EESTI HAIGEKASSA TERVISHOIUTEENUSTE LOETELU MUUTMISE TAOTLUS
KOOS TAITMISJUHENDIGA

Pange téhele, et haigekassa avaldab taotlused oma veebisaidil. Konfidentsiaalne teave, mis ei
kuulu avalikustamisele, tuleks taotluse tekstis markida "konfidentsiaalne".

1. Taotluse algataja

1.1 Organisatsiooni nimi (taotleja) BioMarin International Limited
Tervishoiuteenuste loetelu muutmise
ettepaneku (edaspidi "taotlus") esitanud
organisatsiooni (edaspidi "taotleja") nimi’ .
Kui taotluse esitab rohkem kui tiks
erialaorganisatsioon, mdrgitakse taotluse
punktis 1.1 taotluse algatanud
erialaorganisatsiooni nimi ja seejdrel punktis
1.6 kaasatud erialaorganisatsiooni, s.t.
kaastaotleja nimi.

1.2 Taotleja postiaadress BioMarin International Limited, 5 Earslfort Terrace,
Earlsfort Centre, Dublin 2, lirimaa

1.3 Taotleja telefoninumber +35314794300

1.4 Taotleja e-posti aadress biomarin-europe@bmrn.com

1.5 Kaasataotleja BioMarin Europe Ltd.

1.6 Kaastaotleja e-posti aadress sandor.bartos@bmrn.com

1.7 Kontaktisiku ees- ja perekonnanimi Sandor Bartos

1.8 Kontaktisiku telefoninumber +36309520283

1.9 Kontaktisiku e-posti aadress sandor.bartos@bmrn.com

2. Taotletud tervishoiuteenused

2.1 Tervishoiuteenuse kood olemasoleva
tervishoiuteenuse jaoks tervishoiuteenuste
loetelus.

Kui muudatus ei ole seotud loetelus
kehtestatud konkreetse teenusega voi kui
tegemist on ettepanekuga uue teenuse
lisamiseks, siis teenuse koodi ei esitata.

2.2 Tervishoiuteenuse nimetus

2.3. Taotluse eesmérk
Mdrkige ruutu tihe, koige sobivama rakenduse eesmdrgi jaoks. Risti lisamiseks klopsake hiire paremal nupul
vastaval kastil ja valige avanevast meniiiist "Properties” - "Default value" - "Checked".

[ ] Uue tervishoiuteenuse lisamine loetellu

X] Uue ravimi lisamine loetellu

[ ] Uue ravimi lisamine olemasolevale teenusele

[ ] Uue tehnoloogia lisamine loetletud olemasolevale teenusele

[ ] Olemasoleva tervishoiuteenuse sihtrithma muutmine (sealhulgas laiendamine vdi piiramine).
[ ] Eriala moderniseerimine (terve eriala teenuste uuendamine)

! Vastavalt ravikindlustuse seaduse § 31 1dikele 5 vdib taotluse esitada tervishoiuteenuse osutajate iihendus,
erialaliit vOi haigekassa.

Lk1/19


tel:+35314794300
mailto:sandor.bartos@bmrn.com
mailto:sandor.bartos@bmrn.com

[ ] Loetelus oleva olemasoleva tervishoiuteenuse maksimumhinna muutmine, mis ei tulene uue
ravimikomponendi v0i tehnoloogia lisamisest olemasolevale teenusele (nt teenuse olemasoleva
kulukomponendi muutmine).?

[ ] Loetelus oleva olemasoleva tervishoiuteenuse kasutamise tingimuste muutmine, mis ei tulene uue
ravimi vOi uue tehnoloogia kasutuselevotust olemasolevasse teenusesse voOi teenuse sihtrithma
muutmisest (nt teenuseosutajate ringi laiendamine, teenuse kirjelduse muutmine).?

[ ] Kindlustatud isiku omavastutuse méira muutmine tervishoiuteenuse loetelus, haigekassa poolt
kindlustatud isikult tasumisele kuuluva tasu maksmise kohustuse piirmiira muutmine.*

[] Olemasoleva tervishoiuteenuse nime muutmine nimekirjas®

[ ] Tervishoiuteenuse viljajatmine loetelust®

[ ] Uldkulude iihikuhindade muutmine vastavalt mairuse "Eesti Haigekassa poolt kindlustatud isikult
tasu maksmise kohustuse iilevotmise kord ja tervishoiuteenuse osutajatele makstava tasu arvutamise
metoodika" § 36 1dikele 2.’

2.4 Kokkuvatlik selgitus taotluse eesmirgi kohta
Selgitage liihidalt taotluse eesmdrki, mida taotletakse ja miks.

Taotletakse galsulfaasi (Naglazyme® ), inimese N-atsetiiiilgalaktosamiini 4-sulfaasi (tuntud ka kui
ariitilsulfaas B, ASB) rekombinantse vormi lisamist, et ravida VI mukopoliisahhariidoosi (MPS VI,
tuntud ka kui Maroteaux-Lamy siindroom) patsiente,! iiliharvaesinev, autosomaalne retsessiivne
liisosomaalne ladestumishaigus. .

MPS VI on progresseeruv, invaliidistav haigus, mis lithendab patsientide eluiga ja piirab nende
elukvaliteeti, kuna tekivad mitmed kliinilised ilmingud, sealhulgas kahjustatud kardiopulmonaalne
funktsioon, korduvad hingamisteede ja iilemiste hingamisteede infektsioonid, rasked luustiku
korvalekalded, lithike kasv, jdmedad ndojooned, progresseeruv seljaaju kompressioon ja sarvkesta
hiigustumine, mis pdhjustab varajast suremust. >’

Euroopa Ravimiamet kiitis galsulfaasi heaks 23. jaanuaril 2006. aastal.! See on ainus lubatud MPS
VI haigust modifitseeriv ravi. Ravi on valideeritud Kkliinilistes uuringutes ja pikaajalistes
turustamisjirgsetes jarelevalveuuringutes, mille kdigus on galsulfaasiga ravitud 1410 patsienti kogu
maailmas. Ravi tuleb alustada vdimalikult kiiresti, et viltida haiguse mittepodrduvaid ilminguid. -

3. Meditsiiniline naidustus tervishoiuteenuse osutamiseks

3.1 Tervishoiuteenuse meditsiiniline Galsulfaas on néidustatud pikaajaliseks ensiitimi
néidustus (st sihtrithma sonaline asendusraviks patsientidele, kellel on kinnitatud VI
kirjeldus). mukopoliisahhariidoosi (MPS VI, N-

Ainult need niiidustused, mille puhul teenus atsetiililgalaktosamiini ~ 4-sulfaasi ~ puudulikkus;
lisatakse loetellu, mille puhul ravim lisatakse Maroteaux-Lamy siindroom) diagnoos.

loetellu, mille puhul ravim lisatakse loetellu,

mille puhul tehnoloogia lisatakse loetellu voi

mille puhul sihtriihma laiendatakse.

2 Taotluse punktid 1-2 ja 6 tuleb tiita.

3 Tuleb tiita taotluse punkte 1, 2 ja 12 ning vajaduse korral punkte 7 ja 8.

# Tuleb tiita taotluse punktid 1, 2, 5.1, 11.4 ja 12.

3 Tuleb tiita taotluse punktid 1-2.

¢ Tuleb tiita taotluse punktid 1-2 ja 5.1.

