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Sissejuhatus

Meditsiinitehnoloogia areng ning samal ajal tervishoiukulutuste kasv tekitab olukordi,
kus tuleb hinnata erinevate uuenduslike meditsiiniliste protsesside/teenuste kulutdhusust, et labi
selle pakkuda inimestele efektiivsemaid tulemusi vaiksema raha eest. L&bi kulutdhususe
analuside saab riik informatsiooni, milliste teenuste kasutamist soodustada ning millistest
loobuda. Nii saab reformida kogu riigi tervishoiuststeemi kulutdhusamaks ja tldiselt

efektiivsemaks.

NIPT (Non-invasive Prenatal Testing) ehk sunnieelne loote kromosoomhaiguste
sBeluuring on uks selliseid protseduure. NIPT testiga saab kontrollida loote tervislikku seisundit,
lisaks tavaparastele sdeluuringutele, ning seda kasutatakse just kromosoomhaiguste varajaseks
avastamiseks. NIPT ei anna kill 100% kindlusega teada, et lootel on vastav kromosoomhaigus,
kuid kui test hindab haiguse olemasolu tdenédosust kdrgeks, siis saab teha loote
kromosoomiuuringu, mis annab I6pliku vastuse. Praegu kasutatakse NIPT testi ainult

riskirasedatel, seda testi kdrge hinna tttu. (Tervisekassa, 2020)

Antud t66 eesmérgiks on NIPT testi kulutdhususe hindamine kromosoomhaiguste
tuvastamiseks loodetel Eesti nditel. VVorreldakse NIPT kulusid (skriiningtestid, ultrahelid,
visiiditasud jms) raseduse 16petamisega/ldppemisega seotud kuludega ning kromosoomihdirega
lapse lisanduva tervisekuludega. Hupoteesiks on, et NIPT laialdane kasutamine kdikidel

rasedatel on kulutdhusam kui selle kasutamine kdigest riskirasedatel.
Bakalaureusetdo eesmérkide saavutamiseks tuleb labida jargmised lesanded :

e Nii personaalmeditsiini kui NIPT testi tdpsema olemuse vélja toomine.

e Otsustuspuu meetodi avamine ja selle koostamiseks vajalike andmete loetlemine.

e NIPT-i kohta varem tehtud t6dde loetelu koostamine ja nende tulemuste avamine.

e NIPT testi kulutdhuse leidmine Downi siindroomi avastamiseks loodetel Eesti néitel
universaalse testina ning vorrelda seda olukorraga, kus NIPT-i kasutatakse Downi
stindroomi avastamiseks loodetel ainult riskirasedatel.

e Teha vajadusel vahemalt ks lisaanaltitis eelmises punktis saadud tulemus(t)ele.



T60 teoreetilises osas tutvustatakse nii personaalmeditsiini kui ka NIPT olemust. Samuti
tuuakse valja NIPT-i varasemad kulutGhususe uuringud ja nende tulemused ning tuuakse vélja
erinevad meetodid meditsiiniliste teenuste tbhususe hindamiseks.

Empiirilises osas keskendutakse NIPT-i kulutGhususe analiiisile otsustuspuu meetodiga
Eesti nditel. Kirjeldatakse otsustuspuu meetodit, eelduseid analtiiisiks ning ka analtdisis
kasutatavaid andmeid. Tuuakse vélja konkreetne otsustuspuu, mis koostatakse SilverDecisions
tarkvaraga, analuls otsutuspuu pdhjal ning hinnatakse anallusi tulemusi. NIPT testi tapsuse
hindamiseks kasutatakse varasemates t60des leitud hinnanguid. Saadud tulemustele tehakse

vajadusel ka lisaanalise.

T60 jaoks ise andmeid ei koguta, vaid kasutatakse olemasolevaid Tervisekassa piirhindu
tervishoiuteenuste loetelust. Kui vajalikke kulusid ei peaks leiduma Tervisekassa hinnakirjades
ega statistikas, siis voetakse vastavad kulud varasematest NIPT testi kulutbhusust hindavatest

toodest.



Marksdnad
NIPT - Non-invasive Prenatal Test. Mitteinvasiivne siinnieelne loote test.
ICER - Incremental cost-effectiveness ratio. Taiendkulu tdhususe maar.

Personaalmeditsiin - meditsiini vorm, kus igale inimesele leitakse véimalikult individuaalne
ennetus- voi raviplaan, analiisides inimese geneetilisi andmeid koos keskkonna-,

tervisekditumise ja tavaparaste haigusandmetega.
latrogeenne - arsti tekitatud, ravist johtuv.

Kromosoomianomaalia - seisund, kus rakus on ebatavaline arv kromosoome.



