MEDITSIINILISE TOENDUSPOHISUSE HINNANG

Teenuse nimetus
mdrgitakse uuesti teenuse nimetus taotluses
esitatud kujul.

Vedelikul baseeruv tsiitoloogiline uuring (1
klaas)

Taotluse number

mdrgitakse taotluse number, mis elektroonsel
taotlusel on esitatud faili nime alguses
numbrikombinatsioonina ning paberkandjal
hindamiseks esitatud taotlusel on see lisatud
taotluse paremasse tilaserva.

1647

Kuupiev

07.04.2025

NB! Vormil kursiivis olev tekst on informatiivne ning selle voib hinnangu koostamisel

vormilt kustutada.

Tervishoiuteenuse meditsiiniline ndidustus

Taotluse eesmirk on kasutuses oleva vedelikul baseeruv gilineko-tsiitoloogilise uuringu
(koodid 66821, 66822) kasutusvaldkonna laiendamine ka mitte-glinekoloogilistele
haigustele. Vedelikul baseeruv meetod (ingl liquid-based cytology (LBC)) annab vdimaluse
olemasolevate seadmete abil valmistada kvaliteetseid ja suurema standardiseeritusega
uuringu preparaate aspiratsioonimaterjalidest ja kehavedelikest paljudel meditsiinilistel
erialadel. LBC loob véimaluse teha nii tsiitoloogilisi preparaate kui ka vajadusel rakuplokke,
immuunohistokeemilisi  uuringuid ja uuringumaterjali  jatku-uuringuna kasutada
molekulaaruuringuteks.

Niidustuse aluseks oleva haiguse voi terviseseisundi iseloomustus

LBC annab vdimaluse analiilisida haigematerjali viga paljude haiguste puhul, mis vajavad
patoloogilist uuringut erinevatest kehavedelikest. Teenus voimaldab uurida erinevate organite
aspiratsiooni- ja eksfoliatiivseid materjale ja kehadodnte vedelikke nii kasvajate kui ka
mittekasvajaliste haiguste tuvastamise, diagnoosimise ja skriiningu eesmargil. Meetodi laia
kasutusvaldkonna tSttu on ei ole kohaldatav teenuse meditsiiniline ndidustus konkreetse(te)
RHK-10 diagnoosikoodi(de) alusel.

Tervishoiuteenuse toenduspohised andmed ravi tulemuslikkuse kohta kliiniliste
uuringute ja metaanaliiiiside alusel

Taotluses on esitatud 14 publikatsiooni, mis annavad hea iilevaate LBC kasutamisest
meditsiinis, sh mitte-giinekoloogiliste haiguste puhuselt. LBC-d kasutatakse laialdaselt
aspiratsiooniproovide analiilisimiseks, mis vdoimaldab suure tdpsusega tuvastada erinevaid
kasvajatiiiipe (rinna-, kilpndédrme ja siiljendarmete kasvajad, limfisiisteemi kasvajad, kopsu-,
pankrease ja poievdhid jt) ja nende metastaase[1-7]. Lisaks pahaloomuliste protsesside
diagnostikale saab LBC kasutada ka kehavedelikes mikroobide, seente ja algloomade
tuvastamiseks hingamis- ja kuseteede, kohudone ja pleura (kopsu) infektsioonide puhuselt[8].
LBC diagnostiline tdpsus on digepreparaatidega vorreldes suurem, sest segav taustavérving
on madalam ja saavutatakse parem raku morfoloogia kirjeldus[9].

Lisan olulise uuringu, mis nditab teenuse kasutusvoimalust raskete infektsioonide diagnostikas
immuunpuudulikel isikutel[8].
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Uuringu sihtgrupp ja uuritavate arv
uuringugruppide l16ikes

Mdrkida uuringusse kaasatud isikute
arv uuringugrupi loikes ning nende
liihiiseloomustus, nt. vanus, sugu,
eelnev ravi jm.

Mukormiikoos ravitud COVID-19 haigetel. Seda
rasket haigust kahtlustati 34 patsiendil. Kaasuvad
haigused olid diabeet 70,1%-1 (24/34) juhtudest,
soliidtuumor 14,7%-1 (5/34), leukeemia &,8%-I
(3/34) ja tuberkuloos 5,9%-1 (2/34). Patsientide
vanus varieerus 34 kuni 76 aastat, mediaanvanus
oli 50 aastat ja M:N suhe oli 20:14.

Uuringu aluseks oleva ravi/teenuse
kirjeldus

LBC. Materjal koguti spetsiaalset tsiitopintslit
(BD SurePath™) kova/pehme suulae, lateraalse

nina seina, keskmise/alumise ninakarbiku ja
orbitaaltipu (pérast ekstenteratsiooni)
piirkondadest.