"Tuleb tiita taotluse punktid 1 ja 2 ning seejérel esitada kuluandmed metoodikamééruse lisades 12 ja 13 esitatud
vormidel: "Tervishoiuteenuse osutaja kulud ressursside kaupa" ja "Tervishoiuteenuse osutaja osutatud teenuste
summad".
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MARKUS: Kui erinevad niidustused
Ppohinevad erinevatel kliinilistel toenditel,
esitage iga ndidustuse kohta eraldi taotlus,
vilja arvatud juhul, kui teenust osutatakse
erinevatel niiidustustel, kuid tulemus ja
vordlusravi on erinevate niidustuste puhul
samad ja teenuse osutamisel ei ole olulisi
erinevusi.

3.2 Tervishoiuteenuse meditsiiniline
niidustus vastavalt ICD-10
diagnoosikoodile (kui see on
kohaldatav).

3.3 Néidustuse aluseks oleva haiguse voi tervisliku seisundi iseloomustus

Kirjeldage haiguse voi seisundi levimust, ellujidmist, siimptomeid ja muud asjakohast taustteavet.

E76.2 - Muu mukopoolne sahhariidoos

MPS VI (Maroteaux-Lamy siindroom) on iiks mukopoliisahharioosidest, mis hdlmab mitmesuguseid
liisosomaalse ladestumise haigusi. Tegemist on harvaesineva, piriliku, autosoomse retsessiivse
metaboolse hidirega, mis tuleneb ARSB geeni patogeensetest variantidest, mis kodeerivad
liilosomaalset hiidrolaasi N-atsetiiiilgalaktosamiin-4-sulfaasi (artiiilsulfaas B), mis hiidroliiiisib
dermataansulfaadi (GAG) sulfaadiosa.> > %7 Sellest tulenev ensiiiimi aktiivsuse puudujiik pdhjustab
lagundamata gliikosaminogliikaanide dermataansulfaadi ja kondroitiin-4-sulfaadi patoloogilist
kuhjumist liisosoomidesse ja rakuvilisesse maatriksisse.® Sellest tulenev rakkude ja kudede
kahjustus on haiguse pdhjustatud mitmesuguste tiisistuste ja kahjulike mdjude aluseks,’ , mis méérab
jark-jargult mitmete siisteemide/elundite rikkeid. *

Euroopas on MPS VI esinemissagedus 1 625 000 elussiinni kohta® MPS VI on Kkliiniliselt
heterogeenne ja progresseeruv haigus.” Teatavad geneetilised muutused 4RSB geenis korreleeruvad
korge GAG tasemega uriinis, mis ennustab kiiresti progresseeruvat kliinilist kulgu.” Kiiresti
progresseeruva haigusega patsientidel, kellel on kdrgenenud GAG tase uriinis (tavaliselt >100
mikrogrammi/mg kreatiniini), on’ sageli lithike kasv koos jimedate niojoonte, liigeste ja luustiku
korvalekallete, seljaaju kompressiooni, kahjustatud kardiovaskulaarse ja pulmonaalse funktsiooni,
sarvkesta hdgustumise, korduvate hingamisteede ja korvade infektsioonide ning varase suremuse
tottu teismeliste ja kahekiimnendate aastate 15pus, sageli kardiopulmonaalse puudulikkuse t3ttu.’
Patsientidel esinevad klassikalised siimptomid 6-24 kuu vanuselt.” Kuigi siimptomid vdivad
aeglaselt progresseeruva haigusega patsientidel, kellel on kergelt korgenenud GAG-d (tavaliselt
<100 mikrogrammi/mg kreatiniini), ilmneda hiljem,’ on neil patsientidel siiski raske haigestumus ja
varajane suremus kolmandaks kuni viiendaks eluaastakiimneks.” Need patsiendid vajavad sageli
kliinilist sekkumist, mis on seotud iithe v0i1 mitme organi funktsioonihdirega, nagu sarvkesta
siirdamine, siidameklapi asendamine, puusaproteesimine voi seljaaju dekompressiooni operatsioon
hilisteismelise ja tdiskasvanueas.” Mitmekordsete tiisistuste kahjulik mdju mdjutab ka patsientide
litkumisvdimet ja igapievaeluga seotud tegevusi ning viihendab oluliselt elukvaliteeti.?”~

Galsulfaas (inimese rekombinantse ASB; thASB; Naglazyme® ) on ainus heakskiidetud ravi MPS
VI raviks.! Enne ERT kittesaadavust piirdus kliiniline ravi toetava ravi ja vereloome tiivirakkude
siirdamisega.’ Galsulfaas on niiiidseks mitmes riigis heaks kiidetud ja on spetsiifiline ravi, mis tagab
parema vastupidavuse ja vastuvdetava ohutusprofiili.® MPS VI rahvusvahelistes ravijuhistes
soovitatakse galsulfaasi ERT-d MPS VI patsientide esmavaliku raviks.' See on haigust
modifitseeriv ravi, mis vihendab vdi stabiliseerib MPS VI patsientide haiguse progresseerumist.
Kliinilised uuringud'*'* ja tegelikud uuringud”!! on niidanud, et galsulfaasravi on MPS VI puhul
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mirkimisvéirselt kasulik. Resurvey Study’ oli aastatel 2001-2002 14bi viidud ristldikeuuringu (n =
121) 10-aastane jirelkontrolliuuring MPS VI haigete seas.'” Patsiendid said keskmiselt (SD) 6,8
(2,2) aastat galsulfaasi ERT-d alg- (uuring) ja jireluuringu vahel.” Uuring niitas, et pikaajalise
galsulfaas ERT tulemuseks on MPS VI patsientide elulemuse paranemine, jitkuv kasv,
vastupidavuse ja kopsufunktsiooni paranemine ning siidame- ja elukvaliteedi niitajate
stabiliseerumine. Ravi varajane alustamine oli seotud elulemuse ja Kkliiniliste tulemuste
paranemisega. "'!!

4. Toenduspohine tervishoid

4.1 Kirjanduse otsingu kirjeldus

Selgitage liihidalt otsingu- ja valikukriteeriume, mida kasutati taotluse aluseks olevate kliiniliste uuringute ja
muu teaduspohise kirjanduse leidmiseks ja valimiseks: millistest andmebaasidest otsiti, milliseid mdrksonu
kasutati ja milliseid kriteeriume kasutati otsingu tdpsustamiseks. Nditeks otsiti uuringuid PubMedist
(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/). Otsingu mdrksonad olid "diabetes in pregnancy", valikukriteeriumid
olid insuliinravi enne rasedust ja kittesaadavad ingliskeelsed tdistekstilised artiklid, mis on avaldatud alates
1. jaanuarist 2000. Vilja otsiti 10 uuringut, millest 3 uuringu tulemused on taotluses esitatud, kuna teiste
uuringute valim oli vdike (alla 20 uuritava).

