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Hyvaksytty Palkon kokouksessa xx.xx.202x

Palveluvalikoimaneuvoston suositus

Elranatamabi edenneen multippelin myelooman

hoidossa

Elranatamabi ei kuulu kansalliseen palveluvalikoimaan monoterapiana
uusiutuneen ja hoitoon reagoimattoman multippelin myelooman hoitoon
aikuispotilaille, jotka ovat saaneet vahintaan kolmea aiempaa hoitoa, mukaan
lukien immuunivasteen muuntajaa, proteasomin estdjaa ja anti-CD38-vasta-

ainetta ja joilla taudin on todettu edenneen viimeisimman hoidon aikana.

Palkon nakemyksen mukaan tutkimusnayttoon liittyy merkittavaa
epavarmuutta. Naytto ei ole riittdva, jotta voitaisiin arvioida hoidon kliinista

merkittavyytta
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AESI Erityisen mielenkiinnon kohteena olevat haittatapahtumat (adverse event of special

BCMA
BICR
CR
CRR
DOCR
DOR
ECOG

EMA
EPAR

EQ-5D-5L

interest)

B-solujen kypsymisantigeeni (B-cell maturation antigen)

Sokkoutettu, riippumaton arviointiryhma (blinded independent central review)
Taydellinen vaste (complete response)

Taydellinen hoitovasteosuus (complete response rate)

Taydellisen vasteen kesto (duration of complete response)

Vasteen kesto (duration of response)

Syo6papotilaiden toimintakykya kuvaava mittari (Eastern Cooperative Oncology
Group)

Euroopan ladkevirasto (European Medicines Agency)

EMAnN laékevalmisteesta tekema julkinen arviointiraportti (European Public
Assessment Report)

Geneerinen elamanlaatumittari, sisaltaa 5 kysymykseen 5 vastausvaihtoehtoa seka
EQ VAS -kysymyksen
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Riskitiheyssuhde (hazard ratio)

Terveyteen liittyva elaméanlaatu (health-related quality of life)
ICANS-oireyhtyma (immune cell associated neurotoxicity syndrome)
Inkrementaalinen kustannusvaikuttavuussuhde (Incremental cost-effectiveness ratio)
Tutkimuksen hoitoaiepopulaatio (intention to treat population)
Laskimon sisainen

Luottamusvali

Kaltaistettu epasuora vertailu (matching-adjusted indirect comparison)
Kokonaisvasteosuus (overall response rate)

Kokonaiselossaoloaika (overall survival)

Elossaoloaika ennen taudin etenemistéa (progression-free survival)
Suun kautta (per 0s)

Osittainen vaste (partial response)

Laatupainotettu elinvuosi (quality-adjusted life year)

Vakava haittatapahtuma (serious adverse event)

Ihonalainen (subcutaneous)

Taydellinen vaste lisdehdoin (stringent complete response)
Nykyhoitokaytanto (standard of care)

Erittdin hyva osittainen vaste (very good partial response)
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Palkon suosituksista

Terveydenhuollon palveluvalikoimaneuvosto Palkon tehtavéana 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
tilvistelmasta. Suositus julkaistaan taustamateriaaleineen kotisivuilla suomeksi. Tiivistelma

julkaistaan myds ruotsiksi ja englanniksi.

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

voimassaoloaikaa ole rajoitettu.

Terveydenhuollon palveluvalikoiman maarittely seka 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 siséltad tarkemman kuvauksen kasittelyprosessista ja

palveluvalikoiman maarittelyn periaatteista.

Palkon suositus ei ole kannanotto siihen, miten yksittaista potilasta tulisi tutkia, hoitaa tai
kuntouttaa, vaan siita paatetaan potilaslain mukaisesti hyodyt ja haitat
yksittaistapauksessa punniten. Harkittaessa kaytettavaksi menetelmaa, joka on rajattu

palveluvalikoiman ulkopuolelle, tulee huomioida terveydenhuoltolain 7a 8:n 3 momentin

saannds poikkeamisen laaketieteellisista edellytyksistd. 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 suosituksen kohteena on elranatamabi (kauppanimeltéa Elrexfio) monoterapiana
uusiutuneen ja hoitoon reagoimattoman multippelin myelooman hoitoon aikuispotilaille,
jotka ovat saaneet vahintdan kolmea aiempaa hoitoa, mukaan lukien immuunivasteen
muuntajaa, proteasomin estgjaa ja anti-CD38-vasta-ainetta ja joilla taudin on todettu
edenneen viimeisimman hoidon aikana. Suositus perustuu Fimean huhtikuussa 2024
julkaisemaan arviointiraporttiin (Lamminsalo ym. 2024). Myyntiluvan haltija (Pfizer) on
antanut vastineen Fimean raporttiin ja toimittanut lisdksi Palkolle kaksi kongressiabstraktia
seka MagnetisMM-3 -tutkimuksen kahden vuoden seurannan tuloksista (Mohty ym. 2024)
ettd epasuorasta vertailusta nykyiseen hoitoon verrattuna viidessa maassa mukaan lukien
Suomi (Costa ym. 2024).

2 Terveysongelma

Multippeli myelooma on hematologinen syopa, jossa pahanlaatuiset plasmasolut alkavat
lisdantya luuytimessa. Taudin komplikaatiot ovat mm. hyperkalsemia, munuaisten

vajaatoiminta, anemia, kohonnut infektioherkkyys ja osteolyyttiset luustomuutokset.

Myelooma on nykyhoidoin parantumaton sairaus, jossa mahdollista remissiovaihetta
seuraa vaajaamatta sairauden uusiutuminen. Myelooman hoidot ovat kuitenkin
kehittyneet, ja nykyisin sairautta voidaan hoitaa useita kertoja potilaskohtaisesti
raataloidylla hoidolla ja nain pyrkia pitamaan sairaus kontrollissa (Moreau ym. 2021).
Myelooman hoidossa tavoitellaan pitkékestoista aikaa ennen taudin etenemista,
kokonaiselinaikaa seka hyvaa elamanlaatua mahdollisimman véhin haitoin (Rajkumar ym.
2021; Saily ym. 2019). Hoidon tavoitteena on mahdollisimman hyva (parempi kuin
osittainen) ja kestava vaste, silla saavutettu hoitovaste vaikuttaa seké potilaan

ennusteeseen etta aikaan, joka kuluu seuraavaan hoitoon.

Vuoden 2021 lopussa Suomessa oli elossa 2 213 henkil64, joilla oli todettu myelooma tai

muu plasmasolutauti (Suomen sydpéarekisteri). Samana vuonna uusia tapauksia todettiin

yhteensa 383, ja kuolemia raportoitiin 294. Viiden vuoden suhteellisen elossaolo-osuuden
luku oli noin 43 % vuosina 2019-2021.
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3 Arvioitava menetelma

Elranatamabi on bispesifinen IgG2 kappa -vasta-aine, joka on johdettu anti-BCMA ja anti-
CD3 monoklonaalisista vasta-aineista. Elranatamabi kiinnittyy T-solujen CD3-ketjuun ja
kasvainsolujen BCMA-antigeeniin ja tuo samalla nama solut lahelle toisiaan. Talldin T-
solut aktivoituvat, jolloin tulehdusreaktiota vahvistavat sytokiinit vapautuvat ja multippelin
myelooman solut hajoavat (Valmisteyhteenveto Elfrexio, EMA).

Euroopan komissio on mydntanyt elranatamabia siséltavélle Elrexfio-valmisteelle
ehdollisen myyntiluvan joulukuussa 2023 monoterapiana uusiutuneen ja hoitoon
reagoimattoman multippelin myelooman hoitoon aikuispotilaille, jotka ovat saaneet
vahintaan kolmea aiempaa hoitoa, mukaan lukien immuunivasteen muuntajaa,
proteasomin estgjaa ja anti-CD38-vasta-ainetta ja joilla taudin on todettu edenneen

viimeisimman hoidon aikana.

Naytto elranatamabin tehosta ja turvallisuudesta perustuu yhteen faasin Il avoimeen
yksihaaraiseen monikeskustutkimukseen (MagnetisMM-3; Lesokhin ym. 2023) seka sita
edeltdneeseen faasin | avoimeen yksihaaraiseen monikeskustutkimukseen (MagnetisMM-
1; Bahlis ym. 2023). Ensisijainen lopputulosmuuttuja MagnetisMM-3-tutkimuksessa oli
kokonaisvasteosuus (ORR) sokkoutetun riippumattoman arviointiryhman (BICR)
arvioimana IMWG (International Myeloma Working Group) -kriteerien mukaisesti.
Toissijaiset lopputulosmuuttujat olivat BICR:n arvioima ORR taudin luuytimen ulkopuolisen
levinneisyyden mukaisesti, tutkijoiden maarittama ORR, taydellisen hoitovasteen (CR)
saaneiden potilaiden osuus, aika hoitovasteen saavuttamiseen, hoitovasteen kesto,
taydellisen hoitovasteen tai sitd paremman vasteen kesto, jaannodstaudin osuus,
elossaoloaika ennen taudin etenemista (PFS), kokonaiselossaoloaika (OS),

turvallisuusprofiili sek& farmakokinetiikka ja immunogeenisyys.

Fimean arviointiraportin Liitteessa 1 on esitetty yhteenveto eraiden muiden maiden HTA-
arviointielinten suosituksista tai kannanotoista. Arviointi on meneilladn Englannissa ja
Walesissa, Kanadassa, ja Norjassa. Irlanti suosittelee pika-arvioinnissaan taysimaaraisen
HTA-arvioinnin tekemista. Ruotsissa NT (New Therapies Council) on 14.6.2024 suositellut

elranatamabin kayttdonotettavaksi multippelia myeloomaa sairastaville potilaille, jotka ovat
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saaneet vahintaan kolmea aiempaa hoitoa, mukaan lukien immuunivasteen muuntajaa,
proteasomin estgjaa ja CD38-vasta-ainetta ja joilla taudin on todettu edenneen

viimeisimman hoidon aikana.
4 Nykyinen tutkimus- ja hoitokaytantd sekd menetelma, johon verrataan

Suomen myeloomaryhma on paivittanyt hoitosuosituksensa vuonna 2023 (FMG, 2023).
Hoitosuosituksen mukaan uusiutuneen multippelin myelooman hoitovaihtoehtoihin
vaikuttaa vaste aiemmille hoidoille, saavutetut remissiot ja niiden kesto. Myeloomaryhman
hoitosuosituksessa kerrotaan yksityiskohtaisesti ensimmaisen ja toisen hoitolinjan
hoitovaihtoehdoista. Suositukset mydhempien linjojen hoitovaihtoehdoista eivat ole yhta
selkeita, silla hoidon valinta riippuu potilaan aiemmin saamista hoidoista, niiden tehosta ja
niihin reagoimattomuudesta. Hoitosuosituksessaan Suomen myeloomaryhma mainitsee
bispesifisen vasta-aineen teklistamabin tai CAR-T-hoitojen (idekabtageenivikleuseeli ja
siltakabtageeniautoleuseeli) kayttamisen mahdollisuuden neljdnnessa hoitolinjassa tai sen

jalkeen.

Euroopan eri maissa kaytetaan neljanteen tai myéhempaan hoitolinjaan seuraavia
vaihtoehtoja: CAR-T-hoitoja (idekabtageenivikleuseeli, siltakabtageeniautoleuseeli),
BCMA-vasta-aine-ladkeaine-konjugaattia (belantamabi-mafodotiini), selineksoria yhdessa

deksametasonin kanssa seka muita bispesifisia vasta-aineita (teklistamabi ja talketamabi).

Teklistamabi on Laakkeiden hintalautakunnan arvioitavana ja talketamabi ja elranatamabi
palveluvalikoimaneuvoston (Palko) kasittelyssa. Teklistamabi on ollut Suomessa
toistaiseksi kaytossa yksittaisilla potilailla ja valmisteen kayttdminen vaatii potilaskohtaisen
kayttéluvan. Palko on antanut belantamabi-mafodotiinista suosituksen, jonka mukaan
valmiste ei kuulu Suomen terveydenhuollon palveluvalikoimaan eikd Euroopan
laékevirasto (EMA) myodskaan suosittele valmisteen myyntiluvan uusimista. Palko on
antanut myonteisen suosituksen siltakabtageeniautoleuseelin (Carvykti) kaytosta, jonka
my0ta valmiste kuuluu terveydenhuollon palveluvalikoimaan, mutta valmiste ei ole

toistaiseksi kaupan Suomessa.
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5 Vaikuttavuus, turvallisuus ja nayton arviointi

MagnetisMM-3-tutkimuksessa elranatamabia annosteltiin 123 potilaalle, joilla ei ole ollut
aiemmin BCMA-kohdennettua hoitoa (kohortti A). Elranatamabia annettiin potilaille
pistoksena 76 mg ihon alle viikon vélein 28 paivan sykleissa. Ensimmaisessa syklissa
elranatamabia annettiin nousevin annoksin 12 mg 1. paivana ja 32 mg 4. paivana, jonka
jalkeen siirryttiin antamaan 76 mg:n yllapitoannosta. Kuuden syklin jalkeen potilaat, jotka
olivat saaneet vahintaan osittaisen vasteen, joka oli kestanyt vahintaan 2 kuukautta,
siirtyivat kahden viikon valein annosteluun. Nama potilaat saivat 6 kuukauden ajan
elranatamabia 2 viikon vélein, jonka jalkeen heidan annosteluaan muutettiin siten, etta
elranatamabia annettiin 4 viikon valein (Mohty ym. 2024). Hoitoa elranatamabilla jatkettiin,

kunnes tauti eteni tai ilmaantui toksisuutta, jota ei voitu hyvaksya.

Myyntilupatutkimuksessa sokkoutetun riippumattoman arviointirynman (BICR) arvioimana
kokonaisvasteen saavutti 75/123 potilasta (61 %) (EPAR). Tutkijan arvioimana vasteen
saavutti 59 % potilaista (Lesokhin ym. 2023). BICR:n arvioimana taydellisen vasteen (CR)
tai paremman saavutti 44/123 potilasta (36 %) ja erittéain hyvan osittaisen vasteen (VGPR)
tai paremman saavutti 69/123 potilasta (56 %). Naista potilaista tdydellisen vasteen
lisdehdoin (sCR) saavutti 19 potilasta (15 %), CR:n 25 potilasta (20 %) ja VGPR:n 25
potilasta (20 %). Osittaisen vasteen (PR) saavutti 6 potilasta (5 %). Potilaista, joilla oli
lahtoétilanteessa luuston ulkopuolelle levinnyt tauti, vasteen saavutti 38,5 %. Vastaavasti
potilailla, joilla tauti ei ollut Iahtdtilanteessa levinnyt luuston ulkopuolelle, vasteen saavultti
71 %. (EPAR; Lesokhin ym. 2023). Arvioitu todennakagisyys sille, ettd potilaan saavuttama
vaste kestaa 15 kuukautta oli 71 %. Vasteen saavuttamiseen kulunut aika oli 1,22
kuukautta (vaihteluvali 0,89-7,36 kk). Vahintaan taydellisen vasteen saavuttaneiden

potilaiden hoidon keston mediaania ei saavutettu.

Kaksi vuotta hoidon aloittamisesta tiedonkeruun katkaisupaivana 26.3.2024 MagnetisMM-
3-tutkimuksen potilaiden mediaania elossaoloajalle ennen taudin etenemista ei ollut
saavutettu (2 vuoden tilanne, 66.9% [95% CI, 54.4-76.7]; Mohty ym. 2024). Paivitetyssa
analyysissa oli saavutettu OS mediaani 24,6 kuukautta ja PFS mediaani 17,2 kuukautta.

Taydellisen vasteen saavutti 37% potilaista. (Mohty ym. 2024)



. PALVELUVALIKOIMA

Tjansteutbudet | Choices in health care

Suositus 5(14)
VN/8490/2024

MagnetisMM-1-tutkimuksen elranatamabia = 215 ug/kg annoksella saaneista potilaista (n
= 55) vasteen saavultti 35 potilasta (64 %). CR:n tai paremman saavutti 21/55 potilasta (38
%) ja VGPR:n tai paremman saavutti 31/55 potilasta (56 %). Naista potilaista 15 (27 %)
saavutti SCR:n, CR:n 6 potilasta (11 %) seka VGPR:n 10 potilasta (18 %). PR:n saavutti 4
potilasta (7 %).

MagnetisMM-3-tutkimuksessa elaménlaatua on mitattu EORTC QLQ-C30-, QLQ-MY20-,
EQ-5D- ja PGIC-mittareilla. Elamanlaatua mitattiin syklin 1. ja 15. paivina ensimmaisen
kolmen syklin ajan ja sen jalkeen syklin 15. paivana sykliin 12 saakka. Lahtotilanteessa
QLQ-C30, MY20 ja EQ-5D-mittareihin vastasi 115 potilasta ja PGIC-mittariin 87 potilasta.
Viimeisessa aikapisteessa vastaajia oli mittarista riippuen 42—44 potilasta. Elranatamabi-
hoidossa mittareiden tulokset joko paranivat hoidon jatkuessa tai pysyivat lahella
lahtétilanteen arvoja. Tulosten tulkinnan epavarmuutta lisdavat yksihaarainen

tutkimusasetelma ja vastaajien maarien vahyys.

Alaryhmaanalyyseissa havaittin ORR:n olevan merkitsevasti matalampi potilailla, joilla oli
huonon ennusteen ominaisuuksia, kuten luuston ulkopuolelle levinnyt tauti, taudin vaihe 111
(R-ISS-riskiluokitus) ja pentarefraktorinen tauti. Eksploratorisissa alaryhméaanalyyseissa
ryhmakoot ovat padosin pienid, mika rajoittaa tuloksista tehtavia paatelmia. Tulokset
antavat kuitenkin viitteita siitd, ettd vasteosuudet ovat selkeéasti pienempia edella

mainituissa huonoennusteisissa ryhmissa.

MagnetisMM-3-tutkimus oli yksihaarainen tutkimus, eik& suoraa vertailevaa tietoa
elranatamabi-hoidon tehosta verrattuna muihin kaytdéssa oleviin hoitoihin ole. Myyntiluvan
haltijan toimitti Fimealle epasuoria vertailuja, joissa elranatamabia verrattiin useisiin
hoitokaytantoihin tosielaman havaintoihin pohjautuvissa (RW) tutkimuksissa. Fimean
arviointiraportissa keskityttiin vertailuihin, joissa elranatamabi-hoitoa verrataan
teklistamabi-hoitoon ja laakérin valitsemiin nykyhoitokaytannon (SoC) mukaisiin
myeloomahoitoihin. Myyntiluvan haltijan toimittamat epéasuorat vertailut on toteutettu
kayttaen kaltaistettua epasuoraa vertailua (MAIC). Vertailut toteutettiin ankkuroimattomina,
eli niilla ei ollut yhteista vertailuhoitoa. Vertailuissa kaytettiin potilastasoista dataa
MagnetisMM-3-tutkimuksen kohortista A. Vertailuhoitojen osalta kaytettiin aggregoitua
dataa MajesTEC-1-tutkimuksesta (teklistamabi) (Moi ym.2024) ja LocoMMotion-



. PALVELUVALIKOIMA

Tjansteutbudet | Choices in health care

Suositus 6(14)
VN/8490/2024

tutkimuksesta (SoC) (Moi ym. 2023). Myyntiluvan haltijan toteuttamissa epésuorissa
vertailuissa elranatamabi-hoito nayttaytyi paasaantoisesti parempana muihin hoitoihin
verrattuna (perusanalyysissa riskitiheyssuhde (HR) OS elranatamabi vs. teklistamabi 0,66
ja elranatamabi vs. SoC 0,62; PFS HR elranatamabi vs. teklistamabi 0,59 ja elranatamabi
vs. SoC 0,32). Teklistamabiin verrattuna tosin kokonaiselossaoloajassa sekéa taydellisissa
vasteissa ei havaittu tilastollisesti merkitsevia eroja. Epasuoran vertailun tuloksiin liittyy
epavarmuutta epasuorien vertailujen rajoituksista johtuen ja tuloksia voidaan pitaa
korkeintaan suuntaa antavina. Myyntiluvan haltijan materiaalissa esilla olleet
herkkyysanalyysit olivat tuloksiltaan samansuuntaisia perusanalyysin kanssa. Myyntiluvan
haltija toimitti Palkolle kesdkuussa 2024 julkaistun epasuoran vertailun (Costa ym. 2024)
kunkin maan hoitokaytant6on perustuen kahteen RW tietokantaan (COTA ja FH), joissa
potilaita oli hoidettu elranatamabilla keskim&arin 5,6 kuukautta. Vertailussa OS HR
Suomen osalta oli 0,62-0,69 ja PFS HR 0,52 -0,72 tietokannasta riippuen elranatamabin

eduksi.

Elranatamabin koko turvallisuuspopulaatio (n = 265) perustuu neljgan yksihaaraiseen
tutkimukseen. 183 potilasta sai valmisteyhteenvedon suosittelemaa annostelua. Loput
potilaat (n = 82) saivat 76 mg vakioannoksen tai painoon perustuvan annoksen (1 000
pa/kg) ilman annoksen nostoa. (EPAR). Kaikilla potilailla havaittiin vahintaan yksi
haittatapahtuma ja reilulla kahdella kolmanneksella vakava haittatapahtuma. 191:11a (72
%) potilaalla havaittiin vahintaan 3. asteen haittatapahtuma. Yleisimmaéat minka tahansa
asteiset haittatapahtumat olivat sytokiinioireyhtyma (64 %), anemia (53 %), neutropenia
(51 %), trombosytopenia (34 %), leukopenia (28 %). Pysyvasti hoito keskeytyi
haittatapahtumien takia noin neljanneksella potilaista (41 potilasta).

Analyysiajankohdassa 12.1.2023 yhteensé 112/183 (42 %) potilaista oli kuollut
tutkimuksen aikana. Yleisin kuolemansyy oli taustasairaus (73 potilasta). Muista syista
tapahtuneita kuolemia raportoitiin 20 potilaalla, tuntemattomista syista tapahtuneita 12

potilaalla, ja vahiten yleisin kuolemansyy oli hoidon toksisuus (7 potilasta).

Keskeisimmaét elranatamabi-hoitoon liittyvat seurattavat haittatapahtumat (AESI) ja niiden
yleisyydet valmisteyhteenvedon suositusannosta saaneilla potilailla olivat
sytokiinioireyhtyma (CRS) (58 %), ICANS-oireyhtyma (3 %) ja vakavat infektiot (39 %).
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Sytokiinioireyhtymaa esiintyi paaosin elranatamabin ensimmaisen ja toisen annoksen
yhteydessa. Se oli luonteeltaan ohimenevaa (keston mediaani kaksi paivaa) ja
vaikeusasteeltaan paaosin 1. ja 2. asteista aiheuttaen ainoastaan kaksi 3. asteen
haittatapahtumaa koko turvallisuuspopulaatiossa.

6 Menetelman kustannukset, kustannusvaikuttavuus ja budjettivaikutukset

Kustannusvaikuttavuuden arviointi perustuu myyntiluvan haltijan Fimealle toimittamaan
ositettuun elinaikamalliin, jossa elranatamabia verrataan teklistamabiin ja useista
nykyhoitokaytanndén mukaisista myeloomahoidoista muodostettuun vertailuhoitoon (SoC-
hoitokori), joka koostui pomalidomidi-yhdistelmahoidoista (Tarkemmat tiedot Fimean

arviointiraportista).

Myyntiluvan haltijan perusanalyysissa elranatamabi dominoi teklistamabiin verrattuna
tarkastellessa inkrementaalista kustannusvaikuttavuussuhdetta (ICER). SoC-hoitokoriin
verrattuna ICER on noin 12 000 €. Mallinnuksen mukaan elranatamabia saavien potilaiden
oletetaan elavan 0,7 vuotta ja 0,5 laatupainotettua elinvuotta pidempaan kuin teklistamabia
saavat potilaat ja 0,8 vuotta ja 0,6 laatupainotettua elinvuotta pidempaan kuin SoC-hoitoa
saavat potilaat. Fimean perusanalyysissa elranatamabi on kustannuksia saastava
teklistamabiin verrattuna. SoC-hoitokoriin verrattuna ICER on noin 52 000 €/QALY.
Myyntiluvan haltijan perusanalyysiin verrattuna ero SoC-hoitoon selittyy 1adkehukan

huomioimisella.

Kustannusvaikuttavuusmallin keskeisin epavarmuuden lahde liittyy arvioon elranatamabi-
hoidon vaikutuksista vertailuhoitoihin nahden seka pitkalla aikavalilla. Koska suoraa
vertailevaa tutkimusta ei ole saatavilla, vertailuhoitojen ekstrapolaatiokéyrat nojaavat
vahvasti epasuoriin vertailuihin. Fimean nédkemyksen mukaan epasuoran vertailun tuloksia
voidaan pitda korkeintaan suuntaa antavina eika niista voida tehda luotettavia
johtopaatoksia mahdollisen tehoeron suhteen verrattuna teklistamabiin.
Kustannusvaikuttavuusmallin tulokset riippuvat paljon siita ovatko epasuorien vertailujen
riskitiheyssuhteet oikeaa suuruusluokkaa. Hoitovaikutuksen suhteen elranatamabin ja
teklistamabin valilla ei ole juuri eroa naiivissa vertailussa mutta epasuorassa vertailussa

elranatamabi nayttaytyi parempana hoitovaihtoehtona.
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Myyntiluvan haltijan arvion mukaan kokonaispotilasmaara myyntiluvan mukaisessa
hoitolinjassa on noin 15—-20 vuosittaista potilasta. TAma& potilasmaara jakautuu kaikkien
uusien neljanteen hoitolinjaan hyvaksyttyjen valmisteiden kesken. Elranatamabin

kayttoonotto tulisi tapahtumaan asteittain neljan vuoden aikana.

Hoitojen potilaskohtaiset l&a&éke- ja annostelukustannukset olivat elranatamabi-hoidolla noin
115 000 €, teklistamabi-hoidolla noin 207 000 € ja SoC-hoitokorilla noin 78 000 € julkisilla
listahinnoilla. Elranatamabi-hoidon keston mediaaniksi oletettiin 5,6 kuukautta,
teklistamabi-hoidon 8,5 kuukautta ja SoC-hoitokorin 4,0 kuukautta. Potilaskohtaisissa
kustannuksissa ei huomioitu mahdollisten jatkohoitojen kustannuksia. T&llGin
elranatamabi-hoidon vuosittaiset kustannukset olisivat noin 1,7—2,3 miljoonaa euroa.
Myyntiluvan haltija arvioi elranatamabin sdastavan kustannuksissa vuosittain 1,0-1,3
miljoonaa euroa vertailuhoitoihin verrattuna olettaen, etta elranatamabi korvaa
enimmakseen (80 %) teklistamabia ja jonkun verran (20 %) SoC-hoitokorin mukaisia
hoitoja. Mahdollinen talketamabin hyvéksyntd samaan hoitolinjaan voi kuitenkin muuttaa
hoitojen jakautumista eri valmisteiden valilla. Budjettivaikutusanalyysin keskeisin

epavarmuustekija on hoitojen kesto.

