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Hyvéaksytty Palkon kokouksessa 19.12.2023

Palveluvalikoimaneuvoston suositus

Difelikefaliini krooniseen
munuaissairauteen liittyvan kutinan
hoidossa hemodialyysissa olevilla
potilailla

Difelikefaliini kuuluu kansalliseen palveluvalikoimaan vain krooniseen
munuaistautiin liittyvan vaikean tai erittain vaikean (esim. WI-NRS —pisteet 7-
10) kutinan hoidossa aikuisilla hemodialyysipotilailla ja vain silloin, kun muut

hoidot eivat helpota oiretta riittavasti.

Myyntiluvan perusteena olleet tutkimukset olivat lyhyita, vertailtujen hoitojen
ero suhteellisen pieni ja myds lumehoidon saaneet potilaat hyotyivat
hoidosta. Tassa tilanteessa Palko katsoo, etté ladkehoito on perusteltua
kohdistaa vaikeasta tai erittain vaikeasta kutinasta karsiville potilaille, jotka
eivat saa riittavaa apua muista hoidoista. Ennen laakehoidon aloitusta tulee
tehda kutinan oirearvio. Hoidon vaikuttavuutta tulee seurata saannollisesti ja

lopettaa se, elleivat oireet helpota riittavasti.

Suosituksen ehtona on liséaksi, ettd myyntiluvan haltija ja ostaja sopivat

julkista tukkuhintaa alemmasta hinnasta.
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Lyhenteet

5-D itch Kutinaan liittyvan elamanlaadun mittari

CKD-aP Krooniseen munuaissairauteen liittyva kutina (chronic kidney disease associated
pruritus)

ICER Inkrementaalinen kustannusvaikuttavuussuhde (Incremental cost-
effectiveness ratio)

QALY Laatupainotettu elinvuosi (quality-adjusted life year)

Skindex-10 Kutinaan liittyvan elaméanlaadun mittari

WI-NRS  Potilaan kokemaa pahinta paivittaista kutinan intensiteettid mittaava

itseraportointiasteikko (Worst Itching Numerical Rating Scale)


https://palveluvalikoima.fi/palkon-sanasto-a-j-#inkrementaalinenkustannusvaikuttavuussuhde
https://palveluvalikoima.fi/palkon-sanasto-k-o-#laatupainotettuelinvuosi
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Palkon suosituksista

Terveydenhuollon palveluvalikoimaneuvosto Palkon tehtavané on ohjata julkisesti
rahoitettujen terveyspalveluiden jarjestamista antamalla suosituksia siita, kuuluuko arvioitu
terveydenhuollon menetelma terveydenhuollon palveluvalikoimaan tietyn terveysongelman

tutkimuksessa, hoidossa tai kuntoutuksessa.

Palkon suositus koostuu tasta varsinaisesta suosituksesta, valmistelumuistiosta ja
tiivistelmasta. Suositus julkaistaan taustamateriaaleineen kotisivuilla suomeksi. Tiivistelméa

julkaistaan myds ruotsiksi ja englanniksi.

Suositukset perustuvat parhaaseen hyvaksymishetkella kaytettavissa olleeseen
laéketieteelliseen ja muuhun tietoon. Suositus on voimassa toistaiseksi, ellei

voimassaoloaikaa ole rajoitettu.

Terveydenhuollon palveluvalikoiman maarittely sekd Palkon toiminta perustuu

terveydenhuoltolain (1203/2014) 7a ja 78a §:aan seka terveydenhuollon

palveluvalikoimaneuvostosta annettuun valtioneuvoston asetukseen (63/2014)
muutoksineen (718/2017 ja 995/2019).

Palkon hyvaksyma kasikirja sisaltaa tarkemman kuvauksen kasittelyprosessista ja

palveluvalikoiman maarittelyn periaatteista.

Palkon suositus ei ole kannanotto siihen, miten yksittaista potilasta tulisi tutkia, hoitaa tai

kuntouttaa, vaan siita paatetaan potilaan asemasta ja oikeuksista annetun lain (785/1992)

mukaisesti hyddyt ja haitat yksittaistapauksessa punniten. Harkittaessa kaytettavaksi
menetelmaa, joka on rajattu palveluvalikoiman ulkopuolelle, tulee huomioida

terveydenhuoltolain 7a 8:n 3 momentin saannds poikkeamisen laaketieteellisista

edellytyksista. Poikettaessa palveluvalikoimasta korostuu velvollisuus perustella ja kirjata

ratkaisun perusteet.

