MEDITSIINILISE TOENDUSPOHISUSE HINNANG

Teenuse nimetus Kroonilise hiipoparatiireoidismi ravi
subkutaanse palopegteriparatiidiga,
neljanidalane ravikuur

Taotluse number 1733

Kuupiev 07.04.26

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

1. Tervishoiuteenuse meditsiiniline naidustus

Teenuse osutamise ndidustused on asjakohased ja pohjendatud ning kooskdlas EMA
(Euroopa Ravimiamet) ndidustustega.

2. Naiidustuse aluseks oleva haiguse v0i terviseseisundi iseloomustus

Naidustuse aluseks oleva haiguse — krooniline hiipoparatiireoos — iseloomustus on
adekvaatne ja asjakohane.

3. Tervishoiuteenuse toenduspohised andmed ravi tulemuslikkuse kohta
kliiniliste uuringute ja metaanaliiiiside alusel

Taotluses on korrektselt esitatud palopegteriparatiidi 3 faasi kliinilise uuringu PaTHway
andmed toetudes kolmele eelretsenseeritud teadusajakirjades avaldatud publikatsioonile
(1,2,3):

Esimene publikatsioon annab {ilevaate PaTHway uuringu esimesest osast, mis oli
mitmekeskuseline, randomiseeritud, topeltpime, platseebokontrolliga paraleelriihmade
uuring, mis kestis 26 niddalat (1). Teine ja kolmas publikatsioon annavad iilevaate
eelnimetatule jargnenud 156-nddalase avatud jatku-uuringu tulemustest (2,3). Taotluses on
uuringute tulemused esitatud korrektselt, asjakohased statistilised néitajad on &ra toodud ja
korrektselt esitatud.

Lisatud on ka andmed PaTHway-uuringu 2 aasta tulemuste kohta, mis on avalikustatud
teaduskonverentsi ettekandes ja jaddvustatud vastavas lithikokkuvottes. Teadaolevalt ei ole
rohkem kliinilisi uuringuid palopegteriparatiidiga tehtud.

4. Tervishoiuteenuse toenduspohised andmed ravi ohutuse kohta

Taotluses esitatud andmed palopegteriparatiidi voimalike kdrvaltoimete ja tiisistuste ning
nende ravi kohta on ammendavad ja korrektsed — vastavad EMA (Euroopa Ravimiameti)
andmetele.

5. Tervishoiuteenuse osutamise kogemus maailmapraktikas

Taotletava tervishoiuteenuse tdenduspdhisuse andmed ravi tulemuslikkuse ja ohutuse kohta
toetuvad eespool éra toodud kliinilisele uuringule (1,2,3). Antud kliinilise uuringu tulemusi
toetavad ka moned tavapraktikat kirjeldavad publikatsioonid nagu artikkel, kus kirjeldatakse
123 hiipoparatiireoosiga patsiendi ravi tulemusi 12 kuu jooksul ja leitakse, et andmed
kinnitavad palopegteriparatiidi efektiivsust ja ohutust ka véljaspool kliinilisi uuringuid (4).

6. Toenduspohisus vorreldes alternatiivsete toenduspohiste raviviisidega
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Taotluses esitatud alternatiivid on kohased ja kasitletavad hiipoparatiireoosi standardravina.

7. Taotletava teenuse ja alternatiivse raviviisi sisaldumine Euroopa riikides

aktsepteeritud ravijuhistes
L.

Teise rahvusvahelise toogrupi juhistes hiipoparatiireoosi hindamiseks ja
kisitlemiseks (5) on PTH asendusravi kisitletud teise rea ravivalikuna, kui
standardravi aktiivse D-vitamiini ja kaltsiumi preparaatidega ei kindlusta
piisavalt head ravitulemust. Juhised kinnitavad PTH asendusravi vajadust
taotluses korrektselt vilja toodud niidustustel, kuigi vastavate uuringute
vihesuse tottu on soovitus ndrk (tegemist on harva esineva haigusega). PTH
asendusravi preparaatidena on juhises kasitletud inimese PTH (1-34) preparaate,
mida kasutatakse raskekujulise osteoporoosi ravis, kuid millel puudub niidustus
hlipoparatiireoosi ravimiseks ja inimese rekombinantset rthPTH (1-84)
preparaati, mis korvaldati FDA poolt USA turult 2019 ja mille tootmise
ravimfirma Takeda 10petas 2024. Seega on praegu ainsaks hiipoparatiireoosi
asendusravi ndidustust omavaks preparaadiks palopegteriparatiid, mida on ka
juhises mainitud, kui iithte PTH asendusravi preparaati ja dra on toodud ka
PaTHway uuringu esimese 26-nddalase randomiseeritud topeltpimeda
paltseebokontrollitud osa tulemused. Kuna enamus palopegteriparatiidi
kisitlevaid publikatsioone on ilmunud peale juhiste avaldamist, on
palopegteriparatiidi késitlus juhistes lakooniline.