Fimea tarkasteli epavarmuutta asettamalla kaikkien hoitojen keston keskiarvoiksi 12
kuukautta. Fimean arvioimalla potilasmaaralla (10—-20 potilasta) elranatamabi-hoidon
budjettivaikutus vaihtelisi vuosittain noin 165 000 euron lisdkustannusten ja 1,1 miljoonan
euron kustannussaastojen valilla, mika sivuaa myyntiluvan haltijan laskelmia.
Budjettivaikutuksen suuruuteen vaikuttaa erityisesti hoitojen kesto seka kahden tai neljan

viikon valein annosteluun siirtymisen ajankohta ja siirtyvien potilaiden osuus.
7 Eettiset ja jarjestamiseen liittyvat nakokohdat

Elranatamabi-hoidon kohteena ovat potilaat, joiden sydpésairaus on edennyt aiemmista
hoidoista huolimatta ja ennuste on rajallinen. Suurin osa potilaista saa hoidolle vastetta,
mutta myds vaikeita ja henkea uhkaavia haittatapahtumia. Hoidolla saavutetun vasteen
merkitys ja mahdollinen vaikutus potilaiden elinaikaan ei ole vield arvioitavissa. Kyseessa

ei ole parantava hoito.
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Elranatamabi-hoidon kayttéonotto ei edellyta erityisia lisdresursseja palveluiden

jarjestamisessa.
8 Johtopdaatokset

Euroopan komissio on mydntanyt elranatamabia siséltavélle Elrexfio-valmisteelle
ehdollisen myyntiluvan joulukuussa 2023 monoterapiana uusiutuneen ja hoitoon
reagoimattoman multippelin myelooman hoitoon aikuispotilaille, jotka ovat saaneet
vahintdan kolmea aiempaa hoitoa, mukaan lukien immuunivasteen muuntajaa,
proteasomin estgjaa ja anti-CD38-vasta-ainetta ja joilla taudin on todettu edenneen

viimeisimman hoidon aikana.

Naytto elranatamabin tehosta ja turvallisuudesta perustuu yhteen faasin Il avoimeen
yksihaaraiseen monikeskustutkimukseen (MagnetisMM-3) seka sita edeltdneeseen faasin
| avoimeen yksihaaraiseen monikeskustutkimukseen (MagnetisMM-1). Ensisijainen
lopputulosmuuttuja MagnetisMM-3-tutkimuksessa oli kokonaisvasteosuus (ORR)
sokkoutetun riippumattoman arviointiryhmén (BICR) arvioimana IMWG (International
Myeloma Working Group) -kriteerien mukaisesti. Toissijaiset lopputulosmuuttujat olivat
BICR:n arvioima ORR taudin luuytimen ulkopuolisen levinneisyyden mukaisesti, tutkijoiden
maarittama ORR, taydellisen hoitovasteen (CR) saaneiden potilaiden osuus, aika
hoitovasteen saavuttamiseen, hoitovasteen kesto, tdydellisen hoitovasteen tai sita
paremman vasteen kesto, jadnndstaudin osuus, elossaoloaika ennen taudin etenemista
(PFS), kokonaiselossaoloaika (OS), turvallisuusprofiili seka farmakokinetiikka ja

immunogeenisyys.

Kaksi vuotta hoidon aloittamisesta tiedonkeruun katkaisupaivana 26.3.2024 MagnetisMM-
3-tutkimuksen potilaiden mediaania elossaoloajalle ennen taudin etenemista ei ollut
saavutettu (2 vuoden tilanne, 66,9 % [95% CI, 54.4-76.7]; Mohty ym. 2024). Paivitetyssa
analyysissa oli saavutettu OS mediaani 24,6 kuukautta (95 % CI, 13.4-NE) ja PFS
mediaani 17,2 kuukautta (95 % CI, 9.8-NE). Taydellisen vasteen lisaehdoin (sCR) saavutti
16,3 % potilaista, CR:n 21,1 % potilaista ja VGPR:n 18,7 % potilaista. Osittaisen vasteen

(PR) saavutti 4,9 % potilaista. Palkon ndkemyksen mukaan tutkimusnayttoon liittyy
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merkittavaa epavarmuutta. Naytto ei ole riittdva, jotta voitaisiin arvioida hoidon kliinista

merkittavyytta.

Alaryhmaanalyyseissa havaittin ORR:n olevan merkitsevasti matalampi potilailla, joilla oli
huonon ennusteen ominaisuuksia, kuten luuston ulkopuolelle levinnyt tauti, taudin vaihe IlI
(R-1SS-riskiluokitus) ja pentarefraktorinen tauti. Ryhmakoot ovat padosin pienid, mika
rajoittaa tuloksista tehtavia paatelmia.

Myyntilupatutkimuksissa kaikilla potilailla havaittiin vahintaan yksi haittatapahtuma ja
reilulla kahdella kolmanneksella vakava haittatapahtuma. Yleisimmat minka tahansa
asteiset haittatapahtumat olivat sytokiinioireyhtyma, anemia, neutropenia, trombosytopenia
ja leukopenia. Pysyvasti hoito keskeytyi haittatapahtumien takia noin neljanneksella
potilaista. Keskeisimmat elranatamabi-hoitoon liittyvéat seurattavat haittatapahtumat olivat
sytokiinioireyhtymd, ICANS-oireyhtyma ja vakavat infektiot. Sytokiinioireyhtymé&a esiintyi
paaosin elranatamabin ensimmaisen ja toisen annoksen yhteydessa. Se oli luonteeltaan
ohimenevéaa ja vaikeusasteeltaan padosin 1. ja 2. asteista aiheuttaen ainoastaan kaksi 3.

asteen haittatapahtumaa koko turvallisuuspopulaatiossa.

Kustannusvaikuttavuuden arviointi perustuu myyntiluvan haltijan Fimealle toimittamaan
ositettuun elinaikamalliin, jossa elranatamabia verrataan teklistamabiin ja useista
nykyhoitokaytannén mukaisista myeloomahoidoista muodostettuun vertailuhoitoon (SoC-
hoitokori), joka koostui pomalidomidi-yhdistelm&hoidoista. Kustannusvaikuttavuusmallin
keskeisin epavarmuuden lahde liittyy arvioon elranatamabi-hoidon vaikutuksista
vertailuhoitoihin ndhden seka pitkalla aikavalilla. Epasuoran vertailun tuloksia voidaan
pitéda korkeintaan suuntaa antavina eika niista voida tehda luotettavia johtopaatoksia

mahdollisen tehoeron suhteen verrattuna teklistamabiin.

Myyntiluvan haltijan arvion mukaan kokonaispotilasmaara myyntiluvan mukaisessa
hoitolinjassa on noin 15-20 vuosittaista potilasta. Tama potilasmaara jakautuu kaikkien
uusien neljanteen hoitolinjaan hyvaksyttyjen valmisteiden kesken. Elranatamabin

kayttoonotto tulisi tapahtumaan asteittain neljan vuoden aikana.
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Myyntiluvan haltijan arvioimana elranatamabi-hoidon vuosittaiset kustannukset olisivat
noin julkisin listahinnoin 1,7-2,3 miljoonaa euroa. Myyntiluvan haltija arvioi elranatamabin
saastavan kustannuksissa vuosittain 1,0—1,3 miljoonaa euroa vertailuhoitoihin verrattuna
olettaen, ettd elranatamabi korvaa enimmakseen (80 %) teklistamabia ja jonkun verran (20
%) SoC-hoitokorin mukaisia hoitoja. Mahdollinen talketamabin hyvéksynta samaan
hoitolinjaan voi kuitenkin muuttaa hoitojen jakautumista eri valmisteiden valill&.
Budjettivaikutusanalyysin keskeisin epavarmuustekija on hoitojen kesto. Fimean
arvioimalla potilasmaaralla (10-20 potilasta) elranatamabi-hoidon budjettivaikutus
vaihtelisi vuosittain noin 165 000 euron lisakustannusten ja 1,1 miljoonan euron
kustannussaastojen valilla, mika sivuaa myyntiluvan haltijan laskelmia. Budjettivaikutuksen
suuruuteen vaikuttaa erityisesti hoitojen kesto sekd kahden tai neljan viikon valein

annosteluun siirtymisen ajankohta ja siirtyvien potilaiden osuus.

9 Yhteenveto suosituksesta

Elranatamabi ei kuulu kansalliseen palveluvalikoimaan monoterapiana uusiutuneen ja
hoitoon reagoimattoman multippelin myelooman hoitoon aikuispotilaille, jotka ovat saaneet
vahintdan kolmea aiempaa hoitoa, mukaan lukien immuunivasteen muuntajaa,
proteasomin estgjaa ja anti-CD38-vasta-ainetta ja joilla taudin on todettu edenneen

viimeisimman hoidon aikana.

Palkon nakemyksen mukaan tutkimusnayttoon liittyy merkittdvaa epavarmuutta. Naytto ei

ole riittava, jotta voitaisiin arvioida hoidon kliinista merkittavyytta.

10 Lisanaytdn kerdaminen ja suosituksen vaikutusten seuranta
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Suosituksen valmisteluun Palkon ladkejaostossa (toimikausi 1.7.2023-30.6.2026) ovat

osallistuneet:

Puheenjohtaja:

Tulosryhmaéjohtaja Sirkku Jyrkki6, Varsinais-Suomen hyvinvointialue
Jasenet:

e Laakintbneuvos Vesa Jormanainen, sosiaali- ja terveysministerio

o Yliladkari Vesa Kataja, Etela-Savon hyvinvointialue

« Arviointiylilaakari Kati Kinnunen, Pohjois-Savon hyvinvointialue

e Arviointiylilagdkari Niina Koivuviita, Varsinais-Suomen hyvinvointialue

e Yliproviisori Jaana Martikainen, Laakkeiden hintalautakunta /STM (15.8.2024
saakka)

e Arviointiylilaakari Minna Marttila-Vaara, Varsinais-Suomen hyvinvointialue

e Arviointiylilaakari Sami Pakarinen, HUS-yhtyméa

e Arviointiyliladkari Anna-Kaisa Parkkila, Pirkanmaan sairaanhoitopiiri
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12 Suosituksen hyvaksymiseen osallistuneet

Taydentyy my6hemmin.
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Hyvaksytty 23.9.2024 julkaistavaksi kommentoitavaksi otakantaa.fi —palvelussa

Hyvaksytty Palkon kokouksessa xx.xx.202x

Palveluvalikoimaneuvoston suositus

Talketamabi edenneen multippelin myelooman

hoidossa

Talketamabi ei kuulu kansalliseen palveluvalikoimaan monoterapiana
uusiutuneen ja hoitoon reagoimattoman multippelin myelooman hoitoon
aikuispotilaille, jotka ovat saaneet vahintaan kolmea aiempaa hoitoa, mukaan
lukien immuunivasteen muuntajaa, proteasomin estajaa ja CD38-vasta-

ainetta ja joiden taudin on osoitettu edenneen viimeisimman hoidon aikana.

Palkon ndakemyksen mukaan tutkimusnayttoon liittyy merkittavaa
epavarmuutta. Naytto ei ole riittava, jotta voitaisiin arvioida hoidon kliinista

merkittavyytta.
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Lyhenteet
AESI Erityisen mielenkiinnon kohteena olevat haittatapahtumat (adverse event of special
interest)
BCMA B-solujen kypsymisantigeeni (B-cell maturation antigen)
BICR Sokkoutettu, riippumaton arviointiryhma (blinded independent central review)
CR Taydellinen vaste (complete response)
DOR Vasteen kesto (duration of response)
ECOG Sydpapotilaiden toimintakykya kuvaava mittari (Eastern Cooperative Oncology
Group)
EMA Euroopan ladkevirasto (European Medicines Agency)
EPAR EMAnN laékevalmisteesta tekema julkinen arviointiraportti (European Public
Assessment Report)
EORTC QLQ-C30 Elamanlaatumittari (European Organization for Research and Treatment of
Cancer Quality of Life Questionnaire Core - 30 Item)
EQ-5D-5L  Geneerinen elaménlaatumittari, sisaltédad 5 kysymykseen 5 vastausvaihtoehtoa seka

EQ VAS -kysymyksen
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Riskitiheyssuhde (hazard ratio)

Terveyteen liittyva elaméanlaatu (health-related quality of life)
ICANS-oireyhtyma (immune cell associated neurotoxicity syndrome)
Inkrementaalinen kustannusvaikuttavuussuhde (Incremental cost-effectiveness ratio)
Luottamusvali

Kokonaisvasteosuus (overall response rate) [CR+PR]
Kokonaiselossaoloaika (overall survival)

Elossaoloaika ennen taudin etenemistéa (progression-free survival)
Elamanlaatumittari (Patient Global Impression of Severity)

Suun kautta (per 0s)

Osittainen vaste (partial response)

Laatupainotettu elinvuosi (quality-adjusted life year)

Kerran viikossa

Kerran kahdessa viikossa

Vakava haittatapahtuma (serious adverse event)

Taydellinen vaste lisdehdoin (stringent complete response)
Nykyhoitokaytant6 (standard of care)

Aika hoidon lopettamiseen (time to discontinuation)

Aika vasteeseen (time to response)

Erittdin hyva osittainen vaste (very good partial response)
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Palkon suosituksista

Terveydenhuollon palveluvalikoimaneuvosto Palkon tehtdvana 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
tilvistelmasta. Suositus julkaistaan taustamateriaaleineen kotisivuilla suomeksi. Tiivistelma

julkaistaan myds ruotsiksi ja englanniksi.

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

voimassaoloaikaa ole rajoitettu.

Terveydenhuollon palveluvalikoiman maarittely seka 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 siséltad tarkemman kuvauksen kasittelyprosessista ja

palveluvalikoiman maarittelyn periaatteista.

Palkon suositus ei ole kannanotto siihen, miten yksittaista potilasta tulisi tutkia, hoitaa tai
kuntouttaa, vaan siita paatetaan potilaslain mukaisesti hyodyt ja haitat
yksittaistapauksessa punniten. Harkittaessa kaytettavaksi menetelmaa, joka on rajattu

palveluvalikoiman ulkopuolelle, tulee huomioida terveydenhuoltolain 7a 8:n 3 momentin

saannds poikkeamisen laaketieteellisista edellytyksistd. 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 suosituksen kohteena on talketamabi (kauppanimeltd Talvey) monoterapiana
uusiutuneen ja hoitoon reagoimattoman multippelin myelooman hoitoon aikuispotilaille,
jotka ovat saaneet vahintdan kolmea aiempaa hoitoa, mukaan lukien immuunivasteen
muuntajaa, proteasomin estgjaa ja CD38-vasta-ainetta ja joiden taudin on osoitettu
edenneen viimeisimman hoidon aikana. Suositus perustuu Fimean huhtikuussa 2024
julkaisemaan arviointiraporttiin (Lamminsalo ym. 2024). Myyntiluvan haltija (Johnson &
Johnson) toimittanut lisaksi Palkolle kaksi kongressiabstraktia seka kahden vuoden
seurantatuloksista (Rasche ym. 2024) ettéd suomalaisesta tosielaman naytdsta
(Finmyeloma, Putkonen ym. 2024).

2 Terveysongelma

Multippeli myelooma on hematologinen sydpa, jossa pahanlaatuiset plasmasolut alkavat
lisdantya luuytimesséa. Taudin komplikaatioita ovat hyperkalsemia, munuaisten
vajaatoiminta, anemia, kohonnut infektioherkkyys ja osteolyyttiset luustomuutokset.

Myelooma on nykyhoidoin parantumaton sairaus, jossa mahdollista remissiovaihetta
seuraa vaajaamatta sairauden uusiutuminen. Myelooman hoidot ovat kuitenkin
kehittyneet, ja nykyisin sairautta voidaan hoitaa useita kertoja potilaskohtaisesti
raataloidylla hoidolla ja nain pyrkia pitamaan sairaus kontrollissa (Moreau ym. 2021).
Myelooman hoidossa tavoitellaan pitkakestoista aikaa ennen taudin etenemista,
kokonaiselinaikaa seka hyvaa elaméanlaatua mahdollisimman vé&hin haitoin (Rajkumar ym.
2021; Saily ym. 2019). Hoidon tavoitteena on mahdollisimman hyva (parempi kuin
osittainen) ja kestava vaste, silla saavutettu hoitovaste vaikuttaa seké potilaan

ennusteeseen etta aikaan, joka kuluu seuraavaan hoitoon.

Vuoden 2021 lopussa Suomessa oli elossa 2 213 henkilda, joilla oli todettu myelooma tai
muu plasmasolutauti (Suomen sydpéarekisteri). Samana vuonna uusia tapauksia todettiin
yhteensa 383, ja kuolemia raportoitiin 294. Viiden vuoden suhteellisen elossaolo-osuus oli
noin 43 % vuosina 2019-2021.
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3 Arvioitava menetelma

Talketamabi on kaksoisspesifinen, humanisoitu IlgG4-PAA-vasta-aine, joka kohdentuu
etenkin myeloomasolujen pinnalla oleviin GPRC5D-reseptoreihin ja T-solujen pinnalla
oleviin CD3-reseptoreihin. Talketamabi edistaa lisaantynytta T-soluvalitteista
sytotoksisuutta rekrytoimalla CD3:a ilmentavid T-soluja GPRC5D:ta ilmentavien solujen
yhteyteen. Tama johtaa T-solujen aktivoitumiseen ja indusoi sen jalkeisen GPRC5D:ta

ilmentavien solujen hajoamisen. (Valmisteyhteenveto Talvey, EMA).

Euroopan komissio on myodntanyt talketamabia sisaltavalle Talvey-valmisteelle ehdollisen
myyntiluvan elokuussa 2023 monoterapiana uusiutuneen ja hoitoon reagoimattoman
multippelin myelooman hoitoon aikuispotilaille, jotka ovat saaneet vahintadan kolmea
aiempaa hoitoa, mukaan lukien immunomodulatiivista ainetta, proteasomin estdjaa ja

CD38:n vasta-ainetta ja joiden taudin on osoitettu edenneen viimeisimman hoidon aikana.

Naytto talketamabin tehosta ja turvallisuudesta perustuu paaosin yhteen faasin /11
avoimeen monikeskustutkimukseen (MonumenTAL-1) (Talvey, EPAR). Ensisijaiset
lopputulosmuuttujat faasi | tutkimuksessa olivat annosta rajoittava toksisuus ja turvallisuus
seka faasi Il tutkimuksessa kokonaisvasteosuus (ORR). Toissijaisia lopputulosmuuttujia
olivat faasi | tutkimuksessa farmakokinetiikka, immunogeenisyys, kokonaisvasteosuus
(ORR), vasteen kesto (DOR), aika vasteeseen (TTR) ja aika ennen taudin etenemista
(PFS) seka faasin Il tutkimuksessa vasteen kesto (DOR), erittain hyva osittainen vaste
(VGPR), taydellinen vaste (CR), taydellinen vaste lisdehdoin (sCR) ja aika vasteeseen
(TTR).

Fimean arviointiraportin Liitteessa 1 on esitetty yhteenveto erdaiden muiden maiden HTA-
arviointielinten suosituksista tai kannanotoista. Ruotsissa, Norjassa ja Tanskassa arviointi
on kesken, Irlannissa on tehty pika-arviointi, jossa suositellaan taysimaaraisen arvioinnin

tekemista ja Saksassa on tehty myonteinen suositus maaliskuussa 2024.
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4 Nykyinen tutkimus- ja hoitokaytantd sekd menetelma, johon verrataan

Suomen myeloomaryhma on paivittanyt hoitosuosituksensa vuonna 2023 (FMG, 2023).
Hoitosuosituksen mukaan uusiutuneen multippelin myelooman hoitovaihtoehtoihin
vaikuttaa vaste aiemmille hoidoille, saavutetut remissiot ja niiden kesto. Myeloomaryhman
hoitosuosituksessa kerrotaan yksityiskohtaisesti ensimmaisen ja toisen hoitolinjan
hoitovaihtoehdoista. Suositukset my6hempien linjojen hoitovaihtoehdoista eivét ole yhta
selkeita, silla hoidon valinta riippuu potilaan aiemmin saamista hoidoista ja niiden tehosta
ja niihin reagoimattomuudesta. Hoitosuosituksessaan Suomen myeloomaryhma mainitsee
bispesifisen vasta-aineen teklistamabin tai CAR-T-hoitojen (idekabtageenivikleuseeli ja
siltakabtageeniautoleuseeli) kayttamisen mahdollisuuden neljdnnessa hoitolinjassa tai sen

jalkeen.

Euroopan eri maissa kaytetaan neljanteen tai myéhempaan hoitolinjaan seuraavia
vaihtoehtoja: CAR-T-hoitoja (idekabtageenivikleuseeli, siltakabtageeniautoleuseeli),
BCMA-vasta-aine-ladkeaine-konjugaattia (belantamabi-mafodotiini), selineksoria yhdessa

deksametasonin kanssa sek&a muita bispesifisia vasta-aineita (teklistamabi ja talketamabi).

Teklistamabi on Laakkeiden hintalautakunnan arvioitavana ja talketamabi ja elranatamabi
palveluvalikoimaneuvoston (Palko) kasittelyssa. Teklistamabi on ollut Suomessa
toistaiseksi kaytossa yksittaisilla potilailla ja valmisteen kayttdminen vaatii potilaskohtaisen
kayttdluvan. Palko on antanut belantamabi-mafodotiinista suosituksen, jonka mukaan
valmiste ei kuulu Suomen terveydenhuollon palveluvalikoimaan eika Euroopan
ladkevirasto (EMA) myoskaan suosittele valmisteen myyntiluvan uusimista. Palko on
antanut myonteisen suosituksen siltakabtageeniautoleuseelin (Carvykti) kaytosta, jonka
my0ta valmiste kuuluu terveydenhuollon palveluvalikoimaan, mutta valmiste ei ole

toistaiseksi kaupan Suomessa.
5 Vaikuttavuus, turvallisuus ja nayton arviointi

Naytto talketamabin tehosta ja turvallisuudesta paaosin yhteen faasin I/ll avoimeen
yksihaaraiseen monikeskustutkimukseen (MonumenTAL-1). Faasi | tutkimuksessa oli 288

potilasta, jotka sairastivat uusiutunutta ja hoitoon reagoimatonta multippelia myeloomaa.
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Faasi Il tutkimuksessa oli 231 potilasta, jotka sairastivat uusiutunutta ja hoitoon
reagoimatonta multippelia myeloomaa ja jotka olivat saaneet vahintdan kolmea aiempaa
hoitoa, mukaan lukien immuunivasteen muuntajaa, proteasomin estajaé ja CD38-vasta-
ainetta. (Talvey EPAR; Chari ym. 2022). Faasi | tutkimuksessa 143 potilasta sai
valmisteyhteenvedon mukaista suositusannosta kerran viikossa (0,4 mg/kg) ja 145
potilasta joka toinen viikko (0,8 mg/kg), faasissa Il nama potilaat jakautuivat kohorttiin A (n
=122, annos 0,4 mg/kg) ja kohorttiin C (n = 109, annos 0,8 mg/kg). Talketamabi

annosteltiin faasissa Il ihonalaisesti.

Myyntilupatutkimuksessa talketamabia 0,4 mg/kg seuranta-ajan mediaani oli 18,8
kuukautta, jolloin 64% potilaista oli viela tutkimuksessa mukana. 0,8 mg/kg saaneiden
potilaiden seuranta-ajan mediaani oli 12,7 kuukautta, jolloin 41% potilasta oli viela
mukana. Hoidon keskeyttdminen johtui padosin taudin etenemisesta. Hoidon keston

mediaani oli 8,8 kuukautta.

Ensisijaiset lopputulosmuuttujat faasi | tutkimuksessa olivat annosta rajoittava toksisuus ja
turvallisuus seka faasi Il tutkimuksessa kokonaisvasteosuus (ORR). Toissijaisia
lopputulosmuuttujia olivat faasi | tutkimuksessa farmakokinetiikka, immunogeenisyys,
kokonaisvasteosuus (ORR), vasteen kesto (DOR), aika vasteeseen (TTR) ja aika ennen
taudin etenemista (PFS) seka faasin Il tutkimuksessa vasteen kesto (DOR), erittéain hyva
osittainen vaste (VGPR), taydellinen vaste (CR), taydellinen vaste lisdehdoin (sCR) ja aika

vasteeseen (TTR).

Myyntilupatutkimuksen (MonumenTAL-1) tulosten yhteenveto (tiedonkeruun katkaisupiste
17.1.2023)

Talketamabi 0,4 mg/kg kerran | 0,8 mg/kg kerran
viikossa (n = 143) | kahdessa viikossa

(n = 145)

Kokonaiselossaoloaika (OS) ja kuolemat

Kuolleiden maara, n (%) 48 (33,6) 33(22,8)

OS-mediaani, kuukautta (95 %:n NE (25,6—NE) NE (20,1-NE)

LV)

9 kuukauden elossaolo-osuus, % 81,0 83,0

12 kuukauden elossaolo-osuus, % | 76,4 77,4
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Elossaoloaika ennen taudin etenemista (PFS)
PFS-mediaani, kuukautta (95 %:n 7,5 (5,7-9,4) 14,2 (9,6—-NE)
LV)
9 kuukauden PFS-osuus, % @ 43,8 58,9
12 kuukauden PFS-osuus, % 2 34,9 54,4
Hoitovasteen saavuttaminen ja vasteen kesto
Kokonaisvasteosuus (ORR), n (%) | 106 (74,1) 104 (71,7)
(95 %:n LV) (66,1-81,1) (63,7-78,9)
taydellinen vaste liséehdoin (sCR), | 34 (23,8) 43 (29,7)
n (%)
taydellinen vaste (CR), n (%) 14 (9,8) 13 (9,0)
erinomainen osittainen vaste 37 (25,9) 32 (22,1)
(VGPR), n (%)
osittainen vaste (PR), n (%) 21 (14,7) 16 (11,0)
Minimaalinen vaste (MR), n (%) 2(1,4) 0
Stabiili tauti, n (%) 24 (16,8) 27 (18,6)
Progressiivinen tauti, n (%) 6 (4,2) 9 (6,2)
Vaste ei arvioitavissa, n (%) 5(3,5) 5 (3,4)
Vasteen keston (DOR) mediaani, 9,5(6,7-13,3) NE (13,0-NE)

kuukautta (95 %:n LV)

Vasteen saavuttamiseen kuluneen
ajan (TTR) mediaani, kuukautta

(vaihteluvali)

1,15 (0,2-10,9)

1,25 (0,2-9,2)

Parhaimman vasteen
saavuttamiseen kuluneen ajan

mediaani, kuukautta (vaihteluvali)

2,23 (0,8-12,7)

3,04 (0,3-12,9)

Negatiivinen minimaalinen
jadédnndstauti (10-5), n (%)

44 (30,8) 43 (29,7)

44 (30,8) 43 (29,7)

NE= ei saavutettu
a= Faasin 2 potilaat

5(14)

VN/9418/2024

Tiedonkeruun katkaisun 29.1.2024 kohdalla (Rasche ym. 2024) talketamabia 0,4 mg/kg

kerran viikossa annostuksella ja 0,8 mg/kg kerran kahdessa viikossa annostuksella

taydellisen vasteen saaneiden potilaiden osuus pysyi samansuuntaisena kuin ylla.

