis hea on-perioodi
ravivastus, aga kelle Gldine motoorne kontroll ja&b perioodiliste siistidega mitterahuldavaks
vOi kes vajavad sagedast sustimist (enam kui 10 60péevas), vdib suunata pusivale
subkutaansele infusioonravile minipumba ja/vdi slistlapumbaga (edaspidi: pumpravi).

Alternatiivid

Alternatiivseteks ravimeetoditeks on tervishoiuteenuste loetelu kaudu kéttesaadavad teenused
487R ,,Ravi levodopa/karbidopa intestinaalgeeliga, 1-nddalane ravikuur®, ja 1A2131 ,,peaaju
stivastimulatsioon®.

Levodopa/karbidopa intestinaalgeel (intraduodenaalne levodopa, manustatakse labi
gastrostoomi peensoolde, edaspidi: LKIG) lisandus loetellu 2015.a ning on kompenseeritav,
kui piirkondliku voi keskhaigla ekspertkomisjon, kuhu kuuluvad vdhemalt kaks neuroloogi ja
uks neurokirurg, on hinnanud ravi alustamise vastavaks jargmistele kriteeriumidele:

1) patsiendil esineb vaatamata optimaalsele suukaudsele ravile raskekujuline motoorikahéire
kestvate vOi sagedaste motoorsete fluktuatsioonidega (MDS-UPDRS 111 off-perioodis >45
punkti, off-perioodi kestus >25% &rkvelolekuajast);

2) patsiendile on kirurgiline ravi vastunaidustatud,;

3) patsient reageerib ravile levodopa/karbidopa intestinaalgeeliga hésti (ajutise sondi
kasutamisel vaheneb off-perioodi kestus >50%, MDS-UPDRS Il on-perioodis <20 punkti).

Peaaju slvastimulatsiooni (deep brain stimulation, edaspidi: DBS) ajusiseste elektroodide
paigaldamise eelduseks on haiguse kestus vahemalt 5 aastat ja haigusest tingitud
motoorikahdired alluvad levodopa toimele, kuid vaatamata adekvaatsele medikamentoossele
ravile esinevad levodopa-ravist tingitud valjendunud motoorsed fluktuatsioonid vdi oluline
motoorikahdirete slivenemine levodopa off-perioodis po6hjustab siigava haiguspuude
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olemasolu (UPDRS motoorika hindamise skaala vahemalt >30/108 levodopa off-perioodis ja
30/108 levodopa on-perioodis) vdi rasked levodopa on-perioodi diiskineesiad ja esineb raske
medikamentoossele ravile allumatu treemor.

Euroopa EFNS-MDS/ES ravijuhend! annab jargmised soovitused hilise Parkinsoni tdvega
patsientide raviks: DBS on efektiivne motoorsete fluktuatsioonide, diskineesiate (sh.
bifaasiliste) ning ettearvamatu on-off korral, vBimaldab véhendada dopaminergilist raviannust
(soovituste tugevus A), kuid seoses korvaltoimete riskiga, on ravi soovitatud alla 70-aastastele
patsientidele, kellel ei esine tdsiseid psthhiaatrilisi vOi kognitiivseid probleeme. Tosiste
motoorsete fluktuatsioonide korral on ndidustatud veel apomorfiini sustid (A), pumpravi (C)
ja LKIG (C). Pumpravi ja LKIG vdimaldavad véahendada levodopa annust (C).

Kaks pumpravi kirjandusiilevaadet (20132, 2014%) juhtisid tihelepanu, et pumpravi ei
soovitata kasutata patsientidel, kellel esinevad tdsised komplekssed duskineesiad (eriti
bifaasilised), kes on sligavalt dementsed vdi kellel on teiste dopaminergiliste ravimitega
esinenud tdsiseid neuropslhhiaatrilisi kdrvaloimeid, kuid apomorfiinipumba kasutamise
eeliseks on véheinvasiivne protseduur ja imberpddratavus.

2013. a avaldati rahvusvahelise ekspertgrupi poolt koostatud kirjandusiilevaade?, milles leiti,
et parim tdendusmaterjal ravi efektiivsusest motoorsete fluktuatsioonide, duskineesiate
kestvuse ja tdsiduse ning treemori vdhendamise osas on olemas DBS puhul. Pumpravi on
tdendoliselt efektiivne péevaste motoorsete fluktuatsioonide véhendamisel. LKIG kohta
vOrreldes pumpraviga on rohkem uuringuandmeid ja on usutav, et LKIG aitab vahendada
péevaseid off-perioode ja péevaseid motoorseid fluktuatsioone, andmed mdju kohta
diiskineesiate osas on sarnaselt pumpraviga varieeruvad ning vaja on tdiendavaid uuringuid.

Pdhjalike jarelduste tegemiseks, kas (ks raviviis on parem kui teine, on vaja randomiseeritud
kontrollitud vordlusuuringuid pumpravi, LKIG ja DBS vahel. K&esoleval hetkel thtegi sellist
uuringut haigekassale teadaolevalt avaldatud ei ole. Otsus sobivaima ravi valikul s6ltub
individuaalse patsiendi eripérast arvestades vastunaidustusi ja korvaltoimeid, raviarsti
kogemusest ning patsiendi eelistusest. Eksperdid® on seisukohal et pumpravil on eeliseid, aga
ka puuduseid ning tulenevalt ebapiisavast tGendusmaterjalist, ei saa teha konkreetseid
soovitusi, millist raviviisi kolmest eelistada.