1. NIPT personaalmeditsiinis ja selle kulutdhusus

1.1. NIPT testi roll ja olemus personaalmeditsiinis

Personaalmeditsiin on meditsiinis lahenemine, kus ravi maaramiseks ja/voi haiguste
ennetamiseks patsiendi kdiki vdimalikke terviseandmeid. Sinna alla ldhevad nii geeniinfo,
elukeskkond kui ka tldised eluviisid. Personaalmeditsiini eelis seisneb info rohkuses, mille
pdhjal meditsiinilist sekkumist planeerida voi soovitusi anda. Labi selle saavutatakse soovitud
tulemus suurema tdendosusega ning vahemate komplikatsioonidega ja I6ppkokkuvaéttes aitab see

ka véhendada tervishoiukulutusi. (Aaviksoo et al., 2013)

Viimase 10-15 aastaga on joutud olukorrani, ka Eestis, kus tanu tehnoloogia arengule on
vOimalik objektiivselt analutsida kogu infot iga indiviidi kohta eraldi. IT-taristu on seega
kvaliteetse personaalmeditsiini alustalaks, sest tikski inimene ei suudaks vajalikku andmemahtu
hallata ning seda anallitsida. Teiseks oluliseks sisendiks on piisavalt suur geenitestide hulk, mida

analliisida. (Sotsiaalministeerium, 2018).

Personaalmeditsiinil on siiski kitsaskohti, mida jargmise paari aasta jooksul ei ole ilmselt
voimalik Uletada. Juba varem mainitud suur infohulk, mille péhjal personaalseid raviotsuseid
langetada, tekitab samal ajal ka privaatsuse kisimuse, et kuidas tagada, et tundlikke
terviseandmeid kasutatakse ainult konkreetsel otstarbel. Sama probleem, millega peavad vdga
paljud valdkonnad (pangandus, sotsiaalmeedia jne) tdnapédeval tegelema. Ka ei ole veel olemas
efektiivseid mooduseid, kuidas ravimeid toota just konkreetse indiviidi jaoks nii, et ei tekiks
kdrvalmdjusid ja see ei oleks véga kallis. Probleemina saab valja tuua ka tervishoiutdotajate
ettevalmistuse ja harimise personaalmeditsiini teenuste osas, et nad oleks valmis vastavaid
teenuseid pakkuma. (Goetz & Schork, 2018)

NIPT testi olemus

NIPT testi eesmark on varakult kindlaks teha lootel esinev kromosoomianomaalia ning
antud test on selles védga efektiivne, néiteks trisoomia avastamisel on valepositiivsete testide
tdendosus alla 0,1%. Ka on test olemuselt pigem lihtne, sest vajab kdigest tavalist vereproovi.
(Fairbrother et al., 2016)



NIPT on levinud trisoomia 21 ehk Downi siindroomi varajaseks avastamiseks. USA
andmetel tehtud t00s tehti kindlaks, et nelja miljoni raseda naise testimisel oli NIPT Downi
stindroomi avastamisel 28%-43% tdpsem kui esimese trimestri uuring, Oscari test, ning
integreeritud sdeluuring. Lisaks véhenes rohkem kui 95% vorra invasiivsete protseduuride arv
ning enam kui 99% vahenes invasiivsete protseduuride tottu katkenud raseduste arv, kui eelistati
NIPT testi Oscari testile ja integreeritud sdeluuringule. NIPT oli seega nii tdpsem kui ka ohutum
lootele ja emale. Kokkuvdttes olid ka kulud NIPT-ga umbes 35% vaiksemad, sest véhenesid nii
invasiivsete protseduuride kulud kui ka kulud, mis on seotud Downi siindroomiga, sest kuigi
NIPT ise on umbes 10 eurot kallim kui nditeks esimese trimestri uuring, Uhe inimese kohta, siis
tema efektiivsus Downi siindroomi avastamisel on olulisem Kui testiga lisanduv kulu. (Song et
al., 2013)

1.2. NIPT testi kulutGhususe analttisimeetodid ja tulemused
Otsustuspuu

Empiirilises osas labi viidavat kuluthususe analtiiisi tehakse otsustuspuu meetodiga.
Majandusliku hindamise meetodina on otsustuspuu tervishoius vaga levinud. Seda kasutatakse
juhtudel kui ravil pole alati Ghest tulemust, vaid tdendosuste pdhjal erinevad vdimalikud
I6pptulemused. Sobib kasutamiseks haiguste puhul, mis on tsna stabiilsed ehk haiguse areng ei

ole véga kiire. Kiiremate muutuste puhul sobib paremini Markovi mudel. (Juus et al., 2014)

Olemuselt on otsustuspuu (joonis 1) diagramm, kus konkreetse terviseprobleemi
lahendamisel tuuakse vélja erinevad vdimalikud valikud (joonisel 1.1 ruut), kas haiguse
ravimisel ja/v6i ennetamisel, ning nende tulemid. Lisaks lisatakse otsustuspuu sélmpunktidesse
(Joonisel 1 ringid) tdendosused, et millise tdendosusega, millisesse seisundisse, patsient peale
oma valikut liigub. Téendosused on vdimalik saada varasematest t60dest voi ka ise leida labi
erinevate mudelite. Ajaraam peab olema otsustuspuu kasutamiseks olema pigem luhike, sest
muidu tekiks puule liigselt harusid ja konkreetse otsustuspuu haldamine ja analiisimine

muutuks liiga keeruliseks. (Juus et al., 2014)



Vaktsineeritakse Terve
Otsusl .
tzlrc.::meenmue Haigestub
o]
Terve
Eivaktsineerita
Haigestub

Joonis 1. Otsustuspuu vaktsineerimise néitel.

