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Forma patvirtinta
Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos viršininko 2021 m. lapkričio 12 d. įsakymu Nr. (1.72E)1A-1418
(Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos viršininko 2022 m.                         d. įsakymo Nr.                    redakcija)

REKOMENDACIJA DĖL VAISTINIO PREPARATO LIETUVOS RESPUBLIKOS SVEIKATOS APSAUGOS MINISTERIJOS VAISTINIŲ PREPARATŲ IR MEDICINOS PAGALBOS PRIEMONIŲ KOMPENSAVIMO KOMISIJAI

Enhertu 100 mg milteliai infuzinio tirpalo koncentratui

(Trastuzumabas derukstekanas)

Paraiškos numeris STV-152


1. BENDROJI DALIS

	1.1
	Pareiškėjas

	UAB „AstraZeneca Lietuva“

	1.2
	Registracijos data 

	2021 m. sausio 18 d.

	1.3
	Paraiškos tipas 
(pagal vaistinio preparato registracijos tipą, įtvirtintą Direktyvos 2001/83/EB straipsiuose)

	☒8.3 str. (pilna byla, pagrįsta savais tyrimais) 
☐10 a str. (pripažintas medicininis vartojimas) 
☐10.1 str. (generinis)
☐10.3 str. (hibridinis)

	1.4
	Ar vaistinis preparatas įrašytas į Bendrijos retųjų vaistinių preparatų registrą? 

	☐ Taip
☒ Ne
Click here to enter a date.

	1.5
	STV paraiškos pobūdis
	☒ Pilna paraiška
☐ Supaprastinta paraiška

	1.6
	Pareiškėjo teikiama (-os) kompensuoti vaistinio preparato indikacija (-os)





Kodas pagal TLK-10 AM
	Enhertu monoterapija skirta nerezekuotinu arba metastazavusiu mažos HER2 raiškos krūties vėžiu sergantiems suaugusiems pacientams, kuriems jau taikyta metastazavusios ligos chemoterapija arba kuriems liga atsinaujino adjuvantinės chemoterapijos metu arba per 6 mėnesius nuo jos pabaigos.
C.50

	1.6
	Pareiškėjo teikiamos skyrimo sąlygos 
	Neteikiamos

	1.7
	Pareiškėjo teikiamas palyginamasis gydymas: 
Tiesioginis


	

☒ Tinkamas
☐ Netinkamas





1.8 Kitų valstybių atsakingų institucijų atlikto Sveikatos technologijų vertinimo (toliau – STV) išvados

	[bookmark: _Hlk168475149]STV agentūros pavadinimas, šalis
	STV vertinimas atliktas
	Klinikinio vertinimo išvada
	Farmakoekonominio vertinimo išvada

	Nacionalinis sveikatos ir klinikinės kompetencijos institutas, Didžioji Britanija
(angl. National Institute for Health and Care Excellence, NICE)
	☒ Taip
☐ Ne
2023 m. rugsėjo 26 d.
	Tikėtina, kad prailgina išgyvenamumą be ligos progresavimo bei bendrą išgyvenamumą pacientams su pažengusiu mažos HER2 raiškos krūties vėžiu.
	Galutinis sprendimas dar nepaskelbtas.

	Kanados sveikatos technologijų agentūra
(angl. Canadian health Technology Assessment agency, CADTH)
	☒ Taip
☐ Ne
2023 m. liepos 1 d.
	Rekomenduojama kompensuoti sumažinus vaistinio preparato kainą. 

	Nacionalinis farmakoekonomikos centras, Airija
(angl. National Centre for Pharmacoeconomics, NCPE)
	☐ Taip
☒ Ne
Click here to enter a date.
	Vyksta vertinimas




2. KLINIKINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

Krūties vėžio gydymas priklauso nuo to, kokie receptoriai yra nustatomi navikinių ląstelių membranose. Nustačius arba nenustačius receptorių raišką, skiriamas atitinkamas specifinis gydymas, kai specifinio gydymo nėra, pasikliauna chemoterapija. Pagal receptorių raišką išskiriami hormonų receptorių (HR) turintys navikai, kurie turi estrogenų receptorių ir (ar) progesterono receptorių ir žmogaus epidermio augimo faktoriaus receptoriaus 2 (HER) teigiamo (+) ir neigiamo (-) krūties vėžio (KV) tipai. HER2 raiška nustatoma taikant imunohistochemininę analizę (IHC) ir (arba) papildomai nustatant in situ hibridzaciją (ISH).Pirmiausiai atliekama IHC, HER2 raiška vertinama balais nuo 0 iki 3+. IHC 3+ reiškia HER2+ teigiamas KV; IHC 2+ papildomai turi būti įvertintas taikant ISH. Pastaruoju metu vertinant HER2 raišką įvesta nauja klinikinė apibrėžtis, įvardijama kaip maža HER2 raiška. KV su maža HER2 raiška apibūdinamas kaip KV su IHC 1+ ar 2+. Remiantis 2023 m. birželio 14 d patariamosios tarybos protokolu, išanalizavus Lietuvos trijų didžiųjų patologijos laboratorijų (Valstybinio patologijos centro, Lietuvos sveikatos mokslų universiteto ligoninės Kauno klinikų ir Klaipėdos universiteto ligoninės) krūties vėžio atvejų analizės 2022 m. duomenis nustatyta, kad 35 procentai pacientų iš visų žinomos HER2 raiškos atvejų yra pacientai su žema HER2 raiška (IHC 0, 1+, 2+). Todėl tokių pacientų gydymas turi būti specifinis ir nukreiptas į mažą HER2 raišką.
Vadovaujantis Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministro 2002 m. balandžio 5 d. įsakymu Nr. V-159 „Dėl vaistinių preparatų ir medicinos pagalbos priemonių įrašymo į kompensavimo sąrašus ir jų keitimo tvarkos aprašo patvirtinimo“ 116-119 punktais, nustatyta, kad atsižvelgiant į įprastinę Lietuvos klinikinę praktiką tinkamas palyginamasis gydymas yra kapecitabinas arba paklitakselis,. Pažymėtina, kad eribulinas Lietuvoje skiriamas vėlesnėje gydymo eilėje, kai gydymas kapecitabinu arba paklitakseliu yra neveiksmingas. 
	Klinikinis veiksmingumas grindžiamas 3 fazės atsitiktinių imčių klinikiniu tyrimu DESTYNI-Breast 04. Tai yra daugiacentris, atvirasis, aktyviai kontroliuojamas klinikinis tyrimas. Tyrimo populiaciją sudarė pacientai, kuriems buvo nustatytas mažos HER2 raiškos metastazavęs krūties vėžys ir kuriems jau buvo taikoma pirmos arba antros eilės chemoterapija. Maža HER2+ raiška apibūdinta kaip +1 balas pagal imunohistochemininę (IHC) analizę arba +2 balai pagal IHC analizę bei neigiami rezultatai pagal in situ hibridizaciją. Įvertinus įtraukimo ir atmetimo kriterijus nustatyta, kad klinikinio tyrimo DESTINY-Breast 04 populiacija atitinka vertinamą indikaciją. 
	Pirminėje tarpinėje analizėje numatytas palyginimas tarp dvejų grupių pagal išgyvenamumo be ligos progresavimo tikimybę, vertinimas buvo atliktas naudojant stratifikuotą long-rank testą (dvipusis reikšmingumo lygis 0,05). Galutinė analizė buvo suplanuota pasiekus 318 įvykių bendroje tyrimo populiacijoje, numatytas rizikos santykis – 0,68 (p=0,05). Remiantis statistiniu planu, bendro išgyvenamumo pirminė tarpinė analizė turėjo būti atlikta užfiksavus 162 BI įvykius HR+ pacientų populiacijoje (duomenų brandumas – 49 proc.) antra tarpinė BI analizė turėtų būti atlikta pasiekus 70 proc. duomenų brandumo (t.y. 230 BI įvykių) HR+ pacientų populiacijoje.