MonumenTAL-1-tutkimus oli yksihaarainen tutkimus, eika suoraa vertailevaa tietoa

talketamabi-hoidon tehosta verrattuna muihin kaytdssa oleviin valmisteisiin ole.
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Myyntiluvan haltija toimitti Fimealle epasuoran vertailun, jossa talketamabi-hoitoa
(MonumenTAL-1- tutkimus) verrattiin nykyisen hoitokaytannén mukaisesti annettuihin
myeloomahoitoihin (SoC-hoitokori) (LocoMMotion- ja MoMMent —tutkimukset; Einsele ym.
2024). Vertailussa kaytetyilla hoidoilla ei ole tutkimuksissa yhteista vertailuhoitoa.
LocoMMotion- ja MoMMent-tutkimuksia MonumenTAL-1-tutkimukseen verratessa kahden
viikon valein annosteltavan talketamabin vaikutus hoidon lopputuloksiin nayttaa epasuoran
vertailun perusanalyysin tulosten mukaan olevan parempi kuin laakarin valitsemat hoidot.
LocoMMotion- ja MoMMent-tutkimusten potilaat saivat hoitavan laakarin valitsemaa
myeloomahoitoa, joka saattoi koostua yhdesté ladkkeesta tai usean ladkkeen
yhdistelmasta. Epasuoraan vertailuun valikoituneilla potilailla esiintyi kokonaisuudessaan
erilaisia hoitovaihtoehtoja 74 kappaletta, joista vain osa on Suomessa kaytossa
vastaavassa hoitolinjassa. Epaselvaksi jaa, kuinka hyvin kyseiset myeloomahoidot
vastaavat Suomessa kaytettyja hoitoja. Kaikki vertailuissa kaytetyt tutkimukset ovat
yksihaaraisia, jonka my6téa epasuora vertailu on keskeisessa osassa arvioitavan hoidon
hoitovaikutuksen vertailussa. Epasuoran vertailun tuloksiin liittyy epavarmuutta epasuorien

vertailujen rajoituksista johtuen ja tuloksia voidaan pitd& korkeintaan suuntaa antavina.

Turvallisuuspopulaation (n = 339) potilaista noin 30 % sai talketamabi-hoitoa vahintaan 12
kuukauden ajan, 12 % vahintd&n 18 kuukauden ja 2 % vahintaan 24 kuukauden ajan.
Turvallisuuspopulaation kaikilla potilaalla havaittiin hoidon aikana vahintéd&n yksi minka
tahansa asteen haittatapahtuma, liséksi lahes jokaisella havaittiin vahintaan yksi
talketamabi-hoitoon liittyva minka tahansa asteen haittatapahtuma. Eri potilasryhmissa
vaikeita tai henkea uhkaavia haitta-asteen 3 haittatapahtumia ilmeni 39-45 %:lla potilaista

ja haitta-asteen 4 haittatapahtumia noin 29-47 %:lla potilaista.

Vakavia haittatapahtumia (SAE) ilmeni eri potilasryhmissa noin puolella potilaista (48—-57
%). Talketamabi-hoitoon liittyvid vakavia haittatapahtumia havaittiin noin joka neljannella
potilaalla (25—-29 %). Yleisimmat, vahintaan 40 %:lla potilaista hoidon aikana ilmaantuneet
haittatapahtumat olivat talketamabia 0,4 mg/kg kerran viikossa annostelulla saaneilla
sytokiinioireyhtyma (79 %), makuhairioé (50 %), anemia (45 %) ja painon lasku (41 %).

Vastaavasti talketamabia 0,8 mg/kg kerran kahdessa viikossa annostelulla saaneilla



. PALVELUVALIKOIMA

Tjansteutbudet | Choices in health care

Suositus 7(14)
VN/9418/2024

yleisimmat haittatapahtumat olivat sytokiinioireyhtyma (75 %), makuhairioé (49 %), anemia

(46 %), suun kuivuminen (40 %) ja painon lasku (41 %).

Talketamabia 0,8 mg/kg kerran kahdessa viikossa annostelulla saaneilla havaittiin 0,4
mg/kg kerran viikossa annostelua saaneita enemman (vahintdén 10 % ero) suun
kuivumista (40 % vs. 27 %), ihon kuivumista (33 % vs. 22 %), mutta vihemman
kuumetapauksia (28 % vs. 39 %) ja uupumusta (astenia, 11 % vs. 27 %). Hoidon
lopettamiseen johtaneita haittatapahtumia raportoitiin seitsemalla potilaalla 0,4 mg/kg
kerran viikossa (4,9 %) potilasryhmassa ja yhdeksalla potilaalla 0,8 mg/kg kerran
kahdessa viikossa (6,2 %) potilasryhmassa. Useammalla kuin yhdella potilaalla esiintyneet
hoidon lopettamiseen johtaneet haittatapahtumat olivat ICANS-oireyhtymé ja makuhairio.

Talketamabi-hoitoa valmisteyhteenvedon mukaisilla annoksilla saaneista 339 potilaasta
101 (30 %) oli kuollut tutkimuksen aikana. Kuolemia tapahtui vahiten potilailla, jotka saivat
talketamabi-hoitoa kahden viikon valein (23 %). Haittatapahtuma hoidon aikana raportoitiin
kuoleman syyna 12 potilaan kohdalla. Kuolemaan johtaneiden haittatapahtumien syina oli
raportoitu eteneva sairaus, keuhkokuume, septinen shokki, keuhkoembolia, sienisepsis,
kallonpohjavaltimon okkluusio, akuutti hengitysvajaus, infektio ja COVID-19 aiheuttama
keuhkokuume. Yhtdan kuolemaa ei pidetty suoraan talketamabiin liittyvana.

Keskeisimmat talketamabi-hoitoon liittyvat seurattavat haittatapahtumat ja niiden
yleisyydet valmisteyhteenvedon mukaista suositusannosta saaneilla potilailla
(tiedonkeruun katkaisu 16.5.2022) olivat sytokiinioireyhtyméa (79 % 0,4 mg/kg Q1W ja 75
% 0,8 mg/kg Q2W), neurotoksisuus (31 % Q1W ja 30 % Q2W), ICANS-oireyhtyma (11 %
Q1W ja 10 % Q2W) ja infektiot (59 % Q1W ja 66 % Q2W). Sytokiinioireyhtyma oli
luonteeltaan ohimenevéaé (keston mediaani 17 h) ja vaikeusasteeltaan paosin 1. ja 2.
asteista aiheuttaen ainoastaan viisi (2 %) 3. asteen haittatapahtumaa koko

turvallisuuspopulaatiossa.
6 Menetelman kustannukset, kustannusvaikuttavuus ja budjettivaikutukset

Kustannusvaikuttavuuden arviointi perustuu myyntiluvan haltijan Fimealle toimittamaan

ositettuun elinaikamalliin, jossa talketamabi-hoitoa verrataan useisiin nykyisen
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hoitokaytannon (SoC) mukaisista myeloomahoidoista koostuvaan vertailuhoitokoriin. SoC-
hoitokori koostui pomalidomidiin, karfiltsomibiin, elotutsumabiin, isatuksimabiin tai
iksatsomibiin pohjautuvista yhdistelméhoidoista (Tarkemmat tiedot Fimean
arviointiraportista).

Myyntiluvan haltijan perusanalyysissa talketamabi-hoidon ICER on SoC-hoitokoriin
verrattuna noin 137 000 €/QALY (ICER paivitetty uusimman nayton perusteella).
Myyntiluvan haltijan mallinnuksen mukaan talketamabia saavien potilaiden oletetaan
elavan 4,5 vuotta pidempaan kuin SoC-hoitoa saavat potilaat. Vastaavasti talketamabin
kustannukset ovat 494 000 € korkeammat kuin SoC-hoidossa julkisin listahinnoin
laskettuna. Hoitojen kokonaiskustannukset muodostuvat paéosin ladkekustannuksista.
Pitkan aikavalin tulosten estimointiin liittyy merkittdvaa epavarmuutta. Mallinuksen pohjana
kaytetyn MonumenTAL-1-tutkimuksen paivitetyn analyysin tiedonkeruun katkaisun
ajankohtana potilaista 66,4 % olivat sensuroituja ja tulokset eivat olleet kypsia OS:n
suhteen, eikd OS-mediaania ei ollut saavutettu. Nayttoon liittyy siis merkittavaa
epavarmuutta, joka korostuu mallintaessa pitkdn aikavalin hoitovaikutusta. Talla hetkella
saatavilla oleva tutkimusnayttd ei tue mallin tuottamaa kokonaiselossaoloajan ennustetta,
silla tutkimusnaytt6a on toistaiseksi saatavilla melko lyhyelta aikavalilta ja mallin
aikahorisonttina on 40 vuotta. Fimean arviointiryhma naki tarpeellisena tarkastella
skenaarioanalyyseissa lisda terveysvaikutusten ekstrapolaatioon liittyvaa epavarmuutta.
OS:n, PFS:n ja hoidon keston pitkan aikavalin mallintamisen parametrisen sovitteen
muuttaminen vaikutti merkittavasti hoitojen ICER-arvoihin: SoC- 55 hoitokoriin verrattuna
noin 127 000—295 000 €/QALY. ICER-arvot kohosivat erityisesti tilanteissa, joissa OS:lle
valittiin ekstrapolaatioon hoidon kestosta ja PFS:sta poikkeava sovite. Kustannus-

vaikuttavuusmallin tuottamiin tuloksiin liittyy merkittdvaa epavarmuutta.

Myyntiluvan haltija arvio talketamabi-hoidon potilasmaarésta perustui rekisteridataan seka
myyntiluvan haltijan arvioon. Suomen sydparekisterin mukaan Suomessa oli vuonna 2021
yhteensa 2 213 multippelia myeloomaa tai muuta malignia plasmasolusydpaé sairastavaa
potilasta. Samana vuonna uusia diagnooseja oli 383 ja myeloomasta johtuvia kuolemia
294. Fimea arvioi budjettivaikutusta 10—20 potilaalle aiemmin arvioituihin potilasmaariin

perustuen. Fimean skenaarion vuotuisia kustannuksia kaytettaessé hoidon
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kokonaiskustannukset olisivat noin 2,8-5,6 miljoonaa euroa julkisilla listahinnoilla, mikali
kaikki potilaat siirtyisivat kayttamaan talketamabia. Verrattuna siihen, etta potilaat saisivat
teklistamabia, tasta syntyisi lisakustannuksia noin 0,9-1,9 miljoonaa euroa (teklistamabin
annostelu kahden viikon vélein kuuden kuukauden jalkeen) tai noin 0,3-0,7 miljoonaa
euroa (teklistamabin viikoittainen annostelu). Mikéli oletetaan talketamabin korvaavan eri
vertailuhoitoja myyntiluvan haltijan arvion mukaisesti, 10—20 potilaan talketamabi-hoidosta
aiheutuva budjettivaikutus olisi vildentena kayttdonoton vuonna noin 1,4-2,8 miljoonaa
euroa (teklistamabin annostelu joka toinen viikko kuuden kuukauden jalkeen) tai noin 1,8—

3,7 miljoonaa euroa (teklistamabin annostelu viikoittain).
7 Eettiset ja jarjestamiseen liittyvat ndkdkohdat

Talketamabi-hoidon kohteena ovat potilaat, joiden syopasairaus on edennyt aiemmista
hoidoista huolimatta ja ennuste on rajallinen. Suurin osa potilaista saa hoidolle vastetta,
mutta myods vaikeita ja henkeé uhkaavia haittatapahtumia. Hoidolla saavutetun vasteen
merkitys ja mahdollinen vaikutus potilaiden elinaikaan ei ole viela arvioitavissa. Kyseessa

ei ole parantava hoito.

Talketamabi-hoidon kayttéonotto ei edellyta erityisia lisaresursseja palveluiden

jarjestamisessa.
8 Johtopdaatokset

Euroopan komissio on mydntanyt talketamabia sisaltavalle Talvey-valmisteelle ehdollisen
myyntiluvan elokuussa 2023 monoterapiana uusiutuneen ja hoitoon reagoimattoman
multippelin myelooman hoitoon aikuispotilaille, jotka ovat saaneet vahintadan kolmea
aiempaa hoitoa, mukaan lukien immunomodulatiivista ainetta, proteasomin estdjaa ja

CD38:n vasta-ainetta ja joiden taudin on osoitettu edenneen viimeisimman hoidon aikana.

Naytto talketamabin tehosta ja turvallisuudesta perustuu padosin yhteen faasin /Il
avoimeen monikeskustutkimukseen (MonumenTAL-1) (Talvey, EPAR). Ensisijaiset
lopputulosmuuttujat faasi | tutkimuksessa olivat annosta rajoittava toksisuus ja turvallisuus

seka faasi Il tutkimuksessa kokonaisvasteosuus (ORR). Toissijaisia lopputulosmuuttujia
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olivat faasi | tutkimuksessa farmakokinetiikka, immunogeenisyys, kokonaisvasteosuus
(ORR), vasteen kesto (DOR), aika vasteeseen (TTR) ja aika ennen taudin etenemisté
(PFS) seka faasin Il tutkimuksessa vasteen kesto (DOR), erittain hyva osittainen vaste
(VGPR), taydellinen vaste (CR), taydellinen vaste lisdehdoin (sCR) ja aika vasteeseen
(TTR).

Talketamabin vaikutuksia edenneen multippelin myelooman hoidossa vahintaan kolmea
aiempaa hoitoa saaneilla aikuispotilailla on tutkittu faasin I/ll yksihaaraisessa
tutkimuksessa (MonumenTAL-1). Tutkimuksessa 15 kk:n seuranta-ajalla taydellisen
vasteen saavutti 34% viikoittaisella annostelulla ja 39 % joka toinen viikko tapahtuvalla
annostelulla talketamabia saaneista potilaista. Mediaani elossaoloajalle ennen taudin
etenemista oli 7,5 kuukautta viikoittaisella ja 14,2 kk joka toinen viikko tapahtuvalla
annostelulla. Kokonaiselossaoloajan mediaania ei oltu viela saavutettu kummassakaan
potilasryhmassa. Palkon ndkemyksen mukaan tutkimusnayttéon liittyy merkittavaa
epavarmuutta. Naytto ei ole riittava, jotta voitaisiin arvioida hoidon kliinista merkittavyytta.

Terveyteen liittyvaa elamanlaatua mitattiin MonumenTAL-1-tutkimuksessa useilla
mittareilla. Lopullisten paatosten tekemiseen liittyy kuitenkin epavarmuutta.
Alaryhmaanalyysien tulosten perusteella ei voida sanoa, etté jokin tietty potilasryhma

hyotyisi talketamabi-hoidosta toista enemman.

Talketamabi-hoitoa verrattiin epésuoralla vertailulla nykyhoitokaytannon mukaisiin
myeloomabhoitoihin. Epasuorat vertailut talketamabin ja vertailuhoitojen valilla sisaltavat

paljon epavarmuutta eika tuloksista voida tehda luotettavia johtopaatoksia.

Turvallisuuspopulaation potilaista kaikilla havaittiin jokin haittatapahtuma ja l&hes puolella
vakava haittatapahtuma. Yleisimmat haittatapahtumat olivat sytokiinioireyhtyma,

makuhéirié, anemia, joita esiintyi yli 40 %:lla potilaista.

Myyntiluvan haltijan toimittamassa analyysissa talketamabin inkrementaalinen
kustannusvaikuttavuussuhde (ICER) on noin 137 000 €/QALY nykyhoitokaytantoihin
verrattuna uusien seurantatulosten perusteella. ICER-arvoon liittyy epavarmuutta

erityisesti aikahorisonttiin ja ekstrapolaatiojakaumiin liittyen. Fimean
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skenaarioanalyyseissa ICER vaihteli valilla 127 000—-295 000 €/QALY nykyhoitokaytantoon
verrattuna. Vaihtelu aiheutuu epavarmuudesta hoidon kestossa seka arvioidussa hoidon
vaikutuksessa pitkalla aikavalilla.

Fimea arvioi talketamabi-hoidon potilaskohtaisten ladke- ja annostelukustannusten olevan
julkisin listahinnoin yhteensa noin 281 000 euroa. TAma on noin 90 000 euroa enemman
kuin vastaavan kestoinen hoito teklistamabilla. Talketamabi-hoidon vuosittaiset
kustannukset olisivat 10—20 potilaalle julkisilla noin 2,8-5,6 miljoonaa euroa. Fimea arvioi
10-20 potilaan talketamabi-hoidon budjettivaikutuksen olevan noin 1,4—-3,7 miljoonaa
euroa. Budjettivaikutukseen liittyy merkittdvaa epavarmuutta johtuen vertailtavien hoitojen
kestoajoista ja annostelutiheydesta.

9 Yhteenveto suosituksesta

Talketamabi ei kuulu kansalliseen palveluvalikoimaan monoterapiana uusiutuneen ja
hoitoon reagoimattoman multippelin myelooman hoitoon aikuispotilaille, jotka ovat saaneet
vahintdan kolmea aiempaa hoitoa, mukaan lukien immuunivasteen muuntajaa,
proteasomin estgjaa ja CD38-vasta-ainetta ja joiden taudin on osoitettu edenneen

viimeisimman hoidon aikana.

Palkon ndkemyksen mukaan tutkimusnayttoon liittyy merkittdvaa epavarmuutta. Naytto ei
ole riittava, jotta voitaisiin arvioida hoidon kliinista merkittavyytta.

10 Lisanaytdn kerdaminen ja suosituksen vaikutusten seuranta

11 Suosituksen valmisteluun osallistuneet

Suosituksen valmisteluun Palkon ladkejaostossa (toimikausi 1.7.2023-30.6.2026) ovat

osallistuneet:
Puheenjohtaja:

Tulosryhméjohtaja Sirkku Jyrkkio, Varsinais-Suomen hyvinvointialue
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Jasenet:

e Laakintbneuvos Vesa Jormanainen, sosiaali- ja terveysministerio

e Yliladkari Vesa Kataja, Etela-Savon hyvinvointialue

» Arviointiylilaakari Kati Kinnunen, Pohjois-Savon hyvinvointialue

e Arviointiylilaakari Niina Koivuviita, Varsinais-Suomen hyvinvointialue

e Yliproviisori Jaana Martikainen, Laakkeiden hintalautakunta /STM (15.8.2024
saakka)

e Arviointiyliladkari Minna Marttila-Vaara, Varsinais-Suomen hyvinvointialue

e Arviointiylilaakari Sami Pakarinen, HUS-yhtyméa

e Arviointiyliladkari Anna-Kaisa Parkkila, Pirkanmaan sairaanhoitopiiri

e Yliproviisori Jaana Viikinkoski, Ladakkeiden hintalautakunta (16.9.2024 alkaen)

Asiantuntijat:

e Arviointipaallikkd Vesa Kiviniemi, Fimea

e Vastaava asiantuntijaladkari Katariina Klintrup, Kela

Jaoston vastuusihteerina toimii erityisasiantuntija Outi Salminen.
12 Suosituksen hyvaksymiseen osallistuneet
Taydentyy myéhemmin.

13 Suosituksen valmistelun vaiheet

e Huhtikuu 2024 Fimean arviointiraportin julkaisu

e 19.8.2024 suositusluonnoksen 1. kasittely laakejaostossa

e 16.9.2024 suositusluonnoksen 2. kasittely ladkejaostossa

e 23.9.2024 Palko hyvaksyi suositusluonnoksen vietdvéksi kommentoitavaksi
otakantaa.fi-palveluun

e pv.kk.2024 suositusluonnoksen 3. kasittely ladkejaostossa

o pv.kk.2024 Palko hyvéaksyi suosituksen
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Palveluvalikoimaneuvostolle hyvaksyttavaksi lausunnolle 23.9.2024

Palveluvalikoimaneuvoston paatos

Terveydenhuollon palveluvalikoimaneuvoston paatos
oireettoman henkilon panoraamarontgentutkimukseen
paasyn kriteereista infektiopesakkeen varhaiseksi to-
teamiseksi sydan- ja verisuoniproteesin asentamisen

yhteydessa

Palveluvalikoimaneuvosto paattaa sateilylain (859/2018) 111.2 §:n nojalla:
Soveltamisala

Tata paatosta sovelletaan sateilylain 111.1 §:ssa tarkoitetun kirjallisen perustelun
laatimiseen oireettomalle henkildlle infektiopesakkeen varhaiseksi toteamiseksi sydan- ja
verisuoniproteesin asentamisen yhteydessa tehtavan panoraamarontgentutkimuksen

oikeutuksesta.

Paatos koskee terveydenhuoltolain (1326/2010) 1 §:ssa, Ahvenanmaan
terveydenhuoltolain (landskapslag om halso- och sjukvard) (2011:114) 1 §:ssa ja
yksityisesta terveydenhuollosta annetun lain (152/1990) 1 §:ssa tarkoitettujen

terveydenhuollon palvelujen yhteydessa tehtavia tutkimuksia.

Tata paatosta ei sovelleta tutkimukseen, joka on osa seulonnoista annetussa

valtioneuvoston asetuksessa (339/2011) saadettya seulontaohjelmaa tai laaketieteellisesta
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tutkimuksesta annetussa laissa (488/1999) saadettya laaketieteellista tutkimusohjelmaa,
laakinnallisista laitteista annetussa laissa (719/2021) tai muussa lainsaadannossa
tarkoitettua l1aaketieteellista tutkimusta l1aaketieteellisesta tutkimuksesta annetussa laissa
(488/1999) saadettya laaketieteellista tutkimusohjelmaa.

Kriteerit

Sydan- ja verisuoniproteesin asentaminen ei ole yksistaan riittava peruste
panoraamarontgentutkimuksen tekemiselle infektiopesakkeen varhaiseksi toteamiseksi

oireettomalta henkilolta.

Panoraamardntgentutkimus on oikeutettu infektiopesakkeen varhaiseksi toteamiseksi
sydan- ja verisuoniproteesin asentamisen yhteydessa, kun panoraamarontgentutkimus on

tarpeen osana hammaslaakarin tekemaa suun terveydentilan arviota.
Voimaantulo

Tama paatos tulee voimaan 1 paivana tammikuuta 2025 ja on voimassa toistaiseksi.
Helsingissa xx paivana xxkuuta 2024

Puheenjohtaja

Erityisasiantuntija
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Paatoksen saatavuus

Tama paatos persteluineen ja valmistelumuistio on julkaistus
Terveydenhuollon palveluvalikoimaneuvoston kotisivuilla https://

palveluvalikoima.fi/

Liite Paatdksen perustelut
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Paatoksen perustelut

Johdanto

Hampaiston ja leukojen alueen infektioista osa on oireettomia eika niita havaita kliinisessa
tutkimuksessa, mutta ne saattavat aiheuttaa ongelmia muualla elimistossa. Taman vuoksi
my0s oireettomat infektiopesakkeet on tarkeaa diagnosoida ja hoitaa. Vahvaa
tutkimusnayttda ei ole hammasinfektioiden ja avokirurgisesti tai katetrin avulla tehtavan
sydan- tai verisuoniproteesin asentamisen syy-seuraussuhteesta. Tata oireettomille
henkildille tehtya hampaiston ja leukojen alueen kuvantamisen oikeutusta ei ole aiemmin

kansallisesti arvioitu.
Tausta

Joulukuussa 2018 voimaan tulleen sateilylain (859/2018) 111 §:n perusteella
laaketieteellisen sateilyaltistuksen oikeutuksesta on laadittava kyseista henkil6a koskeva
erityinen Kirjallinen perustelu silloin, kun oireettomaan henkil6én kohdistuva taudin
varhaista toteamista varten tarvittava sateilyaltistus ei ole osa seulontaohjelmaa.
Perustelun laatimisessa on noudatettava palveluvalikoimaneuvoston laatimia tutkimukseen
paasyn kriteereja, mika vaatimus koskee myds yksityisesta terveydenhuollosta annetussa
laissa tarkoitettuja terveydenhuollon palveluja. Sateilylaki on voimassa koko Suomessa
Ahvenanmaa mukaan lukien. Sateilylailla pannaan taytantoon sateilyturvallisuusdirektiivia
2013/59/Euratom.

Hammasperaiset bakteerit voivat aiheuttaa vakavia tulehduksia. Suun bakteerit leviavat
hematogeenisesti paitsi verekkaissa toimenpiteissd myds normaalia suuhygieniaa
yllapidettaessa. Elinikainen suun terveys on tarkeaa sydan- ja verisuoniproteesipotilaille

infektioriskin minimoimiseksi.

Tavoitteet
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Naiden kriteerien tarkoituksena on linjata panoraamaréntgentutkimuksen edellytyksia. Nyt
esitetyt kriteerit on laadittu tieteelliseen nayttoon perustuen oireettoman henkilon
infektiopesakkeen varhaiseksi toteamiseksi ennen sydan- ja verisuoniproteesin

asentamista.

Vaikka kansainvalisissa artikkeleissa todetaan sydan- ja verisuoniproteesin asennukseen
menevilla potilailla potentiaalisia suun ja leukojen infektioita, tutkimustietoa ei kuitenkaan
tunnu l6ytyvan kaikilta osin riittavasti siita, etta proteesitoimenpidetta edeltavalla

rutiininomaisella hammaskuvantamisella voidaan estaa proteesi-infektioita.

Hammaslaakarin tekema kliininen tutkimus ja sita taydentava PTG-tutkimus voidaan tehda
leukojen alueella olevien infektiopesakkeiden havaitsemiseksi ennen sydan- ja
verisuoniproteesin asentamista ainoastaan, kun panoraamardéntgentutkimus on tarpeen

osana hammaslaakarin tekemaa suun terveydentilan arviota.

Suun alueen tutkimus on tarpeen myds monessa muussa yhteydessa. Terveydenhuollon
palveluvalikoimaneuvosto tarkastelee kuvantamisen tarvetta ja antaa tarvittaessa lisaa

kriteereja.
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Hyvaksytty 23.9.2024 julkaistavaksi kommentoitavaksi lausuntopalvelu.fi —palvelussa

Valmistelumuistio palveluvalikoimaneuvoston

kriteereille:

Panoraamarontgentutkimus oireettomalle henkilolle
infektiopesakkeen varhaiseksi toteamiseksi sydan- ja

verisuoniproteesin asentamisen yhteydessa
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Valmistelumuistion tarkoitus

Palkon kuvantamisen kriteerien kokonaisuus koostuu varsinaisista kriteereista
perusteluineen ja tasta valmistelumuistiosta. Valmistelumuistion tarkoitus on tuoda esille,

mihin tietoon kriteerit perustuvat, seka miten kriteerien valmistelu on tapahtunut.

