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1. Liihikokkuvote taotlusest
1.1. Ulevaade taotluse sisust
PFIZER LUXEMBOURG SARL Eesti filiaal (edaspidi taotleja) on esitanud taotluse APEXXNAR
20-valentse poliisahhariidide konjugaatvaktsiini (PCV20), lisamiseks ravimiteenuste loetellu laste
(alates 6. elunddalast) ja tdiskasvanute aktiivseks vaktsineerimiseks Streptococcus pneumoniae
pohjustatud invasiivse haiguse ja kopsupdletiku vastu.

Taotluse esitamise ajal 2023. aasta novembris oli APPEXNAR vaktsiinil ndidustus tdiskasvanute
vaktsineerimiseks. Ndidustuse laiendamine pediaatrilistele patsientidele oli Euroopa Ravimiametis
(EMA) menetluses. Taotlusesse oli pediaatriline ndidustus lisatud lootuses, et see saab 2024. aasta
jooksul EMA poolt heakskiidu. Ténaseks on pediaatriline ndidustus lastel alates 6-st eluniddalast
Streptococcus pneumoniae pdhjustatud invasiivse haiguse, pneumoonia ja keskkorvapoletiku
vastu EMA poolt heakskiidu saanud. Vaktsiini registreeritud nimetuseks sai EMA otsusega
PREVENAR20.!

Streptococcus pneumoniae ehk pneumokokk on laialdaselt levinud bakter, mis pdohjustab
invasiivset pneumokokkinfektsiooni (nt septitseemia, meningiit) ja alumiste hingamisteede
infektsioone nagu pneumoonia. Eestis haigestub aastas umbes 100-200 inimest
pneumokokkinfektsioonidesse. COVID pandeemia ajal juhtumite arv vihenes, kuid 2023. aastast
on mirgata tdusu. 2023. aasta esimese poolaasta jooksul registreeriti 101 haigusjuhtu ja aasta
10puks tousis see arv 174-ni. 2024. aasta esimeses kvartalis on diagnoositud juba 72 haigusjuhtu,
sealhulgas 23 septitseemiat ja 2 meningiiti. Seega on pneumokokknakkusega seotud
haigestumise levik tdusmas.?

1.2. Taotletav teenus

20-valentne poliisahhariidide konjugaatvaktsiin (PCV20), taotluse esitamise ajal nimetusega
APPEXNAR, pakub kaitset 20 pneumokoki serotiilibi vastu, seega 7 tdiendava serotiiiibi vastu
vorreldes praegu Eestis peamiselt kasutuses oleva 13 valentse konjugeeritud vaktsiiniga (PCV13).
PCV20 abil on voimalik asendada PCV13/PCV15 + PPSV23 skeem lihtsama, iihekordse
vaktsiiniga, sdilitades sarnasel tasemel kaitse pneumokokist pohjustatud NBPP
(mittebaktereemilise pneumokokk-pneumoonia), CAP (kodutekkelise pneumoonia) ja IPD
(invasiivse pneumokoki) vastu.
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Joonis 1. Serotiiiibid konjugeeritud vaktsiinides PCV13 (Prevenar 13®), PCV15 (Vaxneuvance®) ja PCV20 (Prevenar20®) ja
poliisahhariidvaktsiinis PPSV23 (Pneumo23®)