Šiame tyrime dalyvavo pacientai, kuriems buvo nustatytas nerezekuotinas ir/arba metastazavęs mažos HER2 raiškos krūties vėžys. Chemoterapijos tipas buvo parinktas tyrėjo: eribulinas (51,1 proc.), kapecitabinas (20,1 proc.), nab-paklitakselis (10,3 proc.), gemcitabinas (10,3 proc.) arba paklitakselis (8,2 proc.). Iš viso atsitiktinės imties būdu į tyrimą buvo suplanuota įtraukti 540 pacientų: 360 pacientų pateko į gydymo trastuzumabu derukstekanu grupę (T-DXd) ir 180 pacientų – į chemoterapijos grupę. Iš anksto numatytos grupės buvo: ICH 1+ vs. ICH 2+/ISH- (centralizuota laboratorija); pagal prieš tai taikomų terapijų skaičių: 1 vs. 2; pagal HR buvimą ir gydymo CDK4/6 inhibitoriais faktą: HR+/anksčiau buvo gydomi CDK4/6 inhibitoriais vs. HR-/nebuvo gydymo CDK 4/6 inhibitoriais.
	Pirminė vertinamoji baigtis – išgyvenamumas be ligos progresavimo įvertintas (IBLP) nepriklausomo peržiūros komiteto (NPK) HR+ pacientų populiacijoje. Pirminė tarpinė analizė buvo atlikta 2022 m. sausio mėnesį. IBLP mediana T-DXd grupėje buvo 10,1 mėn. (95 proc. PI: 9,5-11,5) bei chemoterapijos grupėje – 5,4 mėn. (95 proc. PI: 4,4-7,1). Rizikos santykis buvo 0,51 (95 proc. PI: 0,40-0,64; P<0,001).
	Pirminės baigties vertinimo rezultatai iš anksto numatytuose pogrupiuose taip pat parodė geresnį IBLP T-DXd grupėje palyginus su chemoterapijos grupe. Pažymėtina, kad pacientų, kuriems nebuvo anksčiau taikyta CDK 4/6 inhibitorių terapija, IBLP mediana buvo 11,7 mėn. (95 proc. PI: 9,5-17,7), tai yra 1,5 mėn. didesnė nei pacientų gydytų CDK 4/6 inhibitoriais – 10,0 mėn. (95 proc. PI: 8,3-11,4).
Antrinės vertinamosios baigtys. Vertinant IBLP ITT populiacijoje rezultatai palyginamose grupėse buvo panašūs: IBLP mediana T-DXd grupėje buvo 9,9 mėn. (95 proc. PI: 9,0-11,3) ir 5,1 mėn. (95 proc. PI: 4,2-6,8) chemoterapijos grupėje. Rizikos santykis buvo 0,50- (95 proc. PI: 0,40-0,63; P<0,001). Bendras išgyvenamumas (BI), laikas nuo atsitiktinių imčių atrankos iki mirties dėl bet kokios priežasties HR+ pacientų populiacijoje ir bendroje populiacijoje HR+ pacientų populiacijoje buvo T-DXd naudai nepaisant duomenų nebrandumo. Bendras išgyvenamumas T-DXd grupėje buvo 6 mėnesiais ilgesnis nei chemoterapijos grupėje: 23,9 mėn. (95 proc. PI: 20,8-24,8) palyginus su 17,5 (95 proc. PI: 15,2-22,4). Mirties nuo bet kokios priežasties rizika T-DXd grupėje galimai sumažėjo 36 proc. palyginus su chemoterapijos grupe: RS=0,64 (95 proc. PI: 0,48-0,86; P=0,003). Bendroje populiacijoje BI vertinimas parode, kad mirties nuo bet kokios priežasties rizika T-DXd grupėje galimai sumažėjo 36 proc. palyginus su chemoterapijos grupe: RS=0,64 (95 proc. PI: 0,49-0,84; P=0,003), tačiau duomenys buvo nebrandūs.
