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

LEQEMBI 100 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui

Lekanemabas


Paraiškos numeris STV 284


1. BENDROJI DALIS

	1.1
	Pareiškėjas/ pareiškėjo atstovas
	Eisai GmbH Edmund-Rumpler-Straße 3 60549 Frankfurt am Main Vokietija 
El. paštas: medinfo_de@eisai.net

	1.2
	Vaistinio preparato registracijos data 

	2025 m. balandžio 15 d.

	1.3
	Vaistinio preparato registracijos teisinis pagrindas
(Direktyvos 2001/83/EB str.)
	☒8.3 str. (pilna byla, pagrįsta savais tyrimais)
☐10 a str. (pripažintas medicininis vartojimas)
☐10.1 str. (generinis)
☐10.3 str. (hibridinis)
☐10.4 str. (panašus biologinis)



	1.4
	Ar vaistinis preparatas įrašytas į Bendrijos retųjų vaistinių preparatų registrą?
	☐ Taip        ☒ Ne
Data: Click here to enter a date.
Nr.

	1.5
	Ar atliktas bendras klinikinis vertinimas
(Europos Parlamento ir Tarybos reglamentas (ES) 2021/2282)

	☐ Taip        ☒ Ne
Data: Click here to enter a date. 

	1.6
	Teikiama kompensuoti terapinė indikacija 






Kodas pagal TLK-10 AM
	Leqembi skirtas gydyti suaugusius pacientus, kuriems kliniškai diagnozuotas lengvas kognityvinis sutrikimas ir lengva demencija dėl Alzheimerio ligos (ankstyvoji Alzheimerio liga), kurie nėra apolipoproteino ε4 (ApoE4) nešiotojai arba yra heterozigotai su patvirtinta amiloido patologija

F00 – Demencija sergant Alzheimerio liga
G30 – Alzheimerio liga


	1.7
	Teikiamos skyrimo sąlygos 
	Neteikiama


	1.8
	Ekonominė analizė
	☒ Kaštų naudingumo analizė
☐ Kaštų mažinimo analizė
☐ Neteikiama



___________________


2. KLINIKINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

Alzheimerio liga (AL) yra progresuojanti neurodegeneracinė liga, kuriai būdingas progresuojantis atminties praradimas, kognityvinis nuosmukis ir elgesio pokyčiai, kurie daro didelę įtaką sergančiųjų, jų globėjų ir šeimų gyvenimo kokybei. Ankstyvas Alzheimerio ligos pradžios įvykis yra β-amiloidinių plokštelių kaupimasis smegenyse, dėl kurio atsiranda būdingų smegenų pokyčių kaskados, kurių pasekmėje atsiranda neuronų disfunkcija ir ląstelių atrofija.
Sergantys asmenys patiria progresuojančius atminties, bendravimo, regos ir erdvinio suvokimo gebėjimų, samprotavimo ar problemų sprendimo, sudėtingų užduočių atlikimo, organizacinių, koordinacijos ir motorinių funkcijų sunkumus, taip pat asmenybės pokyčius, depresiją, nerimą, apatiją ir sujaudinimą.
	Šiuo metu remiantis Europos gairėmis išskiriamos kelios AL stadijos:
· Subjektyvinis pažinimo funkcijų blogėjimas (angl. SCD)
· Lengvas kognityvinis sutrikimas dėl Alzheimerio ligos (angl. MCI, prodrominė AL)
· Alzheimerio demencija
· Lengva
· Vidutinė 
· Sunki
	Ankstyvosiose Alzheimerio ligos stadijose sunku diagnozuoti ligą remiantis vien klinikiniu įvertinimu, todėl yra didelė vėlyvos ir klaidingos diagnozės tikimybė. Nustatyta, kad vaizdinių tyrimų (pvz., pozitronų emisijos tomografijos [PET]) ir smegenų skysčio biožymenų, skirtų Alzheimerio ligai, plėtra pagerina diagnostinį pasitikėjimą ir taip padeda nustatyti asmenis, kuriems gali būti naudinga ankstyva intervencija. Amiloidinis PET rodo regioninį β-amiloidinių plokštelių pasiskirstymą smegenyse ir gali diagnozuoti Alzheimerio ligą labai jautriai ir specifiškai. Pranešta, kad amiloidinio PET naudojimas ankstyvosiose Alzheimerio ligos stadijose yra susijęs su geresniu diagnostiniu pasitikėjimu ir gali lemti teigiamus ligos valdymo pokyčius. Naudojant smegenų skysčio biožymenis, nustatytas didelis atitikimas tarp amiloido beta (Aβ) Aβ42/Aβ40 santykio sumažėjimo ir Aβ vizualizavimo PET tyrimu, o tai suteikia dar vieną būdą diagnozuoti pacientus, sergančius Aβ patologija. Kraujo biožymenų tyrimai taip pat yra besivystanti Alzheimerio ligos diagnostikos sritis.
	Lekanemabas yra IgG1 monokloninis antikūnas, nukreiptas prieš agreguotas tirpias ir netirpias beta amiloido formas ir mažinantis beta amiloido plokšteles. Lekanemabas mažina amiloido beta plokštelių kiekį priklausomai nuo laiko, palyginti su placebu. Lekanemabo poveikis amiloido beta plokštelių kiekiui smegenyse buvo įvertintas naudojant PET vaizdinimo vizualinį rodmenį ir kiekybiškai įvertintas taikant standartinio įsisavinimo vertės santykio (SĮVS) metodą ir „Centiloid“ skalę.
	Šiuo metu Lietuvoje yra taikomas tik simptominis AL gydymas, kuris reglamentuojamas Lietuvos Respublikos Sveikatos apsaugos ministro 2000 m. liepos 4 d. įsakymu Nr. Nr. 382 “Dėl Alzheimerio ligos diagnozavimo ir gydymo metodų bei Alzheimerio ligos diagnostinių kriterijų patvirtinimo“. Ligą modifikuojantis gydymas Lietuvoje netaikomas, todėl placebas laikomas tinkamu palyginamuoju gydymu.
	Jei šis vaistinis preparatas būtų įrašytas į kompensuojamųjų vaistinių preparatų sąrašą jis būtų pirmasis ligą modifikuojantis vaistinis preparatas, skirtas Alzheimerio ligai (AL) gydyti.