2. Teenuse hinna pdhjendatus

Apomorfiini infusioonilahuse 10 mg/ml 5 ml N5 haiglaapteegi sisseostuhind koos
ravimipumba ja infusioonivoolikutega koos 9% ké&ibemaksuga on taotleja poolt esitatud
andmetel [JJ eurot. Hind sisaldab personaalset meditsiinilist telefonikonsultatsiooni
tugiteenusena. T&psustamist vajab, kuidas on tagatud ravimipumba regulaarne hooldus ja
vajadusel vélja vahetamine. Esmane pumba paigaldamine, annuse tiitrimine ja
patsiendikoolitus toimub taotleja kirjeldusel statsionaarses neuroloogiaosakonnas ca 5 pédeva
jooksul, millest tulenevalt kaasneb ravi alustamisega tihekordne taiendav teenus: neuroloogia
osakonna voodipéev (teenuse kood 2029) maksumusega 93,57 eurot ning patsiendile
statsionaarse ravi omaosaluse tasu (voodipéevatasu piirméaar) 2,50 eurot pdeva kohta. Kahes
kirjandusiilevaates'? on vilja toonud, et kuigi klassikaliselt toimub ravi alustamine
statsionaarses osakonnas, on ravi alustamine haigla péevaraviosakonnas samavéarselt
efektiivne. Péevaravi (teenuse kood 3075) maksumus on 43,96 eurot. Ambulatoorsete visiitide
sagedus on iga 3 kuu jarel, pumba paigaldamise jargselt sagedamini, vastavalt vajadusele.
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3. Kulutdhususe analiitis

Rootsi (TLV)® eksperdid soovitavad apomorfiini rahastamist. Eksperdid leidsid, et pumpravi
laiendab kaugelearenenud Parkinsoni tOvega patsientide ravivalikut, on odavam kui ravi
LKIG-ga ning seetdttu aktsepteerinud, et hinnangu andmise hetkel puudusid otsesed
vordlusuuringud raviviiside vahel.

Tulenevalt otseste randomiseeritud vordlusuuringute puudumisest alternatiividega ning
lahtudes ravijuhistes ja kirjandusulevaadetes viidatud kolme ravialternatiivi vorreldavale
efektiivsule, on pdhjendatud kuluminimeerimisanaltdsi labiviimine.

Apomorfiini annus on individuaalne, soltudes haiguse raskusastmest ja motoorsete
fluktuatsioonide O0pdevasest sagedusest. Keskmine 00pdevane annus taotleja andmetel
60péevas on 50-75 mg apomorfiini, soovitatav maksimaalne annus on 100 mg.

Tabel 1. Ravikulude vordlus

Ravimeetod 1-aastase ravi 4-aastase ravi
maksumus (€) maksumus (€)
Pumpravi* 15 328,40 61 313,62
LKIG 29 629,08 118 516,32
DBS** 22 689,10 35 862,68

*arvestatud keskmise 66paevase annusega 75 mg
**geldusel, et ca. 4 aasta tagant tuleb osa stimulaatorist vélja vahetada

Vorreldes Uhe patsiendi esimese aasta ravikulusid, tekib apomorfiinipumba kasutamisega
vorreldes LKIG ja DBS-ga séast: pumpravi on vastavalt 14 301 eurot ja 7 361 eurot soodsam.
Vorreldes Uhe patsiendi 4 aasta ravikulusid kokku, tekib LKIG-ga vorreldes 57 203 eurot
séést, vorreldes peaaju suvastimulatsiooniga 25 451 eurot lisakulu.

4. Ravikindlustuse eelarve mdju prognoos
Teenuse moju ravikindlustuse eelarvele ja vordlus alternatiividega

Taotleja prognoosib esimeseks kompenseerimisaastaks 20, teiseks 30 ja edaspidi 40 patsienti.
Kui patsiendid tulevad pumpravile LKIG patsientide arvelt, siis lisakulu ravikindlustuse
eelarvele ei teki, pigem on oodata saastu. Taiendav kulu voib tekkida nende patsientide arvelt,
kes ei ole siiani olnud raviks DBS vdi IKIG-ga sobivad, seega lisanduvad ravile taiendavalt.
Haigekassal puudub info selliste patsientide t4pse arvu kohta.

Vorreldes DBS-ga esimesel kasutusaastal ravikindlustuse eelarvele lisakulu ei teki. 4-
kasutusaastal 20 patsiendi puhul v6ib tekkida kuni 509 019 euro suurune lisakulu.