Galsulfaasi ohutust ja tdhusust hindav kliiniline uuringuprogramm hdlmas I/I1 faasi,'? , sellele
jargnenud II faasi,'® ja otsustava III faasi randomiseeritud kontrollitud uuringut,'* ning avatud
laiendamisuuringuid, mis jirgnesid nende kolme kliinilise uuringu patsientidele.'®

veebruaril 2023 viidi PubMedis 14bi sihipdrane kirjanduse iilevaade kliiniliste uuringute tulemusi
kajastavate publikatsioonide kohta, kasutades marksonu galsulfaas (voi Naglazyme voi rhASB) ja
mukopoliisahhariidoos VI (v61 MPS VI). Identifitseeriti kolme peamise kliinilise uuringu
publikatsioonid Naglazyme'iga ning neljas publikatsioon, milles teatati kuni 5 aasta jooksul andmeid
andvatest pikendusuuringutest.

4.2 Tdendid tervishoiu tdhususe kohta kliiniliste uuringute ja metaanaliiiiside pdhjal.

Harmatz P, Giugliani R, Schwartz I, Guffon N, Teles EL, Miranda MC, Wraith JE, Beck M, Arash L,
Scarpa M, Yu ZF, Wittes J, Berger KI, Newman MS, Lowe AM, Kakkis E, Swiedler SJ; MPS VI 3.
faasi uurimisrihm. VI mukopoliisahhariidoosi ensiilim-asendusravi: 3. faasi randomiseeritud,
topeltpime,  platseebokontrolliga  rahvusvaheline  uuring inimese rekombinantse  N-
atsetiililgalaktosamiini 4-sulfaasi (inimese rekombinantse ariiiilsulfaasi B voi rhASB) ja avatud
pikendusuuring. J Pediatr. 2006 Apr;148(4):533-539. . !4

4.2.1 Uuringu sihtrithm ja vastajate arv MPS VI diagnoosiga patsiendid (vanus > 7 aastat)
uuringurithma kohta (N=39) randomiseeriti 1:1 ja nad said 24 jérjestikuse
Mirkige uuringusse kaasatud isikute arv nédala jooksul kas platseebo (n=20) voi
uuringuriihmade kaupa ja nende lihikirjeldus, | thASB/galsulfaasi 1,0 mg/kg (n=19) iganiidalast

nt vanus, sugu, varasem ravi jne. infusiooni. Pérast 24 nidalat osalesid kdik ravi

16petanud patsiendid avatud pikenduses.

Diagnoos kinnitati kas biokeemiliselt vdi geneetilise
testimisega. Sobivad patsiendid pidid sdeluuringu ajal
kondima ilma abivahenditeta vihemalt 5 m ja mitte
rohkem kui 270 m esimese 6 minuti jooksul voi mitte
rohkem kui 400 m kokku 12 minuti jooksul 12MWT-s.

4.2.2 Uurimisaluse ravi/teenuse kirjeldus Patsiendid said 24 nddala jooksul iga niddal 1 mg/kg
rhASB/galsulfaasi voi platseebot. Jirgnevad 24 nidalat

Lk4/19




said koik patsiendid rhASB/galsulfaasi 1,0 mg/kg
nédalas.

4.2.3 Vordleva ravi/teenuse kirjeldus
uuringus

Platseebo 24 nédalat, seejdrel rhASB/galsulfaas 1,0
mg/kg/néddalas.

4.2.4 Uuringu kestus

24 nédalat randomiseeritud, topeltpimedas, kontrollitud
faasis, millele jargnes avatud pikendus - kokku 48
nidalat.

4.2.5 Esmane tulemusnditaja
Uuritava teenuse esmane moodetav
tulemus/tulemus

Esmane tohususe 10pp-punkt, kaugus
12-minutilise kondimise testi (12MWT) kiigus kédidud
jalgsi, mis andis vastupidavuse mdotmise.

4.2.6 Esmase tulemusnditaja tulemus

12MWT: 24  niddala  moddudes  kondisid
rhASB/galsulfaasi saanud patsiendid vdrreldes
platseebot saanud patsientidega keskmiselt 92 + 40 m
rohkem 12-minutilise kdndimise testis (p=0,025), 95%
usalduspiiriga (11m, 172m). Seda erinevust toetab see,
et 24. niddalal suurendas rhASB/galsulfaasi riihm
12MWT 6-minutilise ajapunkti kondimise distantsi 53
m  vorra, vorreldes platseeborihma muutuste
puudumisega (p=0,007).

Ajavahemikul 25. nddalast kuni 48. niddalani tdheldati
platseeboriithma (n=18) rhASB/galsulfaasi kasutamise
alustamisel kéimiskauguse pidevat suurenemist ja
rhASB/galsulfaasi rithmas (n=19) jatkuvat paranemist.

12MWT distants, alates algtasemest kuni 48 néadalani:

e rhASB/galsulfaas, millele jargneb
rhASB/galsulfaas - absoluutne erinevus: 145 +
25 (P <0.001)

e Platseebo, millele jiargnes rhASB/galsulfaas -
absoluutne erinevus: 90 = 23 (P <0.001).

4.2.7 Muud tulemusnéitajad
Uuritavast teenusest tulenevad muud olulised
tulemused, mida uuringus hinnati

GAG tase uriinis, 3-minutiline trepironimise test
(B3MSC) (siin on kirjeldatud ainult vastupidavusega
seotud hindamist).

4.2.8 Muude tulemusnéitajate tulemused

GAG-d uriinis: thASB/galsulfaasi rithmas vihenes
GAG-de tase uriinis 75% vorreldes algtasemega.
Lihtevédartusega  korrigeeritud  variatsioonianaliilis
nditas 24. niddalal platseebo ja rhASB/galsulfaasi
riihmade vahel hinnangulist keskmist erinevust -
227+18 pg/mg kreatiniini  (p  <0,001) 95%
usalduspiiriga (-265, -190 pg/mg kreatiniini). Pdrast
ravi  alustamist  rhASB/galsulfaasiga  vidhenes
platseeboriithmas 25. ja 48. niddala vahelisel ajal
keskmine uriini GAG sisaldus sarnaselt.

3MSC: keskmine erinevus 3MSC méédrade muutuses
24. nédalal néditas keskmist paranemist 5,7 astet/min

Lk5/19




(p=0,053) rhASB/galsulfaasiga ravitud patsientide
kasuks vorreldes platseeboga.

Harmatz P, Ketteridge D, Giugliani R, Guffon N, Teles EL, Miranda MC, Yu ZF, Swiedler SJ,
Hopwood JJ; MPS VI uuringuriihm. Vastupidavuse, litkuvuse ja liigesefunktsiooni mdotmiste otsene
vordlus VI mukopoliisahhariidoosi (Maroteaux-Lamy siindroom) ensiiiimi asendusravi ajal:
tulemused pdrast 48 néddalat 2. faasi avatud kliinilises uuringus, mis hodlmas inimese N-
atsetiililgalaktosamiini 4-sulfaasi rekombinantset ravi. Pediatrics. 2005 Jun;115(6):¢681-9. doi:

10.1542/peds.2004-1023.13

4.2.1 Uuringu sihtriihm ja vastajate arv
uuringuriihma kohta

Mdrkige uuringusse kaasatud isikute arv
uuringurtihmade kaupa ja nende liihikirjeldus,
nt vanus, sugu, varasem ravi jne.