	Bendros sveikatos būklės ir su sveikata susijusios gyvenimo kokybės vertinimas buvo atliekamas HR+ populiacijoje: T-DXd grupėje 8,2 mėn. ir chemoterapijos grupėje – 3,5 mėn. Bendra sveikatos būklė nepakito T-DXd grupėje iki 27 gydymo ciklų ir chemoterapijos grupėje - iki 13 gydymo ciklų. Pykinimas ir vėmimas buvo dažnesnis T-DXd grupėje, tačiau pažymėtina, kad tai dažniau pasitaikė ankstyvuose gydymo cikluose. Rizikos santykiai vertinant laiką iki simptomų pablogėjimo, įskaitant skausmą, buvo PI ribose nuo 0,40 – 0,73. SSGK pagerėjimas galimai tikėtinas T-DXd grupėje palyginus su chemoterapijos grupe. 
	T-DXd saugumo charakteristikos DESTINY Breast 04 tyrime buvo panašios į tas, kurios buvo registruojamos kituose T-DXd klinikiniuose tyrimuose. Bendrai, nepageidaujamų reakcijų (NR) dažnis abiejose grupėse buvo panašus.. Dažniausia NR  (3 arba didesnio laipsnio) buvo neutropenija, tačiau febrilinės neutropenijos dažnis buvo mažas. Dauguma intersticinės plaučių ligos arba pneumonito atvejų buvo lengvi arba vidutinio sunkumo, bendras dažnis buvo panašus stebėtą kituose klinikiniuose tyrimuose. 
	Atsakant į pareiškėjui užduotus klausimus, buvo pateiktos antrinės tarpinės analizės. Pirminės vertinamosios baigties rezultatai IBLP HR+ pacientų populiacijoje nuosekliai parodė gydymo T-DXd naudą mažinant ligos progresijos bei mirties tikimybės riziką (t.y. 63 proc.). Rizikos santykis šioje populiacijoje buvo 0,37 (95 proc. PI: 0,30-0,47. Praėjus 24 stebėjimo mėnesiams nuo gydymo pradžios, T-DXd grupėje 15,4 proc. pacientų vis dar buvo be ligos progresijos, palyginimui chemoterapijos grupėje pacientų be ligos progresijos neliko. Antrinės vertinamosios baigties ( IBLP vertinta ITT populiacijoje) rezultatai atkartojo pirminės analizės rezultatus ir parodė T-DXd gydymo privalumą bendroje populiacijoje, palyginus su gydymu chemoterapija.
	Nauji BI išgyvenamojo rezultatai parodė, kad gydant pacientus T-DXd HR+ populiacijoje mirties rizika sumažėjo 31 proc. palyginus su chemoterapija gydomais pacientais, RS buvo 0,69 (95 proc. PI: 0,55-0,87). Pacientai, gydomi T-DXd gyveno 6 mėnesiais ilgiau, nei pacientai gydomi chemoterapija (atitinkamai 23,9 mėn. ir 17,6 mėn.). BI bendroje populiacijoje atkartojo rezultatus HR+ populiacijoje.
	BI rezultatai atskiruose pogrupiuose parode, kad didžiausią ir reikšmingą naudą gydant T-DXd tikėtina patirs pacientai, kuriems šis gydymas buvo taikytas kaip pirmos eilės terapija, IHC buvo 1+ bei pacientų amžius diagnozės nustatymo metu buvo <65 metų, nepriklausomai ar buvo prieš tai taikytas gydymas CDK4/6 inhibitoriais. Antrinėje tarpinėje analizėje saugumo duomenys nepasikeitė ir abiejose grupėse atkartojo jau pateiktus anksčiau NR dažnius.
	Apibendrinant, klinikinio tyrimo DESTYNI-Breast 04 pacientų populiacija atitinka Lietuvos populiaciją. Remiantis klinikinio tyrimo rezultatais, palyginus su chemoterapija, gydymas vaistiniu preparatu trastuzumabu derukstekanu (Enhertu) suteikia papildomą klinikinę naudą pacientams, kuriems nustatytas nerezekuotinas arba metastazavęs mažos HER2 raiškos krūties vėžys ir kuriems jau taikyta metastazavusios ligos chemoterapija arba liga atsinaujino adjuvantinės chemoterapijos metu arba per 6 mėnesius nuo jos pabaigos.

3. EKONOMINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

[bookmark: _Hlk168476736]Pareiškėjas ekonominiam vertinimui pateikė kaštų naudingumo analizę, į kurią įtraukti pacientai neatitinka kompensacijai teikiamų terapinių indikacijų. Pareiškėjas nurodo, kad teikiamos terapinės indikacijos ir pacientų populiacija ekonominėje analizėje atitinka klinikinio tyrimo DESTINY-Breast 04 klinikinio tyrimo populiaciją. Tačiau ekonominės analizės rezultatas ekonominėje analizėje ir pateiktame modelyje yra apskaičiuotas vertinant tik dalį nagrinėjamos populiacijos (HR-/HER-low). Nagrinėjama pacientų populiacija turi apimti suaugusius pacientus, sergančius nerezekuotinu arba metastazavusiu mažos HER2 raiškos krūties vėžiu, kuriems jau taikyta metastazavusios ligos chemoterapija arba kuriems liga atsinaujino adjuvantinės chemoterapijos metu arba per 6 mėnesius nuo jos pabaigos. 
Ekonominėje analizėje pateiktas palyginamasis gydymas neatitinka įprastos Lietuvos Respublikos klinikinės praktikos. Įprasta klinikinė praktika Lietuvoje laikomas gydymas kapecitabinu arba paklitakseliu. Pateiktoje ekonominėje analizėje palyginamasis gydymas yra gydytojo pasirinktas gydymas, kurio galimi pasirinkimai yra kapecitabinas, eribulinas, paclitakselis arba gemcitabinas.
Ekonominėje analizėje taikomi modeliavimo metodai. Pateiktas ekonominis modelis yra išskaidyto išgyvenamumo (angl. partitioned survival) modelis, kuriame modeliuojamos 3 sveikatos būklės:
· Būklė iki ligos progresavimo (angl. pre-progression)
· Progresuojančios ligos būklė (angl. post-progression)
· Mirtis. 
Analizės struktūra yra tinkama trastuzumabo derukstekano kaštų naudingumui įvertinti gydant sergančiuosius nerezekuotinu arba metastazavusiu mažos HER2 raiškos krūties vėžiu, kuriems jau taikyta metastazavusios ligos chemoterapija arba kuriems liga atsinaujino adjuvantinės chemoterapijos metu arba per 6 mėnesius nuo jos pabaigos.
Analizėje taikoma *** metų laiko perspektyva. Pasirinkta laiko perspektyva yra tinkama, nes yra pakankamai ilga, kad būtų galima analizėje apimti iš esmės visus patiriamus kaštus ir visą gaunamą naudą sveikatai. Analizė atlikta iš PSDF biudžeto perspektyvos, įtraukti tiesiogiai su sveikatos sistema susiję kaštai. Tai atitinka teisės aktuose nustatytus paraiškos rengimo taisyklių reikalavimus.
Pagrindinis klinikinių įrodymų šaltinis ekonominėje analizėje buvo klinikinis tyrimas DESTINY-Breast 04.
Ekonominiame modelyje taikoma ilgesnė laiko perspektyva, besitęsianti po klinikinio tyrimo stebėsenos pabaigos. Atliekant detalųjį vertinimą buvo vertinamas pareiškėjo pasirinktų prielaidų pagrįstumas. Pareiškėjo taikomos prielaidos, vertinant efektyvumo skirtumus tarp siūlomo ir palyginamojo gydymo ilgajame laikotarpyje yra nepakankamai pagrįstos – trūksta pagrindimo, kodėl  pareiškėjas atlikdamas parametrinių skirstinių tinkamumo vertinimą statistiniais ir vizualaus vertinimo  metodais pagrindinio atvejo analizėje pasirenka ne patį tinkamiausią pagal AIC ir BIC kriterijus parametrinį skirstinį, o, kaip taisyklė, tą, kuris lemia optimistiškesnį vertinimą, pvz., pasirenkant gydymo trukmės parametrinį skirstinį  neaišku kodėl pasirinktas ne *** parametrinis skirstinys, o ***, kuris lemia optimistiškiausią gydymo trukmės prielaidą.
Tarnybos nuomone, gyvenimo kokybės vertinimas analizėje yra galimai neapibrėžtas. DESTINY-Breast 04 tyrimo metu apskaičiuotas gyvenimo kokybės koeficientai būklėms iki ligos progresijos ir ligai progresavus, Tarnybos nuomone, atsižvelgiant į pacientų populiacijos ligos sunkumą, tikėtina yra per aukšti (artimi bendros populiacijos gyvenimo kokybės koeficiento reikšmei). Tam galimai daro įtakos atviras klinikinio tyrimo DESTINY-Breast 04 dizainas. Taip pat yra stebimas stebėtinai mažas gyvenimo kokybės dekrementas ligai progresavus.
[bookmark: _Hlk166121391]Į ekonominę analizę įtraukiami šie kaštai:
· Vaistinių preparatų įsigijimo kaštai
· Nepageidaujamų reiškinių valdymo kaštai
· Vaistinių preparatų administravimo (suleidimo) kaštai
· Sveikatos priežiūros paslaugų kaštai.