Vordlusravi
Uuringus vordlusena kdsitletud
ravi/teenuse kirjeldus

Tavaline digepreparaat ja histopatoloogiline uuring
koeldigul, patoloogiliste seente isoleerimine ja
identifitseerimine kultuuris

tulemus /vdljund

Uuringu pikkus Aprill kuni juuni 2021
Esmane tulemusnéitaja Meetodite tundlikus, spetsiifilisus, positiivne
Uuritava teenuse esmane moodetav ennustusvaartus (PPV) ja negatiivne

ennustusvadrtus (NPV)

4.2.6 Esmase tulemusnéitaja
tulemus

LBC tundlikkus, spetsiifilisus, PPV ja NPV olid
vastavalt 72,4%, 100%, 100% ja 38,4%, mis
vastasid histopatoloogia tundlikkusele (75,9%).
Kultuuri, tavapérase tsiitopatoloogia ja KOH
tundlikkus oli histopatoloogia ja LBC-ga vdrreldes
viga madal.

4.2.7 Teised tulemusnéitajad
Uuritava teenuse olulised teised
tulemused, mida uuringus hinnati

4.2.8 Teiste tulemusnditajate
tulemused

4. Tervishoiuteenuse toenduspohised andmed ravi ohutuse kohta
Ei ole kohaldatav.

5. Tervishoiuteenuse osutamise kogemus maailmapraktikas

Globaalne vedelikupdhise tsiitoloogia turg oli 2023. aastal hinnatud 1,5 miljardi USA dollari
suuruseks ja eeldatavasti kasvab see aastatel 2024-2030 keskmise aastase kasvuméiraga
(CAGR) 7,57%. 2030. aasta 10puks on prognoositud, et turg jouab 2,5 miljardi USA dollarini
( ). Lisaks
emakakaelavihi sOeluuringutele kasutatakse LBC meetodit ka mitmesuguste muude
meditsiiniliste eesmérkide jaoks:

a) Muude giinekoloogiliste haiguste diagnoosimine: LBC-d kasutatakse ka teiste
giinekoloogiliste seisundite, nagu endomeetriumi hiiperplaasia ja munasarjakasvajate,
hindamiseks[10,11].
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b) Mittegiinekoloogilised rakuproovid: LBC-d kasutatakse hingamisteede, uriini,
kilpnddrme ja muude kehavedelike proovide analiilisimiseks. See aitab tuvastada
erinevaid véhivorme ja muid patoloogilisi seisundeid[2-4,12-14].

c) Infektsioonide tuvastamine: LBC-d saab kasutada ka erinevate infektsioonide, sealhulgas
bakteriaalsete, viiruslike ja seeninfektsioonide tuvastamiseks[8,15].

LBC kui metoodika arengut ja uute metoodiliste voimaluste kliinilist kasutuselevottu kiirendab
lahiaastatel digitaalmikroskoopia ja tehisaru voimaluste kasutamine rakkude kujutiste analiiiisil.

6. Toenduspohisus vorreldes alternatiivsete toenduspohiste raviviisidega

Vedelikupohine tsiitoloogia (LBC) on tdiustatud meetod tsiitopatoloogias proovide
ettevalmistamiseks mikroskoopiliseks uurimiseks. LBC pakub mitmeid eeliseid vorreldes
tavaliste digepreparaatidega[1,6]. Proovid séilitatakse spetsiaalsetes transpordisddtmetes, mis
tagavad patoloogilise materjali parema séilimise. Enne analiilisi puhastatakse proove
rakuprahist ja limast, et vdhendada mikroskoopilisel uuringul segavat tausta. Selline
preparaatide ettevalmistus tagab proovi parema kvaliteedi ja standardiseerituse, mis
omakorda parandab diagnostilist tdpsust. LBC meetodi eelised mitte-giinekoloogiliste
proovide puhul holmavad paremat proovi kvaliteeti, suuremat diagnostilist tdpsust ja
standardiseerimist, mis vdhendab operaatorist sGltuvat variatsiooni.

