MEDITSIINILISE TOENDUSPOHISUSE HINNANG

Teenuse nimetus Maf)- voi r_r}ao-sébg_itoru ﬁhendugkoha Vah1

miirgitakse uuesti teenuse nimetus taotluses perioperatiivne ravi durvalumabiga, neljaniddalane
. . ravikuur.

esitatud kujul.

Taotluse number 1769

mdrgitakse taotluse number, mis elektroonsel

taotlusel on esitatud faili nime alguses

numbrikombinatsioonina ning paberkandjal

hindamiseks esitatud taotlusel on see lisatud

taotluse paremasse tilaserva.

Kuupiev 09.04.26

1. Tervishoiuteenuse meditsiiniline niidustus
Teenuse osutamise ndidustused on diged, asjakohased ning pdhjendatud Eesti oludes.
2. Naiidustuse aluseks oleva haiguse voi terviseseisundi iseloomustus

Mao- ning mao-sodgitoru iihenduskoha vidhi etioloogia, simptomaatika,
levimuse, elulemuse ja ravitulemuste kirjeldus on adekvaatne ja ajakohane.

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

Taotluses esitatud III faasi kliiniline uuring MATTERHORN [1] on asjakohane ning
raporteeritud tulemused usaldusvairsed.

Need baseeruvad esmase vaheanaliiiisi tulemustel mediaanjalgimisperioodiga 31,5 kuud
. Siiski on lisatud ka ESMO

2025 konverentsil esitletud pikema (43 kuud) jalgimisperioodi tulemused (ehkki
ametlikku artikli

publikatsiooni veel ei ole). Tulemusnéitajate numbriline vairtus, usaldusintervalli
andmed ja olulisuse tdendosuse nditaja (p-value)

on korrektsed, statistiliselt ning kliiniliselt olulised.

Sarnase disaini ja ndidustustega III faasi randomiseeritud uuring, mis

kaasas ~800 maovihiga patsienti,

oli Keynote585 [2], kus eksperimentaalses harus immuunravi preparaadiks oli teine
immuunkontrollpunkti inhibiitor- PD-1 inhibiitor pembrolisumaab. Kuivord

uuring ei osutunud positiivseks oma esmase tulemusnditaja osas, siis seda uue standardi
ega alternatiivina ka tabeli kujul vélja ei too. 2025 siigisel on avaldanud Zhao jt
metaanaliiisi [3], kus hindavad immuunravi lisandumise mdju perioperatiivses
siisteemravis lokaalregionaalse maovéhi korral. MATTERHORN uuringu pika-ajalise
elulemuse andmeid (sh konverentsi abstraktil baseeruvat) selles ei kasutatud.
Metaanaliiiisis jareldatakse, et siindmustevaba elumus (EFS -event free survival) on
immuunravi lisamisel perioperatiivsele FLOT keemiaravile parem kui FLOT ilma
immuunravita (HR =0.732, 95 %-CI: 0.610-0.878, p <0.001) ja seega tuleks seda
pidada uueks standardiks resetseeritava mao- voi mao-sédgitoru

ithenduskoha adenokartsinoomi (GC/GEJC) perioperatiivses ravis.
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Uuringu sihtgrupp ja uuritavate arv
uuringugruppide 16ikes

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

Uuringu aluseks oleva ravi/teenuse
kirjeldus

Vordlusravi
Uuringus vordlusena kdsitletud
ravi/teenuse kirjeldus

Uuringu pikkus

Esmane tulemusniitaja
Uuritava teenuse esmane moodetay
tulemus /valjund

4.2.6 Esmase tulemusniitaja
tulemus

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

4.2.8 Teiste tulemusniitajate
tulemused

Tervishoiuteenuse toenduspohised andmed ravi ohutuse kohta

Taotluses on esitatud asjakohased andmed vdimalike korvaltoimete ja tiisistuste ning
nende ravi kohta.

Tervishoiuteenuse osutamise kogemus maailmapraktikas

Taotluses esitatud andmed teenuse kasutamise kogemuse kohta maailmapraktikas-
esitatud on kliinilise uuringu andmed- need on korrektsed ja asjakohased.

Toenduspohisus vorreldes alternatiivsete toenduspohiste raviviisidega

Taotluses on adekvaatselt hinnatud alternatiive, mis tdenduspdhised ja sisaldumas ka
rahvusvahelistes ravijuhistes.

Taotletava teenuse ja alternatiivse raviviisi sisaldumine Euroopa riikides
aktsepteeritud ravijuhistes

Taotluses on kajastatud asjakohaseid ravijuhendeid, viidatud ravijuhendid toetavad
teenuse kasutamist taotletaval ndidustusel. Raviskeem sisaldub Ameerika
erialaiihenduse ravijuhises (nii taotluses viidatud NCCN v.3.2025 kui ka hetkel
kehtiv v2.2026, mis ka Euroopas tunnustatud) 1. kategooria soovitusena (4). Euroopa
(ESMO) juhis pidrineb aastast 2024 ega sisalda durvalumabi kombinatsiooni
(MATTERHORN uuringu tulemused avaldati 2025 suvel).
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8.