Allikas: Juus et al., 2014

Konkreetsel juhul saab vaadata mingit meditsiinilist sekkumist, kus alguses langetatakse
otsus, kas patsiendi voi arsti poolt, ning otsuse langetamise jarel tekivad erinevad véimalikud
variandid, n-6 puuharud. Joonisel 2 on naha otsustuspuud, mis on tehtud universaalse NIPT
kohta. Esmalt jaguneb otsustuspuu kaheks, lahtuvalt sellest, kas inimene aktsepteerib NIPT testi
tegemisega vOi mitte. Keeldumise korral on asi lihtne, tekib kolm varianti - raseduse katkemine,
elussiind komplikatsioonideta ja elussiind trisoomiaga. Juhul kui antakse luba NIPT-ks, siis on
kaks jargnevat vdimalikku varianti - NIPT 6nnestub vdi ebadnnestub. Testi dnnestumise korral
saadakse kas positiivne, trisoomia olemasolu, vdi negatiivne, trisoomia puudumine, vastus.
Positiivse vastuse korral tehakse taiendavaid teste ja sealt tekib uus otsustuspuu. Negatiivse
vastuse korral jaab jarele samad kolm varianti, mis NIPT testist keeldumise korral, sest vib tulla
ka valenegatiivne tulemus ehk lapsel siiski esineb trisoomia. NIPT-i ebadnnestumisel tehakse
seerumi sGeluuring, mis on alternatiivne viis trisoomia avastamiseks. Positiivse seerumi
sOeluuringu vastuse korral tehakse taiendavad uuringud, et saada tdpsem vastus trisoomia
olemasolu ja/vdi selle vormi kohta, negatiivse vastuse korral on jéllegi varasemalt valja toodud
kolm varianti - elussiind komplikatsioonideta, ootamatu raseduse katkemine ja stinnib laps

trisoomiaga - , sest jallegi eksisteerib v8imalus valenegatiivseks vastuseks. (Walker et al., 2015)
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Joonis 2. Universaalse NIPT otsustuspuu.

Allikas: Walker et al., 2015

Markovi mudel

Markovi mudel Kkirjeldab juhuslike protsesse, mille kaigus minnakse tle hest olekust
teise. Eelkbige kasutatakse neid keskkondade ja probleemide modelleerimisel, kus aja jooksul
toimuvad jarjestikused stohhastilised liikumised. Markovi mudeleid on rakendust leidnud nii
sotsiaalteadustes, rahanduses kui ka meditsiinis. Olukordades, kus otsustuspuu kasutamine oleks
liiga keeruline, segadust tekitav, ehk tekib liiga palju harusid otsustuspuule, voi tuleks teha
liigselt Uldistusi, saab selle asemel modelleerida just Markovi mudelitega. (Komorowski &
Raffa, 2016)

Markovi mudeli kasutamiseks tervishoius, naiteks ravimi mdju haiguse raviks voi

haiguse kulgu aeglustamiseks, on vajalik defineerida haiguse etapid. Haiguse kulg saab olla
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néiteks asimptomaatiline faas, progressiivne faas ja surm, kuid haigus vdib liikuda ka otse
asimptomaatilisest faasist surmani. Patsient vdib ka jadda pidama asimptomaatilisesse faasi voi
progressiivsesse faasi (joonisel 3 esimese ovaali juures olev tagasipooérduv nool) ilma, et haiguse
kulg 16ppeks surmaga. Samuti saab progressiivseid faase olla mitu, kui haiguse stiimptomid

avalduvad jarjest raskemal kujul.

toProg*{{1-efiect)}

Progressive
disease (1)
tp1
Progressive
disease (2)
tp2
Progressive
disease (3)
pa

Joonis 3. Haiguse vdimalik progress

Allikas: Briggs & Sculpher, 1998
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Taiendkulu téhususe maar

Téaiendkulu thususe maar (Incremental cost-effectiveness ratio - ICER) on kulutbhususe
analudsist saadud suhtarv, mis néitab tdiendkulu the thiku kohta vorreldes alternatiivse
tervisetehnoloogiaga. ICER saadakse kasutatava tervisetehnoloogia ja alternatiivse
tervisetehnoloogia kulude vahe jagatud tulemite vahega. Piiratud ressursside jagamisel erinevate
meditsiiniliste l&henemiste vahel on ICER ks olulisemaid néitajaid, mille pohjal otsuseid vastu
vOetakse. (Bambha, K., Kim, W., 2004)

ICER = &=% (1)

E1—Eg
kus  C; - kasutatava tervisetehnoloogia hind
C, - alternatiivse tervisetehnoloogia hind
E; - kasutatava tervisetehnoloogia efektiivsus
E, - alternatiivse tervisetehnoloogia efektiivsus

2019. aastal Kanada andmetel 1&bi viidud analusis leiti, et kui kasutada NIPT
universaalse testina, mida tehakse kdikidele rasedatele, siis on selle ICER 100000$/QALY ehk
kvaliteetse eluaasta juurde saamiseks tuleb maksta 100000 Kanada dollarit, vorreldes NIPT-i
kasutamisel séeluuringuna. Antud nditel ei olnud kulutdhus teha NIPT testi kdigile rasedatele ja

soovitati Kanada tervishoius jatkata selle kasutamist séeluuringuna. (Zhang, 2019)
Varasemate uurimuste tulemused