Tiesioginis palyginimas
	Lekanemabo veiksmingumas ir saugumas gydant ankstyvosios stadijos Alzheimerio ligą grindžiamas II fazės tyrimu su atvirojo tęstinio tyrimo (angl. Open-Label Extension, OLE) etapu ir viename III fazės tyrime (Clarity AD) su atvirojo tęstinio tyrimo (OLE) etapu. Klinikinis veiksmingumas vertintas pagal III fazės tyrimo Clarity AD, OLE etapas buvo svarbus saugumo duomenų vertinimui.
	Tyrime dalyvavo 50 – 90 metų amžiaus asmenys, kuriems pagal Nacionalinio senėjimo instituto ir Alzheimerio asociacijos (angl. National Institute on Aging and the Alzheimer's Association NIA-AA) kriterijus buvo nustatytas lengvas pažinimo funkcijų sutrikimas dėl Alzheimerio ligos arba lengva demencija, susijusi su Alzheimerio liga. Tyrimo populiacija atitinka Lietuvos pacientų, sergančių lengvu kognityviniu sutrikimu ir lengva demencija dėl Alzheimerio ligos (ankstyvoji Alzheimerio liga) populiaciją. Pažymėtina, kad pacientai negalėjo turėti apolipoproteino E ε4 (ApoE4) arba turėjo būti heterozigotai su patvirtinta amiloido patologija. Atmetimo kriterijai neturi įtakos tyrimo rezultatų pritaikomumui Lietuvos populiacijai, o įtraukimo kriterijai atitinka vertinamą indikaciją. 
	Pirminė ir antrinės vertinamosios baigtys yra tinkamos ir aiškiai apibrėžtos. Taikyti statistiniai metodai yra tinkami, pirminės vertinamosios baigties vertinimas laikomas tinkamu, klinikinio reikšmingumo prielaida rėmėsi Alzheimerio ligos srities literatūros duomenimis ir statistiniais principais. Pokyčiams po 18 mėn. įvertinti buvo naudojamos validuotos skalės ir biometriniai rodikliai, kurie vertinami kaip tinkami.
	Veiksmingumo analizės buvo atliktos modifikuotoje ITT (angl. modified intention-to-treat) populiacijoje. Pirminės baigties rezultatai yra vertinami tik populiacijoje, kurioje pacientai nėra apolipoproteino ε4 (ApoE4) nešiotojai arba yra heterozigotai su patvirtinta amiloido patologija.
Pradinis vidutinis CDR-SB balas abiejose – lekanemabo ir placebo – grupėse buvo maždaug 3,2; šie duomenys atitinka ankstyvąją Alzheimerio ligos stadiją (balas nuo 0,5 iki 6). Pakoreguotas vidutinis CDR-SB balo pokytis nuo pradinės reikšmės po 18 mėnesių lekanemabo grupėje buvo 1,21, o placebo grupėje – 1,66 (skirtumas –0,45; 95 proc. pasikliautinasis intervalas [PI] nuo –0,67 iki –0,23; P < 0,001). Bendrai, ligos progresavimo sulėtėjimas lekanemabą vartojusių pacientų grupėje pagal CDR-SB balo pokytį buvo pastebėtas nuo 3-iojo gydymo mėnesio, palyginti su placebo grupe. Pagrindinės antrinės vertinamosios baigties rezultatai remiasi amiloido apkrova PET tyrimu, kuriame dalyvavo 698 pacientai. Vidutinis amiloido kiekis tyrimo pradžioje buvo 77,92 centiloido lekanemabo grupėje ir 75,03 centiloido placebo grupėje. Koreguotas vidutinis pokytis nuo pradinės reikšmės po 18 mėnesių buvo −55,48 centiloido lekanemabo grupėje ir 3,64 centiloido placebo grupėje (skirtumas: −59,12 centiloido; 95 proc. PI: nuo −62,64 iki −55,60; P < 0,001). Modifikuotoje ITT populiacijoje vidutiniai ADAS-cog14 balai pradiniu laikotarpiu buvo 24,45 lekanemabo grupėje ir 24,37 placebo grupėje. Koreguotas vidutinis ADAS-cog14 balo pokytis nuo pradinio lygio po 18 mėnesių buvo 4,14 lekanemabo grupėje ir 5,58 placebo grupėje (skirtumas –1,44; 95 proc. PI: nuo –2,27 iki –0,61; P < 0,001). Modifikuotoje ITT populiacijoje vidutiniai ADCS-MCI-ADL balai pradiniu laikotarpiu buvo 41,2 (lekanemabo grupėje) ir 40,9 (placebo grupėje). Koreguotas vidutinis ADCS-MCI-ADL balo pokytis nuo pradinio lygio po 18 mėnesių buvo –3,5 lekanemabo grupėje ir –5,5 placebo grupėje (skirtumas 2,0; 95 proc. PI: nuo 1,2 iki 2,8; P < 0,001).