PCV20 vaktsiini manustab tervishoiutdotaja tervetele tile 18-aastastele iihe doosina (0,5 ml) ja
lastele soltuvalt vanusest 1-4 doosina. Vaktsineerimise ajakava imikutel ja lastel vanuses 6
nidalat kuni 15 kuud holmab neljaannuselist seeriat: esimene annus manustatakse tavaliselt 2
kuu vanuselt ja jargmised vdhemalt 4-nddalaste vahedega. Neljas annus ehk tohustusannus
soovitatakse manustada 11-15 kuu vanuselt. Vaktsineerimata imikutel vanuses 7 < 12 kuud tuleb
manustada kaks annust ning kolmas annus soovitatakse manustada teisel eluaastal.
Vaktsineerimata lastel vanuses 12 < 24 kuud tuleb manustada kaks annust vihemalt 8-nédalase
vahega. Vaktsineerimata lastel vanuses 2 < 5 aastat tuleb manustada tiks annus. VVarem Prevenar
13-ga tdielikult vaktsineeritud lastel vanuses 15 kuud kuni < 5 aastat tuleb manustada iiks annus
individuaalse raviotsuse pohjal. Revaktsineerimise vajadust tiiendava annusega ei ole
toestatud. Kui peetakse vajalikuks PPSV23 kasutamist, siis tuginedes PCV13 Kliinilisele
kogemusele tuleb PCV20 manustada esimesena.®

Taotluses on esitatud kolme randomiseeritud 111 faasi kliinilise uuringu tulemused PCV20
vaktsiini immunogeensuse ja ohutuse kohta tdiskasvanutel. Vordlusvaktsiinina kasutati uuringus
PCV13 vaktsiini. Meditsiinilise eksperdi hinnangul niitavad uuringute andmed usaldusvaérset
tulemust PCV20 vaktsiini efektiivse immunogeensuse kohta vaktsiinis sisalduvate serotiiiipide
suhtes ja ohutuse kohta erinevates vanusriihmades nii varem vaktsineerimata kui ka varem
pneumokoki vastu vaktsineeritud isikutel. PCV20 ohutust ja efektiivset immunogeensust imikutel
(alates 2. elukuust) on uuritud tihes II faasi randomiseeritud aktiivse kontrollriihmaga topeltpime
uuringus vorrelduna PCV13 vaktsiiniga. PCV20 vaktsiini immunogeensust ja ohutust vorrelduna
PCV13 vaktsiiniga on lastel ndidatud ka kolmes III faasi uuringus.

Meditsiinilise eksperdi hinnangul seisneb PCV20 vaktsiini peamine eelis PPSV23 vaktsiini ees
konjugeeritud vaktsiini  paremas efektiivsuses ja  pikemaajalises kaitses  vorreldes
poliisahhariidvaktsiiniga kuna PCV indutseerib T-rakulise immuunvastuse ja B-mélurakkude
kujunemise. Pneumokokile on iseloomulik serotiilipide asendusfenomen (see tdhendab et
serotliipide ringlus ajas muutub), mistdottu on oluline vdimalikult lai serotiilipide kaetus
vaktsiiniga. Erandlikult ei kata PCVV20 9N serotiitipi (kaetud PPSV23-ga). Eksperdi hinnangul
kuulub serotiitip 9N kiill kdrgema suremusriskiga serotiitipide hulka, kuid on suhteliselt harvem
esinev vorreldes teiste serotiitipidega: perioodil 2013-2017 + 2019 tuvastati Eestis seda serotiilipi
12 korda ehk 3,1% kdikidest juhtudest. *



S. pneumoniae serotuubid, 2013-2017+2019(n=392)

Joonis 2. S. pneumoniae tuvastatud serotiiiibid Eestis aastatel 2013-2017 ja 2019*. 2018. aasta kohta ei ole Terviseamet
serotiiiibi-spetsiifilist jaotust avaldanud. Hilisematel aastatel on uuritud esinemist ainult serogrupi tasemel. Térniga tahistatud
tulbad on serotiiiibid, mida seostatakse kdrgenenud suremusriskiga.

Haiguste Kontrolli ja Térje Keskuse (CDC) immuniseerimis-komisjoni (ACIP)® soovitab:

1) PCV20 véi PCV15 vaktsiini lastele vanuses >5 aastat; PCV-naiivsetele tdiskasvanud
patsientidele, kes on kas vanuses >65-aastat voi teatud kaasuvate haiguste vdi riskiteguritega®;
patsientidele vanuses 19-64 aastat.