Euroopa ekspertide konsensusdokumendis koérvalkilpniirmehaiguste
spetsiifiliste aspektide kisitlemise kohta tiiskasvanutel ja rasedatel:
Euroopa Endokrinoloogia Seltsi (ESE) korvalkilpniirme haiguste
haridusprogrammi soovitustes (PARAT 2021) (6) tunnistatakse nn. teise rea
preparaatide kasutamise vajadust juhtudel, kui standardravi aktiivse D-vitamiini
ja kaltsiumi preparaatidega ei ole andnud piisavalt hédid tulemusi (pole
saavutatud adekvaatset kontrolli kaltsiumi sisalduse iile veres, adekvaatseks
asenduseks vajalikud kaltsiumi vdi aktiivse D-vitamiini annused on véga suured,
esineb  hiiperkaltsiuuria,  neerukivitdobi  v81  nefrokaltsinoos, esineb
hiiperfosfateemia, gastrointestinaalne malabsorptsioon voi hiipoparatiireoosi
foonil oluliselt halvenenud elukvaliteet). Juhiste avaldamisaastast tulenevalt ei
ole neis palopegteriparatiidi mainitud ja PTH asendusravi preparaatidena on &ra
toodud inimese PTH (1-34) preparaat ja rekombinantset thPTH(1-84) preparaat.
Hiiperkaltsiuuria leevendamise vdimalusena on juhises vilja pakutud ka
tiasiiddiureetikumid, mille rohked korvaltoimed, patsientide tihedam
jalgimisvajadus ja tdenduspohisuse puudumine on olnud takistuseks nende
kasutamisel.

Taotluses on #ra toodud Kreeka Endokrinoloogia Uhingu juhis hiipoparatiireoosi
diagnoosimiseks ja kisitlemiseks (2025), mis ei saa olla otseseks juhendiks
hiipoparatiireoosi kisitlemisel Eestis, kuid peegeldab histi viimaste aastate
suundumusi Euroopas.

8. Tervishoiuteenuse osutamiseks vajalike tegevuste Kirjeldus

Taotluses esitatud andmed palopegteriparatiidi manustamisviisi, annustamise, ravi
ettevalmistuse, ravi alustamise, ravimi sdilitamise ja raviskeemi kohta on
asjakohased ja korrektsed.
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9. Tingimused ja teenuseosutaja valmisolek kvaliteetse tervishoiuteenuse
osutamiseks

Taotluses esitatud andmed on asjakohased ja ammendavad. Teenuse osutamine
toimub kogenud endokrinoloogide poolt TUK-is, PERH-is ja ITKH-s
ambulatoorselt. Spetsiifilise viljadppe vajadus puudub ja teenuseosutaja on valmis
koheselt teenust osutama.

10. Teenuse osutamise kogemus Eestis
Teenuse osutamise kogemus Eestis seni puudub.

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

Taotluses esitatud andmed teenust vajavate patsientide kohta on adekvaatsed
arvestades hiipoparatiireoosiga patsientide ja teenusepakkujate arvu. Ka teenuse
prognoos on arvestades teenust vajavate isikute arvu ja keskmist teenuse
kasutuskordade arvu isiku kohta dige ja asjakohane. Tervishoiu teenuse mahtude
jagunemist raviasutuste vahel vdiks prognoosida jirgmiselt: PERH 40%; TUK 30%
ja ITKH 30%. PERH-i suurem osakaal on prognoositav sealses pea- ja kaelakirurgia
osakonnas sooritatud ulatuslike kaela piikonna 16ikuste jargsetel patsientidel sageli
esineva piisiva hiipoparatiireoosiga, millega need patsiendid jddvad enamasti PERH-
i endokrinoloogide jdlgimisele.