Pacientų praneštos baigtys
	Koreguotas vidutinis EQ-5D-5L skalės „Sveikata šiandien“ (angl. Health Today) balų pokytis buvo -2,391 lekanemabo grupėje ir -4,214 placebo grupėje. Šis skirtumas buvo statistiškai reikšmingas: 1,824 skirtumą 18-ąjį mėnesį (95 % PI: 0,310; 3,337; p = 0,01821) lekanemabo naudai. Gydymas lekanemabu buvo susijęs su santykiniu pacientų vertinamos su sveikata susijusios gyvenimo kokybės (HRQoL) išsaugojimu, palyginti su placebu, ką patvirtina koreguotas vidutinis skirtumas 18-ąjį mėnesį. Paciento su AL vertinama gyvenimo kokybė pagal QOL-AD klausimyną taip pat pagerėjo remiantis statistinę analizę. Koreguotas vidutinis QOL-AD paciento apklausos balo pokytis buvo -0,586 lekanemabo grupėje ir -1,258 placebo grupėje; tai lėmė statistiškai reikšmingą 0,672 skirtumą po 18 mėnesių (95 % PI: 0,209; 1,136; P = 0,00450) lekanemabo naudai.
	Įvertinus saugumo duomenis, nustatyta, kad vartojant lekanemabą, palyginus su placebu, dažniau gali pasitaikyti potencialiai sunkių nepageidaujamų reiškinių, tokių kaip reakcija į infuziją ar su amiloidu susiję vaizdinių tyrimų pakitimai (angl, Amyloid-Related Imaging Abnormalities ARIA), pasireiškiančių kaip vazogeninė edema (ARIA E)  ar mikrohemoragijos (ARIA H) ( Didesnė ARIA E ir ARIA H  atsiradimo rizika yra pacientams, turintiems APOE  ε 4 alelį, ypač homozigotams, taip pat asmenims, kuriems prieš pradedant tyrimą nustatytas daug smegenų mikrohemoragijų vietų, tikriausiai atspindinčių amiloidinę angiopatiją.
	Apibendrinant, Clarity AD tyrimo klinikinių duomenys parodė, kad lekanemabo sukuriama klinikinė nauda yra pakankamai neapibrėžta, nes gydymas lekanemabu galimai  turi nedidelį poveikio demencijos sulėtėjimui ir atminties bei mąstymo gebėjimų išlaikymui, nors gali šiek tiek pagerinti sudėtingesnių kasdieninių užduočių vykdymą pacientams, sergantiems ankstyva simptomine AD stadija. Šiuo metu trūksta ilgalaikio gydymo lekanemabu veiksmingumo duomenų, kurie galėtų  patvirtinti AL progresavimo sulėtėjimo tendenciją po 18 gydymo mėnesių ir pademonstruotų kliniškai reikšmingus pokyčius gydant pacientus su ankstyva AL. Vis dėl to atsižvelgiant į statistiškai reikšmingą skirtumą tarp palyginamųjų gydymų pagal pirminės ir antrinių baigčių rezultatus lekanemabo veiksmingumas laikomas didesnis palyginus su įprasta klinikine praktika.

3. EKONOMINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

Klinikinio vertinimo metu nustačius didesnį palyginamąjį veiksmingumą lyginant su įprasta klinikine praktika, atliekamas kaštų naudingumo analizės vertinimas.
Į ekonominę analizę įtraukti pacientai atitinka kompensacijai teikiamas terapines indikacijas.
Analizėje nagrinėjama pacientų populiacija su lengvu kognityviniu sutrikimu (MCI) dėl AD ar lengva demencija dėl AD (ankstyva AD) su patvirtinta Aβ patologija, kurie turi vieną (heterozigotinis nešiotojas) ar neturi kopijų (ne nešiotojas) E geno apolipoproteino variantą, žinomą, kaip  apolipoproteinu E4 (APOE4). Pacientų charakteristikos grindžiamos tyrimu Clarity AD.
Analizėje nagrinėjamas palyginamasis gydymas atitinka Lietuvos klinikinę praktiką. Ekonominėje analizėje pateiktas palyginamasis gydymas atitinka įprastą Lietuvos Respublikos klinikinę praktiką. Analizėje taikomas palyginamasis – standartinė klinikinė praktika (SoC). 
Dozavimas ekonominėje analizėje atitinka klinikiniuose įrodymuose pateiktą informaciją. Gydymo trukmė modelyje nėra apribojama. Analizėje gydymo trukmės duomenys buvo naudoti iš Clarity AD. Gydymo nutraukimo dėl bet kokių priežasčių dažnis buvo gana pastovus tyrimo laikotarpiu, tačiau remiantis klinikinio vertinimo dalies išvada ir rekomenduojamomis skyrimo sąlygomis, Tarnyba ekonominėje analizėje taiko 18 mėn. gydymo trukmės apribojimą ir gydymo trukmės ekstrapoliacija yra nereikalinga. Netaikant gydymo trukmės apribojimo, lekanemabo grupės kaštai stipriai išauga, todėl didėja ir ICER.
Kaštai ir nauda diskontuoti pagal teisės aktuose nustatytus paraiškos rengimo taisyklių reikalavimus. Taikytas 3,5% diskontavimas. Analizė atlikta iš PSDF biudžeto perspektyvos, įtraukti tiesiogiai su sveikatos sistema susiję kaštai. Tai atitinka teisės aktuose nustatytus paraiškos rengimo taisyklių reikalavimus. Papildomai modelyje suteikta galimybė analizuoti socialinę perspektyvą – įtraukti pacientą prižiūrinčių asmenų gyvenimo kokybę, tai atitinka SAM įsakymu V-159 patvirtintų Paraiškos įrašyti vaistinį preparatą į kompensavimo sąrašus rengimo taisyklių 124 punktą: „Kitos, pareiškėjo nuomone, svarbios ekonominės analizės perspektyvos gali būti įtrauktos kaip papildoma informacija.“ Pagrindinio atvejo analizėje nagrinėjami tiesiogiai su sveikatos sistema susiję kaštai ir nauda pacientui. Analizėje taikoma 30 metų, viso gyvenimo, laiko perspektyva. Pasirinkta laiko perspektyva yra tinkama.
Analizėje taikomas modeliavimas – Markovo būklių perėjimo modelis su 9 sveikatos būklėmis. modelio struktūra laikoma tinkama analizės rezultato apskaičiavimui. Modelyje Pareiškėjas taiko galimybę pacientui pereiti į geresnę sveikatos būklę (pvz. iš vidutinio sunkumo AD į lengvą AD). Tarnybos klinikinių ekspertų nuomone, tokia galimybė modelyje neturėtų būti taikoma, nes remiantis klinikinių tyrimų duomenimis, vartojant vaistą pacientų ligos progresavimas gali būti stabdoma kuriam laikui, tačiau būklė iš esmės nepagerėja (gali pakisti CDR-SB skalės balų skaitinė išraiška, tačiau šis pokytis nebūtinai lemia geresnę pacientų savijautą). Papildomai, Tarnyba paraleliai atlieka ir kito vaistinio preparato paraiškos vertinimą, kurioje nagrinėjama ta pati kompensavimui siūloma indikacija. Siekiant išlaikyti vertinimų nuoseklumą ir tęstinumą bei remiantis Tarnybos klinikinių ekspertų nuomone, Tarnyba pagrindinio atvejo analizėje netaiko galimybės pacientų judėjimui iš prastesnės sveikatos būklės į geresnę.