NIPT kulutdhususe analiitise, nditeks suunaga, kas kasutada seda sGeluuringuna voi
universaalse uuringuna koikidel rasedatel ning ka vordluses teiste kromosoomianomaaliate
tuvastamise meetoditega, on l&bi viidud mitmes erinevas riigis. Enamikel juhtudel on
keskendutud mdnele konkreetsele kromosoomianomaaliale, nt Downi stindroom, voi kahele-
kolmele trisoomia variandile. Tulemused on riigiti erinevad, seega on oluline ka Eesti andmete

pdhjal labi viia NIPT tasuvusanalilis, mitte votta Gile mdne teise riigi tulemused.
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USA nditel viidi 2015. aastal Iabi uuring, kus osales 4 miljonit rasedat naist, milles
keskenduti trisoomia variantidele T21 (Downi siindroom), T18 (Edwardsi stindrom) ja T13
(Patau sundroom). Sooviti teada saada, kas efektiivsem ja majanduslikult kasulikum oleks nende
trisoomia variantide tuvastamiseks kasutada FTS (First Trimester Screening) skriiningut voi
NIPT testi. Meetodina kasutati juba varasemalt koostatud anallitilist otsustusmudelit, mida
modifitseeriti vastavalt konkreetsetele vajadustele. Tulemuseks saadi, et NIPT testi kasutamisel
avastati 15% rohkem trisoomia juhtumeid, invasiivsete protseduuride vajadus vahenes 88% ja
meditsiinilise sekkumise pdhjustatud katkenud raseduste arv vahenes 95% vorra. Majandusliku
analliusi tulemusena saadi, et kui NIPT testi hind jaéb alla 453 dollari, siis on see ka

majanduslikult kasulikum. (Fairbrother et al., 2015)

2019. aastal viidi Kanadas Iabi uuring, kus vorreldi NIPT testi kasutamist universaalse
testina kdikidel rasedatel, Downi siindroomi avastamiseks, olukorraga, kus NIPT-i kasutatakse
sbeluuringuna riskirasedatel. Meetodina kasutati otsustuspuud ning analliusi valimis oli 45605
rasedat, kelle andmetega viidi labi mikrosimulatsioon 1000 korda. Simulatsioone viidi 1bi
erinevate testi hindadega vahemikus 150 - 400 Kanada dollarit. Analtiisi tulemusena saadi, et
taiendkulu NIPT-i kasutamisel universaalse testina oleks 193 Kanada dollarit iga raseda kohta.
Universaalse testiga avastati kill veidi rohkem Downi siindroomi juhtumeid, kuid kulud raseduse
I6puni olid 124076 dollarit universaalse testi puhul ning 47210 dollarit séeluuringu puhul.
Kokkuvdttes anti hinnang, et kasulikum oleks NIPT testi kasutada sdeluuringuna, mitte

universaalse testina. (Zhang et al., 2019)

Hollandi andmetel viidi 2014. aastal labi kulutdhususe anallius, millega sooviti anda
hinnang, kas Uldse NIPT testi tuleks hakata kasutama ning kui selle kasutamine oleks vajalik
Hollandi tervishoius, siis kas universaalse testina, asendamaks varasemalt kasutatud teste (nt
FTS), vai testida ainult rasedaid, kelle loodetel on k&rge risk Downi siindroomiks. Meetodina
kasutati otsustusmudelit. Analtitisi tulemuseks saadi, et NIPT kasutamine sekundaarse testina
tdstis Downi siindroomi juhtumi avastamise tdendosust 36% vorra ning primaarse testina 54%
vOrra. Samuti vahenesid protseduuridest pdhjustatud raseduse katkemised, vastavalt 44% ja 62%
vOrra. Samal ajal leiti, et NIPT-i kasutamisel sekundaarse testina kasvaksid tervishoiu kulud
21%, ICER avastatud juhtumi kohta oleks 94000 eurot, ning primaarse testina kasutamisel oleks
kulude kasv 157%. Seljuhul ICER oleks 460000 eurot iga avastatud juhtumi kohta. Kokkuvdtvalt
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anti soovitus votta NIPT kasutusele, aga teha antud testi ainult juhtudel, kus on kdrge risk Downi

sundroomiks. (Beulen et al., 2014)

Kokkuvotvalt on néha, et NIPT puhul on tegemist vaga efektiivse meetodiga erinevate
kromosoomianomaaliate avastamiseks, seda kinnitavad erinevate riikide ndited. Samal ajal pole
aga Uhene see, et mis maéral ja kuidas tuleks NIPT testi rakendada tervishoius. Seega on
aarmiselt oluline uurida NIPT-i kulutbhusust just Eesti andmetel, et mdista kuidas Eestis saaks

antud testi kasutada kdige efektiivsemalt ja kulutdhusamalt.