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

Nii hiipoparatiireoosi standardravi korral aktiivsete D-vitamiini ja suukaudsete
kaltsiumipreparaatidega kui palopegteriparatiidiga toimub patsientide jilgine
sarnaste pohimotete alusel — endokrinoloogi ambulatoorne visiit 3-6 kuulise
intervalliga ja kaltsiumi (nii iild- kui ioniseeritud kaltsium), fosfaadi, 25(OH)D-
vitamiini, magneesiumi ja neerufunktsiooni nditajate méidramisega. Kord aastas
soovitatakse médrata kaltsiumi 24t uriinis — véljendunud hiiperkaltsiuuria on ka
itheks palopegteriparatiidi ndidustuseks. Uleminekul standardravilt
palopegteriparatiidile standardravi esialgu jdtkatakse. Palopegteriparatiidi annust
tiitritakse vastavalt kord nddalas tehtud kaltsiumi ja fosfaadi midramistele — seega
on ravi alguses vajalike biokeemiliste analiiliside arv tdenéoliselt suurem. Kaltsiumi
védrtuste stabiliseerumisel aktiivse D-vitamiini ja suukaudsete kaltsiumi
preparaatide annuseid jark-jargult vihendatakse kuni standardravi 1dpetamiseni, mis
voOib samuti nduda paari kuu jooksul monevorra sagedasemaid kaltsiumi vairtuste ja
fosfaadi méddramist.

Uus tervishoiuteenus vOiks parandada patsientide elukvaliteeti ja dra hoida
hiipokaltseemiaga seotud podrdumisi ja todvoimetust.

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

Taotluses on korrektselt margitud, et patsiendi valmisolek omaosaluse eest tasuda
puudub.

14. Tervishoiuteenuse viir- ja liigkasutamise toendosus
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Terviseteenuse vair- ja liigkasutamise tdendosus on minimaalne, kuna ravi toimub
spetsialiseeritud keskustes kogenud endokrinoloogide jilgimisel. Kuna tegemist on
slisteraviga, saab patsient ravi alustades siistevahendi koolituse ja ka edaspidi
jélgitakse siistimisvotete adekvaatsust.

15. Patsiendi isikupira voimalik mdju ravi tulemustele
Patsiendi isikupédra ei mdjuta raviplaani ega ravi tulemust.
16. Tervishoiuteenuse kohaldamise tingimused

Taotluses on korrektselt esitatud palopegteriparatiidravi optimaalse kasutamise
tagamiseks vajalikud teenuse kohaldamise tingimused:

1. Ravi alustamiseks on vajalik dokumenteeritud konsillaarne otsus vdhemalt kahe
endokrinoloogi osalusel

2. Ravi alustamisel peab patsient vastama kindlatele kriteeriumidele

3. Ravi mdju hindamine kolm kuud peale ravi alustamist, et otsustada ravi
efektiivsuse, ohutuse ja ravi jitkamise otstarbekuse iile.

17. Kokkuvote

Taotletakse kroonilise hiipoparatiireoosi ravi palopegteriparatiidi subkutaansete
slistetega tiiskasvanud patsientidel hiivitamist juhul kui standardravi aktiveeritud
D-vitamiini ja suukaudsete kaltsiumi preparaatidega pole andnud piisavalt head
tulemust. Palopegteriparatiid on praegu ainus parathormooni asendusraviks
ndidustatud preparaat ja see on ndidanud 3 faasi kliinilises uuringus head
tulemuslikkust ja ohutust. Euroopas olulised ravijuhendid viitavad parathormooni
asendusravi vajadusele teise ravivalikuna juhtudel, kui standardravi aktiveeritud
D-vitamiini ja suukaudsete kaltsiumipreparaatidega ei anna piisavalt head
ravitulemust. Kuna nimetatud ravijuhised on vélja antud aastatel 2021 ja 2022, ei
kajastu nendes konkreetsed soovitused kasutada asendusraviks palopegteriparatiidi
vOoi on vastavad soovitused lakoonilised. Seni puudub Eestis vdimalus
parathormooni asendusraviks. Teenuse optimaalseks ja ohutuks kasutamiseks
peaks see toimuma korgema etapi raviasutustes spetsialiseeritud endokrinoloogia
iiksustes endokrinoloogi jdlgimisel ja ravi alustamiseks peaks olema
dokumenteeritud vastav konsillaarne otsus vihemalt kahe endokrinoloogi osalusel.
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