Būklių perėjimo tikimybės analizėje buvo įvertintos naudojant Clarity AD tyrimo duomenis.
Vertinant ligai specifinį mirtingumą, baziniam atvejui Pareiškėjas pasirinko Crowell ir kt. (2023 m.) 2 modelį, nes, pasak Pareiškėjo, jis labiausiai atitinka ekonominį modelį, pateikdamas HR pagal AD sunkumą (palyginti su kognityviai normaliu). Santykinis mirtingumo poveikis buvo pritaikytas pagal amžių ir lytį pakoreguotiems bendros populiacijos mirtingumo įverčiams, naudojant Lietuvos bendros populiacijos gyvenimo trukmės lenteles. Mirtingumas taikomas kaip pagal amžių ir lytį svertinis metinis mirtingumas, pakoreguotas pagal mėnesio ciklo trukmę. Tarnyba sutinka, jog mirtingumo rizika turi skirtis tarp skirtingų sveikatos būklių (Mild AD mažiausia rizika – Severe AD didžiausia, tikėtina, jog „MCI due to AD“ būklės mirtingumas yra panašus kaip ir bendrosios populiacijos, dėl lengvo kognityvinio sutrikimo), tačiau vertina, jog MCI due to AD būklėje naudojamas 0,63 HR nėra kliniškai tinkamas, todėl pagrindinio atvejo analizėje taiko pakoreguotus Crowell ir kt., šaltinio įverčius, modelyje pateiktus kaip Crowell et al., 2023 NICE EAG. Šiame šaltinyje nurodyti mirtingumo HR, Tarnybos klinikinių ekspertų vertinami kaip tinkamesni skirtingoms pacientų sveikatos būklėms. Tarnyba paraleliai atlieka ir kito vaistinio preparato paraiškos vertinimą, kurioje nagrinėjama ta pati kompensavimui siūloma indikacija. Siekiant vertinimų nuoseklumo ir tęstinumo abiejuose vertinimuose Tarnyba taiko Crowell et al., 2023 NICE EAG šaltinį ligai specifiniam mirtingumui įvertinti.
Analizėje naudojami gyvenimo kokybės duomenys iš Clarity AD tyrimo, vidutinio sunkumo ir sunkiai AD įverčiai buvo gauti iš Landeiro et al., 2020 publikacijos. Pareiškėjas taiko skirtingus gyvenimo kokybės įverčius pagal gaunamą gydymą, tačiau Tarnybos vertinimu, lekanemabo sugeneruojama nauda pacientų sveikatai atsispindi CDR-SB skalės balų pokytyje. Tarnyba vertina, jog analizėje taikomas skirtumas tarp lekanemabo ir SoC grupių yra labai nedidelis ir nereikšmingas, tačiau šio skaitinio skirtumo taikymas ekonominiame modelyje gali sugeneruoti papildomą naudą ilgalaikėje perspektyvoje. Tarnyba pagrindinio atvejo analizėje taiko skirtingus gyvenimo kokybės įverčius pagal pacientų būklę, o ne pagal gaunamą gydymą (lekanemabo ir SoC grupėse taikomi vienodi gyvenimo kokybės įverčiai skirtingose sveikatos būklėse).  