Kiimme (N=10) patsienti, kellel oli geneetiliselt voi
biokeemiliselt toestatud MPS VI diagnoos, vanuses 6-
22 aastat. Kolblikel patsientidel oli vastupidavuse
piirang, mis oli médratletud kui 12-minutilise algtaseme
kondimise vahemaa ilma abivahenditeta >1m, kuid
<250m 6-minutilise ajahetke juures.

4.2.2 Uurimisaluse ravi/teenuse kirjeldus

Patsientidele manustati 1,0 mg/kg rhASB/galsulfaasi
annust iganidalaselt (7+3 péeva) vdhemalt 48 nédala
jooksul.

4.2.3 Vordleva ravi/teenuse kirjeldus
uuringus

Vordleja puudub

4.2.4 Uuringu kestus

Patsiendid said rhASB/galsulfaasi 1,0 mg/kg/nddalas
vihemalt 48 niddala jooksul. Loplik kliiniline hindamine
viidi l1&bi 48 nddala moddudes.

4.2.5 Esmane tulemusnéitaja
Uuritava teenuse esmane moodetav
tulemus/tulemus

Ohutus: Koik 10 patsienti 10petasid 48 ravinddalat,
kusjuures 480 voimalikust infusioonist 10petati 475.

4.2.6 Esmase tulemusniitaja tulemus

Ohutus: teatati seitsmest tosisest korvaltoimest (SAE),
millest kuus ei olnud seotud thASB/galsulfaasiga. Uks
korvaltoime, mida hinnati voOimalikuks seoses
rhASB/galsulfaasiga, oli astmahoog, mis tekkis pérast
infusiooni ldpetamist astmahaigusega patsiendil, kes
vajas pidevaid bronhodilataatoreid ning suukaudseid ja
inhaleeritavaid steroide. Seejirel vodrutati see patsient
24. nidalaks suukaudsetelt steroididelt. Infusiooni ajal
esines 29 raviga seotud korvaltoime (AE), mis olid
peamiselt kerged, kusjuures 13 korral tdheldati kerget
naha iilitundlikkust iihel patsiendil.

4.2.7 Muud tulemusnéitajad
Uuritavast teenusest tulenevad muud olulised
tulemused, mida uuringus hinnati

Efektiivsus: GAG kontsentratsioon uriinis; 12MWT-s
kéidud distants; 3MSC-testis ldbitud treppide arv (siin
on kirjeldatud ainult vastupidavusega seotud
hindamisi).

4.2.8 Muude tulemusnéitajate tulemused

GAG kontsentratsioon uriinis: GAG
kontsentratsiooni muutused uriinis 48 nddala jooksul
normaliseeriti uriini  kreatiniini  kontsentratsiooni
suhtes.  Koigil  patsientidel = vdhenes  GAG
kontsentratsioon uriinis oluliselt, kusjuures seitsmel
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patsiendil saavutati tase <100 pg/mg kreatiniini ja
iilejdédnud kolmel patsiendil 100-200 pg/mg kreatiniini.

12MWT: kondimisdistants paranes keskmiselt (SD)
112 m (£151,5) vorra, 264,0 m (x£170,4) algtasemel
475,1 m (£206,9) 48 néddala jooksul (P <0,002).

3MSC test: Koik patsiendid néditasid 24 néddala
moddudes 3 kuni 115 trepiastme tdusu, kusjuures
paranemine jitkus 48 néddala jooksul. Treppide arv
suurenes keskmiselt (SD) 60,8 &+ 51,4 vorra, 50 meetrilt
(£29,5) alguses kuni 110,8 meetrini (£65,2) 48 niddala
jooksul (P <0,005).

Harmatz, P.; Whitley, C.B.; Waber, L.; Pais, R.; Steiner, R.; Plecko, B.; Kaplan, P.; Simon, J.;
Butensky, E.; Hopwood, J.J. Ensiitimide asendusravi VI mukopoliisahhariidoosi (Maroteaux-Lamy
siindroom) korral. J. Pediatr. 2004, 144, 574-580."

4.2.1 Uuringu sihtriihm ja vastajate arv
uuringuriihma kohta

Mdrkige uuringusse kaasatud isikute arv
uuringurtihmade kaupa ja nende liihikirjeldus,
nt vanus, sugu, varasem ravi jne.

Seitse patsienti, kellel oli biokeemiliselt kinnitatud
madal ASB ensiilimi aktiivsus (<20% laboratoorsetest
modtmistest), randomiseeriti saama kas 0,2 voi 1,0
mg/kg rhASB/galsulfaasi iganddalase intravenoosse
infusioonina, juhusliku, kahe annusega topeltpimeda
uuringu I/II faasi raames. Kuus patsienti Idpetas ohutuse
ja efektiivsuse hindamise 24 niddala jooksul, kui
patsiendid olid pimedad, kuid jdid médratud annuse
juurde kuni 48-nddalase hindamiseni, mille 1dpetas 5
patsienti.

4.2.2 Uurimisaluse ravi/teenuse kirjeldus

Kolm patsienti (n=3) said iganddalast infusiooni
rhASB/galsulfaasi 1,0 mg/kg (suur annus).

4.2.3 Vordleva ravi/teenuse kirjeldus
uuringus

Kolm patsienti (n=3) said iganddalast infusiooni
rhASB/galsulfaasi 0,2 mg/kg (madal annus).

4.2.4 Uuringu kestus

Kuus patsienti l0petas vdhemalt 24 néddalat ja viis
patsienti viihemalt 48 nidalat. Uks patsient loobus
uuringust 3. nddalal isiklikel pdhjustel, mis ei olnud
seotud uuringuravimiga, ja teine patsient loobus 32.
nddalal, kuna ei tajunud kasu; see patsient kasutas
uuringust ~ lahkumise  ajal  madalat  annust
rhASB/galsulfaasi ja et soovinud  oodata
institutsionaalse kontrollkomisjoni heakskiitu, et saada
suurem annus.

4.2.5 Esmane tulemusnditaja
Uuritava teenuse esmane moodetav
tulemus/tulemus

Ohutus: SAE-de ja AE-de arv

4.2.6 Esmase tulemusniitaja tulemus

Ohutus: Esimese 48 nidala jooksul teatati seitsmest
SAE-st. Uks siindmus méérati hiljem kindlaks, et
tegemist ei ole korvaltoimega, kuna leiud ei kujutanud
endast muutust vorreldes algtasemega. Teine stindmus,
millest teatati 10 kuud pérast seda, kui patsient loobus
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uuringust (parast kolme infusiooni saamist), leiti, et see
el olnud seotud wuuringuravimiga. Uuringuravimi
infusiooni ajal ei esinenud tihtegi SAE-d ja tihtki neist
el peetud uuringuravimiga seotuks. Infusiooni ajal
esines kolmkiimmend {iiks AES, mis koik hinnati
kergeks ja mis kdik lahenesid. Infusiooni ajal ei teatatud
allergilistest reaktsioonidest. Esimese 48 ravinddala
jooksul teatatud AES-idest (n=126) esines 50 madala
annuse rithmas ja 76 korge annuse rithmas. Enamik
AESi pohjustasid pohihaiguse ilmingud. Jargmisi Aes'e
hinnati  voimalikuks seoseks wuuritava ravimiga
(sulgudes on arvutatud iiksikute siindmuste arv):
letargia (2), hiipotensioon (1), siligelus (4),
166ve/nahaérritus 4 ja aeg-ajalt esinev
liigesepoppimine (1).