2. NIPT-i kulutdhusus loote kromosoomianomaaliate tuvastamiseks Eesti naitel

2.1 Metoodika ja andmed

Empiirilises osas koostatakse kaks otsustuspuud - tiks universaalse NIPT strateegia jaoks,
kus tehakse NIPT test kdigile rasedatele, ning teine riskipdhise strateegia jaoks, kus NIPT
tehakse ainult nendele rasedatele, kelle loodetel on kdrge risk Downi sindroomiks. Mdlemas
puus on teekonnad alates esialgsest I trimestri sGeluuringust (OSCAR test), mis tehakse kdigile
rasedatele, kuni kas lapse elusstinni, raseduse katkemiseni voi raseduse katkestamiseni.
Otsustuspuu aluseks on Zhang et al. (2019) t66s koostatud mudel, mida on kohandatud Eesti
andmetele. Analidsi tulemuseks on kahe strateegia kulude ja tulemuste vdrdlus ning arvutatakse
valja nii tdiendkulu tdhususe maéar kui ka kulu ihe lisa avastatud Gige positiivse juhtumi kohta.
Juhul kui leitav mdar on madalam kui 20-40 tuhat eurot (antud piire kasutab Eesti Tervisekassa
piirméérana, millest alates tuleks rahastada tervisetehnoloogiaid (Centar 2022)), siis oleks

pdhjust muuta NIPT test universaalselt kasutatavaks.

Otsustuspuude jaoks vajalikud kulud, tbendosused ja kasulikkuseed on toodud vélja
allpool olevates tabelites. Kulud on voetud Tervisekassa tervishoiuteenuste loetelust ning

tdendosused ja kasulikkused vélismaal varem tehtud sarnase sisuga uuringutest.



Kulud, tdendosused ja kasulikkused

Tabel 1.

NIPT testi kulud

15

Nimetus

Uhiku hind (EUR)

Hulk (tk)

Kokku (EUR)

Eriarsti korduv
vastuvott /
Ammaemanda
vastuvatt (30 min)

24,21

2

48,42

Loote rakuvaba DNA
stinnieelne sdeluuring
(NIPT) Uksikraseduse
korral

256,54

256,54

Kokku

304.96

Allikas: Autori koostatud Tervisekassa tervishoiuteenuste loetelu pdhjal 2024 kevad seisuga

Tabel 2.

OSCAR testi kulud

hormoonuuringud,
haigustekitajate

Nimetus Uhiku hind (EUR) Hulk (tk) Kokku (EUR)
Eriarsti esmane 36,96 2 73,92
vastuvott /

Ammaemanda

vastuvott (30 min)

Raseduse 31,14 1 31,14
ultraheliuuring

Loote ultraheliuuring | 31,22 1 31,22
dopleriga

Sdeluuringud, 7,77 2 15,54
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uuringud
immuunmeetodil

Kokku

151,82

Allikas: Autori koostatud Tervisekassa tervishoiuteenuste loetelu pdhjal 2024 kevad seisuga

Tabel 3.

Diagnostilise testi kulud

Nimetus Uhiku hind (EUR) Hulk (tk) Kokku (EUR)
Eriarsti vastuvott 24,21 1 24,21
Jamendelabiopsia voi | 67,45 1 67,45
punktsioon ultraheli

vOi réntgeni kontrolli

all

Kromosoomianallis | 386,49 1 386,49
koorionist

Kokku 478,15

Allikas: Autori koostatud Tervisekassa tervishoiuteenuste loetelu péhjal 2024 kevad seisuga

Tabel 4.

Lisakulud seoses uuringutega kromosoomihairete tuvastamiseks

Nimetus Kulu (EUR)
Raseduse katkestamine 171,2
latrogeenne/spontaanne katkemine 186,11
Downi stindroomiga lapse elussiind 1908,7

Allikas: Autori koostatud Tervisekassa tervisehoiuteenuste loetelu péhjal 2024 kevad seisuga




Tabel 5.

Otsustuspuus kasutatavad tdendosused
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NIPTi

Nimetus Tdendosus (%)
Kromosoomihaire lootel 0.398
NIPTi 6nnestumine 96
NIPTi sensitiivsus 99,2
NIPTi spetsiifilisus 95
Kdrge riskiga kromosoomihéirega loodete 85
maar

Valepositiivsete maar 0,3
latrogeenne katkemine seoses diagnostilise 0,11
testiga

Raseduse spontaanne katkemine 36
kromosoomihéirega loote puhul

Raseduse katkestamine peale dige positiivset | 90

Allikad: Zhang et al., 2019; Alldred et al. 2017
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Tabel 6.

Kasulikkused seoses uuringutega kromosoomihairete tuvastamiseks

Nimetus Kaal
latrogeenne/spontaanne katkemine 0,735
Raseduse katkestamine 0,771
Downi stindroomiga lapse elusstind 0,48
Kromosoomihéireta lapse sund, kellele tehti 0,931
sOeluuring ja NIPT
Kromosoomihéireta lapse sund, kellele tehti 0,921
sOeluuring, NIPT ja diagnostiline test

Allikas: Zhang et al., 2019

Otsustuspuud

Kahe jargneva otsustuspuu juures on selguse mottes kasutatud kahte lihtsustust:
diagnostika looteveeuuringu nédol annab alati 6ige tulemuse ning negatiivse NIPT tulemuse ja

terve lapse puhul raseduse spontaanset katkemist ei toimu.
Riskipdhise strateegia otsustuspuu

Riskipdhise strateegia otsustuspuus algab puu I trimestri séeluuringuga, mille tulemusena
jaguneb puu kaheks - (ihes harus kromosoomihaigusega (KH-ga) ja teises kromosoomihaiguseta
(KH-ta) looted. Edasi jagunevad s6eluuringu tulemuste pdhjal looted kdrge riskiga (KH-ta
loodete puhul on vBimalus vale korgeks riskiks 5%) ja madal riskiga (negatiivne KS) loodeteks

(KH-ga loodete puhul on vale madalaks riskiks tdendosus 15%).

