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1. KLINIKINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

Plauciy vézys yra antras daZzniausiai diagnozuojamas vézys ir pagrindiné mirtingumo nuo
vézio priezastis visame pasaulyje. Smulkialgstelinis plauciy vézys (SLPV), kuris sudaro apie 15%
visy plauciy vézio atvejy, yra susijes su agresyvesne ligos eiga ir blogesne prognoze nei labiau
paplites nesmulkialgstelinis plauciy vézys (NSLPV). SLPV klasifikuojamas kaip neisplites SLPV (I-
IIT stadijos) arba iSplites SLPV (IV stadija), o neisplitusio SLPV prognozé yra geresné nei iSplitusio.
Dazniausi simptomai, pasireiskiantys sergant SLPV, yra kosulys, SvokStimas, dusulys ir kritinés
skausmas, taip pat nuovargis ir apetito bei svorio praradimas.

Pacientai, sergantys neisplitusiu SLPV, paprastai gydomi sutaptine chemoradioterapija (CRT)
platinos pagrindu, taciau, nepaisant gydymo tikslo ir didelio atsako daznio, dauguma pacienty patiria
ligos progresavimg arba mirSta per pirmuosius dvejus metus. Tod¢l paciento prognozé yra prasta,
1Sgyvenamumo be ligos progresavimo (IBLP) daznio mediana svyruoja nuo 14,3 iki 15,5 ménesio, o
5 mety bendro i§gyvenamumo (BI) daZnis svyruoja nuo 29% iki 34%.

Prasomai kompensuoti indikacijai gydymo rekomendacijy Lietuvoje néra. Remiantis SAM
jsakymu Nr. V-127 “Dél plaucdiy vézio ambulatorinio gydymo, kurio i$laidos kompensuojamos i§
privalomojo sveikatos draudimo fondo biudzeto, tvarkos apraso patvirtinimo* (toliau — Tvarkos
aprasas), gydant SLPV galima skirti cisplatinos (netoleruojant — karboplatinos) ir etopozido derinj
kartu su spinduliniu gydymu. Taciau pacientams, kuriy liga po chemospindulinio gydymo platinos
pagrindu neprogresavo, paskesnio kompensuojamo gydymo néra, t.y. taikomas tik steb¢jimas.

Remiantis Jungtiniy Amerikos Valstijy Nacionalinémis vispusisko vézio tinklo 2026 m. (angl.
National Comprehensive Cancer Network) SLPV diagnostikos ir gydymo gairémis, pirmos eilés
gydymas suaugusiesiems, sergantiems neiSplitusiu SLPV, kuriy liga neprogresavo po
chemospindulinio gydymo platinos pagrindu, gydymui yra rekomenduojamas vienintelis vaistas
durvalumabas.

Durvalumabo farmakoterapiné grupé — antinavikiniai vaistai, monokloniniai antikiinai ir
antikiiny pobudzio konjugantai, PD-1 / PDL-1 programuojamojo lgsteliy zuties baltymo Nr. 1 / ziities
ligando Nr. 1 (angl. Programmed cell death protein 1/ death ligand 1) inhibitoriai. Programuojamos
lasteliy Zities ligando Nr. 1 (angl. programmed cell death ligand-1, PD-L1) baltymo raiSka yra
adaptacinis imuninis atsakas, kuris padeda navikui iSvengti atpazinimo ir sunaikinimo veikiant
imuninei sistemai. PD-L1 gali indukuoti uZdegiminiai signalai (pvz., gama interferonas [IFN gamal),
Jis gali buti iSreikStas ant navikiniy lgsteliy ir su naviku susijusiy imuniniy lIgsteliy naviko
mikroaplinkoje. PD-L1, sgveikaudamas su PD-1 ir CD80 (B7.1), blokuoja T lasteliy funkcijg ir
aktyvinimg. Prisijunges prie savo receptoriy, PD-L1 sumazZina citotoksiniy T lgsteliy aktyvuma,
proliferacijg ir citokiny gamyba.

Durvalumabas yra pilnai Zzmogaus imunoglobuliny G1 kapa (IgG1lx) grupés monokloniniai
antik@inai, kurie selektyviai blokuoja PD-L1 sgveika su PD-1 ir CD80 (B7.1). Durvalumabas
nesukelia nuo antikiiny priklausomo Igstelinio citotoksinio poveikio. Selektyviai uzblokavus PD-L1
/ PD-1 ir PD-L1 / CD80 saveika, sustipréja prieSnavikinis imuninis atsakas ir skatinamas T lasteliy
aktyvinimas.