2) PPSV23 vaktsiini on soovitatud teatud kaasuvate haiguste voi riskiteguritega lastele vanuses
2-18 eluaastat, kes on eelnevalt saanud PCV15 vaktsiini ning tdiskavanutele alates 19 eluaastast,
kes on eelnevalt saanud PCV15 vaktsiini.

3) Pneumokokivaktsiini soovitusi on uuendatud 27. juuni 2024 seisuga. ACIP soovitab niitid
ka uut 2l1-valentset pneumokoki konjugaatvaktsiini Capvaxive (PCV21) 19-aastastele ja
vanematele tdiskasvanutele, kellel on hetkel soovitus saada PCV doosi. Capvaxive sisaldab
kaheksat ainulaadset serotiitipi 15A, 15C, 16F, 23A, 23B, 24F, 31 ja 35B, mida teised praegu
heakskiidetud pneumokokivaktsiinid ei hdlma. ®

Lisaks on taotluses esitatud ECDC andmed’ vaktsiini kasutamise kohta teistes Euroopa riikides.
Kaéesoleva aasta juulikuu alguseks on PCV20 vaktsiin soovitustes 7 Euroopa riigis.

1.3. Alternatiiv
Eestis on laste (alates 6. elunddalast) ja tdiskasvanute aktiivseks vaktsineerimiseks Tervisekassa
tervishoiuteenuste loetelu kaudu hetkel kittesaadavad PCV13, PCV15 (TTL kood 278R; piirhind
44,06 eurot) ja PPSV23 (TTL kood 279R; piirhind 25,39 eurot).

2. Taotletava tervishoiuteenuse kulud

Taotleja poolt pakutud konfidentsiaalne APEXXNAR 1 annus 0.5ml 1 TK hulgimiitigiostuhind
Tervisekassale on xx eurot. Vaktsiini manustamisega kaasneb iiks ambulatoorne arstivisiit,
spetsiaalset jalgimist ei ole vaja kohaldada. Seega lisanduvad TTL koodidena arsti voi Ge vastuvott
(3004/3035 piirhind vastavalt 25,87/ 21,27) ja iihe inimese vaktsineerimine (3196 piirhind 8,40).

! Kaasuvad haigused/seisundid, mille korral 19-64 a vanuses patsientide vaktsineerimine on CDC poolt soovitatud: krooniline
siidame-, maksa- voi kopsuhaigus, krooniline neerupuudulikkus, nefrootiline siindroom, diabeet, sisekdrva implantaat, liikvori
leke, pahaloomuline kasvaja, organtransplantatsioon, sirprakuline aneemia jt hemoglobinopaatiad, kaasasiindinud vdi omandatud
aspleenia, kaasasiindinud voi omandatud immuunpuudulikkus, iatrogeenne immunosupressioon, HIV, alkoholism, suitsetamine.



3. Kulutohususe analiiiis

3.1. Rahvusvahelised kulutShususe hinnangud ja uuringud

Taotluse esitamise ajal ei olnud taotleja sonul kulutdhususe hinnanguid veel publitseeritud.
Tervisekassa leidis 2023. aastal ldbiviidud Kanada kulutdhususanaliiiisi®, mis hindas PCV20
kulutShusust alla 2-aastaste puhul. Analiitisis kasutati Markovi mudelit, et vdrrelda PCV20
vaktsiini PCV13 voi PCV15 vaktsiiniga 2+1 skeemis 10 aasta jooksul ja simuleeriti kiimmet
jarjestikust stinnikohorti, et holmata imikute PCV-programmi taiclikku kasu. Uuringusse kaasati
kogu Kanada elanikkond vaktsiini tdieliku kasu saavutamiseks. Vaktsiini mdju hinnangud
pohinesid PCV13 ja PCV7 tdhususuuringutel. Arvutati Kliinilised ja majanduslikud tulemused
invasiivse pneumokokktdve, kopsupdletiku ning keskkorvapdletiku puhul.  Avalikust
tervishoiusiisteemist vaadatuna hoidis PCV20 vorreldes PCV13-ga 10 aasta jooksul dra iile 11,000
invasiivse pneumokokktove juhtumi, 316,000 kopsupoletiku juhtumi, 335,000 keskkdrvapoletiku
juhtumi ja 15,000 surma, séistes iile 3,2 miljardi Kanada dollari ja lisades ligikaudu 47
QALYt. Vorreldes PCV15-ga hoidis PCV20 kokku iile 1,4 miljardi Kanada dollari ja lisas
ligikaudu 21 QALYt. Kokkuvotvalt leiti, et laiema serotiiiibikaitse ning méarkimisvéérsete
lisahiivede ja kulusddstude tottu peaks PCV20 asendama senise standardi Kanada avalikus
vaktsineerimisprogrammis.