4.2.7 Muud tulemusnéitajad
Uuritavast teenusest tulenevad muud olulised
tulemused, mida uuringus hinnati

Efektiivsus: GAG kontsentratsioon uriinis;
funktsionaalne voimekus, mida hinnatakse kuue minuti
kondimistesti (6MWT) abil (siin on kirjeldatud ainult
vastupidavusega seotud hindamist).

4.2.8 Muude tulemusnéitajate tulemused

GAG Kkontsentratsioon uriinis: (P=0,04), kusjuures
suur annus pohjustas kiirema ja suurema piisiva
suhtelise vihenemise uriini GAG-sisalduses (63% vs.
51% 48. nadalal).

6MWT: patsientide funktsionaalne voimekus paranes
uuringuperioodi jooksul. Viis patsienti kuuest (iiks
patsient loobus pérast 30. nddalat) paranes 6MWT-
uuringus 48 nédala jooksul, kusjuures kogu
populatsiooni puhul tdheldati olulist paranemist
(P=0,04).

Harmatz P, Giugliani R, D Schwartz IV, Guffon N, Teles EL, Miranda MCS, Wraith JE, Beck M,
Arash L, Scarpa M, Ketteridge D, Hopwood JJ, Plecko B, Steiner R, Whitley CB, Kaplan P, Yu ZF,
Swiedler SJ, Decker C; MPS VI uuringurithm. Pikaajaline kestvuse ja ohutuse jalgimine ensiilimse
asendusravi ajal mukopoliisahhariidoosi VI korral: rekombinantse inimese N-atsetiiiilgalaktosamiini
4-sulfaasi kolme kliinilise uuringu 16pptulemused. Mol Genet Metab. 2008 Aug;94(4):469-475. doi:
10.1016/j.ymgme.2008.04.001. Epub 2008 May 23.16

4.2.1 Uuringu sihtriihm ja vastajate arv
uuringurithma kohta

Mairkige uuringusse kaasatud isikute arv
uuringurithmade kaupa ja nende
lithikirjeldus, nt vanus, sugu, varasem ravi
jne.

Kéesoleva uuringu eesmark oli hinnata
rhASB/galsulfaas-ravi pikaajalist kliinilist kasu ja
ohutust MPS VI-ga patsientidel.

Viiskiimmend kuus patsienti, kes on périt kolmest
kliinilisest uuringust: I/II faasi,'? II faasi,'? ja III faasi'4
(eelnevalt kirjeldatud), jatkasid ravi
rhASB/galsulfaasiga avatud pikendusfaasis.

Lk 8&8/19




4.2.2 Uurimisaluse ravi/teenuse kirjeldus

Kodik  patsiendid said iganddalast infusiooni
rhASB/galsulfaasi 1,0 mg/kg.

4.2.3 Vordleva ravi/teenuse kirjeldus
uuringus

Vordlusvahend puudub.

4.2.4 Uuringu kestus

Andmete kogumine jatkus 97-260 nadala jooksul koigis
kolmes kliinilises uuringus.

4.2.5 Esmane tulemusnditaja
Uuritava teenuse esmane moodetav
tulemus/tulemus

Efektiivsust hinnati 12MWT voi 6MWT kaigus ldbitud
distantsi jargi.

4.2.6 Esmase tulemusnditaja tulemus

Enamik kliinilistes uuringutes osalenud patsientidest
niitas kdndimisdistantsi (12MWT) suurenemist:

e III faasi pikendamise andmed 96. nidalal:
keskmine (SE) paranemine uuringu algviirtusest
183 m (£26) (P < 0,001) rhASB/galsulfaasi ja
seejarel rhASB/galsulfaasi rithmas (n=18) ning
keskmine (SE) paranemine ravi algvéartusest (24.
niddal) 117 m (£25) (P < 0,001) platseebo ja
seejarel rhASB/galsulfaasi rithmas (n=18).

e II faasi laiendamise andmed 144. nidalal:
keskmine (SD) paranemine vorreldes uuringu
algtasemega 255 m  (£191) (P=0,004)
uuringukohordis (n=9).

e [ faasi pikendamise andmed 240 néddala jooksul:
keskmine (SD) paranemine vorreldes uuringu
algtasemega 130 m  (£126) (p=0,0625)
uuringukohordis (n=4).

4.2.7 Muud tulemusnéitajad
Uuritavast teenusest tulenevad muud
olulised tulemused, mida uuringus hinnati

Tohusus: Uriini GAG-de vidhenemine; 3MSC-testis
labitud treppide arv.

Ohutus:  Korvaltoimetest teatamine ja  ravist
kinnipidamine.

4.2.8 Muude tulemusnéitajate tulemused

Uriini GAG-d: Uriini GAG-de mirkimisvidrne
vidhenemine vorreldes algtasemega, mida tiheldati igas
uuringus, pisis kuni uuringu l0petamiseni, kusjuures
keskmine viahenemine oli ligikaudu:

o 79% (240. nadal; vahemik: 62-88%; P=0,0625) I/I1
faasi uuringus.
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e 72% (144. nidal; vahemik: 45-84%; P <0,001) II
faasi uuringus.

e 72% rhASB/galsulfaasi rithmas, millele jérgnes
rhASB/galsulfaas (96. nidal; vahemik: 42-82%; P
<0,001), ja 71% platseeboriihmas, millele jargnes
rhASB/galsulfaas (96. nidal; vahemik: 52-87%; P
<0,001), III faasi uuringus.

3MSC test: Enamik uuringus osalenud patsientidest
néitas treppide ldbimise suurenemist; 10 patsienti 10-st
Il faasi patsiendist ja 33 patsienti 38-st III faasi
patsiendist  nditasid  1dpphindamisel  paranemist
vorreldes algtasemega. 3MSC testi tulemused néitasid
olulist tousu kuni 144 nédala jooksul 2. faasis ja kuni 96

niddala jooksul 3. faasi pikendamisel. Treppide
koguarvu puhul:
e II faasi laiendamise andmed 144. néidalal:

keskmine muutus (£SD) 71,2 (+57,7) (P=0,006)
uuringukohordis (n=9).

e III faasi pikendamise andmed 96. nidalal:
keskmine muutus (+SE) uuringu algvairtusest
33,8 (£5,4) (P < 0,001) rhASB/galsulfaasi ja
seejarel rhASB/galsulfaasi rithmas (n=19) ning
keskmine muutus (£SE) ravi algviirtusest (24.
nddal) 22,7 (£5,0) (P <0,001) platseebo ja seejirel
rhASB/galsulfaasi rithmas (n=19).

korvaltoimetest teatamine ja ravist kinnipidamine:
Ukski uuringust loobumine ei olnud seotud raviga, vilja
arvatud iiks patsient, kes loobus platseebot saades.
RhASB/galsulfaasi ravijargsus oli korge: 8672
voimalikust infusioonist 8513 (98%) viidi 16pule. Kuigi
kdigil patsientidel esines Aes, ei olnud enamik neist
seotud uuringuravimiga (ainult 14% oli seotud raviga).
Enamik juhtumitest olid kerged kuni mdddukad; ainult
2% koigist AESidest ja 2% raviga seotud
korvaltoimetest kirjeldati kui raskeid ning enamik
juhtumeid ei esinenud infusiooni ajal. Uuringute ajal
esines kuuel patsiendil kaheksa raviga seotud siindmust,
millest teatati SAE-dena, millest kahte hinnati raskeks,
kuid iikski neist reaktsioonidest ei pohjustanud ravi
katkestamist.