Teenuse vaar- ja liigkasutamise majanduslikud mdjud

Teenuse vaarkasutamine on vahe tbendoline, kuna preparaadi manustamine eeldab
invasiivseid protseduure, mida selge vajaduseta ette ei vOeta. Ravisoostumuse tagamiseks on
pumpravi kasutamine pdhjendatud kognitiivselt adekvaatsel ja motiveeritud patsiendil,
seejuures on véga oluline ka lahedaste koolitamine ja kaasamine raviprotsessi.
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Teenuse optimaalse kasutamise tagamise v8imalikkus labi kohaldamise tingimuste

Pumpravi on néidustatud Parkinsoni tdve (RHK-10 jargi G20) raviks, kui piirkondliku voi
keskhaigla ekspertkomisjon, kuhu kuuluvad véhemalt kaks neuroloogi ja (ks neurokirurg, on
hinnanud ravi alustamise vastavaks kindlatele kriteeriumidele. Koostods erialaseltsiga tuleks
sonastada UPDRS skaala vaartustele tuginev analoogne piirang nagu seda on kehtestatud
LKIG ja DBS puhul. Kirjandusiilevaate? andmetel tuleks patsientidel, kes ei ole enne
pumpraviga alustamist apomorfiini sisteravi saanud, enne pusiinfusiooni paigaldamist labi
viia akuutne apomorfiini test subkutaanse boolussiistidega® ravi efektiivsuse ja taluvuse
testimiseks. Tulenevalt pumpravi kallimast maksumusest tuleks kaaluda, kas kirurgiline ravi
peaks olema pumpravi sihtrimal vastundidustatud vGi mitte.

5. Kokkuvote

Selgitused
\Vastus
Teenuse nimetus Parkinsoni tdve ravi apomorfiini lahusega Apomorfiini pisiinfusioonpumba
subkutaanse pusiinfusiooni-pumba abil ~ kasutamiseks on vajalik uus kood
TTL-s.

Ettepaneku esitaja  |Ludvig Puusepa nimeline Neuroloogide ja
Neurokirurgide Selts

Teenuse alternatiivid 487R: Ravi levodopa/karbidopa
intestinaalgeeliga, 1-nddalane ravikuur
(LKIG) ja

1A2131: peaaju slivastimulatsioon (DBS)

KulutBhusus Eeldades apomorfiini samavaarsust
alternatiividega tuleb rakendada
kuluminimeerimisanaliilisi. VOrreldes Ghe
patsiendi esimese aasta ravikulusid, tekib
apomorfiinipumba kasutamisega vorreldes
LKIG ja DBS-ga séést: pumpravi on
\vastavalt 14 301 eurot ja 7 361 eurot
soodsam. Vorreldes Uihe patsiendi 4 aasta
ravikulusid kokku, tekib LKIG-ga
\vOrreldes 57 203 eurot sdast, vorreldes
peaaju stvastimulatsiooniga 25 451 eurot
lisakulu.

Omaosalus Ei ole asjakohane

Ravi alustamisel statsionaaris kaasneb
voodipéeva tasu 5 x 2,5 eurot péeva eest.

VVajadus Esimesel aastal 20 patsienti, teisel aastal ~Taotleja hinnang
30 ning edaspidi 40 patsienti

Teenuse piirhind I eurot 1 originaalpakendi (10 mg/ml 5 ml
N5) maksumus

Kohaldamise Kokku leppida koosttos erialaseltsiga

tingimused
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Muudatusest tulenev [Kui patsiendid tulevad pumparavile LKIG
lisakulu patsientide arvelt, siis lisakulu
ravikindlustuse ravikindlustuse eelarvele ei teki, pigem on
eelarvele aastas kokkujoodata séastu. Taiendav kulu véib tekkida
nende patsientide arvelt, kes ei ole siiani
olnud raviks DBS v6i IKIG-ga sobivad,
seega lisanduvad ravile taiendavalt.
Haigekassal puudub info selliste
patsientide tdpse arvu kohta.

\Vorreldes DBS-ga esimesel kasutusaastal
ravikindlustuse eelarvele lisakulu ei teki.
4-kasutusaastal 20 patsiendi puhul vdib
tekkida kuni 509 019 euro suurune

lisakulu.
Lihikokkuvote IApomorfiini pisiinfusioon on ndidustatud
hinnatava teenuse motoorsete fluktuatsioonidega (on/off-
kohta né&htus) Parkinsoni tdvega patsientidel, kui

raviks ei piisa Parkinsoni tOve vastasest
suukaudsest ravist. Alternatiivsete
meetoditena on kasutusel
levodopa/karbidopa intestinaalgeel ja
peaaju slivastimulatsioon.

Tulenevalt otseste randomiseeritud
\vOrdlusuuringute puudumisest
alternatiividega ning lahtudes ravijuhistes
ja kirjandusiilevaadetes viidatud kolme
ravialternatiivi vorreldavale efektiivsusele,
on pdhjendatud kuluminimeerimisanaltiusi
labiviimine. Pumpravi on esimesel aastal
soodsam kui LKIG/DBS, kuid 4. aastal
kallim kui DBS. Seega vorreldes LKIG-ga
lisakulu ravikindlustuse eelarvele ei teki.
Lisakulu tekib vorreldes DBS-ga, mistdttu
tuleks kaaluda taiendava
rakendustingimuse satestamist, et DBS
peab olema vastunaidustatud.
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