Sairausvakuutuslain mukaan palveluvalikoiman ulkopuolelle rajatusta hoidosta ei voi

saada sairausvakuutuskorvausta.



https://palveluvalikoima.fi/valmiit-suositukset
https://palveluvalikoima.fi/sv/rekommendationer
https://palveluvalikoima.fi/en/recommendations
https://www.finlex.fi/fi/laki/ajantasa/2010/20101326#L1P7a
https://www.finlex.fi/fi/laki/ajantasa/2010/20101326#L8P78a
https://www.finlex.fi/fi/laki/alkup/2014/20140063
https://www.finlex.fi/fi/laki/alkup/2014/20140063
https://www.finlex.fi/fi/laki/alkup/2017/20170718
https://www.finlex.fi/fi/laki/alkup/2019/20190995
https://palveluvalikoima.fi/periaatteet
https://finlex.fi/fi/laki/ajantasa/1992/19920785
https://www.finlex.fi/fi/laki/ajantasa/2010/20101326#L1P7a
https://www.finlex.fi/fi/laki/ajantasa/2004/20041224?search%5Btype%5D=pika&search%5Bpika%5D=sairausvakuutuslaki#O2L2P3
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1 Suosituksen kohde, rajaukset ja tietopohja

Palkon suositus koskee sita, kuuluuko difelikefaliini krooniseen munuaistautiin liittyvan
keskivaikean tai vaikean kutinan hoidossa aikuisilla hemodialyysipotilailla

terveydenhuollon palveluvalikoimaan.

Suositus perustuu Fimean joulukuussa 2022 julkaisemaan arviointiraporttiin (Grénholm
ym. 2022).

2 Terveysongelma

Krooninen kutina maaritella&n kutinaksi, joka kestaa kuusi viikkoa tai kauemmin.
Krooniseen munuaissairauteen liittyvaa kutinaa (chronic kidney disease associated
pruritus, ureeminen pruritus, CKD-aP) esiintyy kansainvalisten tutkimusten mukaan yli 60
%:lla kaikista dialyysipotilaista, mutta se on usein alidiagnosoitu. Noin 20—40 % kaikista
dialyysipotilaista kokee yleistynytta systeemisté kutinaa, jonka voimakkuus vaihtelee
kohtalaisesta vaikeaan. CKD-aP:n esiintyvyydestd Suomessa ei ole tarkkaa tietoa, koska
kliinisessa tyossa ei kayteta kutina-asteikkoja. Suomessa oli vuoden 2021 lopussa 1494

sairaalahemodialyysipotilasta (Suomen munuaistautirekisteri 2021).

Norjalaisen arvion mukaan noin 20 % hemodialyysipotilaista karsisi keskivaikeasta tai
vaikeasta kutinasta ja heista noin puolet ei saisi riittavaa vastetta nykyhoidoista. Talla
perusteella Norjassa, jossa oli vuoden 2021 lopussa 1353 hemodialyysipotilasta,

difelikefaliinia voisi saada vuosittain noin 150 potilasta. (Statens legemiddelverk)

Edella todettujen tietojen perusteella Palko arvioi, ettd kohtalaisesta tai vaikeasta kutinasta
karsivia hemodialyysipotilaita, jotka eivéat saa riittavaa helpotusta nykyhoidosta, voisi olla

Suomessa korkeintaan noin 160-170.

CKD-aP:ta sairastavilla esiintyy oheisoireina ahdistusta, masennusta, unihairioita,
sosiaalista eristaytyneisyytta ja potilaiden elamanlaatu on heikentynyt. Raapiminen johtaa
myd0s lisdantyneeseen infektioriskiin. Vakavaan kutinaan liittyy itsendisesti kohonnut

kuolleisuusriski.
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3 Arvioitava menetelma

Difelikefaliini (Kapruvia) on synteettinen opioidi, joka sitoutuu hermojen ja immuunisolujen
kappa-opioidireseptoreihin, jotka osallistuvat kutinan ja tulehduksen hallintaan.
Sitoutumalla reseptoreihin difelikefaliini aktivoi ne vahentaen kutinaan johtavaa tulehdusta
ja vahentaa siten signaaleja, jotka johtavat itse kutinan tunteeseen. Difelikefaliini sai
myyntiluvan Euroopan unionissa huhtikuussa 2022. Silla ei ole toistaiseksi muita
kayttoaiheita.