Alternatiivseteks uuringumeetoditeks on patoloogi hinnatud {ildtsiitoloogiline uuring (kuni
kolm klaasi; kood 66810) ja Papanicolaou meetodil tehtud ja patoloogi hinnatud patoloogiline
giinekotsiitoloogiline uuring (kood 66811). Need uuringud ei ole vordviirne alternatiiv, kuna
uurimismeetod ei voimalda samast materjalist lisauuringute ldbiviimist. LBC loob voimaluse
kasutada transportlahusesse voetud uuringumaterjale, millest saab teha nii tsiitoloogilisi
preparaate kui ka vajadusel rakuplokke, immuunohistokeemilisi uuringuid ja
uuringumaterjali jétku-uuringuna kasutada molekulaaruuringuteks. Transportlahuses séilib
materjal kuni 30 pdeva, mis tagab uuringute jarjestikuse ldbiviimise vastavalt vajadusele.
Uhekordselt vdetud uuringumaterjali laiem kasutus vihendab kordusmaterjali votmise
vajadust ja kordusvisiitide arvu ning on patsiendisobralikum.

7. Taotletava teenuse ja alternatiivse raviviisi sisaldumine Euroopa riikides
aktsepteeritud ravijuhistes

LBC-d kasutatakse laialdaselt ka teistes laborites {ile maailma, et analiilisida erinevaid mitte-
giinekoloogilisi ~ proove,  sealhulgas  hingamisteede @ ja  kuseteede  proove

( ;

2

). Teenus on ka kajastatud ka Royal College of Pathologists
(RCPath) ravijuhises 2019.a. ja suure avaliku sektori labori- ja diagnostikateenuste pakkuja
Shared Health (Manitoba Diagnostic Services, Winnipeg, Kanada)

(

) ja Central
Manchester University Hospitals NHS Foundation Trust (CMFT) ja University Hospital of
South Manchester NHS Foundation Trust (UHSM) teenuste nimekirjades (
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https://mft.nhs.uk/app/uploads/2024/03/NG-Cytology-user-Manual-2024.pdf
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https://healthproviders.sharedhealthmb.ca/wp-content/uploads/wpfd/preview_files/Implementation-of-Liquid-Based-Cytology-for-Non-Gynecological-Specimens%282af60c9ab459312002fecc6e75a1b4c6%29.pdf
https://healthproviders.sharedhealthmb.ca/wp-content/uploads/wpfd/preview_files/Implementation-of-Liquid-Based-Cytology-for-Non-Gynecological-Specimens%282af60c9ab459312002fecc6e75a1b4c6%29.pdf
https://healthproviders.sharedhealthmb.ca/wp-content/uploads/wpfd/preview_files/Implementation-of-Liquid-Based-Cytology-for-Non-Gynecological-Specimens%282af60c9ab459312002fecc6e75a1b4c6%29.pdf

)

Praegu on USA Toidu- ja Ravimiamet (FDA) heaks kiitnud kaks vedelikupdhise tsiitoloogia
(LBC) ettevalmistamise meetodit: ThinPrep (TP) ja SurePath (SP). ThinPrep kiideti heaks
emakakaela-vaginaalse tsiitoloogia jaoks 1996. aastal
(https://www.accessdata.fda.gov/scripts/cdrh/cfdocs/cfpma/pma.cfm?id=P950039) ja
SurePath 1999. aastal. Sellest ajast alates on mdlemat meetodit rakendatud ka mitte-
giinekoloogilises tsiitoloogias. VedelikupShise tsiitoloogia tehnika diagnostiline vairtus
mitte-giinekoloogilises tsiitoloogias on kasvamas. Enamikul juhtudel annab LBC tehnika
paremaid tulemusi kui tavapérane tsiitoloogia, kuna taust, mis muidu raskendaks tulemuste
hindamist, on korvaldatud. Lisaks LBC suurendada rakkude arvu preparaadis ja kuna rakud
on paigutatud monokihisiisteemi, siis paraneb pildi kvaliteet ja tulemuste hindamine.

Tervishoiuteenuse osutamiseks vajalike tegevuste Kirjeldus

Uuringu materjal (tsiitoloogiline proov) pannakse kohe peale vOtmist spetsiaalsesse
transpordilahusesse ja transporditakse patoloogia osakonda kus see registreeritakse vastava
uuringunumbriga. Kaasajal on kasutusel kaks erineva tdOprotsessiga analiisaatorit LBC
preparaatide valmistamiseks: BD SurePathTM System ja ThinPrep (Hologic).

ThinPrep meetodi puhul kasutatakse ThinPrep protsessorit kus toimub uuringumaterjali
dispersioon, rakkude puhastamine spetsiaalse filtriga ja nende {ileviimine ThinPrepi
mikroskoobiklaasile. Masinasse panekule eelneb bioanaliiiitiku poolt uuringumaterjali
kontsentreerimine ja sellest vere eemaldamine kasutades tsentrifuugi, vorteksit ja spetsiaalset
pesulahust. Ette valmistatud alusklaas fikseeritakse etanoolis ja vérvitakse Papanicolaou
meetodi jargi. Klaasid kaetakse katteklaasi v3i spetsiaalse filmiga.