Hollandis hinnati pneumokokkvaktsiinide (PPSV23, PCV15, PCV20 ja PCV21) kulutShusust 65-
aastaste seas 15 aasta jooksul® arvestades erinevaid laste vaktsineerimisstrateegiaid (PCV10,
PCV13, PCV15 ja PCV20). Uuring eeldas, et laste vaktsineerimine kaitseb kaudselt vanemaid,
vihendades teatud nakkuste esinemissagedust 80% vorra. Analiiiis néitas, et vorreldes PCV15 voi
PPSV23-ga on vanemate tiiskasvanute vaktsineerimine PCV20-ga kulutohus (10 000
€/QALY), kui laste vaktsineerimisel kasutatakse PCV10, PCV13 v6i PCV15 vaktsiini. Ent kui
PCV20 lisatakse laste vaktsineerimisprogrammi, ei osutu ilikski hetkel saadaval olev vaktsiin
kulutdhusaks, arvestades Hollandi 20 000 €/QALY kiinnist (PCV20 kasutamisel laste
vaktsineerimisel saadi ICER 22 550 €/QALY vorreldes mitte vaktsineerimisega). Vordsete
vaktsiinihindade korral oli PCV21 vanematele tiiskasvanutele kulutohusam valik Kkui
PCV20 (PCV21 ICER vorreldes vaktsineerimata olekuga oli 6352 €/QALY Kkui laste
vaktsineerimisel kasutati PCV10 vaktsiini, ja tousis 7876 €/QALY-ni, kui kasutati PCV20).
Uuringu jareldusena leiti, et kuigi hetkel peetakse PCV20 kasutamist vanematele tdiskasvanutele
kulutShusaks strateegiaks, soltub pikaajaline kulutohusus PCV20 hinna alandamisest voi
vaktsiini kasutuselevotust, mis kataks erinevaid serotiiiipe vorreldes PCV20-ga, nagu uus
vaktsiin PCV21.

Rootsi (TLV) toetab PCV20 hiivitamist ainult 65-aastastele ja vanematele isikutele ning
taiskasvanutele, kellel on tosised kroonilised haigused v6i muud pohjused, mis suurendavad
riski tosiste pneumokokknakkuste tekkeks. TLV on hinnanud PCV20 kasutamise kulutShusaks.
TLV pohistsenaariumi tulemused néitasid ligikaudset elukvaliteedi kasvu umbes 0,005 QALY
vorra ja ligikaudset kulude kokkuhoidu umbes 140 Rootsi krooni vorreldes ainult Pneumovaxiga
(PPSV23) vaktsineeritud isikutele, kellel on suurenenud risk pneumokokknakkuseks. Isikutele,
kellel on vdga kdrge risk pneumokokknakkuseks, nditavad tulemused ligikaudset elukvaliteedi
kasvu umbes 0,003 QALY vorra ja ligikaudset kulude kokkuhoidu umbes 800 Rootsi krooni
vorreldes PCV13+PPSV23 kombinatsiooniga.