Kui soovite kirjeldada mitut erinevat kliinilist uuringut, kopeerige viljad 4.2.1 kuni 4.2.8.

Palun lisage maksimaalselt 5 teaduslikku uuringut.

| 4.3 Tdenduspdhised andmed tervishoiuteenuste ohutuse kohta
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4.3.1. Korvaltoimete ja tiisistuste iseloomustus

Korvaltoimete/tiisistuste esinemissagedus

Korvaltoime/tiisistuse nimetus

Viga levinud (>1/10)

fartingiit, gastroentertiit; arefleksia, peavalu;
konjunktiviit, sarvkesta higusus; korvavalu,
kuulmispuudulikkus; hiipertensioon; diispnoe,

ninakinnisus;  kohuvalu, nabatobi, oksendamine,
iiveldus; angioddeem, 160ve, urtikaaria, pruuritus; valu,
valu rinnus, jiigastus, alaise, piireksia; artralgia.!

Sage (>1/100 kuni <1/10)

Tremor; hiipotensioon; apnoe, koha, hingamishéired,
astma, bronhospasm; eriiteem. !

Tosised korvaltoimed

Kodige tdsisemad korvaltoimed olid ndo turse ja palavik
(vdga sage); tavapdrasest pikemad hingamisvahed,
hingamisraskused, astma ja ndgestdbi (sage); keele ja
kurgu turse; tdsine allergiline reaktsioon sellele ravimile
(teadmata sagedusega).!

Voimalikud tisistused

Seljaaju/kaelajuure kompressioon (SCC) koos sellest
tuleneva miielopaatiaga on tuntud ja tdsine tiisistus, mis
voib olla tingitud MPS VI-st. Turuletulekujirgselt on
teatatud galsulfaasiga ravitud patsientidest, kellel tekkis
vOl1 siivenes SCC, mis noudis
dekompressioonioperatsiooni. '

Turuletulekujérgselt teatati teadmata sagedusega
reaktsioonidest, sealhulgas: anafiilaksia ja Sokk;
paresteesia; bradiikardia, tahhiikardia ja tslianoos;
kahvatus; koriddeem, hiipoksia ja tahhiipnoe.

4.3.2 Korvaltoimete ja tiisistuste ravi
Kirjeldage, milliseid teenuseid ja ravimeid
korvaltoimeid ja tiisistusi.

tuleb patsiendile pakkuda ja millises ulatuses, et ravida

Nt: perifeersetest dopamiinergilistest mojudest pohjustatud korvaltoimed (iiveldus,
oksendamine ja ortostaatiline hiipotensioon) saab domperidooniga kontrollida kuni tolerantsuse tekkimiseni
3-6 nddala jooksul pdrast subkutaanse apomorfiinravi alustamist, mille jérel on

domperidooni kasutamise lopetamine.

4.4 Tervishoiuteenuste osutamise kogemus iilemaailmses praktikas
Kirjeldage avaldatud ravi tulemusi iilemaailmses praktikas, kui avaldatud kliiniliste uuringute ja
metaanaliiiiside pohjal puuduvad toenduspohised toendid ravi tohususe ja ohutuse kohta.

5. Toenduspohine versus alternatiivne téenduspohine ravi
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5.1 Alternatiivne tdenduspohine ravi, mida ravikindlustus rahastab tervishoiuteenuste,
soodusravimite voi meditsiiniseadmete loetelu kaudu.
Palun kirjeldage maksimaalselt 3 alternatiivi.

Alternatiivi tiiiip Alternatiiv Taiendavad selgitused /
Mrkige, millise loetelu | Mdrkige alternatiivse  ravi | kommentaarid
(tervishoiuteenused, ravimid, | teenuse kood, ravimi toimeaine | Vajaduse korral lisage sellesse

meditsiiniseadmed)  kaudu  on | pimetus véi meditsiiniseadme | veergu lisateavet.
patsiendile kéttesaadav
asjakohane alternatiiv.

riihma nimetus.

1.

2.

5.2 Taotletava teenuse ja alternatiivse ravi lisamine Euroopa riikides aktsepteeritud juhenditesse.
Kui teenust ei ole suunistes esitatud voi kui selles valdkonnas puuduvad rahvusvahelised suunised, lisage
selgitus viljale 5.2.3. Palun kirjeldage maksimaalselt 5 suunist.

Ravijuhendi nimi Avaldamise Juhendis esitatud soovitused Soovituse tugevus ja
aasta Soovitused taotletava teenuse kohta | selle aluseks oleva
Soovitused alternatiivseks raviks toendusmaterjali tase
1.
2.

5.3 Kokkuvote toenditest vorreldes alternatiivsete toenduspohiste ravimeetoditega

Tehke kokkuvote teenuse oodatavatest liihi- ja pikaajalistest tervisetulemustest, nt surmajuhtumite
viahenemine, haigestumuse vihenemine, elukvaliteedi paranemine, korvalekallete vihenemine, tisistuste
vihenemine.

Lisaks sellele uurige, kas uus teenus on samavdcdrne alternatiivse raviga. Uue teenuse paremuse vdites tuleb
ndidata, milliste tulemuste puhul on taotletaval teenusel eeliseid.

6. Tervishoiuteenuse osutamiseks vajalike tegevuste Kirjeldus

6.1 Teenuse osutamise kirjeldus

Kirjeldage tervishoiuteenuse osutamiseks vajalikke tegevusi (sealhulgas ettevalmistavaid tegevusi) nende
toimumise jdrjekorras, kaasatud personali ja nende rolle, teenuse osutamise kohta (palat, protseduuriruum,
operatsioonisaal) ning kasutatavaid seadmeid ja tarvikuid. Voimaluse korral lisage tegevuste teostamise
keskmised ajad. Meditsiiniteenuste puhul kirjeldage raviskeemi: ravi kestus, patsiendile manustatavad
annused.

Ravimit manustatakse ks kord
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nddalas intravenoosse neljatunnise infusiooni teel.

7. Tingimused ja teenuseosutaja valmisolek kvaliteetsete tervishoiuteenuste osutamiseks

7.1 Tervishoiuteenuse osutaja Sarnaselt teistele ensiilimasendusravi teenustele
Mddrake kindlaks sobivad teenuseosutajad (nt
piirkondlik haigla, keskhaigla, iildhaigla, kohalik
haigla, valikuline partner, perearst).