Kriteerit perusteluineen ja taustamateriaaleineen julkaistaan Palkon kotisivuilla_(linkki

lisattava) suomeksi. Kriteerit perusteluineen julkaistaan myds ruotsiksi ja_englanniksi.
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1 Kriteerien laatimisen perusteet

Joulukuussa 2018 voimaan tulleen sateilylain (859/2018) 111 §:n perusteella
laaketieteellisen sateilyaltistuksen oikeutuksesta on laadittava kyseista henkiloa koskeva
erityinen Kirjallinen perustelu silloin, kun oireettomaan henkil6én kohdistuva taudin
varhaista toteamista varten tarvittava sateilyaltistus ei ole osa seulontaohjelmaa.
Perustelun laatimisessa on noudatettava palveluvalikoimaneuvoston laatimia tutkimukseen
paasyn kriteereja, mika vaatimus koskee myos yksityisesta terveydenhuollosta annetussa
laissa tarkoitettuja terveydenhuollon palveluja. Hampaiston ja leukojen alueen tulehdukset
ovat yleisia, ja ne saattavat aiheuttaa vakavia tulehduksia muuallakin elimistdéssa. Niiden
hoitaminen on erityisen tarkeaa tiettyjen sairauksien ja hoitojen yhteydessa. Osa
hampaiston ja leukojen alueen tulehduksista on oireettomia eika niité voida havaita
myoskaan suun ja hampaiden tutkimuksessa, minka vuoksi Suomessa on kaytanténa
taydentaa kliinista tutkimusta panoraamardéntgenkuvauksella (PTG-kuvauksella).
Oireettomalle henkildlle tehtavan hampaiston ja leukojen alueen PTG-kuvauksen
oikeutusta ennen avokirurgisesti tai katetrin avulla tehtavaa sydan- tai verisuoniproteesin
asentamista ei ole aiemmin kansallisesti arvioitu. Naiden kriteerien tarkoituksena on linjata
kuvantamistutkimuksen edellytyksia. Kriteerit on laadittu luvussa 5 esitettyyn nayttéon
perustuen PTG-tutkimukselle infektiopesakkeen I0ytamiseksi sydan- tai verisuoniproteesin

asentamisen yhteydessa.

1.1 Terveysongelman maarittely

Oireettoman henkildn hampaiston ja leukojen alueen PTG-tutkimus tehdaan piilevan,
oireettoman tulehduksen l6ytamiseksi. Suuontelosta peraisin oleva infektio voi olla
lahtdisin hampaiston, leukaluiden tai limakalvon alueelta. Tavallisimmin
infektiopesakkeena on syva hammaskariesvaurio, hampaan juurta ymparoiva infektio
(apikaalinen parodontiitti eli kiinnityskudossairaus) tai hampaan kiinnityskudoksen infektio
(marginaalinen parodontiitti). Lisaksi jaannosjuuret, joihin liittyy infektiomuutos seka

osittain puhjenneet viisaudenhampaat ovat myos mahdollisia infektiofokuksia.

Akuutit hammasperaiset infektiot aiheuttavat yleensa oireita ja ovat kliinisesti
havaittavissa. Osa edella mainituista voi kuitenkin olla kroonisia, taysin oireettomia
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infektioita, jotka eivat myoskaan ole havaittavissa suun ja hampaiden tutkimuksessa.
Vaikeat pitkaaikaissairaudet ja immuunivastetta heikentavat sairaudet ja hoidot altistavat
hammasperaiselle yleisinfektiolle, jolloin se saattaa aiheuttaa ongelmia muualla
elimistossa. Piilevien infektioiden havaitsemiseksi tarvitaan hampaiston ja leukojen
rontgentutkimuksia, joista ensisijainen kuvantamistutkimus on PTG-tutkimus.

(Hammasperaiset akilliset infektiot ja mikrobilaakkeet: Kaypa hoito —suositus 2018)

Sydamen lappatoimenpiteisiin seka erilaisiin verisuoniproteesitoimenpiteisiin liittyy riski
vierasmateriaalin infektoitumiseen muun muassa tilanteessa, jossa elimistdssa on piileva
infektiopesake. Infektio itsessaan seka sen hoitotoimenpiteet johtavat bakteerien
vapautumiseen verenkiertoon, joka mahdollistaa niiden adherenssin proteesin materiaaliin.
Tavallisimpia proteesininfektion aiheuttajia ovat streptokokkilajit, viridans streptokokki,
stafylokokit ja enterkokit (Otto ym. 2021). Sydanlappa- ja verisuoniproteesi-infektio on
vakava, usein henkea uhkaava tila ja kuolleisuus seka sairaalahoidon aikana etta
pidemmalla aikavalilla on suuri. Sydanlapan tulehduksen (lappaendokardiitin)
ilmaantuvuus sydanlappatoimenpiteen jalkeen vaihtelee eri lahteiden mukaan 1-5 %
mitraalildpan korjauksissa ja 1-2 % aorttalapan avoimissa tai katetrivalitteisissa
toimenpiteissa (Otto ym. 2021). Myos verisuoniproteesi-infektioiden ilmaantuvuus on 1-6
% eri lahteiden mukaan (Elens ym. 2018). Hyvasta kirurgisesta ja antibioottihoidosta
huolimatta infektion uusiminen on yleista ja kuolleisuus on korkea, jopa 40-50 %
kymmenen vuoden seurannassa. Taman vuoksi piilevien infektiopesakkeiden toteaminen
ja hoitaminen on tarkeaa ennen vierasmateriaalin asentamista. Huomionarvoista on myds,
etta talla potilasryhmalla sydan- ja verenpainelaakkeet ovat yleisia. Monet naista

laakkeista kuivattavat suuta ja voivat sita kautta altistaa hammasinfektioille.

1.2 Luonnollinen kulku

Suun infektiopesakkeen syyna voi olla apikaaliparodontiitti eli hampaan juuren karjen
tulehdus, hampaiden syvat kariesvauriot, jaanndsjuuret, osittain puhjennut hammas,
hammas, jossa on keskenerainen juurihoito (Gronholm ym. 2013), seka ientulehdus,
parodontiitti, hammasimplanttiin liittyva tulehdus (peri-implantiitti) ja limakalvojen
tulehdukset (Martinez-Garcia ym. 2021, Jepsen ym. 2015, Derks ym. 2015).
Apikaaliparodontiitin on todettu olevan useimmiten oireeton tila, joten infektiopesakkeiden
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toteamiseksi ja niiden hoitamiseksi tarvitaan radiologista tutkimusta (Abbott ym. 2004).
Akutisoituessaan hampaan juuren karjen alueen infektio voidaan usein diagnosoida pelkan
kliinisenkin tutkimuksen perusteella, mutta mahdollisen jatkotoimenpiteen (juurihoidon tai
hampaanpoiston) suunnittelussa hampaan rontgenkuvaus on tarpeen. Yli puolella laajan
tutkimusaineiston henkiloista, joista suurin osa oli oireettomia, on havaittu kroonista
apikaaliparodontiittia (Tiburcio-Machado ym. 2020). Sita on havaittu enemman potilailla,
joilla on muitakin sairauksia kuin taysin terveilla yksildilla. Hoitamattoman
apikaaliparodontiitin on havaittu olevan mahdollinen systeemisen infektion lahde (Gomes
ym. 2013). Hoitamaton infektio voi aiheuttaa vakavia yleisinfektiota, pahimmillaan syvan
kaulan alueen infektion (Velhonoja ym. 2020). Suun bakteerit leviavat hematogeenisesti

paitsi verekkaissa toimenpiteissa myos normaalia suuhygieniaa yllapidettaessa.

Sydanlappa- tai verisuoniproteesileikkauksessa potilaan kehoon asetetaan vierasesine,
joka voi altistua verenkierrossa kiertavien bakteereiden kiinnittymiselle. Mikali bakteerit
paasevat muodostamaan kiintean pesakkeen materiaalin pintaan, siihen voi kehittya
paikallinen infektiopesake. Sydantekolapassa infektiopesake voi lahettaa kasvustoja eri
puolille kehoa ja johtaa kohde-elimien, kuten aivojen, infarktehin ja markapesakkesiin
(abskesseihin). Myds lapan kiinnitysrengas voi irrota infektion seurauksena ja tasta voi
aiheutua lapparenkaan ulkopuolinen (paravalvulaarinen) vuoto. Se voi pahimmillaan johtaa
akuuttiin sydamen vajaatoimintaan. Verisuoniproteeseissa vastaavasti bakteerikasvustot
voivat johtaa proteesin irtoamiseen ja verisuoniproteesin hajoamiseen. Alttius proteesien
infektoitumiselle sailyy pitkaan leikkauksen jalkeen. Vaikka varsinaista
endokardiittiprofylaksialaakitysta ei enaa rutiininomaisesti suositellakaan lappa- tai
verisuoniproteesien jalkeen hammastoimenpiteisiin liittyen, on suun terveydesta
huolehtiminen tarkeaa sydan- ja verenkiertoelinten sairauksia sairastavilla potilailla
infektioriskin minimoimiseksi. Palveluvalikoimaneuvosto on antanut suosituksen "Huonon
suuhygienian aiheuttaman sairastumisriskin pienentaminen omahoidon tuella ja

elintapaohjauksella korkean riskin potilailla” (Palveluvalikoimaneuvosto, 2021)

1.3 Vaikutukset toimintakykyyn

Sydanlapan ja verisuoniproteesin tulehdus on vakava ja pahimmillaan henkea uhkaava

tila. Sen vaikutus sairastuneen toimintakykyyn maaraytyy proteesin sijainnin ja
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tulehduksen vaikeusasteen seka tulenduksen aiheuttajabakteerin mukaan. Vaikka
diagnostiikka pohjautuu paaasiassa kajoamattomiin tutkimuksiin, joudutaan usein
ottamaan bakteerinayte infektiopesakkeesta. Hoito vaatii usein pitkan ja laajakirjoisen
antibioottihoidon lisaksi proteesileikkauksen, mikali potilas on leikkauskelpoinen.
Uusintatoimenpiteeseen liittyy itsessaan suurentunut toimenpideriski verrattuna
alkuperaiseen leikkaukseen. Mikali leikkausta ei voida tehda, on antibioottihoito

elinikainen.

2 Arvioitava menetelma

2.1 Menetelman kuvaus

PTG-kuvaus on hampaiston ja leukojen alueen tutkimuksiin suunniteltu
kuvantamismenetelma. Menetelmassa liikkuviin varsiin kiinnitetyt rontgenputki ja
kuvailmaisin kiertavat kuvattavat potilaan paata. Kuvaussuunta on mahdollisimman hyvin
potilaan leukaa seuraava, jolloin hampaiden alue kuvautuu teravasti. Muodostuva kuva
esittda potilaan leukojen alueen yhteen tasoon levitettyna. Kuvan rajausta ja kuvaukseen
kaytettavia asetuksia voidaan saataa potilaskohtaisesti kuvanlaadun optimoimiseksi
suhteessa kaytettavan sateilyn maaraan. Kuvantamisen osaamisella ja laadunvalvonnalla
on olennainen vaikutus kuvantamisloydoksen luotettavuuteen. Kuvauksessa kaytettava
ionisoivan rontgensateilyn maara on potilaan terveysvaikutusten kannalta erittain pieni.
Yleisimmin Suomessa tehtaville rontgentutkimuksille on Sateilyturvakeskuksen toimesta
maaritelty potilaan sateilyannoksen vertailutasot, joita laitteella maaratylle vaestoryhmalle
tehtyjen tutkimusten sateilyannoksen mediaani ei saa ylittaa (Sateilyturvakeskus 2019).
Talla hetkella PTG-kuvauksessa pinta-alan ja sateilyannoksen tulon vertailutasoksi on
maaritetty 120 mGycm? aikuisilla. Efektiiviseksi annokseksi muutettuna vertailutaso vastaa
noin kymmenta mikrosievertia (Helmrot ym. 2005). Tama annostaso vastaa muutaman
paivan luonnon taustasateilya Suomessa tai noin kahden tunnin Helsingista Pohjois-
Eurooppaan suuntautuvan lennon aikana saatua kosmisen sateilyn maaraa (Siiskonen
2020). PTG-kuvauksesta aiheutuva sateilyaltistuksen lisariski on enintdan noin 0—1

kuolemaa miljoonaa kuvausta kohden (ICRP 103).
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PTG-kuvauksen osalta vaihtoehtoisia (Suomessa taydentavia) suun alueen
kuvantamismenetelmia ovat kartiokeilatietokonetomografia (KKTT) ja
intraoraalirontgentutkimus. KKTT-tutkimuksen kohteesta kuvataan eri suuntaisia
projektioita, joiden perusteella alueesta voidaan laskennallisesti muodostaa sateilyn
vaimennukseen perustuvia kuvatasoja. KKTT-tutkimusta kaytetaan muun muassa
implantoinnin suunnittelua varten tehtavaan kuvantamiseen, viisaudenhampaan ja
alaleukahermokanavan (mandibulaarikanavan) suhteen maarittelyyn, puhkeamattomien
kulmahampaiden ja nenan sivuonteloiden kuvantamiseen seka juurikanavien arviointiin
erityistapauksissa. KKTT-tutkimuksesta aiheutuvaan sateilyaltistukseen vaikuttavat
merkittavasti halutun kuva-alueen laajuus ja tarvittava kuvanlaatu. Tyypillisesti KKTT-
tutkimuksesta aiheutuva sateilyaltistus on noin 3—10 kertaa suurempi kuin PTG-
tutkimuksesta aiheutuva altistus. Intraoraalirontgentutkimuksessa kuvataan ilmaisimen
edessa olevia hampaita ja muita rakenteita. Kuvailmaisin asetetaan kuvauksen ajaksi
tutkittavan suun sisapuolelle. Rontgensateilya tuottava rontgenputki on paan ulkopuolella.
Intraoraalikuvantamisessa kaytetaan vakiintuneita kuvausalueita, jotka vastaavat
hampaiston eri osia. Kuvaussuunta vaikuttaa merkittavasti yksittaisen intraoraalikuvauksen
aiheuttamaan sateilyaltistukseen. Tyypillisesti suurin sateilyaltistus aiheutuu niista
kuvaussuunnista, joissa sateily kohdistuu tutkittavan kilpirauhaseen. Yksittaisesta
intraoraalikuvauksesta aiheutuva sateilyaltistus on tyypillisesti alle kymmenesosa PTG-
kuvauksesta aiheutuvasta altistuksesta. Koko suun kuvantaminen
intraoraalikuvantamisella kasittaa kuitenkin 10-20 kuvaa, jolloin kokonaisannos on

verrannollinen PTG-kuvaukseen.

3 Nykyinen tutkimus- ja hoitokaytanto seka menetelma, johon verrataan

3.1 Nykyiset tutkimus- ja hoitokaytannot

Hampaiston tutkiminen kuuluu monin paikoin rutiininomaiseen potilaan tutkimiseen ennen
sydanlappa- ja verisuoniproteesitoimenpidetta. Sydanlappapotilailla hampaiden tutkiminen
PTG-kuvauksen kanssa voidaan tehda leikkausta edeltdvan sydankatetrisaation

yhteydessa. Joissakin keskuksissa potilasta on ohjeistettu itse hakeutumaan
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hammaslaakarin tutkimukseen ennen sydan- ja verisuoniproteesin asentamista. Silloin han
ottaa itse yhteytta joko julkiseen tai yksityiseen suun terveydenhuoltoon ja varaa itselleen
tutkimusajan. Hammaslaakari tekee potilaalle suun ja hampaiden tutkimuksen ja arvioi,
onko PTG-tutkimus tarpeen infektiopesaketutkimuksen tueksi. Ohjenuorana on usein
pidetty sita, etta uusi kuva on syyta ottaa, ellei potilaasta |0ydy kohtalaisen tuoretta,
esimerkiksi 6 tai 12 kuukauden sisalla otettua PTG-kuvaa. Yleensd hammaslaakari tekee
tutkimuskaynnilla 1ahetteen PTG-tutkimukseen, jonka jalkeen kuva voidaan ottaa joko
saman kaynnin yhteydessa tai erillisella kuvauskaynnilla, mahdollisesti myos erillisessa
kuvausyksikossa. Kuvan tulkinnan yhteydessa lausuva hammaslaakari arvioi mahdollisen
lisdkuvantamisen tarpeen. Kliinisen ja radiologisen tutkimuksen perusteella
hammaslaakari tekee diagnoosin ja arvioi suun ja leukojen alueella olevat tulehdukset.
Koska hampaiden ja leukojen tulehdukset eivat aina kliinisesti ole havaittavissa, ei kaikkia
infektiopesakkeita ole mahdollista 10ytaa pelkan kliinisen tutkimuksen perusteella. Kun

infektiopesakkeet on hoidettu, hammaslaakari kirjaa taman potilasasiakirjoihin.

3.2 Kaypa hoito —suositus

Aihetta sivuten on Suomessa julkaistu vuonna 1995 endokardiittiprofylaksista suositus,
jonka tiedot ovat jo vanhentuneita. Sen jalkeen on julkaistu useita paivitettyja suosituksia
Duodecimin Terveyskirjastossa infektiivisen endokardiitin ehkaisysta sydansairauksien
yhteydessa. Tuorein aiheeseen liittyva Kaypa hoito -suositus on vuodelta 2022:
Hammasperaiset aKkilliset infektiot ja mikrobiladkkeet. Kaikille naille suosituksille on
yhteista se, etteivat ne anna ohjeita sydanlappa- tai verisuoniproteesitoimenpidetta

edeltdvaan ennaltaehkaisyyn.

3.3 Muut kotimaiset suositukset

Sydanliitto on julkaissut vuonna 2018 tietoa sydanlapan tulehduksen ehkaisysta ja sita on
paivitetty vuonna 2020 (Sydanliitto 2018).

3.4 Arvio tosiasiallisesta toteutumisesta

Suun infektiopesakkeiden kartoitus sisaltaa kliinisen ja radiologisen tutkimuksen. Leukojen

PTG-tutkimus on perustutkimus. Yleissairauden vuoksi tehtavat hampaiston ja leukojen
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tutkimukset ja infektiosaneeraukset priorisoidaan seka perusterveydenhuollossa etta
erikoissairaanhoidossa niin, etta yleissairauden hoito tapahtuu oikea-aikaisesti. Hoidon
porrastus perusterveydenhuollon ja erikoissairaanhoidon valilla tapahtuu hyvin seka
yksityisten etta julkisten palveluntuottajien toimesta. Osa potilaista on keskitetty
erikoissairaanhoitoon infektioriskin merkittavyyden, toimenpiteen vaativuuden tai potilaan

yleistilan vaatiessa.

Valmisteluun osallistuneet asiantuntijat tekivat kyselyn yliopistollisten sairaaloiden
sydankirurgeille. Vastauksia saatiin neljasta sairaalasta. Kaikissa sairaaloissa henkild
lahetetaan paasaantoisesti suun infektiofokusten saneeraukseen ennen sydamen
tekolapan asentamista ja hanelle annetaan ohjeita. Yhdessa sairaalassa tehdaan suoraan
lahete panoraamarodntgentutkimukseen. Kolmessa sairaalassa vaadittin hammaslaakarin
antama todistus suun kunnosta. Kaikissa sairaaloissa pidettiin kuutta kuukautta

suurimpana mahdollisena valina hammastarkastuksesta tekolappaleikkaukseen.

3.5 Ulkomaiset suositukset ja kdaytannot

American College of Cardiology (ACC) ja American Heart Association (AHA) ovat
julkaisseet yhdessa suosituksen, jossa todetaan saanndllinen hammashoito ja
hammastarkastukset tarpeellisiksi (Otto ym. 2021). Siina ei suositella rutiininomaista
antibioottiprofylaksiaa sydan- ja verisuoniproteesipotilaille hammastoimenpiteiden
yhteydessa, mutta kehotetaan harkitsemaan tilannetta yksildllisesti riskitekijat huomioiden.
Profylaktinen antibiootti on suositeltava myds, mikali potilaalla on ollut aiempi sydan- tai
verisuoniproteesi-infektio. European Society for Vascular Surgery (ESVS) on julkaissut
suosituksen (Chakfé ym, 2020), jossa viitataan ACC/AHAnN suositukseen profylaktisen
antibiootin kaytdn osalta. Ulkomaisia suosituksia sydan- ja verisuonikirurgiaa edeltavasta

hammastarkastuksesta ei ole.

4 Vaikuttavuus, turvallisuus ja nayton arviointi

Lochartin (Lochart ym. 2019) systemaattisen katsauksen (iite 2 taulukko 1) tarkoituksena
oli selvittdd hammashoidon mahdollinen vaikutus sairastuvuuteen ja kuolleisuuteen ennen

sydanlappaleikkausta (CVS) tai vasemman kammion apulaitteen (LVAD) istutusta.
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Kirjoittajat ottivat mukaan asiaankuuluvat tutkimukset MEDLINE-, Embase- ja Cochrane
Central Register of Controlled Trials -tietokannoista, mukaan lukien satunnaistetut
kontrolloidut tutkimukset ja kohorttitutkimukset, jotka oli julkaistu vuosina 1998-2019 ja
joissa oli mukana aikuisia, jotka saivat hammashoitoa ennen sydanlappaleikkausta. Kuusi
tutkimusta taytti sisaanottokriteerit CVS:n osalta, mutta yksikaan ei LVAD-istutuksen

osalta.

Katsauksen perusteella todettiin, etta kaytettavissa olevan nayton perusteella on
epaselvaa, eroavatko leikkauksen jalkeiset tulokset potilailla, jotka saavat hammashoitoa
ennen CVS:a3, verrattuna niiden potilaiden tuloksiin, jotka eivat saa hammashoitoa.
GRADE-menetelman perusteella varmuuden taso oli hyvin alhainen kaikkien mukaan
otettujen tulosten osalta. Huolestuttavaa on tutkimusten pieni maara ja erittain vahainen

varmuus naytosta, joka johtuu harhapainon riskista ja epatarkkuudesta.

Buckleyn (Buckley ym. 2023) Irlannissa tehdyn tutkimuksen perusteella suun
streptokokkilajien suuri esiintyvyys tutkimuksen kohortissa korostaa hampaiden
perusteellisen puhdistamisen tarvetta ennen katetrin avulla tehtavaa aorttalapan
toimenpidetta (TAVI-toimenpidetta) ja suun terveyden yllapitamista TAVI:n jalkeen (Liite 2
taulukko 2).

Krasniqin (Krasnigi ym. 2023) Tanskassa tehdyssa tutkimuksessa todettiin, ettei pakollinen
preoperatiivinen hammastarkastus (PDS) vahentanyt infektiivisen endokardiitin (IE) tai
kokonaiskuolleisuuden riskia verrattuna kohdennettuun PDS:aan potilailla, joille tehtiin

transkatetrinen aorttalapan implantointi (TAVI) (Liite 2 taulukko 3).

5 Tilastotiedot

5.1 Tutkimus- ja toimenpidemaarat

Sydankirurgisia ja verisuoniproteesitoimenpiteita tehtiin vuonna 2022 5904 kpl ja vuonna
2023 5696 kpl (THL:n Palkolle toimittamat tiedot). Naista 77 % tehtiin julkisessa
terveydenhuollossa. Kayntimaarat tautiluokituksen mukaisesti olivat vuonna 2022 347633
kpl ja vuonna 2023 377975 (THL:n Palkolle toimittamat tiedot). Naista 93 % oli julkisen
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terveydenhuollon kaynteja ja potilaista (henkiltunnuksen mukaisesti) 90 % oli julkisen
terveydenhuollon asiakkaita. Yksityiskohtaiset lukumaaratiedot toimenpidekohtaisista

lukumaarista ja kayntitiedoista on esitetty liitteessa 3.

5.2 Terveydenhuollon kustannukset

Hampaiston ja leukojen PTG-tutkimuksen hinta on yliopistollisissa sairaaloissa noin 40-60

euroa ja yksityisessa terveydenhuollossa noin 115 euroa.

6 Eettiset ja jarjestamiseen liittyvat nakokohdat

6.1 Hyotyjen ja haittojen suhde

Kaikki tutkittavat altistuisivat sateilylle. Sateilylle ei tule altistaa ilman l1aaketieteellista
perustelua. Taysin riskitdnta sateilyannosta ei ole olemassa. Keskeinen haaste liittyy
epavarmuuteen hoidon ja hyddyn valisesta suhteesta. Sydan- ja verisuoniproteesin
asentamisen yhteydessa tehtdvaa panoraamarontgentutkimusta perustellaan yleisesti
silla, ettd mahdollisen suuperaisen infektion I0ytaminen ja sen estaminen ehkaisisi
proteesi-infektion, joka johtaa lahes aina uuteen leikkaukseen ja pitkiin
mikrobildakehoitoihin, mika kuormittaa huomattavasti niin potilasta kuin
terveydenhuoltojarjestelmaakin. Vahvaa tutkimusnayttod hammasinfektioiden ja sydan- ja

verisuoniproteesi-infektioiden syy-seuraussuhteesta ei kuitenkaan ole.

Suomessa ja kansainvalisesti on kaytantona kuvata suun ja leukojen alue tietyissa
laaketieteellisissa tilanteissa hammasperaisten piilevien infektioiden 16ytamiseksi myos
oireettomilta henkililta. Tavoitteena on diagnosoida ja hoitaa piilevat infektiot, jotta
valtyttaisiin niiden aiheuttamilta vakaviltakin komplikaatioilta. Suurin osa sydamen
tekolappaleikkaukseen tulevista on iakkaita ja toimenpiteeseen kuuluu aina
antibioottiprofylaksia, jolla ehkaistaan infektioita. Infektiot ovat erittain harvinaisia, mutta

voivat olla hengenvaarallisia.

Sydan- ja verisuoniproteesin asentamiseen tulevat potilaat saattavat kokea turvallisuuden
tunnetta, etta heista pidetaan huolta, kun heidat lahetetaan hammaslaakarin

tarkastukseen. Myos panoraamarontgentutkimukseen saatetaan asennoitua sen vuoksi
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positiivisesti. Panoraamarontgentutkimusta varten pitaa suorittaa erillinen kaynti
kuvauksessa, josta aiheutuu kustannuksia. Jos kuvauksia tehtaisiin kaikille, siita aiheutuisi
suurempi tydkuorma ja kustannus kuin etta niita tehtaisiin hammaslaakarin valikoimalle
joukolle. Kuvaukset pitaa myos osata tulkita, jotta niistd saadaan riittava informaatio. Tama
vie resursseja ja aiheuttaa kustannuksia. Toisaalta, jos proteesi-infektion vuoksi joudutaan

tekemaan uusintaleikkaus, siita aiheutuu suuret kustannukset.