Kdigile kdrge riskiga loodetele tehakse NIPT, madala riskiga loodetele rohkem teste ei
tehta ning jargneb kas elussind (KH-ta loote puhul) v6i KH-ga loote puhul elussiind voi

spontaanne raseduse katkemine. Kdrge riskiga loodetele tehtud NIPT testi puhul on kaks
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vOimalust - kas test dnnestub vdi ebadnnestub, ebadnnestumise tdendosus on umbes 4%.

Ebadnnestunud NIPT-le jargneb kohe diagnostiline test.

Ebabnnestunud NIPT testile jargnenud diagnostilise testi puhul on vaike tdendosus
(0,11%) protseduurist pdhjustatud raseduse katkemisele, tlejdédnud juhtudel rasedus jatkub. KH-
ta juhtudel jatkub peale diagnostilist testi rasedus kas elusstinni vdi iatrogeense katkemisega
(tbendosus varem vélja toodud 0,11%). Juhul kui loode on KH-ga, on peale ebabnnestunud
NIPTI ja positiivset diagnostilise testi tulemust voimalik rasedus meditsiinilise sekkumisega
katkestada, seda kasutab umbes 90% rasedatest. Juhtudel, kui rasedust ei katkestata, on 36%

tdendosus, et rasedus katkeb spontaanselt, tlejaanud juhtudel siinnib Downi stindroomiga laps.

Onnestunud NIPTi puhul on tulemuseks kas positiivne vai negatiivne vastus. KH-ta
juhtudel on valepositiivsete maar 0,3% ning valele positiivsele jargneb diagnostiline test, mille
puhul on véike téendosus iatrogeenseks katkemiseks, tlejaanud juhtudel sinnib ilma
kormosoomihéireta laps. KH-ta loote negatiivsele NIPTle jargneb tavaline elussiind. KH-ga loote
puhul kui test peaks olema negatiivne (valenegatiivse tdenéosus 8%) jargneb 64% t6en&osusega
Downi stindroomiga lapse siind, tlejaanud juhtudel toimub spontaanne raseduse katkemine.
Positiivse NIPTI jarel tehakse KH-ga lootele diagnostiline test, kus on v@imalus iatrogeenseks
katkemiseks, Ulejaénud juhtudel (99,89%) kas rasedus katkestatakse (90% juhtudest) vdi kui
otsustatakse rasedust jatkata, siis 64% kordadest siinnib Downi stindroomiga laps, vastasel juhul
rasedus katkeb ootamatult
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\atrogeenn%emine
Pos. NIPT Kalkestamim
Rasedus @C Spomaann%emine

NIPT Gnne a Rasedus j3
Elussiind
Spnmaann%emine

Elussind Q

Iatrogeenn@emine
NIPT ebad Katkestamin
KH-ga loo

Rasedus @C Spomaann%emme

Rasedus ja

Spontaanne katkemine
Elussind
Negatiivne
Elussiind Q \atrogeenn@emine

Pos. NIPT

Riskipdhin Elussiind <
NIPTBnne
Neg-NIP‘rO Elussiind Q
Kdrge risk

IaLrogeenn@emine
KH-1a lood NIPT ebad @

Elussiind q
Negaliiune@ Elussiind q

Joonis 4. Riskip8hise NIPTi otsustuspuu

Neg. NIPT
Korge risk

Allikas: Autori koostatud SilverDecisions tarkvaraga
Universaalse strateegia otsustuspuu

Universaalse strateegia peamiseks erinevuseks on riskipdhisega on, et kdigile rasedatele

tehakse NIPT, mitte ainult kbrge riskiga rasedatele.

KH-ta loodete puhul jargneb ebadnnestunud NIPTle diagnostiline test, selle puhul 0,11%
tdenaosus iatrogeenseks raseduse katkemiseks, muidu jargneb tavaline elusstind. Onnestunud
NIPT jaguneb positiivseks ja negatiivseks. Negatiivsele NIPT-le jargneb tavaline elussiind.
Positiivse NIPTi puhul (valepositiivse NIPTi tbendosus 0,3%) tehakse diagnostiline test ning kui

diagnostika rasedust ei katkesta, siis stinnib kromosoomihéireta laps.
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KH-ga loodete puhul jargneb ebadnnestunud testile diagnostiline test, kus vBimalus
iatrogeenseks katkemiseks, enamikel juhtudel rasedus jatkub ning positiivse tulemuse korral on
vOimalus rasedus katkestada, mida teeb 90% rasedatest. Raseduse jatkumisel stinnib kas Downi
siindroomiga laps (64%) v&i rasedus katkeb spontaanselt. Onnestunud NIPT jaguneb positiivseks
ja negatiivseks (valenegatiivse tdendosus 0,8%). Negatiivse korral kas laps stinnib Downi
sindroomiga voi rasedus katkeb ootamatult (vastavalt 64% ja 36%). Positiivse vastuse korral
tehakse diagnostiline test, sellest pohjustatud raseduse katkemine 0,11% juhtudel, ning peale
diagnostilist testi on vdimalik rasedus katkestada (90% juhtudel). Muidu stinnib kas Downi

stiindroomiga laps (64%%) voi rasedus katkeb spontaanselt (36%).