Difelikefaliinia annostellaan kolme kertaa viikossa suonensisaisena bolusinjektiona
hemodialyysihoidon lopussa. Difelikefaliinin kutinaa lievittdvan vaikutuksen voidaan

odottaa alkavan 2—-3 viikon hoidon jalkeen.

Difelikefaliinista on valmistunut arviointi Englannissa (NICE), Kanadassa (CADTH) ja

Norjassa (Statens legemiddelverk). Arviointi on meneilladn Tanskassa. (tilanne 5.12.2023)
4 Nykyinen tutkimus- ja hoitokaytanto sekd menetelma, johon verrataan

CKD-aP:n hoitoon on kaytetty useita laakkeita virallisista kayttdaiheista poiketen mm.
antihistamiineja, kortikosteroideja, gabapentiinia ja pregabaliinia. EU:n alueella ei ole

aiemmin ollut saatavilla erityisesti CKD-aP:n hoitoon hyvaksyttya laakehoitoa.

Suomen Nefrologiyhdistys ry:n (2021) kroonisen munuaisten vajaatoiminnan
hoitostrategiassa kutinan hoitovaihtoehdoista mainitaan hyperfosfatemian hoito,
perusvoiteet, vahvojen pesuaineiden valttdminen, gabapentiini, pregabaliini,
hydroksitsiniini ja muut antihistamiinit. Yleisimpia hoitoja ovat hyperfosfatemian hoito,

perusvoiteet, vahvojen pesuaineiden valttdminen seka hydroksitsiini ilta-annosteluna.
5 Vaikuttavuus ja turvallisuus

Naytto difelikefaliinin tehosta ja turvallisuudesta perustuu faasin Il KALM-1-
(NCT03422653) ja KALM-2-tutkimuksiin (NCT03636269). Tutkimuksissa oli ensin 12

viilkon mittainen satunnaistettu lumekontrolloitu vaihe ja sen jalkeen potilaat saattoivat

siirtyd avoimeen 52 viikon mittaiseen jatkovaiheeseen. Kaikkiaan potilaat saivat laékitysta

enintddn 64 viikon ajan. Tutkimuksiin otettiin mukaan erittéin vaikeaa munuaisten


https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03422653
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT03636269
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vajaatoimintaa sairastavia potilaita, jotka olivat kdyneet hemodialyysissa kolmesti vilkossa
vahintdan kolmen kuukauden ajan. KALM-1-tutkimukseen otettiin mukaan 378 ja KALM-2-
tutkimukseen 473 potilasta, jotka satunnaistettiin saamaan difelikefaliinia tai lumelaaketta
suhteessa 1:1. Potilaat saivat jatkaa aiempia kutinan vuoksi kayttamidan hoitoja, mutta

hoitoihin ei saanut tehda tutkimuksen aikana muutoksia.

KALM-1- ja KALM-2-tutkimusten aineistot yhdistettiin analyysia varten. Potilaita oli
hoidettu hemodialyysilla keskimaarin yli nelja vuotta, ja he olivat kokeneet kutinaa yli
kolmen vuoden ajan. Krooniseen munuaissairauteen liittyvan kutinan mediaanikesto ol
2,3-2,5 vuotta. Yli kolmasosa osallistujista ilmoitti kayttdvansa kutinaa estavaa laéketta

lahtotilanteessa.

Paatulosmuuttuja kummassakin tutkimuksessa oli vahintaan kolmen pisteen alenema (el
parannus) potilaan itse arvioimalla WI-NRS (Worst Itching Numerical Rating Scale,
asteikko 0-10, jossa 0 =ei kutinaa, 10 = pahin mahdollinen kutina) -asteikolla viikolla 12

lahtotilanteeseen verrattuna.

Yhdistetyissa tuloksissa vahintaan kolmen pisteen aleneman saavutti
difelikefaliiniryhmassa 51 % ja lumeryhméssa 35 % potilaista (vetosuhde OR 1,93, 95 %
luottamusvali 1,44-2,57). Vahintaan neljan pisteen vahennyksen saavutti vastaavasti 39
% ja 23 % potilaista. Taydellisen vasteen (= 80 % paivittaisista kutina-arvioista WI-NRS-
asteikolla oli edeltéavan viikon aikana O tai 1) sai difelikefaliiniryhméssa 12 % ja
lumeryhmassa 6,7 %.