Tutkimustietoa ei I10ydy kaikilta osin riittavasti siita, ettd hammasperainen piileva infektio
tulisi hoitaa ennen tiettyja laakityksia tai hoitoja tai tiettyjen sairauksien yhteydessa. Nain
ollen on mahdollista, ettd kuvantaminen ja kuvan perusteella tehdyt radikaalitkin
toimenpiteet, kuten hampaiden poistot, saattavat olla ainakin osin turhia. Hampaiden
infektiopesakkeiden hoitotoimenpiteisiin liittyy sairastuvuutta, jolloin rasitetaan turhaan
potilasta, jos infektiofokus ei ole merkityksellinen. Tutkittua tietoa ei ole riittavasti eika
tutkimattomien osa-alueiden osalta voida myoskaan todeta, etta piilevien infektioiden

diagnosointi ja hoitaminen olisi osoitettu hyddyttomaksi.

6.2 Autonomia eli itsemaaraamisoikeus

Oleellista on, etta oireeton henkilo saa riittavasti tietoa tutkimuksen merkityksesta ja
tulokseen liittyvistd mahdollisista hoitovaihtoehdoista. Henkildlle pitaa kertoa
panoraamakuvauksen ja sen lisaksi mahdollisesti tarvittavien tarkennuskuvausten
aiheuttamasta sateilyaltistuksesta riskeineen seka siita, mita kuvien perusteella tehtavat

mahdolliset jatkotoimet hyotyineen ja haittoineen ovat.

Potilaan muu terveystilanne vaikuttaa kokonaisvaltaisesti, myds kuvantamisen tarpeeseen
erityisesti lisdkuvausten suhteen. Suuhygieniasta huolehtimatta jattamisesta voi seurata
vakavia suun tulehdussairauksia, mm. karies tai kiinnityskudossairaus.
Palveluvalikoimaneuvosto hyvaksyi 24.3.2021 kokouksessaan suosituksen huonon
suuhygienian aiheuttaman sairastumisriskin pienentaminen omahoidon tuella ja

elintapaohjauksella korkean riskin potilailla.
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6.3 lhmisen kunnioittaminen

Tutkimukseen tai mahdolliseen hoitoon ei lity ihmisarvoa mahdollisesti loukkaavaa

piirretta.

6.4 Oikeudenmukaisuus ja yhdenvertaisuus

Terveydenhuollon palveluvalikoiman tulee mahdollistaa vaestétasolla paras mahdollinen
terveyshyoty huomioiden yhteiskunnan kaytettavissa olevat voimavarat. Vakavia
terveyshaittoja ehkaisevien menetelmien tulee olla saatavilla niista tutkimusnayton ja
kustannusvaikuttavuuden perusteelle hyotyville henkilGille. Panoraamarontgenkuvaus on
hyvin saatavilla tapauksissa, joita nama kriteerit koskevat eika tutkimuksiin ole mainittavia
jonoja. Sydan- ja verisuoniproteesipotilaat ovat joissakin tapauksissa jopa paasset suun
terveydentilan tutkimuksiin jonon ohi. Tasta aiheutuu eriarvoisuutta seka muihin jonossa

oleviin, etta alueellista eriarvoisuutta, koska jonon ohi ei paase kaikkialla.
7 Kansalaisndakokulma ja potilaskokemus
8 Valmistelun vaiheet

9 Kiriteerien valmisteluun ja hyvaksymiseen osallistuneet

Kriteerien valmistelu
Kuvantamistutkimusten jaosto:
Sihteeristosta:

Kriteerien hyvaksyminen

Kriteerien lopulliseen hyvaksymiseen Palkon kokouksessa xx.xx..202x ovat osallistuneet:
Puheenjohtaja:

Jasenet ja varajasenet:
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10 Lisatiedot

10.1 Rontgensateily

Rontgenkuvauksessa kaytettava sateily on luonteeltaan sahkomagneettista sateilya, jonka
energia riittda aiheuttamaan muutoksia biologisessa kudoksessa. Sateilyn suorat
vuorovaikutukset kudoksen kanssa ovat hyvin pienia, eika niita voi esimerkiksi havaita
ihmisen aistein. Sateilyn energia riittaa kuitenkin pilkkomaan vesimolekyyleja, jonka
hajoamistuotteet voivat edelleen reagoida DNA-molekyylien kanssa aiheuttaen muutoksia
solujen perimaan. Tilastollisesti nama vaikutukset voivat pitkan ajan kuluessa kertautua
muiden solumuutosten kanssa johtaen syovan kehittymiseen. Sateilyn haittavaikutuksia
voidaan arvioida painottamalla tunnettua fysikaalista sateilyannosta kyseessa olevan
sateilyn painotuskertoimella seka sateilyn jakautumista eri elinten valille kuvaavalla
kudospainotuskertoimella. Yleisesti ottaen sellaiset elimet ovat herkimpia sateilylle, joissa
tapahtuu paljon solujen jakautumista. Sateilyn haittavaikutuksia kuvaavana tilastollisena
suureena kaytetaan efektiivistda annosta, jonka yksikkod on sievert (Sv). Suomalaisen
keskimaarainen sateilyannos vuonna 2018 oli 5,9 millisievertia (Siiskonen 2018), josta
ylivoimaisesti suurin osa aiheutui altistumisesta radonille. Vastaavasti ulkoilmassa
havaitun taustasateilyn annosnopeus on tyypillisesti noin 0,1-0,2 mikrosievertia tunnissa
riippuen paikkakunnasta. Maapallon ilmakeha suodattaa voimakkaasti avaruudesta
tulevaa kosmista sateilya ja sateilyn annosnopeus saattaa kansainvalisella lennolla olla
jopa yli satakertainen verrattuna maan pinnan tasoon. Laaketieteellisten
rontgentutkimusten sateilyannokset vaihtelevat merkittavasti riippuen tutkimuksen
laajuudesta ja vaativuudesta. Tyypillisesta keuhkordontgenkuvasta aiheutuva efektiivinen
annos noin 0,03 millisievertia ja lannerangan rontgenkuvauksesta noin 0,8 millisievertia.
Kehittyneemmissa tekniikoissa, kuten tietokonetomografiassa, tutkimuksesta aiheutuva
sateilyaltistus voi olla korkeampi ja riippuu voimakkaasti potilaan koosta ja halutun kuvan
tarkkuudesta. Tietokonetomografiatutkimuksesta aiheutuva sateilyaltistus on tyypillisesti
1-9 millisievertia
(https://www.stuk.fi/aiheet/sateilyterveydenhuollossa/rontgentutkimukset/rontgentutkimuste
n-sateilyannoksia). Raskaus ei ole este rontgenkuvantamiselle silloin, kun sateily ei
kohdistu suoraan vatsan tai lantion alueelle. Mikali sateilyn kohdistuminen sikion alueelle

ei ole valtettavissa, harkitaan vaihtoehtoisia ladketieteellisia menetelmia seka tutkimuksen
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tai toimenpiteen siirtoa raskauden jalkeiseen ajankohtaan. Yleisesti laaketieteellisen
rontgenkuvauksen sateilyaltistukset aiheuttavat vahan biologisia vaikutuksia soluun
suhteessa kaikkiin solussa tapahtuviin muutoksiin. Taten rontgenkuvauksen laskennalliset
riskit eivat ikina ole sovellettavissa yksilon haittavaikutusten riskiin vaan arvioinnin voi
kohdistaa ainoastaan suurempaan joukkoon, johon tutkimuksista aiheutuva sateily
kohdistuu.

11 Yhteenveto
Johdanto

Hampaiston ja leukojen alueen infektioista osa on oireettomia eika niita havaita kliinisessa
tutkimuksessa, mutta ne saattavat aiheuttaa ongelmia muualla elimistossa. Taman vuoksi
my0s oireettomat infektiopesakkeet on tarkeaa diagnosoida ja hoitaa. Vahvaa
tutkimusnayttdéa ei ole hammasinfektioiden ja avokirurgisesti tai katetrin avulla tehtavan
sydan- tai verisuoniproteesin asentamisen syy-seuraussuhteesta. Tata oireettomille
henkildille tehtya hampaiston ja leukojen alueen kuvantamisen oikeutusta ei ole aiemmin

kansallisesti arvioitu.
Tausta

Joulukuussa 2018 voimaan tulleen sateilylain (859/2018) 111 §:n perusteella
laaketieteellisen sateilyaltistuksen oikeutuksesta on laadittava kyseista henkiloa koskeva
erityinen Kirjallinen perustelu silloin, kun oireettomaan henkiloon kohdistuva taudin
varhaista toteamista varten tarvittava sateilyaltistus ei ole osa seulontaohjelmaa.
Perustelun laatimisessa on noudatettava palveluvalikoimaneuvoston laatimia tutkimukseen
paasyn kriteereja, mika vaatimus koskee myos yksityisesta terveydenhuollosta annetussa
laissa tarkoitettuja terveydenhuollon palveluja. Sateilylaki on voimassa koko Suomessa
Ahvenanmaa mukaan lukien. Sateilylailla pannaan taytantoon sateilyturvallisuusdirektiivia
2013/59/Euratom.

Hammasperaiset bakteerit voivat aiheuttaa vakavia tulehduksia. Suun bakteerit leviavat

hematogeenisesti paitsi verekkaissa toimenpiteissa myds normaalia suuhygieniaa
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yllapidettaessa. Elinikainen suun terveys on tarkeaa sydan- ja verisuoniproteesipotilaille

infektioriskin minimoimiseksi.
Tavoitteet

Naiden kriteerien tarkoituksena on linjata panoraamaréntgentutkimuksen edellytyksia. Nyt
esitetyt kriteerit on laadittu tieteelliseen nayttoon perustuen oireettoman henkilon
infektiopesakkeen varhaiseksi toteamiseksi ennen sydan- ja verisuoniproteesin

asentamista.

Vaikka kansainvalisissa artikkeleissa todetaan sydan- ja verisuoniproteesin asennukseen
menevilla potilailla potentiaalisia suun ja leukojen infektioita, tutkimustietoa ei kuitenkaan
tunnu l6ytyvan kaikilta osin riittavasti siita, etta proteesitoimenpidetta edeltavalla

rutiininomaisella hammaskuvantamisella voidaan estaa proteesi-infektioita.

Hammaslaakarin tekema kliininen tutkimus ja sita taydentava PTG-tutkimus voidaan tehda
leukojen alueella olevien infektiopesakkeiden havaitsemiseksi ennen sydan- ja
verisuoniproteesin asentamista ainoastaan, kun panoraamaréntgentutkimus on tarpeen

osana hammaslaakarin tekemaa suun terveydentilan arviota.

Suun alueen tutkimus on tarpeen myds monessa muussa yhteydessa. Terveydenhuollon
palveluvalikoimaneuvosto tarkastelee kuvantamisen tarvetta ja antaa tarvittaessa lisaa

kriteereja.
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Liite 1. Hakustrategia

Hakupaiva 5.4.2024
PubMed

#1 "Radiography, Panoramic"[mh] OR "panoramic radiogra*'[tw] OR "panoramic
imag*"[tw] OR "panoramic x ray*"[tw] OR "panoramic roentgen*"[tw] OR

orthopantomogra*[tw] OR ortopantomogra*[tw] OR pantomogra*[tw]

#2 "Oral Health"[mh] OR "Tooth Diseases"[mh] OR "dental health"[tw] OR "dental
disease™"[tw] OR "dental infection*"[tw] OR "tooth infection*"[tw] OR "teeth infection™"[tw]
OR "infected tooth"[tw] OR "infected teeth"[tw] OR "infection focus*"[tw] OR
parodontitis[tw] OR "dental clearance"[tw] OR "dental screen*"[tw] OR "dental
extraction™[tw] OR "tooth extraction*"[tw] OR "teeth extraction*"[tw] OR "extracted

tooth"[tw] OR "extracted teeth"[tw] OR "dental assessment*"[tw]

#3 "Blood Vessel Prosthesis"[mh] OR "Blood Vessel Prosthesis Implantation"[mh] OR
"Heart Valve Prosthesis"[mh] OR "Heart Valve Prosthesis Implantation"[mh] OR "aortic
valve implant*'[tw] OR "aortic valve replacement*[tw] OR "heart valve implant*[tw] OR
"heart valve replacement™[tw] OR "cardiac valve implant*"[tw] OR "cardiac valve
replacement*"[tw] OR tavi[tw] OR tavr[tw] OR "endovascular aneurysm repair*"[tw] OR
"aortic aneurysm surgery"[tw] OR evar[tw] OR "y prosthe*"[tw] OR "aortic endograft*"[tw]
OR "aortic graft*™[tw] OR "aortic stent*[tw] OR "aortic prosthe*"[tw] OR "vascular
endograft™[tw] OR "vascular graft*[tw] OR "vascular stent*"[tw] OR "vascular

prosthe*"[tw] OR "endovascular aortic repair"[tw] OR tevar[tw]

#4 #1 AND #2 AND #3

1 viite

#5 #1 AND #3

2 viitetta
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#6 #4 OR #5

2 viitetta

#7 #2 AND #3
144 viitetta

#8 #6 OR #7
145 viitetta

Scopus

#1 TITLE-ABS-KEY ("panoramic radiogra*" OR "panoramic imag*" OR "panoramic x ray™*"

OR "panoramic roentgen*" OR orthopantomogra* OR ortopantomogra* OR pantomogra*)

#2 TITLE-ABS-KEY ("oral health" OR "tooth disease*" OR "dental health" OR "dental
disease™ OR "dental infection*" OR "tooth infection® OR "teeth infection* OR "infected
tooth" OR "infected teeth" OR "infection focus™ OR parodontitis OR "dental clearance" OR
"dental screen™ OR "dental extraction*™ OR "tooth extraction*™ OR "teeth extraction*™ OR

"extracted tooth" OR "extracted teeth" OR "dental assessment™")

#3 TITLE-ABS-KEY("blood vessel prosthe™ OR "heart valve prosthe*™ OR "aortic valve
implant*™ OR "aortic valve replacement™ OR "heart valve implant*" OR "heart valve
replacement™ OR "cardiac valve implant*™ OR "cardiac valve replacement™ OR tavi OR
tavr OR "endovascular aneurysm repair* OR "aortic aneurysm surgery" OR evar OR "y
prosthe™ OR "aortic endograft*™ OR "aortic graft*™ OR "aortic stent™ OR "aortic prosthe*"
OR "vascular endograft*™ OR "vascular graft* OR "vascular stent*™ OR "vascular prosthe™"

OR "endovascular aortic repair" OR tevar)

#4 #1 AND #2 AND #3

1 viite
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#5 #1 AND #3

9 viitetta

#6 #4 OR #5

9 viitetta

#7 #2 AND #3
227 viitetta

#8 #6 OR #7
235 viitetta
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Liite 2 Kirjallisuushaun tulokset

Hakustrategian (liite 1) mukaisessa kirjallisuushaussa I6ytyi PubMed/Medlinesta 145 ja
Scopuksesta 235 kirjallisuusviitetta. Julkaisujen abstraktien perusteella karsittiin suurin osa
pois. Katsauksiin sisallytetyissa tutkimuksissa oli puutteita liittyen tutkimusasetelmaan.
Usein tutkimukset oli tehty oireisilla potilailla. Potilasvalinta oli rajoitettu suppeisiin ryhmiin.
Tutkittavien maaraan (otoskoko) oli rajallinen. Tutkimusasetelma ei vastannut annettuun
kysymykseen intervention hyodysta. Kirjallisuushausta kolme julkaisua valikoitui mukaan
edella mainittujen kriteerien perusteella ja niiden tieteellinen sisaltd on esitetty alla olevissa

taulukoissa.

Taulukko 1. Yhteenveto julkaisusta Effect of dental treatment before cardiac valve

surgery (Lockhart ym. 2019)

Nayton yhteenveto: On epaselvaa, eroavatko leikkauksen jalkeiset tulokset potilailla, jotka
saavat hammashoitoa ennen CVS:a3, verrattuna niiden potilaiden tuloksiin, jotka eivat saa
hammashoitoa.

Nayton aste: B (Nayton asteen luokitus: Kaypa hoito)

Mukaan otettujen tutkimusten kuvaus:

Viite Tutkimus- Kohderyhmd Menetelma ja  Tulokset Bias-virheen
tyyppi vertailu riski

1 Prospektiivi  Ruotsalaiset Hammashoito, ei Kuolleisuus, Hammashoito,
nen hammashoitoa sairastuvuus; mutta ei muita
kohorttitutki IE tai sepsis, taustatekijoita,

Hakeb g muu infektio) ei  kontrolleja

erg tarkeimmalle

ym. tekijalle, ei

199 riittavan pitkaa

seurantaa.
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Tapaustutki
mussarjoja

Retrospektii
vinen
kliinisten

potilastietoje
n tarkastelu

(chart
review)

Prospektiivi
nen
kohorttitutki
mus

Retrospektii
vinen
kohorttitutki
mus

Saksalaiset

Yhdysvaltalais
et

Ruotsalaiset

Japanilaiset

Valmistelumuistio

Hammashoito

(ilmoitettu, suoritettu
loppuun, kesken, ei

ilmoiettu,

ei

seulontatutkimuksia)

Hammashoito
(ilmoitettu,

ei

ilmoitettu, suoritettu

loppuun, kesken)

Hammashoito, ei
hammashoitoa
Poistettu ¥ hammas

alle 2 viikkoa ennen;

ei indisoitua
hampaan poistoa

Kuolleisuus,
sairastuvuus

Kuolleisuus,
sairastuvuus

Kuolleisuus,
sairastuvuus

Kuolleisuus,
sairastuvuus
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Ei historiatietoa
tai tietoa
nykyisesta
endokardiitista,
joidenkin
kohdalla itse
ilmoittama, ei
ole kuvausta
miksi tutkittavia
poistui
tutkimuksesta.

Ei ole selvaa,
ovatko  kaikki
potilaat
mukana,
valintaongelma
, ei
historiatietoa
tai
nykytilannetta
endokardiitista,
tutkimuksesta
poistuneita yli
30 % ilman
selitysta.

Ei historiatietoa
tai nykytietoa
endokardiitista,
ei  kontrolleja
tarkeimmille
tekijoéille

Kliinisesti
merkittavat
terveystekijat
puuttuvat, IE ei
raportoitu,  ei
kontrolleja
tarkeimmille
tekijoille
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2016

Retrospektii

vinen
kliinisten

potilastietoje
n tarkastelu

Brasilialaiset

Lisatietoja taulukkoon 1:

Viite

1.Hake
berg
ym.
2.Depp
e ym.
3.Wu
ym.

4 Brate
I ym.
5.Naka
mura
ym.
6.de
Souza
ym.

Kaikist
a
yhteen
sa

Tutkittavie
n
lukumaara

253

305

98

252

209

481

Valmistelumuistio

Hammashoito; ei
hammashoitoa

Seuranta-aika Hammashoidon

3 vk

5-89 kk

6 kk

16 v

42 kk

1-12 kk

ajankohta
kirurgiaa

3-6 kk

24-48 tuntia

3-6 kk

<1kk

Ei kerrottu

ennen

Kuolleisuus,
sairastuvuus

Suhteellinen
vaikuttavuus
(95%
luottamusval
i)
kuolleisuude
sta

Ei mukana

1.00
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Suhteellinen
vaikuttavuus
(95%
luottamusvali
) IE:sta

2.79

Ei mukana

2.76

Ei mukana

0.76

1.30
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https://doi.org/10.1080/1401743995014 1966

Deppe H, Auer-Bahrs J, Kolk A, Hall D, and Wagenpfeil S.Need for dental treatment
following cardiac valve surgery: A clinical study. Journal of Cranio-Maxillo-Facial Surgery:
Official Publication of the European Association for Cranio-Maxillo-Facial Surgery, 35(6—
7), 293-301. 2007.

Wu, GH, Manzon S, Badovinac R, and Woo SB. Oral health, dental treatment, and cardiac
valve surgery outcomes. Special Care in Dentistry : Official Publication of the American
Association of Hospital Dentists, the Academy of Dentistry for the Handicapped, and the
American Society for Geriatric Dentistry, 28(2), 65—-72. 2008.

Bratel, Kennergren, Dernevik, Hakeberg, Treatment of oral infections prior to heart valve
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Taulukko 2. Yhteenveto julkaisusta Transcatheter aortic valve implantation-related

infective endocarditis: experience from an Irish tertiary referral centre (Buckley ym.

2023)

Nayton yhteenveto: Vallitsevat mikro-organismit olivat streptokokkeja (41,1 %), ja nelja

(23,5 %) tapauksista oli hammasperaisia. Suun streptokokkilajien suuri esiintyvyys tassa

kohortissa korostaa hampaiden perusteellisen puhdistamisen tarvetta ennen TAVI-

toimenpidetta ja suun terveyden yllapitamista TAVI:n jalkeen.

Nayton aste: C (Naytdn asteen luokitus: Kaypa hoito)

Mukaan otettujen tutkimusten kuvaus:

Vii
-te

Tutkimus-
tyyppi

1. | Prospektiivine
n
rekisteritutkim
us

Kohde-
ryhma

Yhteensa
733
potilasta,
joille tehtiin
TAVI
kahdessa
irlantilaises
sa
sairaalassa
vuosina
2009-2020

Menetel-
ma ja
vertailu

Seurannan
kesto

1,949
henkilovuot
ta
(mediaani
28 kk)

Tulokset

TAVI-IE (IE=
infektiivinen
endocardiitti) 17 (2.3%)
potilaalle. Insidenssi:
0.87 per 100
henkilovuotta,
mediaaniaikaTAVI:sta
IE:n iimenemiseen oli 7
kk [IQR: 5-13 KKk].

TAVI-IE ilmaantui
keskimaarin78.7
vuotiaille, joista 70.5%
oli miehia, ja oli
havaittavissa suuntaus
useampaan pysyvaan
sydamentahdistinimplan
ttiin TAVI:n jalkeen.
(17.6% vs. 5.86%; p =
0.08).

Vallitsevat mikro-
organismit olivat
streptokokkeja
(41.1%) and nelja
(23.5%) tapauksista oli

Bias-virheen riski

Tassa
tutkimuksessa
esitettyja tietoja on
tulkittava
rekisteripohjaisen
tutkimuksen
luontaisten
rajoitusten
puitteissa. Lisaksi
TAVI-IE-kohortti on
pieni, joten kliinisia
tuloksia tulkittaessa
on oltava
varovainen.
Infektiivisen
endokardiitin
diagnoosin arviointi
perustui
endokardiittirynman
konsensuspaatokse
en, joka voi olla
puutteellinen.
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hammasperaisia.
TAVI-IE:n suuriin
komplikaatioihin
kuuluivat yksi (5,8 %)
aivohalvaus, yksi (5,8
%) sairaalakuolema ja
kaksi (11,7 %)
kiireellista kirurgista
aorttalapan vaihtoa.

Taulukko 3. Yhteenveto julkaisusta Impact of mandatory preoperative dental
screening on post-procedural risk of infective endocarditis in patients undergoing
transcatheter aortic valve implantation: a nationwide retrospective observational

study (Krasniqi ym. 2023)

Nayton yhteenveto: Pakollinen preoperatiivinen hammastarkastus (PDS) ei vahentanyt
infektiivisen endokardiitin (IE) tai kokonaiskuolleisuuden riskia verrattuna kohdennettuun
PDS:aan potilailla, joille tehtiin transkatetrinen aorttalapan implantointi (TAVI).

Nayton aste: B (Nayton asteen luokitus: Kaypa hoito)

Mukaan otettujen tutkimusten kuvaus:

Viite Tutkimus- Kohderyhmad Menetelma ja Tulokset Bias-virheen riski
tyyppi vertailu
1. Retrospectiivinen = Yhteensa Pakollinen PDS Primaaritulos: = Tanska on perinteisesti
havainnoiva 1133 TAVI- (MPDS) 568 IE insidenssi asettanut suun
tutkimus potilasta potilasta terveyden etusijalle,
Lansi- mika on vaikuttanut
Tanskasta 31:lle (2.7%)  naihin kahteen
vuosilta 126 (22.2%) meni  kehittyi IE ryhmaan. Tassa
2020-2022 myohemmin tutkimuksessa
hammaskirurgiaan _ MPDS 1.4% hampaiden poistojen

esiintyvyys ol
alhaisempi kuin muissa
tutkimuksissa on

(0.8-2.3)
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1.9 vuotta
(interkvartiilivali

1.4-25v
) Ei lahetetta

PDS:aan (NPDS)
565 potilasta

hammaskirurgia 8
(1.4%)

mediaani
seuranata-aika
1.9 vuotta

- NPDS 1.5%
(0.8-2.4)

Sekundéaariset
tulokset:

- kuolleisuus
kaikista
syista

MPDS 6.7%
(4.8-9.2)

NPDS 4.7%
(3.2-6.9)
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raportoitu, mika saattaa
kuvastaa tanskalaisten
hampaiden
terveydentilaa.

Luokittelu MPDS- ja
NPDS-ryhmiin perustui
erilaisiin
sairaalakaytantoihin.

Erilaiset
hammaslaaketieteelliset
seulontastrategiat ja
antibioottiprotokollat
voivat vaikuttaa harhan
toteutumiseen.

|[E-tapahtumien maara

oli vahainen, ja malleja
on siksi tulkittava hyvin
varovaisesti.
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Liite 3 Tilastotietoja sydan- ja verisuonikirurgisista toimenpiteista ja kayntimaarista vuosilta
2022 ja 2023 (THL:n Palkolle toimittamat tiedot).

Taulukko 1. Sydankirurgisten ja verisuoniproteesitoimenpiteiden kokonaismaarat vuosina

2022-2023 julkisessa terveydenhuollossa ja yksityisilla palvelun tuottajilla.

Vuosi Julkinen Yksityinen Yhteensa
2022 4639 1265 5904
2023 4334 1362 5696

Yhteensa 8973 2627 11600

Taulukko 2. Kayntimaarat sydankirurgisissa ja verisuoniproteesitoimenpiteissa vuosina

2022-2023 julkisessa terveydenhuollossa ja yksityisilla palvelun tuottajilla.

Vuosi Julkinen Yksityinen Yhteensa
2022 320090 27543 347633
2023 352088 25887 377975

Yhteensda 672178 53430 725608

Taulukko 3. Potilaiden lukumaara (henkilétunnusten maara) sydankirurgisissa ja
verisuoniproteesitoimenpiteissa vuosina 2022-2023 julkisessa terveydenhuollossa ja

yksityisilla palvelun tuottajilla.

Vuosi Julkinen Yksityinen Yhteensa
2022 79985 9581 89566
2023 89338 8671 98009

Yhteensa 169323 18252 187575
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Taulukko 4. Sydankirurgisten ja verisuoniproteesitoimenpiteiden lukumaarat vuosina
2022-2023 yhteensa toimenpidekoodeittain julkisessa terveydenhuollossa ja yksityisilla

palvelun tuottaijilla.