3.2. Kulutohusus Eestis
Taotleja on esitanud kuluminimeerimise analiiiisi vorreldes PCV13, PCV15 ja PPSV23 vaktsiinide
ning manustamise kulusid PCV20 vaktsiini kuludega tdiskasvanud patsientidel. Tervisekassa



virskendas teenuste hindu vastavalt hetkel kehtiva TTL loetelu kohaselt.!! Vérreldes hetkel
kehtiva vaktsineerimisplaaniga, saadi PCV20 vaktsiiniga kuluséast Tervisekassale patsiendi kohta
xx eurot ehk kokkuhoid 300 patsiendi korral on xx eurot.

Tanane vaktsineerimisplaan Annuseid* Ravimikulu | Manustamiskulu | Kulu kokku
PCV13 vGi PCV15 1 44,06 € 29,67 € 183,85 €
PPSV23 2 50,78 € 59,34 €

*Immunoprofiilaktika ekspertkomisjon: 1 doos PCV13 v3i PCV15 ja 1 doos PPSV23 (vihemalt 8-niddalase intervalliga) ja 1 doos
PPSV23 (5 a mdddudes) 12

Prevenar20 kasutuselevottu korral | Annuseid Ravimikulu | Manustamiskulu | Kulu kokku
PCV20 1 xx € 29,67 € XX €

Seoses PCV20 néidustuse laiendamisega imikutele (alates 6 niddalast), lastele ja noorukitele, tegi
immunoprofiilaktika ekspertkomisjon ettepaneku uuendada tervisetehnoloogia hindamise raportit
teemal ,,Pneumokokkinfektsioonivastase vaktsineerimise kulutdhusus®, kus hinnatakse PCV13,
PCV15 ja PCV20 vaktsiinide kulutdohusust vastsiindinute vaktsineerimisel vorreldes
mittevaktsineerimisega.

Tervisekassa teostas ka omapoolse kulude vordluse 6-15 kuu ning vaktsineerimata 2-5 aastaste
vanuseriihmas koos manustamiskuludega. Tinase vaktsineerimisplaani raames'? tehakse lastel
soltuvalt vanusest 1-4 doosi PCV10, PCV 13 v4i PCV 15 vaktsiiniga, iile 2-aastastel lisaks PPSV23
vaktsineerimine ning 5 aasta moodudes tehakse korge riski piisimise korral PPSV23 korduv
vaktsineerimine.

Tanane vaktsineerimisplaan 6- 15 kuud | Annuseid* | Ravimikulu | Manustamiskulu | Kulu kokku

PCV13 vdi PCV15 voi PCV10 4 176,24 € 29,67 € 205,91 €
*Immunoprofiilaktika ekspertkomisjon

Prevenar20 kasutuselevottu korral | Annuseid Ravimikulu | Manustamiskulu | Kulu kokku

PCV20 4 xX € 29,67 € xx €
*Prevenar20 SPC

Tervisekassa sai 6-15 kuu vanuseriihmas ténase vaktsineerimisplaani ja PCV20 vaktsiini
vordluses, et PCV20 vaktsiin toob xx eurose lisakulu patsiendi kohta. Vanuseriithmas 2-5 aastat
tuleb praeguses standardravis manustada 4 doosi, vorreldes PCV20 vaktsiini 1 doosiga, mis teeb
kuluséistuks PCV20 vaktsiiniga Tervisekassale patsiendi kohta xx eurot. Seega 6-15 kuu ja 2-
5 aastaste vanuseriithma vordluses toob PCV20 vaktsiin ligikaudu xx eurose kuluséistu.

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

Teenus 278R lisandus tervisehoiuteenuste loetellu 2021. aastal ning teenuse reaalne kasutus on
olnud prognoositust viiksem, kuid taotleja sonul mdjutas suure tdendosusega vaktsiinile ligipdédsu
tervishoiutdotajate tilekoormatus pandeemia tottu. Tervisekassa andmetel on teenuseid 278R ja
279R kasutatud aastal 2021 — 77 isikut, 2022 — 189 isikut ning aastal 2023 — 353 isikut.