Jalkikateisanalyysien (post-hoc) perusteella potilasryhmassa, jossa oireet olivat
l&htotilanteessa vaikeimmat (WI-NRS = 9), oirepisteet vahenivat enemman kuin potilailla,

joilla kutina oli lahtotilanteessa lievempi.

KALM-1- ja KALM-2-tutkimusten yhdistetyssa analyysissa kutinaan liittyva elamanlaatu
(Skindex-10- ja 5-D Itch -asteikot) parani suuremmalla osalla difelikefaliinia saaneista kuin

lumehoitoa saaneista.
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Alaryhmé&analyyseissa tarkasteltin mm. ian, sukupuolen, etnisyyden ja muiden kaytossa
olevien kutinalaakkeiden vaikutusta hoitotuloksiin. Difelikefaliini oli lumetta tehokkaampi
kaikissa muissa alaryhmissa paitsi potilailla, jotka ilmoittivat etnisyytensa olevan joku muu

kuin valkoihoinen, tummaihoinen tai afroamerikkalainen.

Turvallisuus. 12 viikon priméaariturvallisuuspopulaatiossa (n=848) 71 %:lla difelikefaliinia ja
65 %:lla lumehoitoa saaneista potilaista havaittiin vahintaan yksi haittatapahtuma.
Yleisimmat haittatapahtumat, joita havaittin enemman difelikefaliinia saaneilla potilailla,
olivat ripuli (difelikefaliinia saaneilla 9 % vs. lumehoitoa saaneilla 5,7 %), huimaus (6,8 %
vs. 3,8 %) ja pahoinvointi (6,6 % vs. 4,5 %). Vahintaan yksi vakava haittatapahtuma
raportoitiin 25 %:lla difelikefaliinia saaneista ja 23 %:lla lumehoitoa saaneista potilaista.
Yleisimmat vakavat haittatapahtumat olivat rintakipu (difelikefaliiniryhméssa 1,9 % ja
lumehoitoryhméssé 0,9 %), hyperkalemia (1,9 % ja 1,9 %), keuhkokuume (1,4 % ja 1,7 %)
ja sepsis (1,2 % ja 1,7 %). Hoitoon liittyvid haittatapahtumia havaittiin
difelikefaliiniryhmassa 8 %:lla potilaista ja lumehoitoryhmassa 6,4 %:lla potilaista.
Vastaavasti hoidon lopettamiseen johtaneita haittoja oli 6,8 %:lla vs. 4,0 %:lla ja
kuolemaan johtanut haittatapahtuma 0,7 %:lla vs. 1,2 %:lla. Kuolemat eivét olleet tutkijan

arvion mukaan hoitoon liittyvia.

6 Menetelmé&n kustannukset, kustannusvaikuttavuus ja budjettivaikutukset

Difelikefaliini-ladkkeen veroton tukkumyyntihinta on 41 € (1 ml pullo) ja pullo riittaa yhteen
hoitokertaan korkeintaan 104 kiloa painavalle potilaalle. Hoidon viikkohinnaksi tulee 123 €,
mikali hoitokertoja on kolme. Liséksi tulevat difelikefaliinin annostelukulut, jotka voidaan

arvioida vahaisiksi, koska annostelu tapahtuu hemodialyysin yhteydessa.

Myyntiluvan haltijan kustannusvaikuttavuusanalyysin perusteella difelikefaliinin
kustannusvaikuttavuussuhde (ICER) vertailuhoitoon verrattuna on noin 43 000 €/QALY.
Fimean arvion mukaan tulos on todennakaisesti oikeaa suuruusluokkaa, mutta mallin
oletuksiin kutinan vaikeusasteesta ja difelikefaliinihoidon kestosta liittyy jonkin verran
epavarmuutta. Mallissa on epavarmuutta myos haittatapahtumien puuttumisen vuoksi.
Palko toteaa lisaksi, ettd hoidolla saavutettavien lisaelinvuosien (0,363) ja

