1. Olete kirjeldanud, et glofitamab on naidustatud r/r DLBCL-i raviks patsientidele, kes
on saanud eelnevalt vihemalt kaks ravirida ehk alates kolmandast ravireast. Eestis on
hetkel DLBCL-i kolmandas raviliinis rahastatud rituksimabi, bendamustiini ja
polatuzumabvedotiini kombinatsioon, rituksimabi-bendamustiini kombinatsioon ja
piksantroon. Kas ja kui palju vihendaks glofitamabi rahastusele votmine eelnevalt
loetletud ravivoimaluste kasutamist?

Jah, vdhendaks.

Kui glofitamab oleks rahastatud, viheneks praecgu kolmandas raviliinis rahastatud raviskeemide
(Pola-BR, RR ja piksantroon) kasutus, kuna nende asemel kasutataks kolmandas raviliinis
voimalusel glofitamabi kui potentsiaalselt efektiivsemat ravivoimalust.

Eesti Hematoloogide Seltsi juhatuse esimehe dr Mari Punabi hinnangul kahaneb piksantrooni
ja BR kasutus kolmandas raviliinis parast Pola-BR rahastamist eeldatavalt marginaalseks.
Piksantroon ja BR on sisuliselt suboptimaalne ravi, mis on suunatud palliatsioonile ja mitte
tervistumisele, mistdttu efektiivsemate ravivalikute olemasolul ei ole pdhjust neid kasutada.
Patsiendid, kes ei ole vereloome tiivirakkude siirdamiseks sobilikud, kuid on heas voi
rahuldavas iildseisundis (ECOG 0-2), saavad alates jaanuarist 2024 teises reas BR asemel BR
ja polatuzumabvedotiini kombinatsiooni (ehk Pola-BR), mida kolmandas reas enam ei korrata.
Seega jadks glofitamabi rahastusele votmise korral r/r DLBCL kolmandas ravireas kasutusele
eelkdige glofitamabi monoteraapia. Pola-BR valik kolmandas raviliinis jddks iiksikutele
patsientidele, kes pole joudnud autoloogse vereloome tiivirakkude siirdamisele ja on teises
raviliinis saanud muud ravi kui BR. Autoloogse siirdamise jargse retsidiivi korral on valik Pola-
BR ja glofitamabi vahel, kus glofitamab-ravi vdiks sobida kuni 2/3-le patsientidest.

2. Olete Kkirjeldanud, et aastatel 2022-2023 sai glofitamabi 9 Eesti patsienti compassionate
use programmi raames. Kas on véimalik viilja tuua, kaua nende patsientide ravi kestis,
millises ravireas ravi toimus ja millised olid ravitulemused?

3. Olete kirjeldanud, et otsesed vordlusuuringud glofitamabi ja Eestis kasutatavate
alternatiivide vahel puuduvad ning seetottu viidi libi kaudne vordlusanaliiiis Pola-BR,
BR, piksantrooni jt ravimitega. Kas oleks voimalik esitada kaudse analiiiisi arvulised
vairtused PFS ja OS osas:

- glofitamab vs pola-BR;
- glofitamab vs BR;
- glofitamab vs piksantroon.

Vordlused viidi 1dbi sobitatud-kohandatud kaudsete vordlustena (matched-adjusted indirect
comparison, MAIC) (glofitamab vrs piksantroon ja BR) ja tdendosuspohiste analiilisidena
(propensity score analysis, PSA) (glofitamab vrs BR ja Pola-BR).

Sobitatud-kohandatud kaudsetel vordlustel olid nii OS-i kui PFS-i riskitiheduse suhe (HR)
tugevalt glofitamabi kasuks nii vorrelduna piksantrooni kui BR-ga, nii kohandamata kui
kohandatud baasmudelites.

Tdendosuspohistel analiitisidel olid OS-1 ja uurijate hinnatud PFS-i riskitiheduse suhe vordluses
BR-iga kohandamata baasmudelis tugevalt glofitamabi kasuks, sdltumatu hindamiskogu
hinnatud PFS-i riskitiheduse suhe oli numbriliselt glofitamabi kasuks.



Toendosuspohistel analiiiisidel olid OS-i ja nii uurijate kui sdltumatu hindamiskogu hinnatud
PFS-i riskitiheduse suhe glofitamabi ja Pola-BR vordluses numbriliselt glofitamabi kasuks nii
kohandamata baasmudelis, sobitatud valimis kui IPTW (inverse probability of treatment
weighting) valimis.

Tépsed arvulised véartused OS ja PFS osas on toodud jargnevas tabelis.
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(T - uzaldusvahemmk; ESS — efektinme valim ;s (gffective sample size); HE. - nskitheduste sube; TNV —
wnyate hinnatud; IPTW — rav kaalum se pddndvirdeline tSendosus (inmverse probability of reament weightng);
IRC — sdltuwmnatn hndamm=kosu; MATC - sobitztud-kohandatod kavdne vordhus (matching-adiusted indirect
comparizen); 05 — ildme elulemus; PFS — progressicomvaba elulenms; PRA - tdendomspihine analin:
(propensity score analypsis).

Glofitamnabn kasuks vérdustulenmsed on tahistziud rohelizega.

Kaudsete vordluste tulemused viitavad, et glofitamabi monoteraapia on tohusam kui Eestis
hetkel kasutatavad r/r DLBCL 3+ raviliini alternatiivid.