Pareiškėjas pagrindinio atvejo analizėje taiko *** gyvenimo kokybės įverčių sumažėjimą (dekrementą) pacientams, patenkantiems į institucijas (Moderate AD ir Severe AD sveikatos būklėse). Tarnybos vertinimu, gyvenimo kokybės įverčių sumažėjimas dėl paciento gyvenimo vietos nėra pilnai pagrįstas – tikėtina, jog yra atvejų, kad sunkesnės būklės pacientai institucijose gauna geresnę priežiūrą (pacientais institucijose rūpinamasi nuolat, greitai prieinama ir medicininė pagalba, jei reikalinga), nei namuose, todėl Tarnyba, siekdama vienodumo su jau atliktais vertinimais tai pačiai indikacijai, netaiko gyvenimo kokybės įverčio sumažėjimo, pacientams aptekusiems į institucijas. Tarnyba pabrėžia, jog siekiant vertinimų tęstinumo, panašumo, atkartojamumo, vienodi gyvenimo kokybės įverčiai taikomi ir Tarnybos paraleliai atliekamame vertinime kito vaistinio preparato paraiškai, skirtai tai pačiai kompensuoti siūlomai indikacijai. Minėtoje paraiškoje netaikomi ir gyvenimo kokybės įverčių dekrementai dėl pacientų patekimo į institucijas.
Pareiškėjas teigia, jog AD demencija sukuria didelę naštą pacientą prižiūrintiems asmenims. Pacientą prižiūrinčių asmenų gyvenimo kokybės įverčiai nėra laikomi tiesioginės PSDF biudžeto perspektyvos dalimi ir nėra įtraukiami į tiesioginės (PSDF biudžeto) perspektyvos analizę, todėl Tarnybos pagrindinio atvejo analizėje nėra įtraukiami. Scenarijus, kuriame įtraukiami pacientą prižiūrinčių asmenų gyvenimo kokybės įverčiai, nagrinėjamas scenarijų analizėje. 
Kaštai analizėje buvo atnaujinti pagal naujausią prieinamą informaciją.
Analizėje pareiškėjas taiko gydymo nurodymų laikymosi prielaidą. Gydymo nurodymo laikymasis Clarity AD tyrime buvo *** %. Tarnyba, siekdama vienodumo su atliktais vertinimais, taip pat nesant duomenų apie Lietuvos pacientų gydymo nurodymų laikymąsi, taiko 100 proc. gydymo nurodymų laikymosi prielaidą.
APOE4 testavimo kaštai pakoreguoti pagal VLK atliktame įtakos PSDF biudžetui vertinimo protokole nurodytą informaciją.
Lengvai, vidutinio sunkumo ir sunkiai AD ištekliai buvo gauti iš Alzheimer's Society 2014 ataskaitos. UK kaštai buvo pakoreguoti pagal LT paslaugas, taikant PPP metodą. Tarnybos vertinimu, PPP metodas gali būti taikomas tais atvejais, kai nėra galimybių kaštus įvertinti pagal Lietuvoje taikomas asmens sveikatos priežiūros paslaugas. Tarnyba vienu metu atlieka kelis vertinimus tai pačiai kompensuoti siūlomai indikacijai ir kitame vertinime pateikti išskaidyti kaštai ir asmens sveikatos priežiūros paslaugų poreikis skirtingoms pacientų būklėms. Siekiant vertinimų panašumo, tęstinumo Tarnyba lekanemabo paraiškoje taiko skirtingų sveikatos būklių kaštus, pagrįstus Lietuvoje taikomomis paslaugomis.
Tarnyba pabrėžia, jog pagrindinio atvejo analizė turi būti atliekama iš mokėtojo už PSDF paslaugas perspektyvos, o į analizę turi būti įtraukiami tik tiesiogiai su sveikatos sistema susiję kaštai. Pareiškėjo pateikiama informacija apie ne medicininius kaštus, socialinius kaštus, pacientą prižiūrinčių asmenų kaštus, paciento socialinius kaštus vertinama kaip papildoma informacija ir į pagrindinio atvejo analizės rezultatą yra neįtraukiami.
Vertinant analizės rezultatą, nustatyta, jog lekanemabas sukuria *** papildomus QALY‘s ir *** papildomus LY‘s. Tarnyba pabrėžia, jog nėra klinikinių tyrimų, kurie pagrindžia lekanemabo naudą pacientų išgyvenamumui, todėl papildomi sugeneruojami gyvenimo metai turėtų būti vertinami su dvejone. Laikoma, jog ekonominės analizės rezultatas pasižymi neapibrėžtumu ir yra reikalinga papildoma bent ** proc. nuolaida, siekiant, jog lekanemabas būtų kaštams naudingas.