Tervishoiuteenuse osutamiseks vajalike tegevuste kirjeldus

Taotluses on esitatud asjakohased ja diged andmed teenuse tegevuse kirjelduse kohta.
Kasutatavad seadmed ja tarvikud on asjakohaselt kirjeldatud.

Taotleja poolt esitatud kuluandmed, -mahud ja kasutusaeg
seoses durvalumabi kasutamisega on usutavad.

Tingimused ja teenuseosutaja valmisolek kvaliteetse tervishoiuteenuse
osutamiseks

Taotluses esitatud andmed on asjakohased ja ammendavad koigis allolevates
punktides Tervishoiuteenuse osutaja

10.

11.

12.

9.1. Tervishoiuteenuse osutamise tiilip
9.2. Raviarve eriala

9.3. Minimaalne tervishoiuteenuse osutamise kordade arv kvaliteetse teenuse
osutamise tagamiseks

9.4. Personali (tdiendava) véljadppe vajadus
9.5. Teenuseosutaja valmisolek
Teenuse osutamise kogemus Eestis

Taotluses esitatud andmed teenuse kasutamise kogemuse kohta Eestis on iildiselt
korrektsed ja asjakohased. Astra Zeneca laiendatud kéttesaadavuse programmi
raames/kaudu on 2025/2026 durvalumabi kasutatud perioperatiivses maovidhi ravis ka
mitmetel Eesti patsientidel. Kogemus on olnud positiivne, ei erine uuringu andmetest
efektiivsuse ja kdrvaltoimete osas.

Eestis tervishoiuteenust vajavate isikute ja tervishoiuteenuse osutamise kordade
arvu prognoos jirgneva nelja aasta kohta aastate 1oikes

Taotluses esitatud andmed teenust vajavate patsientide arvu kohta iildiselt on
adekvaatsed (~82 isikut aastas, kes
vajaks perioperatiivset ravi FLOT+ durvalumab). Teenust vajavate juhtude prognoos
ning keskmise teenuse kasutuskordade arvu arvestus iihe isiku kohta on dJige ja
asjakohane.

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

12.1. Tervishoiuteenused, mis lisanduvad taotletava teenuse kasutamisel
ravijuhule; kuivord FLOT skeemiga keemiaravi on valdavalt statsionaarne, siis
ambulatoorsed arsti ja de visiidid+ ravimi manustamise tidiendav kood 7419 ei
kii iga manustamiskorra=teenuse kasutamise juurde; neid asendab sel juhul
sisehaiguste voodipdev 2065 arvestuste kohaselt neljal korral (2 x enne ja 2x
peale operatsiooni manustatakse durvalumab koos keemiaraviga), edasi
jargnevad 10x on teenus ambulatoorne ja loetletud teenuste koodid asjakohased.

12.2. Tervishoiuteenused, mis lisanduvad alternatiivse teenuse kasutamisel
ravijuhule. Alternatiiv on FLOT skeemiga keemia ilma durvalumabita = 8x
statsionaarset keemiaravi.
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13.

14.

15.

12.3. Kas uus teenus asendab monda olemasolevat tervishoiuteenust osaliselt
vOi tdielikult? EI

12.4. Kui suures osas taotletava teenuse puhul on tegu uute ravijuhtudega? Tegu
el ole uute ravijuhtudega- teenusega tiieneb senine standard- FLOT skeemiga
perioperatiivne keemia, mida rakendatakse koigile, kel see ndidustatud ja
ravisoostumus olemas/puuduvad vastundidustused

12.5. Taotletava tervishoiuteenusega kaasnevad samaaegselt, eelnevalt voi
jargnevalt vajalikud tervishoiuteenused (mida ei mérgita taotletava teenuse
raviarvele), soodusravimid, ja meditsiiniseadmed patsiendi kohta {ihel aastal.

Vastavalt taotluses vilja toodud maéédradele on oodata ravist tekitatud
korvaltoimeid (~100%) sh tdsisemate Gr3-4 astme omasid (~70%). Valdav
enamus neist on seotud senise standardi- FLOT skeemiga keemiaraviga. Vaid
~5% tosise astme korvaltoimeid oli seostatud just immuunravi komponendiga
(mis on oodatav ja tavapdrane sarnast tiilipi raviga onkoloogias). Nende
lahendamiseks kuluvate teenuste ja ravimite 14dbildiget ning hulka on keeruline
prognoosida. Rutiinselt lisanduvad vereanaliiiisid, arsti visiidid/keemiaraviks
hospitaliseerimised iga ravitsiikliga koos, radioloogilised uuringud (KT,
vajadusel ultraheli), vajadusel kordus endoskoopia preoperatiivse osa ravist
labimisel, postoperatiivselt + adjuvantse durvalumabravi keskel ja 16pus. Hiljem,
tavapdrase praktika raames jalgimisvisiidid koos piltuuringute (KT, ultraheli,
rontgen, endoskoopia,) ja vereanaliitisidega 2-3 X
aastas (tavapdrane onkoloogias).