7.2 Kas tervishoiuteenust osutatakse | Sarnaselt teistele enstiimasendusravi teenustele

ambulatoorselt, statsionaarselt ja/voi

paevaravi/pdevakirurgia alusel? Loetlege

asjakohased valikud.

7.3 Ravimite eripdra Sarnaselt teistele ensliimasendusravi teenustele

Nimetage ravi rahastamise lepingu alusel, milliste
erialade puhul on teenus arvel.

7.4 Tervishoiuvisiitide minimaalne arv teenuse | Sarnaselt teistele ensiilimasendusravi teenustele
osutamise kvaliteedi tagamiseks.
Esitage minimaalne arv kordi, mil teenust tuleks
osutada, et tagada teenuse kvaliteedi sdilimine.
Lisage selgitused/selgitused, mille alusel on
teenuse minimaalne maht hinnatud.

7.5 Vajadus personali (tdiendava) koolituse jérele

Kirjeldage teenust osutava spetsialisti (vajaduse korral eriarsti, oe, fiisioterapeudi jne) kvalifikatsiooni ja
seda, kas personal vajab teenuse osutamiseks koolitust (sh tdiendkoolitust teatud ajavahemike jdrel). Kui on
vaja koolitust, selgitage, kes koolitust korraldab, kus koolitus toimub ja kes koolituse eest maksab (kas
koolituse tagab seadme miiiija voi teenuse osutaja ja selle maksumus sisaldub teenuse hinnas jne).

Puudub

7.6 Teenuseosutaja valmisolek

Kirjeldage, kuidas tervishoiuteenuse osutaja peaks oma tood korraldama, milliseid meditsiiniseadmeid on
vaja, kas on olemas tdiendavaid osakondi/teenuseid ja kas 6opdevaringne kdttesaadavus on oigustatud, et
tagada soovitud tulemus. Hinnake, kas teenuseosutaja on valmis teenust kohe osutama voi on vaja teha
tdiendavaid investeeringuid, koolitust, ruume jne. on vaja.

Sarnaselt teistele enstiimasendusravi teenustele

8. Teenuste osutamise kogemus Eestis

8.1 Kas teenust on Eestis varem osutatud? Jah

8.2 Aasta, millest alates teenust osutatakse 2022
Eestis

8.3 Eestis teenust saanud isikute arv ja teenuse 1 patsient
osutamise kordade arv aastas

8.4 Eestis teenuseid osutavad raviasutused SA TUK
8.5. Tervishoiuteenuse koodid, mida kasutatakse | n/a
tervishoiuteenuse kodeerimiseks ravivormis.
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‘ 8.6 Ravitulemused Eestis ‘

9. Tervishoiuteenust vajavate isikute ja protseduuride arvu prognoosid Eestis jirgmise nelja
aasta jooksul aastate kaupa.

9.1 Keskmine teenuse osutamise kordade arv | 1 patsient

ravi kohta (kodeeritud iihele arvele)
9.2 Tervishoiuteenust vajavate isikute arv ja tervishoiuprotseduuride prognoositav arv aastas
jargmise nelja aasta jooksul aastate kaupa

9.2.1 Aasta 9.2.2 Isikute arv 9.2.3 Juhtumite arv inimese | 9.2.4 Teenuse

vottes arvesse nii uusi | kohta aastas, vottes arvesse, et | osutamise kordade arv
osalejaid kui ka neid, kes | kéik patsiendid ei pruugi aasta | aastas kokku

Jdtkavad ravi jdargmisel | algusest peale teenusele
aastal. lisanduda.
Aasta 1 1 52 teenusekorda arvutusleht:
9.1%9.2.2 %923
2. aasta 1 52 teenusekorda
3. aasta 1 52 teenusekorda
Aasta 4 1 52 teenusekorda

9.3 Prognoosi aluste selgitus
Selgitused selle kohta, mille alusel on hinnatud teenust vajavate patsientide arvu ja patsientide arvu
muutumist aastate jooksul.

Euroopas on MPS VI esinemissagedus 1 juhtum 625 000 elussiinni kohta.?

9.4 Tervishoiu mahtude jagunemine tervishoiuasutuste vahel

See tabel tuleb tdita, kui tervishoiuteenuse osutamine on planeeritud konkreetsetes asutustes, st tegemist on
konkreetse tervishoiuteenusega, mida osutatakse piiratud arvus asutustes.

9.4.1 TTO nimi 9.4.2 Haigekassa arved 9.4.3 Teenuse osutamise
erialade kaupa haiglaasutuses | kordade arv arvel eriala jargi

Pohja-Eesti Regionaalhaigla
Sihtasutus

Sihtasutus Tartu Ulikooli 52 teenusekorda aastas
Kliinikum

10. Tervishoiuteenuse seos kehtiva loetelu, ravimite loetelu voi meditsiiniseadmete loeteluga ja
maoju toovoimetusele.

10.1 Tervishoiuteenused, mis on | Puuduvad, tegu ainult ambulatoorse ravimi
lisateenused lisaks ravile, mille jaoks teenust | manustamisega 4 tunni jooksul

taotletakse

Loetlege  samas _ haigusloos _sisalduvate
tervishoiuteenuste koodid ja teenuse osutamise
kordade arv selles haigusloos.

10.2 Tervishoiuteenused, mis lisanduvad
ravijuhule, kui kasutatakse alternatiivset
teenust

Loetlege  samas _ raviarves _ sisalduvate
alternatiivsete  tervishoiuteenuste koodid ja
teenuse osutamise kordade arv konealuses arvel.
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10.3 Kas uus teenus asendab osaliselt voi | ei
tdielikult olemasolevat tervishoiuteenust?
Kui jah, palun loetlege nende teenuste koodid ja
selgitage, milline osa uutest teenustest asendab
praegu loetletud teenuseid (mdrkige asendamine
teenuse osutamise aja 0sas).

10.4 Kui suur osa taotletavast teenusest on | Kdik on uued ravijuhud
uus ravi? Kas teenuse kehtestamine tihendab
uute juhtude lisandumist voi mitte? Kui jah, siis
kui palju uusi juhtumeid?

10.5 Taotletava tervishoiuteenusega
kaasnevad samaaegsed, eelnevad voi
hilisemad vajalikud tervishoiuteenused (mis
ei ole mirgitud taotletava teenuse
arstiarvele), soodusravimid ja
meditsiiniseadmed isiku kohta aastas.
Kirjeldage tdiendavaid teenuseid, ravimeid
Ja/voi meditsiiniseadmeid, mis on vajalikud kas
ravimi vdljakirjutamiseks, teostamiseks voi
jdlgimiseks:  kuidas  kasutada  (ravimite
annustamisskeem), ravikuuride kestus/arv, ravi
alustamise ja lopetamise kriteeriumid.
Diagnostilise  protseduuri  puhul esitatakse
andmed juhul, kui pdrast protseduuri ldbiviimist
muutub isiku edasiseks raviks ja/voi jdlgimiseks
kasutatavate tervishoiuteenuste ja ravimite
kasutamine. Kui muutusi ei toimu, tuleb esitada
selgitus.

10.6  Alternatiivseks raviks vajalikud | Alternatiivne ravi puudub
tervishoiuteenused (samaaegsed, eelnevad
vOi jargnevad) (mis ei ole maérgitud
taotletava teenuse arvel), soodusravimid ja
meditsiiniseadmed isiku kohta aastas.