3.1 Ekonominės analizės rezultatas

	Rezultatai

	Kaštų skirtumas
	*** eur

	Papildomi gyvenimo metai (LY)
	***

	Papildomi kokybiški gyvenimo metai (QALY)
	***

	ICER už LY
	*** eur/LY

	ICER už QALY
	*** eur/QALY

	Referencinė kaštų naudingumo vertė
	*** eur/QALY


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 nepateikta.

5. SVEIKATOS PRIEŽIŪROS SPECIALISTŲ  ORGANIZACIJŲ PATEIKTI DUOMENYS

Sveikatos priežiūros specialistų organizacijos pozicija nepateikta.

6. IŠVADOS 

	[bookmark: _Hlk185430554]Palyginamasis veiksmingumas

	☒ 29.1.1 yra didesnis, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 29.1.2 iš esmės nesiskiria, lyginant su įprasta klinikine praktika
	☐ 29.1.3 yra neįrodytas kaip didesnis  ar iš esmės nesiskiriantis, lyginant su įprasta klinikine praktika  

☐ 29.1.4 yra mažesnis, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 29.1.5 pateikti duomenys apie palyginamąjį veiksmingumą yra netinkami vertinti


	Kaštų naudingumas

	☐ 29.2.1 atitinka referencinę naudingumo vertę taikant arba netaikant PGS


	☒ 29.2.3 neatitinka referencinės naudingumo vertės taikant arba netaikant PGS


☐ 29.2.5 pateikti duomenys apie kaštų naudingumą yra netinkami vertinti


	☐ Vykdant Aprašo <173.1><173.2><173.3> punktą vaistinio (-ų) preparato (-ų) ekonominis vertinimas neatliekamas, išvados dėl kaštų naudingumo neteikiamos




7. REKOMENDACIJA

[bookmark: _Hlk190784826]Vadovaujantis Aprašo 301.2. papunkčiu rekomenduojama kompensuoti vaistinį preparatą pagal paraiškoje nurodytą indikaciją (arba jos dalį) su arba be skyrimo sąlygų, jei, pateikus naują ar atnaujintą PGS, kaštų naudingumas atitinka referencinę naudingumo vertę, kai vertinimo išvados atitinka Aprašo 29.1.1 ir 29.2.3 papunkčiuose numatytas sąlygas 

4.3 Siūloma (-os) kompensuoti terapinės indikacijos ir skyrimo sąlygos 

Terapinės indikacijos
Leqembi skirtas gydyti suaugusius pacientus, kuriems kliniškai diagnozuotas lengvas kognityvinis sutrikimas ir lengva demencija dėl Alzheimerio ligos (ankstyvoji Alzheimerio liga), kurie nėra apolipoproteino ε4 (ApoE4) nešiotojai arba yra heterozigotai su patvirtinta amiloido patologija.

TLK- 10 AM kodai:  F00, G30.

Skyrimo sąlygos 

Skiriamas pacientams, kuriems yra diagnozuota ankstyva simptominė (nustatyta lengvas kognityvinis sutrikimas arba lengva demencija) Alzheimerio liga ir kurie nėra apolipoproteino ε4 (ApoE4) nešiotojai arba yra heterozigotai su patvirtinta amiloido patologija. Vartojant lekanemabo būtina kas 6 mėnesius atlikti pažintinių funkcijų tyrimus ir įvertinti klinikinius simptomus. Jei pacientui išsivysto vidutinio sunkumo kognityvinis sutrikimas arba demencija, gydymą reikia nutraukti. Gydymo metu būtina laikytis preparato charakteristikų santraukoje nurodytų rekomendacijų dėl su amiloidu susijusių vaizdinių tyrimo pokyčių stebėsenos, vartojimo sustabdymo ir nutraukimo. Jei gydymo metu neatsiranda klinikinių aplinkybių, dėl kurių būtina nutraukti gydymą, gydymo lekanemabu trukmė ne ilgesnė kaip 18 mėnesių.
Skiria gydytojas neurologas, teikiantis tretinio lygio paslaugas. 

____________________________