12.6. Alternatiivse raviviisiga kaasnevad (samaaegselt, eelnevalt voi jargnevalt)
vajalikud tervishoiuteenused (mida ei mérgita taotletava teenuse raviarvele),
soodusravimid, ja meditsiiniseadmed patsiendi kohta iihel aastal. Vt eelmine
punkt va. Immuunravist tekitatud korvaltoimed ja tdiendavad visiidi, analiiiisid.

12.7. Tervishoiuteenuse moju todvoimetusele. Ei ole teada. Tuginedes teenuse
taotlemise aluseks oleva uuringu tulemustele, voiks stabiilse elukvaliteedi
sdilimise ja  vdhemate haiguse  retsidiivide  (sh kaugmetastaaside tekke)
tottu toovoimetus pigem olla véiksem.

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

Patsiendi omaosalust onkoloogilises ravis ei nde. 1)teenuse osutamisega taotletav
eesmdrk ei ole saavutatav teiste, odavamate meetoditega, mis ei ole seotud oluliselt
suuremate riskidega ega halvenda muul viisil oluliselt kindlustatud isiku olukorda;
2) teenus on suunatud haiguse ravimisele (tervistumiste potentseerimine)

3) kindlustatud isikud on véhihaiged ja ei ole {ildjuhul valmis ise teenuse eest tasuma

Tervishoiuteenuse viir- ja liigkasutamise toeniosus

Taotluses esitatud andmed teenuse vdimaliku vdir-, ala voi liigkasutamise kohta on
oOiged ja asjakohased. Onkoloogidel on padevus teenuse adekvaatseks kasutamiseks
vastavalt patsiendile ja haiguse levikule.

Patsiendi isikupiira véimalik méju ravi tulemustele

Patsiendi isikupéra ei mdjuta ravi tulemusi.
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16. Tervishoiuteenuse kohaldamise tingimused

Noustun taotluses vilja toodud tingimustega.

Ravi teostamise tingimusteks on:

* lokaalselt voi lokaalregionaalselt levinud (II-IVA staadium) mao- voi mao-
so60gitoru tihenduskoha adenokartsinoom, mis on potentsiaalselt resetseeritav
* Patsiendi sooritusvdoime ECOG skaalal 0-1

Ravi teostatakse onkoloogilise konsiiliumi otsusega perioperatiivse ravikompleksi
raames, mis hdlmab endas FLOT skeemiga keemiaravi nii preoperatiivselt kui
postoperatiivselt koos durvalumabi manustamisega neljanédalaste intervallidega
maksimaalselt 4 tsiiklit koos keemiaraviga ning 10 tsiiklit adjuvantselt
monoteraapiana.

17. Kokkuvote

Kokkuvottes taotletakse uudset tdiendavat teenust- maovéhi perioperatiivse FLOT
skeemiga keemiaravi tOhustamist immuunravimi durvalumab lisamise ndol. Nimetatud
raviga III faasi MATTERHORN uuringu tulemustele tuginedes saavutati oluline:

1) siindmustevaba elulemuse (EFS) 29% paranemine (HR = 0,71; 95% CI: 0,58-0,86; p
<0,001)

2) tldise elulemuse paranemine/surmariski langus 22% (OS HR = 0,78; 95% CI: 0,63—
0,96; p=0,021)

3) tdieliku patoloogilise ravivastuse (pCR) paranemine 19,2% vs 7,2%, vorreldes
platseeboga ((RR[relative risk] = 2,69; 95% CI: 1,86-3,90).)

Nimetatud ravikombinatsiooni kasutusega voiks seega eeldada ka maovihist
tervistuvate inimeste suhtarvu kasvu (36. kuul elulemuse erinevus 6,7 % ; erinevus ei
néi ajaskaalal edasi litkudes kahanevat vaid pigem kasvavat vastavalt taotluse joonis 11-
le) kui suurimat véartust (iile poolte uuringus osalenud maovahi patsientidest olid alla
65 eluaasta- potentsiaalselt todturule naasjad).

Durvalumabi on Eestis varem kasutatud ja ravimi ohutusprofiil on histi teada. Uuringus
vilja toodud korvaltoimetest olid valdav enamik seotud senise standardi- FLOT
skeemiga keemiaraviga. Vaid 23% koikidest ja ~5% tdsise astme korvaltoimetest oli
seostatud just lisandunud immuunravi komponendiga (mis on oodatav ja tavapdrane
sarnast tiilipi raviga onkoloogias).

Taotletav teenus on seetdttu sisaldumas rahvusvahelises (NCCN)

ravijuhises nimetatud ndidustusel sh kdrgeima ehk esimese kategooria soovitusena (PD-
L1 positiivne varving immuunohistokeemiliselt CPS vdi TAP skooriga =1 voi rohkem
kasvajate

korral). Teenuse kohaldamise tingimused tuleks sadtestada vastavalt punktis 16 sonastat
uga.
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