Palun vaadake punktis 10.5 esitatud selgitusi.

10.7 Kas on olemas teaduslikud tGendid selle
kohta, et uus tervishoiuteenus mojutab | Puuduvad tdendid
toovoimetuse kestust erinevalt vorreldes
alternatiivse raviga?

Kas  kirjanduses on avaldatud andmeid
téovoimetuse kestuse kohta ja kas voib vidita, et
raviviiside vahel on erinevusi?

10.8 Kui jah, siis mitu pédeva on isik | n/a
taotletava teenuse tottu t66vOimetu ja mitu
pdeva on isik alternatiivse ravi tottu
toovoimetu?

11. Kulud ja kulutasuvus

11.1 Taotletava tehnoloogia voi ravimi maksumus
Esitage taotletava tehnoloogia maksumus. Esitage teave ravimi maksumuse kohta, kui ravimil puudub
mutigiluba ja/voi miitigiloa omaniku esindaja Eestis. Sellisel juhul esitage ravimi maksumus koos hinna
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tdpsustusega (ravimi tehasehind, ravimi hulgimiiiigi tehasehind, lopphind haiglaapteegile koos
kdibemaksuga).
Kohustuslik vili, kui taotluse eesmdirk on "Uue tehnoloogia kasutuselevott loetelus olevasse teenusesse".

Ravimi maksumus pdhineb annusel kaalu kohta, seega muutuvas summas eurot aastas. Antud
momendil ei ole miiiigiloa hoidja valmis seadma hinnalage, kuna selle tarvis on vaja peakontori
otsust. Sellele vaatamata soovib miiligiloa hoidja alustada hinnaldbirdékimisi.

11.2 Tervishoiu6konoomilise analiiiisi kokkuvote

Juhime tihelepanu, et vastavalt médruse® § 9 Ioikele 4 peab miiiigiloa hoidja iihe kuu jooksul pirast ravimi
taotluse avaldamist haigekassa veebilehel esitama ravimi kasutamise farmakoékonoomilise analiiiisi, mis on
koostatud vastavalt ravimi farmakoékonoomilise hindamise Balti juhendile’ , vilja arvatud juhul, kui on
mojuvad pohjused, miks seda ei tehta. Seega, kui taotluse eesmdrk on "ravimi uus loetellu kandmine" voi "uue
ravimikomponendi lisamine olemasolevale ravimile", ei pea taotleja esitama tervishoiuokonoomilist analiitisi.
Uue tehnoloogia loetellu kandmise puhul on soovitatav esitada majandusanaliiiisi kokkuvote.

Tervishoiudkonoomilist analiiiisi pole teadaolevalt kuskil tehtud. Palume taotlus lahendada sarnastel
alustel teiste ensiliiimasendusravi preparaatidega.

11.3 Rahvusvahelised kulutdohususe hinnangud taotletava teenuse osutamise jargi (v.a ravimid).
Palun lisage maksimaalselt 6 hinnangut.

11.3.1 Kulutohususe 11.3.2 Hindamise 11.3.3 Kokkuvote kulutdhususe kohta
hindamise 14dbi viinud avaldamise aasta Kas ravi on hinnatud kulutohusaks? Palun mdrkige
asutuse nimi taotletava teenuse lisavddrtus. Nditeks mitu

tdiendavat eluaastat (LYG) voi kvaliteediga
korrigeeritud eluaastat (QALY) saadakse taotletava
teenuse abil voi mitu tiisistust voi meditsiinilise
probleemi retsidiivi vilditakse uue teenuse abil.
Milline on tiiendav kulutohususe suhe (ICER)
saavutatud tervisetulemuse kohta?

n/a n/a n/a

11.4 Isiku omavastutuse maistlikkuse hindamine ja isiku valmisolek tasuda teenuse eest osaliselt voi
taielikult ise.

Vilja on toodud isiku omaosaluse vajalikkus ja selle maksmise voimalused. Kui omavastutus on vajalik,
lisatakse omavastutusprotsent.

Omaosaluse nousoleku avalduse esitamisel arvestage ravikindlustuse seaduse § 31 loikes 3 sdtestatut ja
selgitage: 1) kas teenuse osutamisega taotletavat eesmdrki on voimalik saavutada muude, odavamate
meetoditega, mis ei ole seotud oluliselt suuremate riskidega ja ei halvenda muul viisil oluliselt kindlustatud
isiku olukorda;

8 Vabariigi Valitsuse méidrus "Eesti Haigekassa tervishoiuteenuste loetelu kriteeriumide ja kriteeriumidele
vastavuse hindajate tdpne sisu, tervishoiuteenuste loetelu hindamise tingimused ja kord, tervishoiuteenuste
loetelu komisjoni moodustamine ja tdokord ning arvamuse andmise kord."

® Saadaval:

https://www .haigekassa.ee/sites/default/files/balti_juhis_ravimite farmakooekonoomiliseks hindamiseks.pdf
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2) kas teenus on suunatud pigem elukvaliteedi parandamisele kui haiguse ravimisele voi leevendamisele;
3) kas kindlustatud isikud on iildiselt valmis teenuse eest ise maksma ja millest soltub nende otsus.

Omavastutus ei ole kohaldatav

12. Tervishoiuteenuste viiir- ja liigkasutamise toenfosus ja kohaldamise tingimused.

12.1 Tervishoiuteenuste vadrkasutamise | viike
toendosus

Teave teenuse voimaliku vddrkasutuse kohta (kas ja
kuidas). Nt oht, et tervishoiuteenust kasutatakse vale
patsiendi puhul, ebapiisava erialase pddevusega
tervishoiutootaja voi tugiisiku poolt.

12.2 Tervishoiuteenuste liigse kasutamise | viike
toendosus

Teave teenuse voimaliku liigse kasutamise kohta (kas
ja kuidas). Nt. ravi ei katkestata, kui esineb
progresseerumine, ravi alustatakse varem, kui on
proovitud eelnevaid ravimeetodeid.

12.3 Patsiendi isiksuse ja elustiili voimalik moju | puudub
ravi tulemustele

Kas patsiendi sugu, vanus, elustiil jne. mojutab ravi
tulemusi? Kui jah, mdrkige tegur ja selle moju.

12.4 Kas on vaja kehtestada | Ei ole vaja

kohaldamistingimused, et tagada
tervishoiuteenuse ~ ohutu  ja  optimaalne
kasutamine.

12.5 Tervishoiutingimused
Kui vastus 12.4 on jaatav, siis palun sonastage teenuse kasutamise tingimused, mis aitavad tagada
tervishoiuteenuse ohutu ja optimaalse kasutamise.

13. Kasutatud kirjandus
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Esimene autor. Artikli pealkiri. Viljaandja (artikli puhul ajakirja voi ajakirja nimi; raamatu puhul
kirjastaja nimi), ilmumisaasta ja -kuu ning ajakirja puhul selle number ja lehekiiljenumbrid.

Nt : Pouwer F et al. Depressioonisiimptomite ja gliikeemilise kontrolli vaheline seos véib olla
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