Paraiškos vertinimo metu buvo nustatyta esminių prieštaravimų, kurie buvo pateikti pareiškėjui. Dalį jų pareiškėjas išsprendė atsižvelgdamas į Tarnybos pateiktas pastabas. 
Tarnyba, siekdama atsižvelgti į pareiškėjo vertinimo metu neišspręstus esminius prieštaravimus, perskaičiuodama ekonominės analizės rezultatus atliko šiuos pagrindinio atvejo analizės pakeitimus:
1. Modeliuojant BI taikomas *** parametrinis skirstinys abejoms gydymo šakoms. Pareiškėjas nepagrindė pasirinktų BI  modeliavimo prielaidų pasirinkimo, todėl Tarnyba, siekdama sumažinti analizės neapibrėžtumą renkasi parametrinį skirtinį, kuris, remiantis objektyviais kriterijais, yra tinkamesnis. Tokiu būdu yra sumažinama tikimybė, kad trastuzumabo derukstekano nauda yra pervertinama. 
2. Modeliuojant gydymo trukmę taikomas *** parametrinis skirstinys abejoms gydymo šakoms. Pareiškėjas nepagrindė pasirinktų gydymo trukmės modeliavimo prielaidų pasirinkimo, todėl Tarnyba, siekdama sumažinti analizės neapibrėžtumą renkasi parametrinį skirtinį, kuris, remiantis objektyviais kriterijais, yra tinkamesnis. Tokiu būdu yra sumažinama tikimybė, kad trastuzumabo derukstekano kaštai yra nepakankamai įvertinami. 
3. Būklėje  po  ligos  progresavimo taikomi *** gyvenimo  kokybės koeficientai.  Šią prielaidą pasiūlė pareiškėjas argumentuodamas tuo, kad *** geriau atspindi būkles po ligos progresavimo (PD). 
4. Nuimta trastuzumabo derukstekano ***, kuri atnaujintoje analizėje kažkodėl yra taikoma,  nors pareiškėjas atsakymuose į pateiktus klausimus to neaprašo ir nebuvo pateikęs ***. 
Ekonominės analizės rezultatai rodo, kad Enhertu kaštų naudingumas nėra priimtinas – apskaičiuota inkrementinė kaštų naudingumo vertė viršija referencinę kaštų naudingumo vertę. 

Ekonominės analizės rezultatas

	Rezultatai

	Kaštų skirtumas
	***

	Papildomi gyvenimo metai (LY)
	***

	Papildomi kokybiški gyvenimo metai (QALY)
	***

	ICER už LY
	***

	ICER už QALY
	***

	Referentinė kaštų naudingumo vertė
	119 630


ICER – (angl. incremental cost-effectiveness ratio) inkrementinis kaštų naudingumo koeficientas; LY – (angl. life years) gyvenimo metai; QALY- (angl. quality adjusted life years) kokybiški gyvenimo metai.

4. PACIENTŲ ORGANIZACIJŲ PATEIKTI DUOMENYS 
☒ Pacientų organizacijos pozicija pateikta. Žr. priedą.
☐ Pacientų organizacijos pozicija nepateikta.

5. GYDYTOJŲ ORGANIZACIJŲ PATEIKTI DUOMENYS
☒ Gydytojų specialistų organizacijos pozicija pateikta. Žr. priedą.
☐ Gydytojų specialistų organizacijos pozicija nepateikta.

6. IŠVADA 

	Rekomenduojama kompensuoti
	Rekomenduojama nekompensuoti 

	Palyginamasis efektyvumas

	☒ 32.1. yra didesnis, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 32.1. iš esmės nesiskiria, lyginant su įprasta klinikine praktika
	☐ 33.1. yra mažesnis, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 33.1. yra neįrodytas kaip toks pat, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 33.1 yra neįrodytas kaip didesnis, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 33.1. pateikti duomenys apie palyginamąjį efektyvumą yra netinkami vertinti


	Klinikinis veiksmingumas

	☒ 32.2. yra įvertintas kaip pagrindžiantis papildomos naudos pacientų sveikatai sukūrimą, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 32.2. yra įvertintas kaip pagrindžiantis nesiskiriančios naudos pacientų sveikatai sukūrimą, lyginant su įprasta klinikine praktika