Toimenpidekoodi Julkinen  Yksityinen Yhteensa
FCAO00 Nousevan aortan ompelu 5 2 7
FCA10 Nousevan aortan katkaisu ja ompelu 6 0 6
FCA20 Nousevan aortan tukeminen (wrapping) 3 1 4

5 0 5

FCA30 Nousevan aortan seina poisto ja ompelu
(kaventaminen)

FCA40 Nousevan aortan korjaus paikkaamalla 11 6 17
FCA50 Nousevan aortan korjaus proteesilla 248 58 306
FCAG60 Aortan tyven korjaus: istutus + mekaaninen lappa 88 40 128
(Bentall - de Bono)

FCA70 Aortan tyven korjaus: istutus + biologinen lappa 106 60 166
(Bentall - de Bono)

FCA75 Nousevan aortan korjaus lapan saastavalla 66 9 75

menetelmélla (David)

FCBO00 Aortan kaaren korjaus ompelemalla 2 0 2
FCB10 Aortan kaaren katkaisu ja ompeleminen 1 0 1
FCB20 Aortan kaaren seinamapoisto ja ompelu 1 0 1
FCB30 Aortan kaaren vahvistus paikkaamalla 6 0 6
FCB35 Stentin asentaminen aortan tyveen suonen sisdisesti 39 12 51
FCB40 Aortan kaaren korjaus proteesilla 14 12 26
FCCA45 Stentin asentaminen laskevaan aorttaan 138 15 153
FCC50 Laskevan aortan korjaus proteesilla 10 2 12
FCC60 Laskevan aortan korjaus proteesilla ja haarojen istutus 4 0 4
FCC70 Aortan kaaren ohitus proteesilla 1 0 1
FGC10 Trikuspidaalivuodon korjaus renkaalla 5 5 10
FGCO0O0 Trikuspidalilappavuodon korjaaminen ompelemalla 152 93 245
FGEO00 mekaaninen trikuspidaalilappa 4 0 4
FGE10 Trikuspidaalitekolappa, biologinen 14 12 26
FKB10 Mitraalilapan annulusrenkaan asennus 474 154 628
FKB96 Muu mitraalilapparenkaan korjaus vuodon takia 7 1 8
FKCO00 Mitraalilappavuodon korjaus renkaalla 112 16 128
FKC10 Mitraalilappavuodon korjaus ompelemalla (kleftin 50 4 54
sulkeminen ompelemalla)

FKC50 Keinotekoisen mitraalilappajanteen asetus (Gore-Tex- 285 108 393
chorda)

FKC61 Suonensiséinen klipsi mitraalivuotoon (MitraClip) 5 1 6
FKC96 mitraalilapan muu plastia 142 0 142
FKDO0O0 Mitraalitekoldppd, mekaaninen 91 27 118
FKD10 Mitraalitekoldppa, biologinen 218 113 331
FMCOO0 Aorttaldapparenkaan korjaus 1 0 1

FMC10 Aorttalappaliuskan pienentaminen 9 2 11
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FMC20 Aorttalappaliuskan ompelu tai paikkaaminen 5 0 5
FMC96 Muu aorttaldapan muovausleikkaus lappavuodon takia 17 0 17
FMDO0O0 Aorttalapan asettaminen, mekaaninen 265 60 325
FMD10 Aorttalapan asettaminen, biologinen 642 243 885
FMD30 Aortan tyven korjaus ja sepelvaltimoistutus 1 0 1
FME10 18 7 25
FME20 TF-TAVI 1371 514 1885
FME30 TA-TAVI 28 1 29
FME40 Tao-TAVI 13 5 18
FMEG60 52 18 70
FNAO1 ITA-sepelvaltimo 1 1691 459 2150
FNAO2 Molemmat ITAt 34 8 42
FNC10 Laskimosiirre 1 distaalianastamoosi 461 154 615
FNC20 Laskimosiirre 2 distaalianastamoosia 731 220 951
FNC30 Laskimosiirre 3 distaalianastamoosia 442 95 537
FNEO1 Vapaa ITA-sepelvaltimo 1 distaalianastamoosi 17 4 21
FNEO2 Vapaa ITA-sepelvaltimo 2 distaalianastamoosia 1 2 3
FNEO3 Vapaa ITA-sepelvaltimo, sekventiaalinen 4 3 7
FNE20 A.radialis — sepelvaltimo 1 distaalianastamoosi 148 56 204
FNE21 A.radialis — sepelvaltimo — sekventiaalinen 126 10 136
FPD10 Eteisvarinan kirurginen ablaatio eri energiamuodoilla 32 3 35
FPDOO Eteisvarinan vuoksi tehtava labyrinttileikkaus (Maze) 73 7 80
PDGO05 Valtimonpullistuman korjaaminen munuaisvaltimon 142 3 145
alapuolisessa aortassa
PDG30 Valtimonpullistuman korjaaminen lonkkavaltiomossa, 8 0 8
a. iliacassa
PDG51 Valtimonpullistuman korjaaminen, proteesi aortasta 175 1 176
lonkkavaltimoihin
PDG52 Valtimonpullistuman korjaaminen, proteesi aortasta 26 1 27
lonkka- ja reisivaltimoon
PDG54 Valtimonpullistuman korjaaminen, proteesi aortasta 21 0 21
reisivaltimoihin
PDG55 Valtimonpullistuman korjaaminen, proteesi 3 0 3
lonkkavaltimosta reisivaltimoon
PDHS51 Ohitusleikkaus, aorto-bi-iliakaalinen ohitus 20 0 20
PDH53 Ohitusleikkaus, aorto-femoraalinen ohitus 5 0 5
PDH54 Ohitusleikkaus, aorto-bifemoraalinen ohitus 49 0 49
PDHS55 Ohitusleikkaus, iliako-femoraalinen ohitus 29 0 29

Yhteensa 8973 2627 11600
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Taulukko 5. Kayntimaarat sydankirurgisissa ja verisuoniproteesitoimenpiteissa vuosina

2022-2023 yhteensa julkisessa terveydenhuollossa ja yksityisilla palvelun tuottajilla

tautiluokituksen (ICD-10) mukaisesti.

633
1706
11
59
485
4515
3298
173
84
7706
5878
2182
30
2301

12525
4860
299
93
4246
18
1131
623
551
22

Tautikoodi Julkinen Yksityinen
12001 7826
12081 15236
12131 269
12191 538
1330 7992
13409 37789
1341 32066
1342 4081
1348 1221
1350 108826
1351 57285
1352 28412
1360 172
1361 12987
1368 66
1480 138527
1481 85757
17100 4006
17101 3649
1712 51469
1716 1935
Q2311 15425
2951 26825
2952 26150
2958 3669
Yhteensa 672178

53430

Yhteensa

8459
16942
280
597
8477
42304
35364
4254
1305
116532
63163
30594
202
15288
67
151052
90617
4305
3742
55715
1953
16556
27448
26701
3691
725608
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Taulukko 6. Potilaiden lukumaara (henkilétunnusten maara) sydankirurgisissa ja
verisuoniproteesitoimenpiteissa vuosina 2022-2023 yhteensa julkisessa

terveydenhuollossa ja yksityisilla palvelun tuottajilla tautiluokituksen (ICD-10) mukaisesti.

Tautikoodi Julkinen Yksityinen Yhteensa

12001 2591 235 2826
12081 4410 589 4999
12131 78 4 82
12191 212 20 232
1330 981 74 1055
13409 10362 2121 12483
1341 9100 1165 10265
1342 691 61 752
1348 239 17 256
1350 26345 2808 29153
1351 15094 2491 17585
1352 6289 883 7172
1360 33 5 38
1361 1987 342 2329
1368 5 0 5
1480 50310 4265 54575
1481 17674 1428 19102
17100 727 76 803
17101 624 27 651
1712 10296 1161 11457
1716 262 6 268
Q2311 2800 146 2946
Z951 4795 204 4999
2952 2999 120 3119
Z958 419 4 423

Yhteensa 169323 18252 187575
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Till tjansteutbudsradet for godkannande pa remiss 23.9.2024

Beslut av tjansteutbudsradet

Beslut av tjansteutbudsradet for halso- och sjukvarden
om kriterierna for panoramaundersokning av
symptomfria personer for att tidigt konstatera

infektionsfokus i samband med insattning av hjart- och

karlimplantat

Tjansteutbudsradet for halso- och sjukvarden beslutar med stod av 111.2§ i
stralsakerhetslagen (859/2018):

Tillampningsomrade

Detta beslut tillampas pa formulering av en sadan skriftlig motivering som avses i
111.1 § i stralsakerhetslagen for berattigande av panoramaréntgenundersdkning som gors
pa en symptomfri person for att tidigt konstatera infektionsfokus i samband med insattning

av hjart- och karlimplantat.

Beslutet galler undersokningar som goérs i samband med halso- och sjukvard som avses
i 1 § i halso- och sjukvardslagen (1326/2010), 1 § i Alands landskapslag om héalso- och
sjukvard (2011:114) och 1 § i lagen om privat halso- och sjukvard (152/1990).

Detta beslut tillampas inte pa undersdkningar som ingar i screeningprogram som avses
i statsradets forordning om screening (339/2011) eller i ett sddant medicinskt
forskningsprogram som avses i lagen om medicinsk forskning (488/1999), eller medicinsk

forskning som avses i lagen om medicintekniska produkter (719/2021) eller i annan
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lagstiftning.

Kriterier

Insattning av hjart- och karlimplantat ar inte i sig en tillracklig motivering for en
panoramaroéntgenundersokning for att tidigt konstatera infektionsfokus hos en symptomfri

person.

En panoramardntgenundersokning ar berattigad for att tidigt konstatera infektionsfokus i
samband med placering av hjart- och karlimplantat, da undersékningen behdvs som en del

av tandlakares bedémning av munhalsostatus.

Ikrafttradande

Detta beslut trader i kraft den 1 januari 2025 och galler tills vidare.
Helsingfors den xx xx 2024

Ordférande

Specialsakkunnig
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Bestammelsens tillganglighet

Detta beslut med beredningspromemoria har publicerats pa webbplatsen for

tjansteutbudsradet for halso- och sjukvarden pa https://palveluvalikoima.fi/

Bilaga Motiveringar till beslutet
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Bilaga
Motiveringar till beslutet
Inledning

En del av infektionerna i tandgarden och kdkomradet ar symptomfria och upptacks inte i
kliniska undersdkningar, men de kan orsaka allvarliga infektioner i andra organ. Darfor ar
det viktigt att diagnostisera och behandla aven symptomfria infektionshardar. Det saknas
gedigen vetenskaplig evidens om orsakssambandet mellan tandinfektioner och insattning
av hjart- eller karlimplantat genom 6ppen kirurgi eller kateter. Berattigandet till avbildning
av tandgarden och kdkomradet hos symptomfria personer har inte tidigare bedémts pa

nationell niva.
Bakgrund

Enligt 111 § i den stralsakerhetslag (859/2018) som tradde i kraft i december 2018 som
galler berattigande av medicinsk exponering av symptomfria personer ska det formuleras
en sarskild skriftlig motivering nar det for tidig diagnos av en sjukdom hos en symptomfri
person behdvs medicinsk exponering som inte ingar i ett screeningprogram. Motiveringen
ska beakta kriterierna for antagning till undersékning framtagna av tjansteutbudsradet, och
kriterierna galler aven halso- och sjukvardstjanster som avses i lagen om privat halso- och
sjukvard. Stralsakerhetslagen géller i hela Finland, inklusive Aland. Lagen genomfér
stralskyddsdirektivet 2013/597Euratom.

Bakterier fran tdnderna kan orsaka allvarliga infektioner. Bakterier fran munnen sprids
hematogent bade vid blodiga ingrepp och fran normalt uppratthallande av munhygien. Det
ar viktigt att patienter med hjart- och karlimplantat uppratthaller god munhalsa genom livet

for att minimera risken for infektioner.
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Mal

Syftet med dessa kriterier ar att dra upp riktlinjer for undersékning med panoramarontgen.
De foreliggande kriterierna har utarbetats utifran vetenskaplig evidens fér upptackande av
infektionsfokus hos symptomfria personer i ett tidigt skede fore insattning av hjart- och

karlimplantat.

Trots att det i internationella artiklar konstateras att patienter for hjart- eller karlimplantat
har eventuella infektioner i mun och kake, verkar det saknas tillrackliga vetenskapliga ron
om att det med rutinmassig avbildning av tanderna foére ingreppet gar att férhindra

implantatinfektioner.

En klinisk tandlakarundersdkning med kompletterande OPG-avbildning kan goras for att
upptacka eventuella infektionshardar i kdkomradet fore insattning av hjart- och
karlimplantat endast da panoramaréntgen behdvs som en del av tandlakares bedémning

av munhalsostatus.

Undersdkning av munregionen behdvs ocksa i manga andra sammanhang.
Tjansteutbudsradet for halso- och sjukvarden granskar behovet av avbildning och utfardar

vid behov fler kriterier.
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Till tjdnsteutbudsradet for godkdnnande pa remiss 23.9.2024

Beredningspromemoria for tjansteutbudsradets

kriterier:

Panoramaundersokning av symptomfria personer for
att tidigt konstatera infektionsfokus i samband med

insattning av hjart- och karlimplantat
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Syfte med beredningspromemorian

Palkos kriterier for bilddiagnostiska undersdkningar bestar av de egentliga kriterierna
jamte motiveringar och denna beredningspromemoria. Syftet med
beredningspromemorian ar att lyfta fram den kunskap som kriterierna baserar sig pa och

hur kriterierna beretts.

Kriterierna med motiveringar och underlagsmaterial publiceras pa finska pa Palkos

webbplats _(lagg till Iank). Kriterierna med motiveringar publiceras ocksa pa svenska och

engelska.
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1 Grunder for beredningen av kriterierna

Enligt 111 § i den stralsakerhetslag (859/2018) som tradde i kraft i december 2018 som
galler berattigande av medicinsk exponering av symptomfria personer ska det formuleras
en sarskild skriftlig motivering nar det for tidig diagnos av en sjukdom hos en symptomfri
person behdvs medicinsk exponering som inte ingar i ett screeningprogram. Nar
motiveringen formuleras ska man iaktta de kriterier for att delta i undersdkningar som
faststalls av tjansteutbudsradet, och detta krav galler ocksa de halso- och
sjukvardstjanster som avses i lagen om privat halso- och sjukvard. Infektioner i tandgarden
och kdkomradet ar allmant férekommande och kan orsaka allvarliga infektioner ocksa i
andra organ. Att behandla dem ar sarskilt viktigt i samband med vissa sjukdomar och
behandlingar. En del infektioner i tandgard och kakar ar symptomfria och kan inte heller
observeras vid en klinisk undersdkning av munnen. Av denna anledning ar praxis i Finland
att komplettera den kliniska undersdkningen med en panoramarontgenbild (OPG-
avbildning, ortopantomogram). Berattigandet till sadan OPG-avbildning av tandgarden och
kakomradet, nar den utfors pa symptomfria personer fore insattning av insattning av hjart-
och karlimplantat genom 6ppen kirurgi eller kateter har inte tidigare bedémts pa nationell
niva. Syftet med dessa kriterier ar att dra upp riktlinjer for bilddiagnostisk undersdkning.
Kriterierna har utarbetats utifran den evidens som redovisas i kapitel 5 for OPG-avbildning

for upptackande av infektionsfokus vid insattning av hjart- eller karlimplantat.

1.1 Faststallande av hdlsoproblem

OPG-avbildning av tandgarden och kakomradet hos symptomfria personer utfors for att
hitta dolda, asymptomatiska infektioner. En infektion som har sitt ursprung i munhalan kan
komma fran tanderna, kakbenen eller slemhinnorna. De vanligaste infektionshardarna ar
en djup tandkariesskada, en infektion runt tandroten (apikal parodontit, eller
rotspetsinflammation) eller en infektion i tandens faste (marginal parodontit). Aven
kvarvarande rotter som ar forknippade med en infektionsforandring och visdomstander

som delvis spruckit fram ar potentiella infektionsfokusar.

Akuta tandrelaterade infektioner orsakar i allmanhet symptom och kan observeras kliniskt.
En del av de ovannamnda infektionerna kan vara kroniska och helt asymptomatiska och
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de upptéacks inte heller vid undersékningar av munnen och tadnderna. Svara langvariga
sjukdomar samt sjukdomar och behandlingar som férsamrar immunforsvaret okar risken
for tandrelaterade allmanna infektioner som kan orsaka problem aven i andra organ. For
att upptacka dolda infektioner kravs rontgenundersdkningar av tanderna och kakarna, och
OPG-avbildning ar den primara avbildningsundersdkningen. (Akuta odontogena infektioner

och antimikrobiella lakemedel: Rekommendation— god medicinsk praxis 2018)

Ingrepp pa hjartklaff och med olika karlimplantat medfér en risk for infektering av det
kroppsframmande materialet bland annat i situationer da det finns en dold infektionshard i
kroppen. Infektionen i sig och behandlingen av den leder till att bakterier kommer ut i
blodcirkulationen och kan eventuellt adherera mot implantatmaterialet. De vanligaste
orsakerna till implantatinfektioner ar olika streptokocker, viridansstreptokocker,
stafylokocker och enterokocker (Otto m.fl. 2021). En infektion pa ett klaff- eller
karlimplantat ar ett allvarligt och ofta livshotande tillstand med hég mortalitet bade pa
sjukhus och senare. Incidensen for infektion av hjartats klaffar (infektios endokardit) efter
klaffingrepp varierar enligt olika kallor inom 1-5 procent vid mitralisklaffplastik och 1—

2 procent vid aortaklaffingrepp genom 6ppen kirurgi eller genom kateter (Otto m.fl. 2021).
Incidensen for infektioner pa karlimplantat ar ocksa enligt olika kallor 1—-6 procent (Elens
m.fl. 2018). Trots god kirurgiskt behandling och antibiotikabehandling ar det vanligt att
infektionen aterkommer och mortaliteten ar hog, upp till 40-50 procent under tio ars
uppfoljning. Darfor ar det viktigt att upptacka och behandla dolda infektionshardar fore
insattning av kroppsframmande material. Det bor ocksa noteras att manga patienter i den
har gruppen tar hjart- och blodtrycksmedicin. Dessa |lakemedel orsakar ofta muntorrhet,

vilken kan Oka risken for tandinfektioner.

1.2 Naturligt forlopp

Orsaker till infektionshardar i munnen kan vara apikal parodontit, det vill sdga inflammation
i en tands rotspets, djupa kariesskador i tander, kvarvarande rétter, en tand som delvis
spruckit fram, en tand med oavslutad rotbehandling (Grénholm m.fl. 2013) samt
tandkéttsinflammation, parodontit, inflammation i anslutning till tandimplantat (periimplantit)
och inflammationer i slemhinnorna (Martinez-Garcia m.fl. 2021, Jepsen m.fl. 2015, Derks

m.fl. 2015). Apikal parodontit har konstaterats vara ett oftast symptomldst tillstand, sa
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radiologiska undersoékningar kravs for att diagnostisera och behandla infektionshardar
(Abbott m.fl. 2004). | den akuta fasen kan en tandrotsinfektion ofta diagnostiseras genom
enbart en klinisk undersdkning, men for planeringen av eventuella fortsatta atgarder
(rotbehandling eller tandutdragning) behdvs rontgenbilder av tanden. | ett omfattande
forskningsmaterial observerades kronisk apikal parodontit hos dver halften av personerna,
varav storsta delen var symptomfria (Tiburcio-Machado m.fl. 2020). Tillstdndet observeras
oftare hos personer som aven har andra sjukdomar an hos helt friska individer.
Obehandlad apikal parodontit har konstaterats vara en maijlig kalla till systemisk infektion
(Gomes m.fl. 2013). En obehandlad infektion kan orsaka allvarliga allmanna infektioner, i
varsta fall en djup infektion i halsen (Velhonoja m.fl. 2020). Bakterier fran munnen sprids

hematogent bade vid blodiga ingrepp och fran normalt uppratthallande av munhygien.

Vid klaff- eller blodkarlsplastik placeras kroppsframmande material i patienten, och detta
material kan vara mottagligt fér adherens av bakterier som transporteras med blodet. Ifall
bakterier bildar en fast hard pa materialets yta kan det ge upphouv till ett lokal
infektionsfokus. En infektionshard pa en hjartklaff kan ge upphov till sekundara infektioner i
andra organ och orsaka till exempel infarkter i hjarnan och abscesser (varbélder). Aven
ringen som klaffen fasts med kan lossna till foljd av en infektion, vilket kan orsaka
paravalvulara lackage. | varsta fall kan foljden vara akut hjartsvikt. Pa motsvarande satt
kan bakterier som satter sig pa ett karlimplantat leda till att implantatet lossnar och
karlplastiken misslyckas. Risken for implantatinfektion kvarstar en lang tid efter ingreppet.
Trots att nagon egentlig antibiotikaprofylax for att férhindra endokardit inte
rekommenderas rutinmassigt vid tandingrepp efter insattning av klaff- eller karlimplantat,
ar det viktigt att se till munhalsan hos patienter med hjart- och karlsjukdomar for att
minimera risken for infektioner. Tjansteutbudsradet har gett en rekommendation om att
minska risken fér ohalsa pa grund av dalig munhygien med hjalp av stéd fér egenvard och

radgivning om levnadsvanor hos hdogriskpatienter (2021).

1.3 Inverkan pa funktionsférmagan

En infektion i hjartklaff och karlimplantat ar ett allvarligt och i varsta fall livshotande
tillstand. Hur allvarlig inverkan den far pa den insjuknade personens funktionsférmaga

beror pa implantatets lage och infektionens svarighetsgrad samt vilken bakterie som


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Tibúrcio-Machado+CS&cauthor_id=33378579
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orsakat infektionen. Trots att diagnostiken bygger framst pa icke-invasiva undersoékningar,
blir man ofta tvungen att ta ett bakterieprov fran infektionsharden. | manga fall bestar
behandlingen av en lang behandling med bredspektrumantibiotika och en
implantatoperation, ifall patienten gar att operera. Det nya ingreppet innebar i sig en
forhojd risk jamfort med den ursprungliga operationen. Utan en operation kommer

behandlingen med antibiotika att fortsatta hela livet.

2 Metod som bedoms

2.1 Beskrivning av metoden

OPG-avbildning ar en avbildningsmetod som ar avsedd fér undersékningar av tanderna
och kdkomradet. Den gar ut pa att ett rontgenrér och en detektor som sitter pa rérliga
armar roterar runt patientens huvud. Avbildningsriktningen féljer patientens kake sa
noggrant som mojligt, sa att man far en skarp bild av tandomradet. Bilden som man far
fram visar patientens kdkomrade utbrett i ett plan. Avgransningen av bilden och
installningarna for avbildningen kan anpassas enligt patienten for att optimera
bildkvaliteten i férhallande till mangden stralning som anvands. Kompetens och
kvalitetskontroll inom avbildningen har en vasentlig betydelse for avbildningsfyndets
tillférlitighet. Mangden joniserande rontgenstralning som anvands i avbildningen ar mycket
liten nar det galler halsoeffekter for patienten. | fraga om de vanligaste
rontgenundersokningarna som gors i Finland har Stralsakerhetscentralen definierat
referensvarden for den straldos som patienten exponeras for, och medianvardet for
straldosen for den faststallda befolkningsgruppen far inte dverskridas
(Stralsakerhetscentralen 2019). Det gallande riktvardet for dos-omrade-produkten vid
OPG-avbildning ar 120 mGy*cm? for vuxna. Omvandlat till effektiv dos motsvarar riktvardet
omkring tio mikrosievert (Helmrot m.fl. 2005). Denna dosniva motsvarar nagra dagars
naturliga bakgrundsstralning i Finland eller den mangd kosmisk stralning som man utsatts
for under en cirka tva timmar lang flygresa mellan Helsingfors och norra Europa (Siiskonen
2020). Den ytterligare risk for stralningsexponering som OPG-avbildning medfér ar hogst
0-1 dodsfall per en miljon avbildningar (ICRP 103).
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For OPG-avbildningarnas del ar alternativa (i Finland kompletterande) avbildningsmetoder
for munomradet konstrale-datortomografi och intraoral rontgenundersdkning. Motivet for
en konstrale-datortomografi avbildas genom projektioner fran olika riktningar, och utifran
dem kan man genom berakningar skapa bildnivaer som baserar sig pa dampningen av
stralningen. Konstrale-datortomografi anvands bland annat for avbildning vid planering av
implantatbehandling, faststallande av férhallandet mellan visdomstanden och nervkanalen
i underkaken (mandibularkanalen), avbildning av horntander som inte har kommit fram och
nasans bihalor samt bedémning av rotkanaler i sarskilda fall. Stralningsexponeringen vid
en undersokning med konstrale-datortomografi paverkas i hdg grad av hur stort omrade
man vill avbilda och vilken bildkvalitet man vill ha. Konstrale-datortomografi orsakar
vanligen stralningsexponering som ar 3—10 ganger stérre an exponeringen vid en OPG-
avbildning. Vid en intraoral rontgenundersokning avbildas tanderna och de ovriga
strukturerna framfor detektorn. Bilddetektorn placeras inne i patientens mun under
undersokningen. Réntgenroret som producerar rontgenstralning ar utanfér huvudet. Vid
intraoral avbildning anvands etablerade avbildningsomraden, som motsvarar olika delar av
tanduppsattningen. Avbildningsriktningen har en betydande inverkan pa
stralningsexponeringen vid en enskild intraoral avbildning. Den stdrsta straldosen orsakas
vanligen av de avbildningsriktningar dar stralningen riktas mot patientens skdldkortel.
Stralningsexponeringen vid en enskild intraoral avbildning ar vanligen under en tiondel av
exponeringen vid en OPG-avbildning. Avbildning av hela munnen vid en intraoral
avbildning omfattar dock 10-20 bilder, varvid den totala dosen blir jamférbar med OPG-

avbildning.

3 Nuvarande undersoknings- och behandlingspraxis samt jamforelsemetod

3.1 Nuvarande undersoknings- och behandlingspraxis

Undersdkningar av tanderna hér pa manga stallen till rutinerna fore ett ingrepp som beror
klaff- eller karlimplantat. Tandundersdkning med OPG-avbildning av patienter som
inkommer for klaffingrepp kan utféras samtidigt med hjartkateteriseringen infor
operationen. Pa en del centrum har patienterna anvisats att sjalva uppsoka tandlakare fore
insattning av ett hjart- eller karlimplantat. Da kontaktar patienten sjalv den offentliga eller

privata munhalsovarden och bokar tid fér en undersékning. Tandlakaren undersdker
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patientens mun och tander och gér en bedémning om OPG-avbildning behdvs som stéd
for utredning av infektionsfokus. Som rattesnore har man ofta anvant att det finns skal att
ta en ny bild om et inte finns en relativt farsk OPG-avbildning for patienten, exempelvis en
som tagits inom de senaste 6 eller 12 manaderna. Tandlakaren goér i allmanhet en remiss
till OPG-avbildning vid undersdkningsbesoket, och bilden kan tas antingen i samband med
samma besok eller vid ett separat avbildningsbesdk, eventuellt aven pa en separat
avbildningsenhet. Nar bilden tolkas beddmer lakaren som ger utlatandet behovet av
eventuella tillaggsavbildningar. Utifran den kliniska och radiologiska undersdkningen
staller tandlakaren en diagnos och beddémer eventuella inflammationer i munnen och
kakomradet. Eftersom inflammationer i tinderna och kakarna inte alltid kan observeras
kliniskt, gar alla infektionshardar inte att hitta endast med hjalp av en klinisk undersdkning.