laatupainotettujen lisdelinvuosien (0,654) maaraarviot vaikuttavat suurilta.
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Myyntiluvan haltijan arvion mukaan difelikefaliinille soveltuvia potilaita olisi ensimmaisena
vuonna 382 ja tAman jalkeen 74 potilasta vuosittain. Myyntiluvan haltijan
kustannusvaikuttavuusmallin mukaan difelikefaliinihoitoa saavan potilaan hoitokustannus
olisi 51 612 € ensimmaisena vuonna kayttéonotosta ja 17 500-37 700 € seuraavina
vuosina. Suurin osa kustannuksista aiheutuu hemodialyysista ja munuaissiirroista, eika
itse ladkkeesta. Myyntiluvan haltijan mallinnuksen mukaan keskimaarainen
difelikefaliinihoidon kesto on 2,8 vuotta. Myyntiluvan haltijan arvio difelikefaliinin
budjettivaikutuksesta eli vuosittain aiheuttamista lisékustannuksista on noin 2 miljoonaa
euroa, kun oletetaan, etté se korvaa nykyhoidon taysin. Fimean arvion mukaan
budjettivaikutusarvion epavarmuus liittyy padosin potilasmaaraarvioon seka
kustannusvaikuttavuusmallin oletuksiin. Fimean skenaarioanalyysissa hoitoon soveltuvia
potilaita on puolet vahemman ja vuosittainen budjettivaikutus olisi silloin noin miljoona

euroa.
7 Eettiset ja jarjestamiseen liittyvat nakékohdat

Vaikea-asteinen kutina heikentdd merkittavasti potilaan elaménlaatua. Kyseessa ei ole
hengenvaarallinen tila, mutta kuitenkin potilaan kannalta etenkin vaikeimmissa tilanteissa
hankala oire, joka voi aiheuttaa erilaisia fyysisia ja psyykkisia oireita ja mitatdida
hemodialyysilla saavutettavan elamén laadun paranemisen. Kutina ja raapiminen voivat
aiheuttaa sosiaalista haittaa ja rajata henkilon toimintamahdollisuuksia. Nykyisin kaytossa
olevat oireenmukaiset hoidot eivat tarjoa riittdvaa helpotusta kaikille potilaille, joten uusille

hoitovaihtoehdoille on tarvetta.

Nykyisin kaytettyyn kutinan hoitoon yhdistetty difelikefaliini lievitti kutinaa useammin kuin
pelkké nykyhoito. Vaikutuksen arvio perustuu potilaiden omaan arvioon kutinan

vaikeusasteesta.

Difelikefaliinin kayttoon ei liity lisdkaynteja erikoissairaanhoidossa, koska lagke
annostellaan kolme kertaa viikossa hemodialyysihoitojen yhteydessa, mutta siita aiheutuu

lisdkustannuksia.
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8 Johtopdaatokset

Krooniseen munuaissairauteen liittyva kutina (CKD-aP) voi huonontaa potilaan
elamanlaatua merkittavasti. Kaytossa olevista oireenmukaisista hoidoista ei ole riittdvaa
apua kaikille, eika EU:n alueella ole aiemmin ollut CKD-aP:n hoitoon myyntiluvan saanutta

ladkehoitoa.

Tutkimusnayttd perustuu KALM-1- ja KALM-2-tutkimuksiin, joissa potilaille liséttiin
tavanomaiseen hoitoon joko difelikefaliini tai lumelaake. Noin puolet difelikefaliinia
saaneista potilaista ja reilu kolmannes lume- ja tavanomaista hoitoa saaneista potilaista
raportoi itsearviointiasteikolla (WI-NRS) kutinansa vahentyneen merkittavasti. Tulokset
perustuvat lyhyeen 12 viikkoa kestaneeseen kaksoissokkoutettuun vertailevaan

tutkimukseen ja sen jalkeiseen avoimeen 52 viikon tutkimukseen.

Merkittavaksi alenemaksi katsottiin vahintaan kolmen pisteen alenema 12 viikon
seurannassa. Palkon ndkemyksen mukaan helpotusta saaneiden potilaiden osuuksien
eroa (51,1 % vs. 35,2 %) voidaan pitaa vaatimattomana. On huomionarvoista, etta myos

lumeryhmassa yli kolmannes koki kutinaoireidensa vahentyneen kliinisesti merkittavasti.

Myds kutinaan liittyva elamanlaatu parani suuremmalla osalla difelikefaliinia kuin

lumehoitoa saaneista.