Iﬂtmgeenn%emine
Pos. NIPT Kalkestam%
Rasedus Spontaann@emine

Onnestunu T Rasedus ji

Elussiind
Spnn(aann%amine

Elussiind q

Ialrugaenn%emine
NPT Katkestam%
Rasedus z®_<:: SPﬂmaann%emme

Rasedus jé

Elussund
Universaal
—
Elussiind <
Pos. NIPT

Iatrogeenn%emine
Onnestuny, T

Neg. NIPT /7 Elussund<
N

Iatrngeennwemme

Ebadnnest NPT

Elussind Q

Joonis 5. Universaalse NIPTi otsustuspuu

Neg. NIPT

KH-ta lood

Allikas: Autori koostatud SilverDecisions tarkvaraga
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Leitud juhtude arv ja avastatud juhu hind

Universaalse testimise kasulikkust saab ka hinnata selle jargi, kui palju juhte universaalne
testimine avastab, vorreldes riskipdhise testimisega, ning mis on kulu the taiendava avastatud
juhu kohta. Selleks tuleb kdigepealt leida, mitu positiivset juhtu universaalne test avastab rohkem
kui riskipdhine. Algseks valimiks on 10000 rasedat. NIPT hind on saadud tabelist number 1 ning
koik vajalikud tdendosused tabelist number 5.

Riskipdhise NIPTi avastatud juhtumid
Tabel 7.

Riskipdhise NIPT-ga avastatud Gige positiivsete testide arv

Valimi suurus Tdendosus (b) Tulemus =
(@) (a) * (b)

1. KH-ga loode 10000 0,00398 39,8

2. Korge riskiga 39,8 0,85 33,8

3. Onnestunud testi | 33,8 0,96 32,5

4. Oige positiivset | 32,5 0,992 32,2

Allikas: Autori koostatud

Tabel 8.

Riskipdhise NIPT-ga avastatud valepositiivsete testide arv

Valimi suurus Tdendosus (b) Tulemus =
(a) (a) * (b)
1. KH-ta loode 10000 1-0,00398 9960,2
2. Vale korge 9960,2 1-0,95 498,01
riskiga
3. Onnestunud testi | 498,01 0,96 478,1
4. Valepositiivset | 478,1 1-0,95 23,9

Allikas: Autori koostatud



Universaalse NIPT-ga avastatud juhtumid

Tabel 9.

Universaalse NIPT-ga avastatud dige positiivsete testide arv
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Valimi suurus Tdendosus (b) Tulemus =
(a) (a) * (b)
1. KH-ga loode 10000 0,00398 39,8
3. Onnestunud testi | 39,8 0,96 38,2
4, Oige positiivset | 38,2 0,992 37,9
Allikas: Autori koostatud
Tabel 10.
Universaalse NIPT-ga avastatud valepositiivsete testide arv
Valimi suurus Tdendosus (b) Tulemus =
(a) (a) * (b)
1. KH-ta loode 10000 1-0,00398 9960,2
3. Onnestunud testi | 9960,2 0,96 9561,8
4. Valepositiivset | 9561,8 1-0,95 478,1

Allikas: Autori koostatud
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NIPT kulud kokku
Tabel 11.

Riskipdhise ja universaalse strateegia kulud kokku

Testide arv (a) Uhe testi hind Kulud kokku =
(EUR) (b) (a) * (b)
1. RiskipGhine 33,8 + 498 = 304,96 162177,72 eurot
531,8
2. Universaalne 100000 304,96 3049600 eurot

Allikas: Autori koostatud tabelite 7. kuni 10. pdhjal.

2.2 Tulemused ja arutelu

Peale puude koostamist ning kulude, tden&osuste ja kasulikkuste lisamist saadi mdlema
strateegia, nii riskipdhise kui universaalse, kohta nii eeldatav keskmine kulu kui ka keskmine
kasulikkus. Antud tulemuste pohjal arvutati taiendkulu tdhususe méar ehk ICER. Teise
tulemusena arvutati palju laheb universaalse strateegiaga maksma iga avastatud taiendav juht

vorreldes riskipdhise strateegiaga.

Mdlema analuiisi tulemused on vélja toodud allolevas tabelis, kus esimeses pooles on
universaalse ja riskipdhise NIPT-i keskmiste kulude ja kasulikkuste kaudu arvutatud taiendkulu
tdhususe maar (tdpsem selgitus ja valem toodud vélja 1.2 peatiikis). Teises pooles on vilja
toodud universaalse ja riskipdhise NIPT strateegiate avastatud juhtude arvud ning kogukulud.
Nende kahe néitaja muutuste pohjal on kdigepealt arvutatud mdlema strateegia kulu the
avastatud juhu kohta ning saadud tulemuse ja kogukulude jagatisena saadakse kulu avastatud

taiendava juhu kohta.



Tabel 12.