Taotleja on prognoosinud patsientide arvuks 1 ja 4 aastal vastavalt 300-600 patsienti'?, mis teeks
aastaseks kuluks xx eurot. Immuunprofiilaktika ekspertkomisjonil on teoksil patsientide
riskiriihmade tidiendamine, millega seoses taotletava tervishoiuteenuse osutamise kordade arv
toendoliselt edaspidi suureneb.



4.2. Patsiendi poolt tehtavad kulutused
Taiendavad kulud patsiendile puuduvad.

4.3. Teenuse véir- ja liigkasutamise tdenédosus ja majanduslikud mdjud
Teenuse véir-ja liigkasutamine ei ole tdendoline.

4.4. Kohaldamise tingimuste vajalikkus tervishoiuteenuse ohutu ja optimaalse kasutamise
tagamiseks
Teenusele kohaldamise tingimused ei ole vajalikud.

5. Kokkuvote
Esitatakse lithikokkuvote koos hindaja selgituste ja pdhjendustega tabelkujul

\Vastus Selgitused
Teenuse nimetus Pneumokokivastane vaktsineerimine
konjugeeritud poliisahhariidvaktsiiniga, iiks
doos
Ettepaneku esitaja PFIZER LUXEMBOURG SARL Eesti
filiaal
Teenuse alternatiivid Jah 278R
279R
Kulutéhusus Taotleja on esitanud kuluminimeerimise Vorreldes hetkel kehtiva
analiitisi. vaktsineerimisplaaniga, saadi
kulude vordluses tdiskasvanud
patsientidel

PCV20 vaktsiiniga kuluséést
Tervisekassale patsiendi kohta
xx eurot enk kokkuhoid 300
patsiendi korral xx eurot.
Laste 6-15 elukuu ning
vaktsineerimata 2-5 eluaasta
vanuserithmade kulude

vordluses saadi PCV20
vaktsiiniga kulusédst patsiendi
kohta ca xx eurot ehk 300
patsiendi kohta xx eurone
kokkuhoid.
Omaosalus Ei
\Vajadus Patsientide arv Eestis: 300-600
Teenuse osutamise kordade arv aastas
kokku: 300-600
Teenuse piirhind Konfidentsiaalne APEXXNAR 1 annus
0.5ml 1 TK hulgimiitigiostuhind
[Tervisekassale on xx eurot
Kohaldamise tingimused Ei
Muudatusest tulenev lisakulu Taotleja on prognoosinud patsientide arvuks
ravikindlustuse eelarvele aastas kokku 1 ja 4 aastal vastavalt 300-600 patsienti, mis

teeks aastaseks kuluks xx eurot.




Liihikokkuvéte hinnatava teenuse kohta [PFIZER LUXEMBOURG SARL Eesti

filiaal on esitanud taotluse PREVENAR20
lisamiseks ravimiteenuste loetellu laste
alates 6. elunidalast) ja tdiskasvanute
aktiivseks vaktsineerimiseks Streptococcus
pneumoniae pdhjustatud invasiivse haiguse
ja kopsupdletiku vastu. Teenuse
tulemuslikkus vorreldes alternatiivsete
raviviisidega seisneb
pneumokokkinfektsiooni laiemas kaitsmises
seoses tdiendavate serotiitipidega. Kulude
vordlus nii tdiskasvanud kui laste 6-15 kuu
ja 2-5 eluaasta vanuserithmades on ndidanud
PCV20 kulusiastlikkust vorreldes senise
vaktsineerimisplaaniga. Hollandi
kulutShusanaliiiisis aga leiti, et PCV20
pikaajaline kulutShusus sdltub PCV20 hinna
langusest voi vaktsiini kasutuselevatust, mis
kataks erinevaid serotiiiipe vorreldes
PCV20-ga.
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