Pagal Respublikos sveikatos apsaugos ministro 2000 m. sausio 28 d. jsakyme Nr. 49 , D¢l
kompensuojamyjy vaisty sarasy patvirtinimo* pateiktg ligy ir kompensuojamyjy vaisty joms gydyti
saraSg palyginamasis gydymas atitinka Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministro 2002 m.
balandZzio 5 d. ijsakymo Nr. V-159 ,,Dél vaistiniy preparaty ir medicinos pagalbos priemoniy jraSymo
1 kompensavimo sarasus ir jy keitimo tvarkos apraSo patvirtinimo* 116.1 punkto, nes suaugusiesiems,
sergantiems neiSplitusiu SLPV, kuriy liga neprogresavo po chemospindulinio gydymo platinos



pagrindu, steb&jimas yra ,,paraiskos vertinimo metu atitinkantis jprastq klinikine praktikq ir pagristai
laikomas atitinkanciu pripaZintas konkrecios ligos gydymo gaires*.

Tiesioginis palyginimas

ADRIATIC tyrimas — tai daugiacentris atsitiktiniy imc¢iy dvigubai koduotas placebu
kontroliuojamasis tyrimas, kuriame dalyvavo 730 pacienty, kuriems histologiSkai arba citologiskai
yra patvirtinta SLPV (nuo I iki III stadijos pagal 8-ojo leidimo AJCC klasifikacijg) diagnozé ir liga
po chemospindulinio gydymo neprogresavo.

Tyrimo pacienty populiacija atitinka egzistuojancig Lietuvos pacienty populiacijg, kuriai
gydymas gali buti skiriamas pagal numatomas durvalumabo skyrimo indikacija. Tyrimo dizainas
atitinka III fazés klinikiniy tyrimy reikalavimg, yra tinkamas iSsikeltoms hipotezéms pagristi.
Statistiniai metodai buvo taikomi tinkamai, tyrime vertintos pirminés ir antrinés baigtys atitinka
klinikingje praktikoje reikSmingus gydymo efektyvumo vertinimo kriterijus ir atspindi gydymo
tikslus. Pagrindinés vertinamosios baigtys, BI ir IBLP, laikomos tinkamomis pirminémis baigtimis
jvertinus pacienty, kuriems yra numatyti skirti gydyma, populiacija.

ADRIATIC klinikiniame tyrime viso dalyvavo 530 pacienty. Pacienty bendrosios
charakteristikos, demografiniai bei ligos rodikliai buvo pateikti visai pacienty im¢iai, tai atspindi
realig pacienty populiacija, kuriai $is vaistai biity skiriamas Lietuvoje. Tyrimo pagrindinés (pirminés)
tyrimo vertinamosios baigtys buvo BI ir IBLP.

Pirminés baigtys
e Bendras iSgyvenamumas:

o Pirminéje analizéje Bl mediana buvo reikSmingai ilgesné¢ durvalumabo grupéje — 55,9
mén., palyginti su 33,4 mén. placebo grupéje (RS 0,73; 98,321 % P1 0,54-0,98; p=0,01),
kas atitiko 27 % santykinj mirties rizikos sumazéjima.

o Papildomose 1§ anksto numatytose pogrupiy analizése pranaSumas nuosekliai iSliko
Jvairiose pacienty populiacijose, ypa¢ vyry, III stadijos ligos bei cisplatina-etopozidu
gydyty pacienty pogrupiuose.

e [Sgyvenamumas be ligos progreso:

o Pirminéje analiz¢je IBLP mediana buvo reikSmingai ilgesné durvalumabo grupéje — 16,6
mén., palyginti su 9,2 mén. placebo grup¢je (RS 0,76; 97,195 % PI1 0,59-0,98; p = 0,02),
kas atitiko 24 % santykinj ligos progresavimo rizikos sumaz¢jima.

o Papildomose 1§ anksto numatytose pogrupiy analizése pranaSumas nuosekliai iSliko
vairiose pacienty populiacijose, ypa¢ baltaodziy, europieciy, PSO 0 veiklos buklés,
tyrimo metu riikan¢iy pacienty pogrupiuose.

Antrinés baigtys:

e Objektyvaus atsako daznis (OAD) ir atsako trukme (AT)

o OAD buvo vertinami tik tie pacientai, kuriems tyrimo pradzioje buvo nustatyta
pamatuojama liga — tokiy buvo 175 durvalumabo grupéje ir 169 placebo grup¢je. Tyrimo
metu objektyvus atsakas buvo stebétas panaSiai daznai abiejose grupése: 53 pacientams
(30,3 %; 95 % PI, 23,6-37,7) durvalumabo grupg¢je ir 54 pacientams (32,0 %; 95 % PI,
25,0-39,6) placebo grupéje.

o Pacientams, kurie pasieké objektyvy atsaka, AT mediana sieké 33,0 mén. (95 % PI, 22,4
iki nepasiekta) durvalumabo grupé¢je, palyginti su 27,7 mén. (95 % PI, 9,6 iki nepasiekta)



placebo grupéje. Tai rodo, kad nors OAD tarp grupiy nesiskyré, pacientams, gavusiems
durvalumaba, atsakas paprastai buvo ilgesnis ir iSsilaiké ilgiau.
e Pacienty pranestos baigtys
o Apibendrinant, rezultatai rodo, kad gydymas durvalumabu nepablogino pacienty
gyvenimo kokybés, o kai kuriais aspektais — ypa¢ mazinant kriitinés skausma bei
atitolindamas kity simptomy pablog¢jima — suteiké papildomos naudos.