Alaryhmaanalyysien perusteella ei pystytty erottamaan potilasryhmia, jotka hyotyisivat
difelikefaliinihoidosta toisia enemman. Jalkikateen tehtyjen analyysien mukaan on viitteita,
ettd erityisen vaikeasta kutinasta (WI-NRS pisteet 9 tai 10, asteikolla 0—10) kérsivien oireet
vahenivat eniten (EPAR).

Difelikefaliinia saaneilla havaittiin hieman useammin haittavaikutuksia, kuten ripulia,
huimausta, pahoinvointia ja hyperkalemiaa. Vakavien haittatapahtumien esiintyvyys oli
kuitenkin samankaltainen kummassakin hoitoryhmassa. Havaitut haittatapahtumat ovat

tyypillisia dialyysipotilailla.

Palko katsoo, etta hoito tulee kohdistaa vaikeasta tai erittain vaikeasta kutinasta karsiville

hemodialyysipotilaille, jotka eivat saa apua nykyhoidosta. Talloin potilaiden maara
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vuosittain olisi korkeintaan 160-170. Difelikefaliinihoidon aloitusta harkittaessa tulee tehda

kutinan oirearvio, jotta voidaan varmistua potilaan oireiden vakavuudesta.

Difelikefaleeni-laakkeestéa aiheutuvat potilaskohtaiset kustannukset ovat useimmilla
potilailla verottomalla tukkumyyntihinnalla laskettuna 123 € viikossa. Budjettivaikutus
riippuu erityisesti hoidettavien potilaiden maarasta ja hoidon kestosta. Hoidon
kohdentamisen ja kustannusten kannalta on ongelmallista, ettei Suomessa mitata
krooniseen munuaistautiin liittyvaa kutinaa tai sen vaikeusastetta. Kun hoito kohdistetaan
vaikeasta tai erittdin vaikeasta kutinasta karsiville potilaille, jotka eivat saa riittdvaa apua
muusta hoidosta, vuosittaisen kokonaisbudjettivaikutuksen voidaan arvioida olevan alle 1

miljoonaa euroa.

Difelikefaliinin inkrementaalinen kustannusvaikuttavuussuhde olisi ladkkeen myyntiluvan
haltijan mukaan 43 000 €/QALY. Tulokseen liittyy epavarmuutta johtuen
kustannusvaikuttavuusmallin oletuksista kutinan vaikeusasteesta ja difelikefaliinihoidon
kestosta seka haittatapahtumien puuttumisesta mallista. Palko katsoo, etta epavarmuutta
littyy myo6s saavutettavien lisaelinvuosien ja laatupainotettujen lisdelvinvuosien maaraan.
Laatupainotetun elinvuoden hintaa voidaan pitd& korkeana, kun kyse ei ole parantavasta
tai elamaa yllapitavasta hoidosta. Hoidon keskimaaraiseksi kestoksi
kustannusvaikuttavuusmallissa arvioitiin 2,8 vuotta. Todellisuudessa hoidon tarve voi olla

huomattavasti pidempikin.
9 Yhteenveto suosituksesta

Difelikefaliini kuuluu kansalliseen palveluvalikoimaan vain krooniseen munuaistautiin
littyvan vaikean tai erittéin vaikean (esim. WI-NRS —pisteet 7-10) kutinan hoidossa
aikuisilla hemodialyysipotilailla ja vain silloin, kun muut hoidot eivét helpota oiretta

riittavasti.

Myyntiluvan perusteena olleet tutkimukset olivat lyhyitd, vertailtujen hoitojen ero
suhteellisen pieni ja myos lumehoidon saaneet potilaat hyotyivat hoidosta. Téssa
tilanteessa Palko katsoo, ettd laakehoito on perusteltua kohdistaa vaikeasta tai erittain
vaikeasta kutinasta karsiville potilaille, jotka eivat saa riittdvaa apua muista hoidoista.
Ennen laakehoidon aloitusta tulee tehda kutinan oirearvio. Hoidon vaikuttavuutta tulee

seurata saanndllisesti ja lopettaa se, elleivat oireet helpota riittavasti.
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Suosituksen ehtona on liséksi, ettd myyntiluvan haltija ja ostaja sopivat julkista tukkuhintaa

alemmasta hinnasta.
10 Lisanaytdon kerdaaminen ja suosituksen vaikutusten seuranta