BD SurePath meetodi puhul kasutatakse iihe variandina Totalys SlidePrep seadet, millele
eelneb proovianumas oleva proovimaterjali homogeniseerimine. Seadmes toimub
proovimaterjali segamine, rakkude liigendamine ning sadestamine. Tegemist on
automatiseeritud protsessiga, mille tulemuseks on Papanicolaou meetodi jérgi vérvitud
preparaadiklaas.

Valmis preparaadiklaasid komplekteeritakse ning uuringud jaotatakse patoloogidele.
Patoloog hindab preparaadiklaase ning vormistab vastuse. Proovimaterjali vastuvotmine
toimub patoloogialabori vastuvdtu ruumis. Registreerimine ja markeerimine uuringukoodiga
(vajadusel) toimub laboritehniku poolt vastuvoturuumis. Preparaadiklaasi valmistamine,
viarvimine ja sulundamine toimub tsiitoloogialabori to6tsoonis. Preparaatide hindamine
toimub patoloogi tdoruumis.

Kuna LBC kasutatakse Eestis giinekoloogilisteks uuringuteks PERH, TUK, SYNLAB, ITK,
LTKH ja Parnu Haiglas, siis peaks teenuse laienduseks vajalik aparatuur ja personal nendes
raviasutustes olemas olema. Taotluses ei ole tdpsustatud, kumba LBC meetodit nendes
tervishoiuasutustes kasutatakse, aga ei viidata vajadusele lisaaparatuuri ostmiseks kui teenuse
maht tduseb.

Tingimused ja teenuseosutaja valmisolek kvaliteetse tervishoiuteenuse
osutamiseks

9.1. Tervishoiuteenuse osutaja peaks olema tsiitoloogilisi uuringuid teostav
akrediteeritud LBC metoodikat omav labor. Valmisolek tehnoloogia olemasolu
ndol on olemas PERH, TUK, SYNLAB, ITK, LTKH, Pirnu Haiglal.
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10.

11.

12.

9.2. Tervishoiuteenuse osutamise tiilip — Proovivott voib toimuda ambulatoorselt
eriarsti vastuvotul voi statsionaaris. Proovi to6tlus ja hindamine peab toimuma
akrediteeritud patoloogialaboris.

9.3. Raviarve eriala - arvestades LBC jdrjest laiemat kasutuselevdttu mitte-
gilinekoloogilistel eesmirkidel, ei ole otstarbekas meetodi kasutamist piirata
konkreetse erialaga.

9.4. Minimaalne tervishoiuteenuse osutamise kordade arv kvaliteetse teenuse
osutamise tagamiseks — taotleja vditel ei ole kohaldatav, sest glinekoloogilistel
eesmarkidel teostatakse teenust juba praegu olulises mahus.

9.5. Personali (tdiendava) viljadppe vajadus — on olemas, sest uute
uuringueesmairkide lisandumisel on vaja patoloogide/tsiitoloogide ja
bioanaliiiitikute/laborantide tdiendkoolitust mitte-giinekoloogiliste preparaatide
ettevalmistamiseks ja hindamiseks.

Teenuse osutamise kogemus Eestis

LBC giinekotsiitoloogiline uuring (teenuse kood 66822) on Eestis aastaid kasutuses. Synlab
valmistab LBC preparaate alates 2017.a. Soome turule. Eestis vdeti LBC emakakaelavéhi
skriiningu meetodina kasutusele alates 2021.a. Aastatel 2023-2024 tehti teenust 66822
keskmiselt 50000 korral.

Piiratud juhtudel on teostatud LBC mitte-giinekotsiitoloogilistel niidustustel TUK-is alates
2017 aastast, ITK alates detsember 2023 ja LTKH aastast 2021. ITKs tehti perioodil
detsember 2023 — juuli 2024 ~450 uuringut (pdhiliselt uuriti kilpnddrme kude ja limfisolmi);
LTKH 2022-2023 aastatel 250-300 mitte-gilinekoloogilisel eesmérgil tehtud LBC uuringut
aastas. Mitte-giinekoloogilistel juhtudel kasutati koodi 66805 (histo- vdi tsiitokeemiline
uuring histoloogilisel koeldigul vdi tsiitoloogilisel preparaadil - iiks klaas).