Atsizvelgiant | palyginamojo veiksmingumo ir saugumo rezultatus, durvalumabo
monoterapijos palyginamasis veiksmingumas yra didesnis, lyginant su jprasta klinikine praktika
suaugusiesiems, sergantiems neiSplitusiu SLPV, kuriy liga neprogresavo po chemospindulinio
gydymo platinos pagrindu.

2. EKONOMINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

Analiz¢ atlickama siekiant jvertinti durvalumabo monoterapijos, kasty naudinguma
suaugusiesiems pacientams, sergantiems neisplitusiu smulkialgsteliniu plauciy véziu (angl. limited-
stage small cell lung cancer, LS-SCLC), kuriy liga neprogresavo po chemospindulinio gydymo
platinos pagrindu. Si populiacija atitinka pacienty populiacija, jtraukta j ADRIATIC III fazés
klinikinio tyrimo pirming analizg.

Klinikiniame tyrime, pacientai gavo gydyma durvalumabu iki ligos progresijos, vaisto netoleravimo
arba mirties. Durvalumabas skiriamas kaip monoterapija iki 24 cikly. Palyginamasis gydymas
analizéje yra geriausias prieinamas gydymas (GPG), todé¢l palyginamojo gydymo grupéje taikomas
stebéjimas.

PareiSkéjas naudoja, buseny peré¢jimo modelj (STM). Naudotas STM yra pusiau Markovo kohortos
modelis, kuriame atsisakoma pastoviy peréjimo tikimybiy prielaidos. Modelis yra sudarytas 1§ 3
sveikatos biikliy: be ligos progresijos (PF), progresavusi liga (PD) bei mirtis. Pareiskéjas atliko
ADRIATIC tyrimo iSgyvenamumo be ligos progresijos (IBLP) ir bendro iSgyvenamumo (BI)
ekstrapoliacijas, kad nustatyti peréjimo tarp sveikatos biikliy tikimybes. Siekiant jvertinti struktiring
neapibrézt] modelyje, buvo atlikta platesné jautrumo analizé, apimanti skirtingas ekstrapoliaciniy
kreiviy kombinacijas, kuriose kiekvienam per¢jimui i§ sveikatos biiseny buvo pritaikytos skirtingos
parametrinés funkcijos.

Tarnyba atnaujino prielaidas ir pakoregavo modelyje taikomus parametrus. Atnaujinimai apima
kelias esmines korekcijas, susijusias su iSgyvenamumo ekstrapoliacija, gyvenimo kokybeés jverciais,
bei kasty apskaiiavimu. Pirmiausia, Tarnyba pakeité ekstrapoliaciniy iSgyvenamumo kreiviy
pasirinkimus, naudojamus peréjimy tarp sveikatos biikliy modeliavimui: IBLP ekstrapoliacijai
durvalumabo Sakai taikoma 2 spline normal funkcija, o placebo Sakai — 3 spline normal funkcija; TTP
analizei abiem gydymo Sakoms parinkta 3 spline odds funkcija; po progresavimo (post-PS) abiem
Sakoms taikoma log-logistic funkcija. Tarnyba taiko prielaida, kad gydymo efektyvumas ima mazéti
nuo 60-0jo ménesio, t. y. pra¢jus penkeriems metams nuo gydymo pradzios. Gyvenimo kokybés
jverciai buvo atnaujinti: siekiant konservatyvesnio vertinimo, labiau atitinkancio Lietuvos pacienty
populiacija, Tarnyba PD biisenos gyvenimo kokybei taiko *** jvertj, gautg i§ CASPIAN klinikinio
tyrimo duomeny. Tarnyba daro prielaida, kad buteliuky dalijimasis néra leidziamas, todél §i nuostata
jtraukiama j visus modelio kasty apskai¢iavimus. Sios korekcijos sudaro Tarnybos atnaujinta bazinj
vertinima, kuris laikomas tiksliau atspindin¢iu klinikine praktika Lietuvoje.