Fimean arviointiraportin mukaan meneilladn ei ole uusia tutkimuksia difelikefaliinin
kaytosta hemodialyysipotilailla, eika kayttdaiheeseen ole odotettavissa lahiaikoina
merkittdvaa uutta tietoa. Sen sijaan tutkimuksia on menossa difelikefaliinin kaytdsta suun
kautta annosteltuna (tablettimuodossa) krooniseen munuaissairauteen liittyvan kutinan
hoidossa potilailla, jotka eivat ole dialyysihoidossa. Difelikefaliinia on tutkittu myds
atooppisen dermatiittiin/ekseemaan liittyvan kutinan hoidossa seka keskiselan kutinan

(Notalgia Paresthetica) hoidossa, mutta tuloksia ei ole viel& julkaistu.

Ennen hoidon tehtavien oirearvioiden tiedot ja hoidon vaikuttavuuden seurantatiedot tulisi
kerata, jotta voidaan varmistua hoidon kohdistumisesta suosituksen mukaisille potilaille ja

sen vaikuttavuudesta.
11 Suosituksen valmisteluun osallistuneet

Suosituksen valmisteluun Palkon laakejaostossa (toimikausi 14.8.2020-30.6.2023) ovat

osallistuneet:

Puheenjohtaja:

Tulosryhmaéjohtaja Sirkku Jyrkki6, Varsinais-Suomen sairaanhoitopiiri
Jasenet:

e Ylilaakari Tarja Heiskanen-Kosma, Kuopion yliopistollinen sairaala

e L&a&kintbneuvos Vesa Jormanainen, sosiaali- ja terveysministerio

e Linjajohtaja, infektiotaudit, Asko Jarvinen, HUS Helsingin yliopistollinen sairaala
o L&aketieteellinen johtaja Vesa Kataja, KaikuHealth

» Arviointiylilaakari Kati Kinnunen, Kuopion yliopistollinen sairaala

e Arviointiyliladkari Niina Koivuviita, Varsinais-Suomen sairaanhoitopiiri

e Yliproviisori Jaana Martikainen, Ladkkeiden hintalautakunta /STM

¢ Arviointiyliladkari Anna-Kaisa Parkkila, Pirkanmaan sairaanhoitopiiri
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Asiantuntijat:

e Arviointipaallikkd Vesa Kiviniemi, Fimea
e Ylilaakari Jyrki Vanakoski, Laakkeiden hintalautakunta/STM

Suosituksen valmisteluun Palkon ladkejaostossa (toimikausi 17.8.2023-30.6.2026) ovat

osallistuneet:

Puheenjohtaja:

Tulosryhmaéjohtaja Sirkku Jyrkki®, Varsinais-Suomen sairaanhoitopiiri
Jasenet:

e Laakintbneuvos Vesa Jormanainen, sosiaali- ja terveysministerio

e Yliladkari Vesa Kataja, Etela-Savon hyvinvointialue

» Arviointiylilddkari Kati Kinnunen, Kuopion yliopistollinen sairaala

e Arviointiylila&kari Niina Koivuviita, Varsinais-Suomen hyvinvointialue

e Yliproviisori Jaana Matrtikainen, Laékkeiden hintalautakunta /STM

e Arviointiylilaakari Minna Marttila-Vaara, Varsinais-Suomen hyvinvointialue
(14.9.2023 alkaen)

e Arviointiyliladkari Sami Pakarinen, HUS-yhtyma (14.9.2023 alkaen)

e Arviointiylilagdkari Anna-Kaisa Parkkila, Pirkanmaan sairaanhoitopiiri
Asiantuntija:
e Arviointipaallikké Vesa Kiviniemi, Fimea

Jaoston vastuusihteereina ovat toimineet erityisasiantuntijat Sinikka Sihvo (30.4.2023
saakka) ja Reima Palonen, seka sivutoimisena sihteeriné vastaava asiantuntijalaakari

Katariina Klintrup.
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12 Suosituksen lopulliseen hyvaksymiseen osallistuneet