Eestis tervishoiuteenust vajavate isikute ja tervishoiuteenuse osutamise kordade
arvu prognoos jirgneva nelja aasta kohta aastate loikes

Vastuses Tervisekassa lisakiisimustele 4 aasta prognoosi kohta tdpsustati, et seni tehtavale
teenusele koodiga 66822 (aastane maht 50000) lisandub esimesel aastal teenuse 66811
asendamise jirgselt 400 teenust ja teisel kuni neljandal aastal 1500 teenust. Koodi 66810
arvelt (sisaldab ka seniselt tehtud mitte-giinekoloogilist tsiitoloogiat) lisandub veel esimesel
aastal 3000-4000 koodi ja jargnevatel 5000-6000 koodi. Laiendatud teenus asendab pikemas
perspektiivis teenuse 66811 vajaduse (esimesel aastal 400 koodi ja jargnevatel 1500-1900
koodi) ja vihendab teenuse 66810 mahtu poole vorra (keskmiselt 5000-6000 koodi vihem).

Taotluses tuuakse vilja, et teenuse kasutuselevotu korral tduseb tsiitoloogilise uuringu
kvaliteet (hindamine on lihtsam, vigade arv védheneb) ja vajadus teha kordusuuringuid
viheneb. Prognoositakse, et seetdttu langeb iihele isikule tehtavate koodide arv 1,45-1t 1,2-le
koodile isiku kohta, mis on mérgatav (17%) teenuste arvu langus iihe isiku kohta. Kaasuvana
vihenevad ka muud patisendi kulud (kulud patsientide kordusvisiitidele) ja uuringumaterjali
vOtmise metoodika on patsiendisdbralikum ja kulutShusam kui jdmendelbiopsia vétmine voi
operatsioonimaterjali vétmine operatsioonil.

Tervishoiuteenuse seos kehtiva loeteluga, ravimite loeteluga voi
meditsiiniseadmete loeteluga ning méju toovoimetusele

Taotluses on vilja toodud, et uus teenus on seotud tsiitoloogiliste uuringutega, mis tehakse
koodidega 66805, 66810 ja 66811.
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13.

14.

15.

16.

17.

1

Hinnang patsiendi omaosaluse pohjendatusele ja patsientide valmisolekule
tasuda ise teenuse eest osaliselt voi tiielikult

Teenus on tavapdrase kasvajate ja haiguste diagnostika osa.

Tervishoiuteenuse viir- ja liigkasutamise téeniiosus

Taotleja on vilja toonud, et tdendosus uue teenuse vadrkasutamiseks puudub, ja et
vadrkasutamise véltimiseks on koostatud laborite poolt proovivotujuhendid. See on mdneti
vastakas viide ja vajaks lisaselgitust.

Patsiendi isikupira voimalik moju ravi tulemustele
Ei ole kohandatav.

Tervishoiuteenuse kohaldamise tingimused

Ei vaja kohaldamise tingimuste sitestamist.

Kokkuvote

Kéesolevalt taotletakse vedelikul baseeruva giinekotsiitoloogilise uuringu (LBC)
laiendamist mitte-glinekoloogilistele ndidustustele. Selline laiendamine on
pohjendatud, kuna LBC on kdrge diagnostilise tédpsuse ja tundlikkusega uuring, mille
kasutamine on kogu maailmas kasvutrendis. LBC asendab jirjest enam
digepreparaadi uuringuid ning oma korgema automatiseerituse ja standardiseerituse
tottu kiirendab paljude patoloogiate, eriti erineva paikmega kasvajate diagnostikat.

Parem preparaatide kvaliteet vidhendab prognoositult vajadust kordusuuringute jirele,
vihendades praegust teenuse arvu patsiendi kohta 1,45-1t 1,2-le, mis on mérgatav
kokkuhoid arvestades ka patsiendile tehtavaid muid kulusid (nditeks kordusvisiitide
ja korduvate uuringumaterjali votmiste kulud). Samuti on oluline, et LBC
uuringumaterjali vOtmine on patsiendisobralikum kui jdmendelbiopsia voi
operatsioonimaterjali votmine operatsioonil.

Laiendatud teenuse maérkimisvairseks eeliseks on ka see, et teenuse kéigus
ettevalmistatud preparaate saab kasutada edasistes jatku-uuringutes spetsiifilisemate
meetoditega, nagu immuunhistokeemia ja geeniuuringud. Tulevikku suunatuna on
oluline mirkida, et LBC kui metoodika arengut ja selle laiemat Kkliinilist
kasutuselevottu kiirendab ldhiaastatel digitaalmikroskoopia ja tehisaru vdimaluste
kasutamine rakkude kujutiste analiiiisil.

Toetudes esitatud taotlusele ja vastustele lisakiisimustele, pean teenuse 66822
laiendamist Eestis pdhjendatuks.
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