Nar infektionshardarna har behandlats antecknar tandlakaren det i patientjournalen.

3.2 Rekommendation for god medicinsk praxis

| anslutning till amnet gavs i Finland ar 1995 en rekommendation om antibiotikaprofylax
mot endokardit, som visserligen innehaller féraldrad information. Darefter har Duodecim i
Terveyskirjasto publicerat flera uppdaterade rekommendationer om forebyggande av
infektids endokardit i samband med hjartsjukdomar. Den senaste rekommendation fér god
medicinsk praxis ar "Akuta odontogena infektioner och antimikrobiella lakemedel” fran
2022. Ingen av dessa rekommendationer innehaller anvisningar om profylax for att

forhindra infektion vid ingrepp med klaff- eller karlimplantat.

3.3 Ovriga inhemska rekommendationer

Hjartférbundet gav 2018 ut information om férebyggande av endokardit och uppdaterade
informationen 2020 (Hjartféorbundet 2018).

3.4 Bedomning av det faktiska genomférandet

Kartlaggning av infektionshardar i munnen omfattar en klinisk och en radiologisk
undersodkning. OPG-avbildning av kakomradet ar en grundlaggande undersokning.
Undersdkningar och infektionssaneringar av tdnderna och kékarna pa grund av en

systemisk sjukdom prioriteras inom bade primarvarden och den specialiserade sjukvarden,
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sé& att behandlingen av systemsjukdomen sétts in vid 1amplig tid. Overgangarna mellan
primarvarden och den specialiserade varden sker smidigt hos saval privata som offentliga
tiansteleverantorer. En del patienter har hanforts till den specialiserade sjukvarden pa
grund av betydande infektionsrisk, ingreppets svarighetsgrad eller patientens

allmantillstand.

Experterna som deltog i utarbetandet av rekommendationen genomforde en forfragan
bland universitetssjukhusens hjartkirurger. De fick svar fran fyra sjukhus. Vid samtliga
sjukhus hanvisas patienten i regel till sanering av infektionsfokus i munnen fore insattning
av hjartklaff och patienten ges instruktioner. Pa ett sjukhus skriver man direkt remiss till
panoramaroéntgen. Pa tre sjukhus kraver man ett intyg av tandlakare om patientens
munhalsostatus. Pa samtliga sjukhus ansag man att det fick vara hégst sex manader

mellan tandkontroll och klaffoperation.

3.5 Utlandska rekommendationer och rutiner

American College of Cardiology (ACC) och American Heart Association (AHA) har
tillsammans gett en rekommendation, enligt vilken regelbunden tandvard och
tandkontroller ar nédvandiga (Otto m.fl. 2021). De rekommenderar inte rutinmassigt
antibiotikaprofylax till hjart- och karlpatienter vid tandingrepp, utan uppmanar att évervaga
situationen individuellt och med hansyn till riskfaktorerna. Antibiotikaprofylax
rekommenderas ocksa om patienten tidigare har haft en infektion pa ett hjart- eller
karlimplantat. European Society for Vascular Surgery (ESVS) har gett en rekommendation
(Chakfé m,fl. 2020), i vilken man hanvisar till ACC/AHA:s rekommendation gallande
anvandningen av antibiotikaprofylax. Det finns utldndska rekommendationer om

tandkontroll fére hjart- och karlkirurgiska ingrepp.

4 Effektivitet, sakerhet och evidensbedomning

Syftet med Locharts (Lochart m.fl. 2019) systematiska 6versikt (bilaga 2, tabell 1) var att
klarlagga tandbehandlingars eventuella inverkan pa sjukdomsincidensen och mortaliteten
vid klaffoperation (CVS) eller insattning av mekanisk hjartpump for vanster kammare

(LVAD). Forfattarna tog med de relevanta undersokningarna fran databaserna MEDLINE,
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Embase och Cochrane Central Register of Controlled Trials, inklusive randomiserade
kontrollerade studier och kohortstudier fran 1998-2019 som omfattade vuxna vars tander
behandlats fore klaffoperationen. Sex studier uppfyllde intagningskriterierna for CVS, men

ingen studie uppfyllde kriterierna fér LVAD-implantation.

Utifran dversikten konstaterade man att det med stdd av tillganglig evidens var oklart om
det postoperativa utfallet skiljer sig mellan patienter som fatt tandbehandling fére CVS
jamfort med patienter var tander inte behandlats. Tillforlitligheten enligt GRADE-systemet
var mycket lag for alla de resultat som tagits med. Det ar orovackande att antalet studier ar

litet och evidensstyrkan ar svag till féljd av systematiska fel och inexakthet.

Enligt Buckleys studie (Buckley m.fl. 2023) i Irland accentuerar den stora forekomsten av
orala streptokocker hos kohorten behovet av grundlig rengéring av tanderna fére
aortaklaffingrepp genom kateter (TAVI) och uppratthallande av god munhalsa efter

ingreppet (bilaga 2, tabell 2).

| Krasniqis studie (Krasniqi m.fl 2023) i Danmark konstaterades att obligatorisk preoperativ
tandkontroll (PDS) inte minskade vare sig risken for infektios endokardit (IE) eller den
totala mortaliteten jamfért med inriktad PDS hos patienter som genomgick kateterburen
aortaklaff-implantation (TAVI) (bilaga 2, tabell 3).

5 Statistisk information

5.1 Antal undersokningar och ingrepp

Aren 2022 och 2023 utférdes 5 904 respektive 5 696 hjartkirurgi- och karlimplantatingrepp
(enligt uppgifter fran THL till Tjansteutbudsradet). Av dessa utférdes 77 procent inom den
offentliga halso- och sjukvarden. Aren 2022 och 2023 gjordes 347 633 respektive 377 975
besok enligt sjukdomsklassifikationen (enligt uppgifter fran THL till Tjansteutbudsradet). Av
dess gjordes 93 procent inom den offentliga halso- och sjukvarden och 90 procent av
patienterna (utifran personbeteckning) var dess klienter. Antalen ingrepp och besok

presenteras i detal] i bilaga 3.
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5.2 Halsovardskostnader

Priset pa en OPG-avbildning av tdnderna och ké&karna ar 40-60 euro pa

universitetssjukhusen och cirka 115 euro inom den privata halso- och sjukvarden.

6 Etiska och organisatoriska synpunkter

6.1 Forhallande mellan for- och nackdelar

Alla som undersoks exponeras for stralning. Man boér inte exponera patienter for stralning
utan medicinsk motivering. Det finns ingen straldos som ar helst riskfri. Den centrala
utmaningen galler osakerhet i fraga om forhallandet mellan behandling och nytta. Den
allmanna motiveringen till en panoramardntgenundersokning i samband med insattning av
hjart- och karlimplantat ar att upptackt och forebyggande av en eventuell oral infektion
skulle forhindra protesinfektion, vilket nastan alltid leder till ytterligare kirurgi och
langvariga antimikrobiella behandlingar, vilket innebar en avsevard bérda for bade
patienten och halso- och sjukvardssystemet. Det finns dock inga starka forskningsbevis for

orsakssambandet mellan tandinfektioner och kardiovaskulara protesinfektioner.

| Finland och internationellt ar det praxis att avbilda mun- och kakomradet i vissa
medicinska situationer for att hitta dolda tandrelaterade infektioner aven hos symtomfria
personer. Malet ar att diagnostisera och behandla dolda infektioner for att undvika att de
orsakar allvarliga komplikationer. De flesta som genomgar en hjartklaffsoperation ar aldre
och ingreppet innefattar alltid profylax med antibiotika for att férhindra infektioner.

Infektioner ar extremt sallsynta men kan vara livshotande.

Patienter som kommer for insattning av hjart- och karlimplantat kan kanna sig trygga med
att de tas om hand nar de skickas till en tandlakarkontroll. De kan ocksa fa en positiv
installning till panoramarontgen som ett resultat av detta. For en panoramarontgen kravs
ett separat besok pa rontgenundersokning, vilket medfor en kostnad. Arbetsbelastningen
och kostnaden for att utféra rontgenundersokningar for alla skulle vara hogre an for en
grupp utvald av tandlakare. Det ar ocksa nédvandigt att kunna tolka bilderna for att fa
tillracklig information fran dem. Detta &r resursintensivt och kostsamt. A andra sidan ar

kostnaderna héga om en protesinfektion kraver en ny operation.
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Det verkar dock inte till alla delar finnas tillrackligt med forskningsrén som talar for att den
dold tandrelaterad infektion ska behandlas fore vissa medicineringar eller behandlingar
eller i samband med vissa sjukdomar. Darfoér ar det majligt att aven radikala atgarder,
sasom tandutdragningar, som utforts pa basis av avbildning och bilder, atminstone delvis
kan vara onddiga. Behandlingar av tandinfektioner ar férknippade med sjuklighet, vilket
innebar att patienten belastas i onédan om infektionsfokus inte ar relevant. Det handlar om
att saken inte har utretts tillrackligt och att man fér outredda delomraden inte heller kan
konstatera att det skulle ha pavisats att diagnostisering och behandling av dolda

infektioner inte gér nagon nytta.

6.2 Autonomi, dvs. sjalvbestammanderatt

Det ar vasentligt att en symtomfri person far tillrackligt med information om
undersokningens betydelse och de majliga vardalternativ som anknyter till resultatet.
Personens ska informeras om den stralningsexponering som panoramaavbildningen och
eventuella nédvandiga preciserande avbildningar medfér och dess risker samt om vilka

vidare atgarder som kan vidtas utifran bilderna och deras férdelar och nackdelar.

Patientens halsotillstand i dvrigt paverkar helhetsmassigt, aven pa behovet av avbildning i
synnerhet nar det galler tillaggsavbildningar. Forsummad munhygien kan leda till allvarliga
inflammatoriska sjukdomar, bland annat karies eller parodontit. Tjansteutbudsradet
godkande vid sitt mote den 24 mars 2021 en rekommendation om minskning av
sjukdomsrisk pa grund av dalig munhygien genom stoéd fér egenvard och

livsstilshandledning for hogriskpatienter.

6.3 Respekt for manniskan

Undersdkningen eller den eventuella varden innefattar inga drag som eventuellt kranker

manniskovardet.

6.4 Rattvisa och jamlikhet

Halso- och sjukvardens tjansteurval ska pa befolkningsniva mojliggéra den basta majliga

halsonyttan med beaktande av de resurser som finns tillgangliga i samhallet. Metoder som
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forhindrar allvarliga negativa halsoeffekter ska finnas tillgangliga fér personer som har
nytta av dem pa basis av undersdkningsresultat eller kostnadseffektivitet.
Panoramarontgenundersokningar ar val tillgangliga i de fall som dessa kriterier galler, och
det finns inga namnvarda kder till undersékningarna. Patienter med hjart- och karlimplantat
har i vissa fall till och med fatt ga forbi kon till undersékningar av munhalsan. Detta leder till
ojamlikhet bade i férhallande till andra i kén och till regional ojamlikhet, eftersom det inte

gar att komma forbi kdn overallt.
7 Medborgarperspektiv och patientupplevelser
8 Beredningens upplagg

9 Personer som deltagit i beredningen och godkannandet av kriterierna

Beredning av kriterierna
Sektionen for bilddiagnostik:
Fran sekretariatet:

Godkannandet av kriterierna

Foljande har deltagit i det slutliga godkannandet av kriterierna pa Palkos méte xx.xx.202x:
Ordférande:

Medlemmar och ersattare:

10 Ytterligare information

10.1 Rontgenstralning

Den stralning som anvands i réntgenundersdkningar ar till sin karaktar elektromagnetisk
stralning, vars energi ar tillrackligt hdg for att orsaka forandringar i biologiska vavnader.

Stralningens direkta vaxelverkan med vavnad ar mycket liten, och den kan till exempel inte
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observeras med de manskliga sinnena. Stralningsenergin racker dock till for att klyva
vattenmolekyler, vars nedbrytningsprodukter kan reagera vidare med DNA-molekyler och
darmed orsaka férandringar i cellernas arvsmassa. Statistiskt kan dessa effekter pa lang
sikt kumuleras med andra cellférandringar, vilket kan leda till cancer. De skadliga
effekterna av stralning kan uppskattas genom att vikta den kdnda fysikaliska
stralningsdosen med ifragavarande stralnings vagningsfaktor samt med
vavnadsvagningsfaktorer som beskriver stralningens fordelning mellan olika organ. |
allmanhet ar sadana organ dar celler delar sig intensivt kansligast for stralning. Den
statistiska variabeln som beskriver stralningens negativa effekter ar den effektiva dosen,
vars enhet ar sievert (Sv). Den finlandska genomsnittliga stralningsdosen ar 2018 var 5,9
millisievert (Siiskonen 2018), varav den dverlagset storsta delen orsakas av
radonexponering. | gengald ar den detekterade dosraten i bakgrundsstralningen utomhus i
allmanhet 0,1-0,2 mikrosievert per timme beroende pa ort. Jordens atmosfar filtrerar
effektivt den kosmiska stralningen, och pa ett internationellt flyg kan stralningens
doshastighet vara éver hundra ganger storre an pa jordytan. Straldoserna i medicinska
rontgenundersokningar varierar avsevart beroende pa undersékningens omfattning och
krav. Den typiska effektiva dosen for en lungrontgenbild ar cirka 0,03 millisievert och for
rontgenundersokning av landryggen cirka 0,8 millisievert. Nar mer avancerade tekniker,
sasom datortomografi, anvands kan exponeringen for stralning vara storre, och detta beror
i hog grad pa patientens storlek och efterstravad bildupplésning. Den stralningsexponering
som orsakas av en datortomografiundersoékning ar typiskt 1-9 millisievert
(https://www.stuk.fi/web/sv/teman/stralning-i-
halsovarden/rontgenundersokningar/straldoser-vid-rontgenundersokningar). Graviditet
utgor inget hinder for rontgenavbildning om stralning inte riktas direkt mot mag- eller
backenomradet. Om man inte kan undvika att fostret utsatts for stralning, 6vervags
alternativa medicinska metoder samt uppskjutning av undersékningen eller atgarden till en
tidpunkt efter graviditeten. | allmanhet orsakar medicinska réntgenundersdkningar sma
biologiska konsekvenser for celler i férhallande till alla cellférandringar. Saledes ar de
kalkylmassiga riskerna relaterade till rontgenundersokningar aldrig tillampliga pa
individniva, utan bedémningen maste utga fran en stoérre grupp som ar exponerad for

stralning i samband med undersokningar.
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11 Resumé

Inledning

En del av infektionerna i tandgarden och kdkomradet ar symptomfria och upptacks inte i
kliniska undersdkningar, men de kan orsaka allvarliga infektioner i andra organ. Darfor ar
det viktigt att diagnostisera och behandla aven symptomfria infektionshardar. Det saknas
gedigen vetenskaplig evidens om orsakssambandet mellan tandinfektioner och insattning
av hjart- eller karlimplantat genom O6ppen kirurgi eller kateter. Berattigandet till avbildning
av tandgarden och kakomradet hos symptomfria personer har inte tidigare bedomts pa

nationell niva.
Bakgrund

Enligt 111 § i den stralsakerhetslag (859/2018) som tradde i kraft i december 2018 som
galler berattigande av medicinsk exponering av symptomfria personer ska det formuleras
en sarskild skriftlig motivering nar det for tidig diagnos av en sjukdom hos en symptomfri
person behdvs medicinsk exponering som inte ingar i ett screeningprogram. Motiveringen
ska beakta kriterierna for antagning till undersékning framtagna av tjansteutbudsradet, och
kriterierna galler aven halso- och sjukvardstjanster som avses i lagen om privat halso- och
sjukvard. Stralsakerhetslagen géller i hela Finland, inklusive Aland. Lagen genomfér
stralskyddsdirektivet 2013/597Euratom.

Bakterier fran tdnderna kan orsaka allvarliga infektioner. Bakterier frdn munnen sprids
hematogent bade vid blodiga ingrepp och fran normalt uppratthallande av munhygien. Det
ar viktigt att patienter med hjart- och karlimplantat uppratthaller god munhalsa genom livet

for att minimera risken for infektioner.

Mal
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Syftet med dessa kriterier ar att dra upp riktlinjer for undersékning med panoramarontgen.
De foreliggande kriterierna har utarbetats utifran vetenskaplig evidens fér upptackande av
infektionsfokus hos symptomfria personer i ett tidigt skede fore insattning av hjart- och

karlimplantat.

Trots att det i internationella artiklar konstateras att patienter for hjart- eller karlimplantat
har eventuella infektioner i mun och kake, verkar det saknas tillrackliga vetenskapliga ron
om att det med rutinmassig avbildning av tdnderna fore ingreppet gar att foérhindra

implantatinfektioner.

En klinisk tandlakarundersdkning med kompletterande OPG-avbildning kan goras for att
upptacka eventuella infektionshardar i kdkomradet fore insattning av hjart- och
karlimplantat endast da panoramaréntgen behdvs som en del av tandlakares bedémning

av munhalsostatus.

Undersdkning av munregionen behdvs ocksa i manga andra sammanhang.
Tjansteutbudsradet for halso- och sjukvarden granskar behovet av avbildning och utfardar

vid behov fler kriterier.
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Bilaga 1. SOkstrategi

Sokdatum 5.4.2024
PubMed

#1 "Radiography, Panoramic"[mh] OR "panoramic radiogra*"[tw] OR "panoramic
imag*'[tw] OR "panoramic x ray*'[tw] OR "panoramic roentgen*"[tw] OR

orthopantomogra*[tw] OR ortopantomogra*[tw] OR pantomogra*[tw]

#2 "Oral Health"[mh] OR "Tooth Diseases"[mh] OR "dental health"[tw] OR "dental
disease*"[tw] OR "dental infection*"[tw] OR "tooth infection*"[tw] OR "teeth infection*"[tw]
OR "infected tooth"[tw] OR "infected teeth"[tw] OR "infection focus*"[tw] OR
parodontitis[tw] OR "dental clearance"[tw] OR "dental screen*"[tw] OR "dental
extraction™[tw] OR "tooth extraction*"[tw] OR "teeth extraction*[tw] OR "extracted

tooth"[tw] OR "extracted teeth"[tw] OR "dental assessment*"[tw]

#3 "Blood Vessel Prosthesis"[mh] OR "Blood Vessel Prosthesis Implantation"[mh] OR
"Heart Valve Prosthesis"[mh] OR "Heart Valve Prosthesis Implantation"[mh] OR "aortic
valve implant*"[tw] OR "aortic valve replacement™[tw] OR "heart valve implant™[tw] OR
"heart valve replacement*"[tw] OR "cardiac valve implant*'[tw] OR "cardiac valve
replacement*[tw] OR tavi[tw] OR tavr[tw] OR "endovascular aneurysm repair*"[tw] OR
"aortic aneurysm surgery"[tw] OR evar[tw] OR "y prosthe*'[tw] OR "aortic endograft*"[tw]
OR "aortic graft*"[tw] OR "aortic stent*"[tw] OR "aortic prosthe*"[tw] OR "vascular
endograft™[tw] OR "vascular graft*[tw] OR "vascular stent*'[tw] OR "vascular

prosthe*"[tw] OR "endovascular aortic repair"[tw] OR tevar[tw]

#4 #1 AND #2 AND #3

1 hanvisning

#5 #1 AND #3

2 hanvisningar
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#6 #4 OR #5

2 hanvisningar

#7 #2 AND #3

144 hanvisningar

#8 #6 OR #7

145 hanvisningar
Scopus

#1 TITLE-ABS-KEY ("panoramic radiogra* OR "panoramic imag*™ OR "panoramic x ray™"

OR "panoramic roentgen™ OR orthopantomogra* OR ortopantomogra* OR pantomogra®)

#2 TITLE-ABS-KEY ("oral health" OR "tooth disease™ OR "dental health" OR "dental
disease*™ OR "dental infection*" OR "tooth infection*™ OR "teeth infection*" OR "infected
tooth" OR "infected teeth" OR "infection focus*" OR parodontitis OR "dental clearance" OR
"dental screen*" OR "dental extraction*" OR "tooth extraction*" OR "teeth extraction* OR

"extracted tooth" OR "extracted teeth" OR "dental assessment™")

#3 TITLE-ABS-KEY ("blood vessel prosthe™ OR "heart valve prosthe* OR "aortic valve
implant*™ OR "aortic valve replacement™ OR "heart valve implant*™ OR "heart valve
replacement*™ OR "cardiac valve implant™ OR "cardiac valve replacement™ OR tavi OR
tavr OR "endovascular aneurysm repair*™ OR "aortic aneurysm surgery" OR evar OR "y
prosthe™ OR "aortic endograft™ OR "aortic graft™ OR "aortic stent* OR "aortic prosthe*"
OR "vascular endograft*" OR "vascular graft*" OR "vascular stent™ OR "vascular prosthe™"

OR "endovascular aortic repair" OR tevar)

#4 #1 AND #2 AND #3

1 hanvisning
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#5 #1 AND #3

9 hanvisningar

#6 #4 OR #5

9 hanvisningar

#7 #2 AND #3

227 hanvisningar

#8 #6 OR #7

235 hanvisningar
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Bilaga 2 Resultat av litteratursokning

| litteratursokningen enligt sokstrategin (bilaga 1) hittades xx hanvisningar i
PubMed/Medline och xx hanvisningar i Scopus. Stérsta delen gallrades bort pa basis av
publikationernas referat. Studier som ingick i 6versikterna hade brister i
forskningsupplagget. Manga studier hade gjorts med patienter som uppvisade symptom
Patienturvalet hade placerats i begransade grupper. Antalet forsokspersoner (sampel) var
litet. Forskningsupplagget svarade inte pa fragan om interventionens nytta. Utifran de ovan
namnda kriterierna valdes tre publikationer ut fran litteratursdkningen. Det vetenskapliga

innehallet i dem presenteras i tabellerna nedan.

Tabell 1. Sammanfattning av Effect of dental treatment before cardiac valve surgery
(Lockhart m.fl. 2019)

Sammanfattning av evidensen: Det ar oklart om det postoperativa utfallet skiljer sig mellan
patienter som fatt tandbehandling fére CVS jamfort med patienter var tander inte
behandlats.

Evidensgrad: B (Evidensgradering: God medicinsk praxis)

Beskrivning av de undersokningar som inkluderats:

Refere Studietyp Malgrupp Metod och Resultat Risk for
ns jamforelse systematiska
fel

1 Prospektiv Svenskar Tandvard, ingen Mortalitet, Tandvard men
kohortstudie tandvard sjukdomsinci  inga andra

dens; IE eller bakgrundsfakt

Hakeb sepsis, annan orer, inga
erg infektion) kontroller  av
m.fl. den viktigaste

1999 faktorn, inte
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2 Fallstudiese = Tyskar Tandvard (anmald,

rier slutférd, pagaende,
inte anmald, ingen

Deppe screening)

m.fl.

2007

3 Retrospektiv Invanare i USA Tandvard (anmald,
granskning inte anmald, slutford,
av kliniska pagaende)

Wu patientdata

m.fl. (chart

2008 review)

4 Prospektiv Svenskar Tandvard, ingen
kohortstudie tandvard

Bratel

m.fl.

2011

5 Retrospektiv  Japaner Tandutdragning
kohortstudie mindre an 2 veckor

innan; ingen

Nakam indikerad

ura tandutdragning

m.fl.

2011

Mortalitet,
sjukdomsinci
dens

Mortalitet,
sjukdomsinci
dens

Mortalitet,
sjukdomsinci
dens

Mortalitet,
sjukdomsinci
dens
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tillrackligt lang
uppfoljning.

Inga historiska
eller aktuella
data om
endokardit,
vissa meddelat
sjalv, ingen
redovisning av
varfor personer
lamnade
studien.

Oklart om alla
patienter ingar,
problem med
urvalet, inga
historiska eller
aktuella data
om endokardit,
over 30 %
lamnat studien
utan forklaring.

Inga historiska

eller aktuella
data om
endokardit,

inga kontroller
av de viktigaste

faktorerna
Kliniskt
relevanta
halsofaktorer
saknas, ingen
redovisning av
IE, inga
kontroller av de
viktigaste

faktorerna
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deSou
za m.fl.
2016

Retrospektiv  Brasilianare
granskning
av kliniska
patientdata

Tillaggsinformation till tabell 1:

Refere
ns

1.Hake
berg
m.fl.
2.Depp
e mfl
3.Wu
m.fl.

4 Brate
I m.fl
5.Naka
mura
m.fl.
6.de
Souza
m.fl.

Alla
totalt

Antal Uppfdljningsti
studierpers d

oner

253 3 veckor

305 5-89 man.

98 6 man.

252 16 ar

209 42 man.

481 1-12 man.

Tandvard;
tandvard

Tidpunkt

Beredningspromemoria

ingen

for

tandbehandling

fore kirurgi

3—-6 man.

24—-48 timmar

3—-6 man.

<1 man.

Ingen uppgift

Mortalitet,
sjukdomsinci
dens

Relativ
signifikans
(95 %
konfidensgr
ad) av
mortalitet

Ingar inte

1,00
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Relativ
signifikans
(95 %
konfidensgra
d) av IE

2,79

Ingar inte

2,76

Ingar inte

0,76

1,30
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Litteraturhanvisningar:

Hakeberg M, Dernevik L, Gatzinsky P, EkIof C, Kennergren C, and Jontell M. The
significance of oral health and dental treatment for the postoperative outcome of heart
valve surgery. Scandinavian Cardiovascular Journal : SCJ, 33(1), 5-8. 1999.
https://doi.org/10.1080/1401743995014 1966

Deppe H, Auer-Bahrs J, Kolk A, Hall D, and Wagenpfeil S.Need for dental treatment
following cardiac valve surgery: A clinical study. Journal of Cranio-Maxillo-Facial Surgery:
Official Publication of the European Association for Cranio-Maxillo-Facial Surgery, 35(6—
7), 293-301. 2007.

Wu, GH, Manzon S, Badovinac R, and Woo SB. Oral health, dental treatment, and cardiac
valve surgery outcomes. Special Care in Dentistry: Official Publication of the American
Association of Hospital Dentists, the Academy of Dentistry for the Handicapped, and the
American Society for Geriatric Dentistry, 28(2), 65-72. 2008.