Sirkku Pikkujamsa, laakintoneuvos, Sosiaali- ja terveysministerid, puheenjohtaja; Juha
Auvinen, professori, Oulun yliopisto; Tapani Hamalainen, la&kintdneuvos, Sosiaali-ja
terveysministerio, varapuheenjohtaja; Sirkku Jyrkkio, tulosryhméjohtaja, sytpatautien
erikoisladkari, Varsinais-Suomen hyvinvointialue; Eila Kankaanpaa, tutkimusjohtaja, Ita-
Suomen yliopisto; Kati Kinnunen, arviointiylildékari, Pohjois-Savon hyvinvointialue; Tuula
Kock, asiantuntijalaakari, Suomen Kuntaliitto / Hyvinvointialueyhtié Hyvil Oy; Jarmo Koski,
hallintoylilaakari, Kanta-Hameen hyvinvointialue; Janne Leinonen, johtava ylilaakari,
Kansanelakelaitos; Heikki Lukkarinen, tulosryhméajohtaja, Varsinais-Suomen
hyvinvointialue; Minna-Liisa Luoma, johtava asiantuntija, Terveyden- ja hyvinvoinnin laitos,
Terhi Nevala, johtajayliladkari, Pohjois-Pohjanmaan hyvinvointialue; Markus Paananen,
Sosiaali- ja terveyspalvelujen palvelualuejohtaja, Lansi-Uudenmaan hyvinvointialue; Piia
Rannanheimo, johtava asiantuntija, Ladkealan turvallisuus- ja kehittamiskeskus; Valpuri

Taulasalo, ylilaékari, Sosiaali- ja terveysalan lupa- ja valvontavirasto
13 Suosituksen valmistelun vaiheet

e Joulukuu 2022 Fimean arviointiraportin julkaisu

e 12.12.2022 Fimean arvioinnin esittely Palkon ladkejaostolle

e 26.1.2023 1. kasittely ladkejaostossa

e 21.8.2023 2. kasittely laadkejaostossa

e 11.9.2023 3. kasittely ladkejaostossa

e 14.9.2023 Palko palautti suositusluonnoksen jatkovalmisteluun

e 9.10.2023 4. kasittely laakejaostossa

e 26.10.2023 Palko hyvaksyi suositusluonnoksen vietavaksi kommentoitavaksi
otakantaa.fi-palveluun

e 10.11.-3.12.2023 Suositusluonnos otakantaa.fi —palvelussa

e 11.12.2023 6. kasittely laakejaostossa

e 19.12.2023 Palko hyvéksyi lopullisen suosituksen
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14 Lé&hteet

CADTH Reimbursement Recommendation Difelikefalin (Korsuva). Julkaistu heindkuu
2023. https://www.cadth.ca/sites/default/files/DRR/2023/SR0752REC-Korsuva.pdf

Gronholm E, Ruotsalainen J, Lamminsalo M.
https://www.julkari.fi/bitstream/handle/10024/145699/Difelikefaliini%20krooniseen%20mun
uaissairauteen%?20liittyv%c3%a4n%20kutinan%20hoidossa%20hemodialyysiss%c3%a4%

200levilla%20potilailla.pdf?sequence=1&isAllowed=y

Fimea kehittaa, arvioi ja informoi -julkaisusarja 14/2022. Kuopio.

Kapruvia (difelikefaliini). EPAR (European public assessment report). European medicines
agency EMA. Julkaistu 22.4.2022. https://www.ema.europa.eu/en/documents/assessment-

report/kapruvia-epar-public-assessment-report en.pdf

NICE Difelikefalin for treating pruritus in people having haemodialysis. Technology
appraisal guidance. Julkaistu 17.5.2023.
https://www.nice.org.uk/quidance/ta890/resources/difelikefalin-for-treating-pruritus-in-
people-having-haemodialysis-pdf-82613787366085

Statens legemiddelverk. Difelikefalin (Kapruvia). Metodevurdering av enkeltlegemidler
finansiert i spesialisthelsetjenesten. Julkaistu 13.9.2023.
https://nyemetoder.no/Documents/Rapporter/ID2021 148 difelikefalin_Kapruvia_moderat
%20til%20alvorlig%20kl%C3%B8e%20ved%20kronisk%20nyresykdom%20subgruppe-
%20Hurtig%20metodevurdering%20-%20kun%200offentlig%20versjon.pdf

Suomen munuaistautirekisteri 2021.

https://www.muma.fi/files/5974/Suomen munuaistautirekisteri vuosiraportti 2021.pdf

Suomen nefrologiyhdistys ry:n tyéryhma: Vaikean kroonisen munuaistaudin hoidon ohjaus.

Suomen strategia. (2021) https://www.e-julkaisu.fi/sny/ckd-strategia/mobile.html#pid=1
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