Atlikus pagrindinés analizés rezultato perskaiCiavimg, pagrindinio atvejo analizéje, ekonomingés
analizés rezultatas yra € ***** ir yra laikomas ribiniu, kadangi referenciné kasty naudingumo verté
yra **#FE eur/QALY. Atsizvelgiant j tai, jog reikalinga 1 proc. nuolaida nuo pateiktos durvalumabo
kainos — ***** EUR (2026 m. I pusmecio kainynas), durvalumabas yra laikomas kastams naudingu.
Tarnyba nori pabréZti, jog atsizvelgiant j analizés neapibréZtuma rastg atlikus vienpuses, bei scenarijy
analizes, bei ribinj pagrindinés kasty analizés rezultata, yra sitiloma **%*,

2.1 Ekonominés analizés rezultatas

Rezultatai
Kasty skirtumas | ****
Papildomi gyvenimo metai (LY) | *****
Papildomi kokybiski gyvenimo metai (QALY) | *****
ICER uz LY | *#***
ICER uz QALY | **¥***

Referenciné kasty naudingumo verté | ***** Eur/QALY
ICER — (angl. incremental cost-effectiveness ratio) inkrementinis kasty naudingumo koeficientas; LY — (angl. life years)
gyvenimo metai; QALY - (angl. quality adjusted life years) kokybiski gyvenimo metai.

3.  PACIENTU ORGANIZACIJU PATEIKTI DUOMENYS
[J Pacienty organizacijos pozicija pateikta. Zr. prieda.

Pacienty organizacijos pozicija nepateikta.

4. GYDYTOJU ORGANIZACIJU PATEIKTI DUOMENYS
[J Gydytojy specialisty organizacijos pozicija pateikta. Zr. prieda.

Gydytojy specialisty organizacijos pozicija nepateikta.

5. ISVADA

Palyginamasis veiksmingumas

29.1.1 yra didesnis, lyginant su jprasta | [J29.1.3 yra nejrodytas kaip didesnis ar i§ esmés

klinikine praktika nesiskiriantis, lyginant su jprasta klinikine
praktika

[J 29.1.2 i§ esmés nesiskiria, lyginant su jprasta

klinikine praktika O 29.1.4 yra mazesnis, lyginant su jprasta
klinikine praktika

O 29.1.5 pateikti duomenys apie palyginamajj
veiksminguma yra netinkami vertinti

Ka$ty naudingumas




29.2.1 atitinka referencing naudingumo [] 29.2.3 neatitinka referencinés naudingumo
verte¢ taikant arba netaikant PGS vertés taikant arba netaikant PGS

[129.25 pateikti duomenys apie kasty

naudingumg yra netinkami vertinti

O] Vykdant Apraso <17°.1><17°.2><173.3> punkta vaistinio (-y) preparato (-y) ekonominis

vertinimas neatlickamas, i§vados dél kasty naudingumo neteikiamos

6. REKOMENDACIJA

Vadovaujantis Apraso 30'.2. papunkéiu rekomenduojama kompensuoti vaistinj preparata pagal
paraiskoje nurodyta indikacija (arba jos dalj) su arba be skyrimo salygy, taikant/netaikant PGS, kai
vertinimo i§vados atitinka Apraso 29.1.1 ir 29.2.1 papunkc¢iuose numatytas salygas.

Svarbu: Vadovaujantis Apraso 30'.2. papunk¢iu rekomenduojama kompensuoti vaistinj preparatg
pagal paraiSkoje nurodyta indikacija, Tarnyba rekomenduoja kompensuoti durvalumabg taikant
paraiskoje pateiktg kaing - ***** EUR, remiantis 2026 m. I pusmecio kainynu.

7.  SIULOMOS KOMPENSUOTI TERAPINES INDIKACIJOS IR SKYRIMO SALYGOS

Terapinés indikacijos

Sitiloma kompensuoti Pareiskéjo teikiamga indikacija be pakeitimy.

Monoterapija IMFINZI yra skirta gydyti suaugusiesiems, sergantiems neiSplitusiu smulkialgsteliniu
plauciy véziu (angl. limited-stage small cell lung cancer, LS-SCLC), kuriy liga neprogresavo po
chemospindulinio gydymo platinos pagrindu.

TLK 10 AM kodas: C34.

Skyrimo salygos
PareiSkeéjo sitilomos skyrimo salygos nepriimtinos.

Nustatytos skyrimo salygos:

Skiriamas kaip monoterpija neiSplitusio smulkialgstelinio plauciy véZio (angl. limited-stage small cell
lung cancer, LS-SCLC) neprogresavusio po chemospindulinio gydymo platinos pagrindu, gydymui.
Gydymas tesiamas iki nepriimtino toksinio poveikio atsiradimo, ligos progresavimo arba planuoto
gydymo uzbaigimo. Gydymo trukmé ne ilgesné kaip 24 ménesiai.