Bratel, Kennergren, Dernevik, Hakeberg, Treatment of oral infections prior to heart valve

surgery does not improve long-term survival. Swed Dent J;35: 49-55. 2011

Nakamura Y, Tagusari O, Seike Y, Ito Y, Saito KI, Miyamoto R, Nakano K, and Shikata F.
Prevalence of periodontitis and optimal timing of dental treatment in patients undergoing
heart valve surgery. Interactive Cardiovascular and Thoracic Surgery, 12(5), 696—700.
2011.

de Souza AF, Rocha AL, Castro WH, m.fl. Dental care before cardiac valve surgery: Is it

important to prevent infective endocarditis?. Int J Cardiol Heart Vasc;12:57-62. 2016.
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Tabell 2. Sammanfattning av Transcatheter aortic valve implantation-related

infective endocarditis: experience from an Irish tertiary referral centre (Buckley m.fl.

2023)

Sammanfattning av evidensen: De forharskande mikroorganismerna var streptokocker

(41,1 %), och fyra (23,5 %) av fallen var odontogena. Den stora forekomsten av orala

streptokocker hos kohorten accentuerar behovet av grundlig rengoring av tdnderna fore

TAVI och uppratthallande av god munhalsa efter ingreppet.

Evidensgrad: C (Evidensgradering: God medicinsk praxis)

Beskrivning av de undersokningar som inkluderats:

Referen Studietyp Malgrupp Metod och Resultat

s jamforelse
TAVI-IE (IE=
1. Prospektiv Totalt 733 Uppfdljningen infektios
registerstudi  patienter s langd 1,949 endokardit) hos 17
e som personar (2,3 %) patienter.
genomgic  (median 28 Incidens: 0,87 per
k TAVI pa& man.) 100 personar,
tva mediantid fran TAVI
sjukhus i till uppkomst av IE
Irland var 7 man. [IQR: 5—
aren 13 man.]
2009
2020 TAVI-IE drabbade i

genomsnitt 78,7-
aringar, av vilkka
70,5 % var man,
och det sags en
tendens till flera
permanenta
pacemakerimplanta
t efter TAVI.

(17,6 % vs. 5,86 %;
p =0,08).

De forharskande
mikroorganismern
avar
streptokocker

Risk for
systematiska fel

De uppgifter som
redovisas i den
har studien bor
tolkas inom de
begransningar
som naturligt
hanfor sig till
registerbaserade
studier. Dessutom
ar kohorten for
TAVI-IE liten, och
darfor boér de
kliniska resultaten
tolkas med ett
matt av
forsiktighet.
Beddmningen av
diagnosen
infektios
endokardit
baserade sig pa
endokarditgruppen
s konsensus,
vilken kan vara
bristfallig.
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(41,1 %) och fyra
(23,5 %) av fallen
var odontogena.
Bland allvarliga
komplikationer av
TAVI-IE fanns en
stroke (5,8 %), ett
dodsfall pa sjukhus
(5,8 %) och tva
akuta kirurgiska
ingrepp for byte av
aortaklaff (11,7 %).

Tabell 3. Sammanfattning av Impact of mandatory preoperative dental screening on

post-procedural risk of infective endocarditis in patients undergoing transcatheter

aortic valve implantation: a nationwide retrospective observational study (Krasniqi

m.fl. 2023)

Sammanfattning av evidensen: Obligatorisk preoperativ tandkontroll (PDS) minskade

varken risken for infektios endokardit (IE) eller den totala mortaliteten jamfort med inriktad

PDS hos patienter som genomgick kateterburen aortaklaff-implantation (TAVI).

Evidensgrad: B (Evidensgradering: God medicinsk praxis)

Beskrivning av de undersokningar som inkluderats:

Referens Studietyp

1. Retrospektiv
observationsstudie

Malgrupp

Totalt
1133
TAVI-
patienter i
vastra
Danmark
aren

Metod och Resultat Risk for

jamforelse systematiska fel

Obligatorisk  Primart Danmark har

PDS (MPDS) resultat: traditionellt prioriterat

568 patienter  IE- munhalsan, vilket
incidens avspeglas pa bagge

grupperna. | den har

126 (22,2 %) studien var

hanvisades 31 incidensen av
personer  tandutdragning lagre
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1,9 ar 2020- senare till
(interkvartilomfang 2022 tandkirurgi
1,4-2,5 ar)

Ingen remiss
till PDS
(NPDS)

565 patienter

8 (1.4 %)
hanvisades
senare till
tandkirurgi

median for
uppfoljningstid
1,9 ar

(2,7 %)
utvecklade
IE

- MPDS
1,4 %
(0,8-2,3)

— NPDS
1,5 %
(0,8-2,4)

Sekundara
resultat:

mortalitet
av alla
orsaker

MPDS
6,7 %
(4,8-9,2)

NPDS
4,7 %(3,2—
6,9)
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an i de ovriga
studierna, vilket kan
vara en indikation av
danskarnas
tandhalsostatus.

Indelningen i MPDS
och NPDS skedde
genom olika
forfaranden pa
sjukhusen.

Olika strategier for
odontologisk
screening och
protokoll for
antibiotikabehandling
kan ge upphouv till
bias.

Pa grund av det
laga antalet IE-fall
bér mallarna tolkas
med stor forsiktighet.
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Bilaga 3 Statistik dver hjart- och karlkirurgiska ingrepp och besok aren 2022 och 2023 (enligt
uppgifter fran THL till Tjansteutbudsradet).

Tabell 1. Totalt antal hjartkirurgiska ingrepp och karlimplantat inom den offentliga halso-

och sjukvarden och hos privata tjansteleverantorer aren 2022—-2023.

Ar Offentliga Privata Totalt
2022 4 639 1265 5904
2023 4 334 1362 5 696

Totalt 8973 2627 11 600

Tabell 2. Antal besok for hjartkirurgiska ingrepp och karlimplantat inom den offentliga
halso- och sjukvarden och hos privata tjansteleverantorer aren 2022—-2023.

Ar Offentliga Privata Totalt
2022 320 090 27 543 347 633
2023 352 088 25 887 377 975

Totalt 672 178 53430 725 608

Tabell 3. Antal patienter (personbeteckningar) for hjartkirurgiska ingrepp och karlimplantat

inom den offentliga halso- och sjukvarden och hos privata tjansteleverantorer aren 2022—

2023.
Ar Offentliga Privata Totalt
2022 79 985 9 581 89 566
2023 89 338 8 671 98 009

Totalt 169 323 18 252 187 575
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Tabell 4. Antal hjartkirurgiska ingrepp och karlimplantat efter atgardskod inom den totalt

offentliga halso- och sjukvarden och hos privata tjansteleverantérer aren 2022—-2023.

Atgirdskod Offentliga Privata Totalt
FCAOQO0 Sutur av aorta ascendens 5 2 7
FCAO00 Rekonstruktion av aorta ascendens med delning och 6 0 6
sutur

FCA20 Forstarkning av aorta ascendens genom wrapping 3 1 4
FCA30 Partiell resektion och sutur av aorta ascendens 5 0 5
FCA40 Rekonstruktion av aorta ascendens med patch 11 6 17
FCAS50 Resektion och rekonstruktion av aorta ascendens 248 58 306
med karlprotes

FCAG60 Resektion av aortaroten och aorta ascendens med 88 40 128

reimplantation av koronarartarer och anviandande av

klaffbarande karlprotes

FCAG60 Resektion av aortaroten och aorta ascendens med 106 60 166
reimplantation av koronarartarer och anviandande av

biologisk klaff och karlprotes

FCA75 Resektion av aortaroten genom klaffsparande metod 66 9 75
FCBO00 Rekonstruktion av aortabagen med sutur 2 0 2
FCB10 Rekonstruktion av aortabagen med delning och sutur 1 0 1
FCB20 Partiell resektion och sutur av aortabagen 1 0 1
FCB30 Rekonstruktion av aortabagen med patch 6 0 6
FCB35 Perkutan insertion av stent i aorttabagen 39 12 51
FCB40 Resektion och rekonstruktion av aortabagen med 14 12 26
karlprotes

FCCA45 Perkutan insertion av stent i aorta descendens 138 15 153
FCC50 Resektion och rekonstruktion av aorta descendens 10 2 12
med karlprotes

FCC60 Resektion/rekonstruktion av aorta descendens med 4 0 4
reimplantation av grenar

FCC70 By-pass av aortabagen medelst protes 1 0 1
FGC10 Anuloplastik med ring 5 5 10
FGCO00 Anuloplastik medelst sutur 152 93 245
FGEOO Implantation av mekanisk trikuspidalklaffprotes 4 0 4
FGE10 Implantation av biologisk trikuspidalklaffprotes 14 12 26
FKB10 Anuloplastik med ring vid mitralisinsufficiens 474 154 628
FKB96 Annan anuloplastik vid mitralisinsufficiens 7 1 8
FKCO00 Rekonstruktion av insufficient mitralisklaff medelst 112 16 128
sutur

FKC10 Sutur av kluven, insufficient mitralisklaff 50 4 54
FKC50 Rekonstruktion av mitralisklaff med artificiella 285 108 393
chordae

FKC61 Rekonstruktion av insufficient mitralisklaff med 5 1 6
transluminalt pasatt klips

FKC96 Annan klaffrekonstruktion vid mitralisinsufficiens 142 0 142
FKDOO Implantation av mekanisk mitralisklaffprotes 91 27 118

FKD10 Implantation av biologisk mitralisklaffprotes 218 113 331
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FMCO00 Anuloplastik pa aortaklaffen 1 0 1
FMC10 Kuspreduktion/excision pa aortaklaffen 9 2 11
FMC20 Kuspsutur pa aortaklaffen (inkl patch) 5 0 5
FMC96 Annan plastisk operation for aortaklaffinsufficiens 17 0 17
FMDO00 Implantation av mekanisk aortaklaffprotes 265 60 325
FMD10 Implantation av biologisk aortaklaffprotes 642 243 885
FMD30 Implantation av aortaklaff, homograft med koronar 1 0 1
reimplantation
FME10 18 7 25
FME20 TF-TAVI 1371 514 1885
FME30 TA-TAVI 28 1 29
FME40 Tao-TAVI 13 5 18
FMEG60 52 18 70
FNAO1 ITA-koronarartar 1 1691 459 2150
FNAO2 Bagge ITA 34 8 42
FNC10 Aortokoronar by-pass-operation med enkelt 461 154 615
ventransplantat
FNC20 Aortokoronar by-pass-operation med tva 731 220 951
ventransplantat
FNC30 Aortokoronar by-pass-operation med tre 442 95 537
ventransplantat
FNEO1 Anastamos av koronarartar till fritt ITA-artartransplant, 17 4 21
en transplant
FNEO2 Anastamos av koronarartar till fritt ITA-artartransplant, 1 2 3
tva transplant
FNEO3 Sekventiella koronaranastomoser till fritt ITA- 4 3 7
artartransplant
FNE20 Koronaranastomoser till a. radialis-transplantat 148 56 204
FNE21 Sekventiella koronaranastomoser till a. radialis- 126 10 136
transplantat
FPD10 Kirurgisk ablation av formaksflimmer 32 3 35
FPDOO Labyrintoperation for formaksflimmer (Maze) 73 7 80
PDGO05 Aneurysmoperation pa infrarenala bukaorta 142 3 145
PDG30 Aneurysmoperation pa a. iliaca 8 0 8
PDG51 Aneurysmoperation med aorto-iliakal by-pass- 175 1 176
operation
PDG52 Aneurysmoperation med aorto-iliakal och aorto- 26 1 27
femoral by-pass-operation
PDG54 Aneurysmoperation med aorto-femoral by-pass- 21 0 21
operation
PDG55 Aneurysmoperation med iliako-femoral by-pass- 3 0 3
operation
PDH51 Aorto-bi-iliakal by-pass-operation 20 0 20
PDH53 Aorto-femoral by-pass-operation 5 0 5
PDH54 Aorto-bi-femoral by-pass-operation 49 0 49
PDH55 lliako-femoral by-pass-operation 29 0 29

Totalt 8973 2627 11 600
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Tabell 5. Totalt antal besok for hjartkirurgiska ingrepp och karlimplantat enligt
sjukdomsklassifikationen (ICD-10) inom den totalt offentliga halso- och sjukvarden och hos

privata tjansteleverantorer aren 2022-2023.

Sjukdomskod Offentliga Privata Totalt

12001 7 826 633 8 459
12081 15 236 1706 16942
12131 269 11 280
12191 538 59 597
1330 7992 485 8 477
13409 37 789 4515 42304
1341 32 066 3298 35364
1342 4 081 173 4 254
1348 1221 84 1305
1350 108 826 7706 116532
1351 57 285 5878 63163
1352 28 412 2182 30594
1360 172 30 202
1361 12 987 2301 15 288
1368 66 1 67
1480 138 527 12525 151052
1481 85757 4860 90617
17100 4 006 299 4 305
17101 3649 93 3742
1712 51 469 4246 55715
1716 1935 18 1953
Q2311 15425 1131 16 556
2951 26 825 623 27448
2952 26 150 551 26 701
2958 3 669 22 3 691

Totalt 672178 53430 725608
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Tabell 6. Totalt antal patienter (personbeteckningar) for hjartkirurgiska ingrepp och
karlimplantat enligt sjukdomsklassifikationen (ICD-10) inom den totalt offentliga halso- och

sjukvarden och hos privata tjansteleverantorer aren 2022-2023.

Sjukdomskod Offentliga Privata Totalt

12001 2591 235 2826
12081 4410 589 4999
12131 78 4 82
12191 212 20 232
1330 981 74 1055
13409 10 362 2121 12 483
1341 9100 1165 10265
1342 691 61 752
1348 239 17 256
1350 26 345 2808 29153
1351 15 094 2491 17 585
1352 6 289 883 7172
1360 33 5 38
1361 1987 342 2329
1368 5 0 5
1480 50 310 4265 54575
1481 17 674 1428 19102
17100 727 76 803
17101 624 27 651
1712 10 296 1161 11 457
1716 262 6 268
Q2311 2800 146 2946
Z951 4795 204 4999
7952 2999 120 3119
7958 419 4 423

Totalt 169323 18252 187 575



. PALVELUVALIKOIMA NIMITTAMISMUISTIO 1(3)
Liite 7. Palko 23.9.2024

Tjansteutbudet | Choices in health care

LASTEN JA NUORTEN PSYKOSOSIAALISTEN MENETELMIEN JAOSTO
STM ehdotti suositusvalmisteluun aihetta:

Suositus lasten ja alle 23-vuotiaiden nuorten lievien ja keskivaikeiden komplisoitumattomien
mielenterveyden oireiden ja héirididen ennaltachkdisyn ja hoidon psykososiaalisista
menetelmistd perustason palveluissa. Aihe-ehdotus liittyy valmistelussa olevaan hallituksen
esitykseen sosiaali- ja terveydenhuollon lainsddddnnén muutoksiksi lasten ja nuorten
terapiatakuun toteuttamiseksi. Aihe-ehdotuksesta tehty esiselvitys on liitteena.

Palko péitti kokouksessaan 27.8.24 aloittaa ym. aiheesta suositusvalmistelun ja perustaa
jaoston suositusvalmistelua varten.

Jaoston kokoonpanossa pyritdin huomioimaan, ettd jaostossa on lasten ja nuorten
psykososiaalisten menetelmien osaamista, perus- ja erikoistason asiantuntemusta sekd
terveyden- ettd sosiaalihuollosta, jdsenid eri ammattiryhmistd, jdsenid eri hyvinvointialueilta
eri puolilta maata ja menetelmien arviointiosaamista.

Jaoston vastuusihteerind toimii erityisasiantuntija Sari Koskinen / Palkon sihteeristod

Korkeakouluharjoittelija Noora Linnanjoki ajalla 2.9.-30.11.2024
erityisasiantuntija, LT Tuula Kieseppd / STM, kts. nimittiminen jaljempana

Esitetdin, ettd PALKO nimittad lasten ja nuorten psykososiaalisten menetelmien jaostoon,
30.6.2026 paittyvan toimikauden loppuun, seuraavia henkil6ité:

Puheenjohtaja:

Juha Auvinen, LT, yleislddketieteen el, Palkon jdsen

Muut asiantuntijat:

Tarja Koskinen, nuorisopsykiatrian yliladkéri, Pohjois-Savon hyvinvointialue.

Anna Kuromaa, sairaanhoitaja, terveystieteiden maisteri, terveystieteiden
tohtorikoulutettava, Satakunnan hyvinvointialue.

Anna Kuromaa toimii Satakunnan hyvinvointialueella peruspalveluiden vastuualuejohtajana
vastaten kaikista perhekeskuspalveluista, joiden toiminnan yhteyteen kuuluvat lasten ja
nuorten mielenterveys- ja piihdeasiat.
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Vivian Maunu, Psykiatrian ylilddkéri, Mielenterveyden alueyliladkéri, keskinen alue,
Ylioppilaiden terveydenhoitosdétio YTHS.

Leena Repokari, Ladketieteen tohtori, Lastenpsykiatrian erikoislddkéri, Psykoterapeutti
(lasten ja nuorten psykodynaamisen yksilopsykoterapian erityistaso), Lastenpsykiatrian
linjajohtaja, HUS.

Leena Repokarilla on pitka asiantuntijakokemus lastenpsykiatrian puolelta. Nykyisessa
toimessaan HUS:n lastenpsykiatrian linjajohtajana hdn on toiminut vuodesta 2008 asti.

Elisa Rissanen, Terveystaloustieteen tohtori, Asiantuntija (STM).

Elisa Rissanen on tutkinut lasten kdytosongelmien hoidossa kiytettdvien psykososiaalisten
menetelmien kustannusvaikuttavuutta.

Susanna Salin-Kares, Psykologi, Psykoterapeutti (kognitiivinen), Suunnittelija, Pirkanmaan
hyvinvointialue.

Susanna Salin-Kares tydskentelee suunnittelijana Lasten, nuorten ja perheiden
palvelualueella IPC-ja Cool Kids-menetelmid koordinoiden, sekd suunnittelemalla
psykososiaalisten menetelmien kiyttoonottoprosesseja.

Yasmina Silén, nuorisopsykiatrian erikoislddkari. Hin tydskentelee parhaillaan THL:ssé,
mutta jatkaa vuoden vaihteessa HUS:1la ja aloittaa myos tydskentelyn Duodecimin Kéypé
hoito-toimituksessa. Duodecimilla Yasmina Silén keskittyy nimenomaan menetelmien
arviointiin.

Liisa Tarkkanen, yleisladketieteen erikoisladkéri, Rovaniemi

Liisa Tarkkanen tydskentelee perusterveydenhuollossa terveyskeskuksessa. Hanelld on laaja
kokemus lasten- ja nuorisopsykiatriasta sekd kouluterveydenhuollosta.

Suvi Vasiljev, sh, koordinaattori, Nuorten menetelmékeskus, Itd-Suomen yhteistyoalue,
KYS.

Suvi Vasiljev tyoskentelee tydskentelee koordinaattorina Pohjois-Savon Hyvinvointialueella
Kuopiossa. Hinen tyonkuviinsa kuuluu kouluttaa, koordinoida ja juurruttaa erilaisia nuorten
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psykososiaalisia menetelmid. Hénelld on myos kokemusta sairaanhoitajan tehtdvisti
nuorisopsykiatrialla osasto- ja avohoidon puolella.

Helena Vorma, liadketieteen tohtori, psykiatrian erikoisladkari, ladkintoneuvos. (STM)

Helena Vorma tydskentelee lddkintoneuvoksena sosiaali- ja terveysministeridssi vastaten
mielenterveyden hoidon ja riippuvuushoidon tehtdvistd. Hin on myds osallistunut PALKO:n
jaostotyOskentelyyn psykoterapiasuosituksen ja pdihderiippuvuuksien psykososiaalisten
menetelmien suositusten valmisteluun, sekd toiminut useissa pédihderiippuvuuksien Kaypa
hoito —tyoryhmissé, joissa on késitelty my0ds psykososiaalisia hoitomenetelmid. Helena
Vorma on ollut siséltdasiantuntijana valmistelemassa lasten ja nuorten terapiatakuu —
lainsdadantoa.

Jaana Wessman, lastenpsykiatrian erikoislddkaéri, ylilddkari, LaNuPe Psyykkisen
hyvinvoinnin yksikko, Vantaa-Keravan hyvinvointialue.

Jaana Wessman on tydskennellyt perustason palveluiden piirissd neuvoloissa ja
terveysasemilla. Hin on my0s toiminut ylilddkérind Psykososiaalisten palveluiden
ladkaripalveluissa ennen nykyisté ylilddkarin tehtdvaansa.

Heta Kulla-Mykkiinen/Lasten ja nuorten yksikko / STM. Aloittaa erityisasiantuntijana
28.10.

Asiantuntijaksi jaoston sihteeristoon: Tuula Kieseppd, LT, erityisasiantuntija, / STM
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PALKON LISAANTYMISTERVEYDEN JAOSTON ASIANTUNTIJA 2024-26

Terveydenhuoltolain 78a §:n nojalla Palkossa tulee mm. oikeustieteen asian-
tuntemus suosituksia antaessaan. Suositusten valmistelu tapahtuu jaostoissa,
joten etenkin laajoissa suosituskokonaisuuksissa olisi paatoimisen sihteeriston
tydomaaran hallitsemiseksi perusteltua, etta kaytettavissa olisi jaostojen tyos-
kentelyssa oikeustieteen erityiskysymyksiin erikoistunut asiantuntijoita. Palko-
asetuksen (63/2014) 2 §:n mukaan neuvosto voi asettaa asioiden valmistelua
varten jaostoja, joiden jasenina voi olla myos neuvostoon kuulumattomia asi-
antuntijoita. Hedelmoityshoitoja koskevan suositusvalmistelun esiselvityk-
sessa on tullut jo esille, etta hedelmaityshoitoja ja muita lisaantymislaaketie-
teen menetelmia saatelee suoraan tai valillisesti usea eri laki,

joiden sisalto ei valttamatta muodosta yhtenaista kokonaisuutta (Hedelmoitys-
hoidot esiselvitys (palveluvalikoima.fi), kappale 3, liite 3). Esiselvityksessa on
tullut jo ilmi, etta osittain lainsaadantoa tulisi paivittaa. Lisaksi kokonaisuus on
monitahoinen ja suositusten pohjaksi tulee ottaa kulloinkin voimassa oleva
lainsdadantd seka Suomea sitovat kansainvaliset sopimukset. Ne saantelevat
ja rajoittavat hedelmoityshoitojen toteuttamista, mutta toisaalta antavat myos
oikeuksia ja velvollisuuksia eri tahoille.

Suositusvalmistelua on vaiheistettu ja suositusvalmsitelu on kaynnistynyt 1aa-
ketieteellisin perustein annettavan hedelmoityshoidon menetelmia koskevalla
suosituksella.

Mirva Lohiniva-Kerkela

Mirva Lohiniva-Kerkela on oikeustieteen tohtori ja Lapin yliopiston hyvinvointi-
oikeuden professori (emerita), jolla on laaja kokemus sosiaali- ja terveyden-
huollon lainsdadanndsta. Han on suorittanut oikeustieteen maisterin (1985),
lisensiaatin (1989) ja tohtorin (2003) tutkinnot Lapin yliopistossa, ja hanet on
nimitetty hallinto-oikeuden ja verotusmenettelyn dosentiksi vuonna 2007.

Hanen tyokokemuksensa kattaa useita taysipaivaisia akateemisia tehtavia La-
pin yliopiston oikeustieteiden tiedekunnassa, mukaan lukien hyvinvointioikeu-
den apulaisprofessorina ja julkisoikeuden lehtorina. Han on toiminut myas ri-
kosoikeuden, hallinto-oikeuden ja integraatio- ja hallinto-oikeuden vt. profes-
sorina seka verotusoikeuden tutkijana.

Meritullinkatu 8, Helsinki

PL 33, 00023 VALTIONEUVOSTO
Puhelin 0295 16001
www.palveluvalikoima.fi

e-mail: palveluvalikoima.stm@gov.fi



mailto:palveluvalikoima.stm@gov.fi
(Hedelmöityshoidot%20esiselvitys%20(palveluvalikoima.fi),%20kappale%203,%20liite%203%20on
(Hedelmöityshoidot%20esiselvitys%20(palveluvalikoima.fi),%20kappale%203,%20liite%203%20on

2(2)

Han on johtanut ja osallistunut useisiin merkittaviin tutkimushankkeisiin, kuten
Euroopan sosiaalirahaston rahoittamaan "Dialogue of Social Work and Wel-
fare Law" -projektiin ja Suomen Akatemian rahoittamaan PROFI5-hankkee-
seen. Lisaksi han on ollut mukana tutkimusryhmissa, jotka ovat keskittyneet
kunnallisten ja maakunnallisten valitusjarjestelmien kehittamiseen seka lasten
toimijuuteen yksityisissa ja yhteiskunnallisissa konteksteissa.

Han on toiminut Terveydenhuollon palveluvalikoimaneuvoston jasenena vuo-

sina 2014-2023 ja sen lisaantymisterveyden jaoston puheenjohtajana vuosina
2021-2023, jossa han perehtynyt esiselvityksen laadinnan aikana syvallisesti

lisaantymisterveyteen liittyvan lainsaadantoon.

Opetustehtavissaan han on vastannut hyvinvointioikeuden opetuksesta ja oh-
jannut seka perustutkinto- etta tohtoriopiskelijoita. Han on suorittanut yliopisto-
pedagogiikan opinnot ja toiminut hyvinvointioikeuden tutkimusryhman johta-
jana.

Palkkio ja tyébmé&éré

STM:n vahvistaman Palkon palkkio- ja korvauspaatoksen mukaan neuvoston
kayttamalle asiantuntijalle maksetaan palkkiota enintaan 75 euroa tunnilta. Mi-
kali toimeksiantoon kuluvan tuntimaaran arvioidaan ylittavan 30 tuntia, palkkio
koko toimeksiannosta maaraytyy erikseen sovittavan, alempaan kokonaispalk-
kioon johtavan perusteen mukaan. Kokoukseen osallistuvalle asiantuntijalle
maksetaan tuntipalkkion sijasta kokouspalkkio.

Ehdotetaan, etta Palko valitsisi Mirva Lohiniva-Kerkelan Palkon Lisaantymis-
terveyden-jaoston asiantuntijaksi toimikauden loppuun 30.6.2026 saakka. Silta
osin kuin han tekee tehtavia, jotka eivat kuulu normaalin jaostotyoskentelysta
maksettavan kokouspalkkion piiriin, ehdotetaan, etta Palko paattaisi maksetta-
van tuntipalkkion suuruudeksi 55,50 euroa. Palkkio on sama kuin Palkon eetti-
sille asiantutnijoille maksettava palkkio.

Tyomaara vaihtelisi tarpeen mukaan, eika se voi ylittaa sivutoimisuuden ra-
jana pidettya keskimaarin 20 tuntia viikossa. Kustakin toimeksiannosta paate-
taan aina erikseen Palkon tarpeiden mukaisesti.

W
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