	☐ 33.1. yra įvertintas kaip nepagrindžiantis papildomos naudos pacientų sveikatai sukūrimo, lyginant su  įprasta klinikine praktika

☐ 33.1. yra įvertintas kaip nepagrindžiantis nesiskiriančios naudos pacientų sveikatai sukūrimo, lyginant su įprasta klinikine praktika



	Kaštų naudingumas

	☐ 32.3. atitinka referencinę naudingumo vertę

☐ 32.3. gydymo juo kaštai yra mažesni ar tokie patys esant iš esmės nesiskiriančiam palyginamajam efektyvumui, lyginant su įprasta klinikine praktika

	☒ 33.3. neatitinka referencinės naudingumo vertės Lietuvos Respublikoje

☐ 33.3. gydymo juo kaštai yra didesni esant iš esmės nesiskiriančiam palyginamajam efektyvumui, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 33.3. pateikti duomenys apie kaštų naudingumą yra netinkami vertinti




7. REKOMENDACIJA

Vadovaujantis Vaistinių preparatų ir medicinos pagalbos priemonių įrašymo į kompensavimo sąrašus ir jų keitimo tvarkos aprašo, patvirtinto Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministro 2002 m. balandžio 5 d. įsakymu Nr. V-159 „Dėl vaistinių preparatų ir medicinos pagalbos priemonių įrašymo į kompensavimo sąrašus ir jų keitimo tvarkos aprašo patvirtinimo“, punktu 34.4. rekomenduojama nekompensuoti vaistinio preparato pagal paraiškoje nurodytą indikaciją, be skyrimo sąlygų, netaikant PGS dėl vertinimo išvadų, nurodytų 33.3 papunktyje (žr. 6 skyrių),  neatitikties 34.1 papunktyje išdėstytoms sąlygoms.

Papildomos pastabos ir pasiūlymai

Atsižvelgiant į tai, kad trastuzumabo derukstekano klinikinis veiksmingumas yra įvertintas kaip pagrindžiantis papildomos naudos pacientų sveikatai sukūrimą, lyginant su įprasta klinikine praktika gydant nerezekuotinu arba metastazavusiu mažos HER2 raiškos krūties vėžiu suaugusius pacientus, kuriems jau taikyta metastazavusios ligos chemoterapija arba kuriems liga atsinaujino adjuvantinės chemoterapijos metu arba per 6 mėnesius nuo jos pabaigos, vadovaujantis Vaistinių preparatų ir medicinos pagalbos priemonių įrašymo į kompensavimo sąrašus ir jų keitimo tvarkos aprašo, patvirtinto Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministro 2002 m. balandžio 5 d. įsakymu Nr. 159 „Dėl Vaistinių preparatų ir medicinos pagalbos priemonių įrašymo į kompensavimo sąrašus ir jų keitimo tvarkos aprašo patvirtinimo“ 35 punktu, vaistinį preparatą trastuzumabo derukstekaną būtų galima kompensuoti jei ***.  
	Jei būtų priimtas sprendimas kompensuoti, būtina peržiūrėti ir atnaujinti Lietuvos Respublikos Sveikatos apsaugos ministro 2011 m. liepos 22 d. įsakymą Nr. V-713 „Dėl krūties piktybinio naviko ambulatorinio gydymo kompensuojamaisiais vaistais tvarkos aprašo patvirtinimo“.

8.	SIŪLOMOS KOMPENSUOTI TERAPINĖS INDIKACIJOS IR SKYRIMO SĄLYGOS

Terapinės indikacijos
☒ Siūloma kompensuoti Pareiškėjo teikiamą indikaciją be pakeitimų.

☐ Siūloma kompensuoti Pareiškėjo teikiamą indikaciją su pakeitimais.

Skyrimo sąlygos
☐ Pareiškėjo siūlomos skyrimo sąlygos priimtinos. 

☒ Pareiškėjo siūlomos skyrimo sąlygos nepriimtinos. 
Siūlomos tokios skyrimo sąlygos
Skiriama nerezekuotinam arba metastazavusiam mažos HER2 raiškos krūties vėžiui gydyti kai, nustatoma hormonų receptorių, o žmogaus epidermio augimo faktoriaus receptoriaus 2 raiška, nustatyta imunohistochemininės analizės (IHC) būdu  ≤ 2+.