Otsustuspuude pohised analtusi tulemused

juhu kohta=6./5.
(EUR)

Universaalne [ Riskipdhine | Muutus
NIPT (a) NIPT (b) (a)-(b)
1. | Keskmine kulu (EUR) 328,44 172,42 156,02
2. | Keskmine kasulikkus 0,92984 0,92967 0,00017
3. | Taiendkulu tdhususe 917764,71
maar (EUR)
ICER=1./2.
4. | Avastatud juhte (tk) 37,9 32,2 5,7
5. | Kulud kokku (EUR) 3049600 162177,72 2887422,28
6. | Kulu Gihe avastatud juhu | 80464,38 5036,58 75427,8
kohta =5./ 4. (EUR)
7. | Kulu avastatud téiendava 6249,7

Allikas: Autori koostatud

Tundlikkusanaltiis
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Praeguste hindade juures on universaalse strateegiaga tUhe positiivse juhu avastamise hind

80464,38 eurot. Selleks, et hakata kaaluma universaalse strateegia kasutuselevottu voiks, aga Gihe

avastatud dige positiivse juhu hind langeda 40000 euroni. 40000 euro piir on vdetud Centari

2022. aasta I6pparuandest ,, Tervisetehnoloogiate hindamise protsess ja otsustuskriteeriumid

Eestis”

40000 euroni joudmiseks peaks hind langema umbes (80464,38 - 40000) / 80464,38 =
0,502 = 50,2% ehk ihe NIPT testi hind peaks langema 151,87 euro vorra, 153,09 euroni,
eeldades, et | trimestri sdeluuringu hind j4&b samaks ja samaks ja&b ka avastatud positiivsete

juhtude arv universaalse NIPTga.
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Arutelu

Taiendkulu t6hususe maar

Kahe erineva strateegia, riskipdhine NIPT ja universaalne NIPT, millest praegu on
kasutusel riskipdhine, vordlemisel saadi taiendkulu tdhususe méaraks 917764,71 eurot ehk
universaalse strateegia rakendamisel Eestis oleks Tervisekassa lisakuluks tihe kvaliteetse
eluaasta kohta 917764,71 eurot, mis Uletab selgelt Tervisekassa seatud piirmaara 20-40000 eurot.
Seega tuleks Downi stindroomi tuvastamiseks loodetel jatkata riskipGhise strateegiaga, sest
universaalse strateegiaga avastatakse liiga vahe lisajuhte, vGrreldes riskipdhise strateegia poolt

avastatud juhtude arvuga.

Tulemus voiks muutuda, aga ilmselt mitte piisavalt, et mahtuda Tervisekassa rahastamise
piiridesse, kui t66s hinnatakse kdigi erinevate kromosoomianomaaliate tuvastamist NIPTga,
praegu hinnati ainult Downi stiindroomi tuvastamist. Tulemust vdib ka mdjutada kui teha suur
andmekorje, mille tulemusena saaks Eesti kohta katte vajalikud t6endosused ning kasulikkused,
sest antud t06s kasutati varasema t66 andmeid. Selline andmekorje vajaks aga véga palju

ressursse ja aega.
Kulu avastatud taiendava juhu kohta

Teise tulemusena saadi t60s kulu, mis kaasneb iga téiendava positiivse NIPT testi
tulemuse avastamiseks, kui votta NIPT kasutusele universaalselt. Eesti néitel saadi selleks kuluks
6249,7 eurot. Vordluspunktidena toon vélja kaks erinevat uurimust, mis on tehtud Kanda néitel.
Antud naidete tulemused on vélja toodud allpool olevates tabelites. MGlemas uurimuses on valja
toodud mdlema strateegia kohta nii avastatud juhtude arv kui ka kogukulu ning nende pdhjal
saab vilja arvutada kulu avastatud tdiendava juhu kohta. Samamoodi arvutati kulu taiendava

juhu kohta ka antud t66s saadud kogukulu ja avastatud juhtude arvu pdhjal (tabel 12).



Tabel 13.

Kulu avastatud taiendava juhu kohta Kanda naitel nr 1
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Universaalne (1)

Riskipdhine (2)

Muutus (1) - (2)

taiendava juhu
kohta=1./2.
(CAD)

1. Kulu avastatud 286428 67428,5 2189995
juhu kohta
(CAD)

2. Avastatud juhte | 297 295 2
(tk)

3. Kulu avastatud 109499,75

Allikas: Autori koostatud Okun et al. (2014) andmete pdhjal

Tabel 14.

Kulu avastatud taiendava juhu kohta Kanda naitel nr 2

Universaalne (1)

Riskipdhine (2)

Muutus (1) - (2)

taiendava juhu
kohta=1./2.
(CAD)

1. Kulu avastatud 124076 47210 76866
juhu kohta
(CAD)

2. Avastatud juhte | 117 108 9
(k)

3. Kulu avastatud 8540,66

Allikas: Autori koostatud Zhang et al. (2019) andmete pdhjal
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Eurodesse Gimber arvutatuna on esimese ndite kulu avastatud taiendava juhu kohta umbes

73530,18 eurot ning teisel néitel umbes 5736,8 eurot.

Antud t606s leitud tulemusega (kulu taiendatud avastatud juhu kohta on 6249,7 eurot)
varreldes on esimeses Kanada uurimuses leitud kulu oluliselt suurem, peaaegu 12 korda, ning
teise néite puhul arvutatud kulu on umbes 9% vaiksem. Kahe Kanada ndite vordlemisel saame, et

5 aastaga véhenes kulu taiendatud avastatud juhu kohta peaaegu 13 korda.

Suhteline erinevus riskipdhise ja universaalse strateegia kuludes avastatud juhu kohta
antud t66s on umbes 15,97 korda, Okun et al. néites 4,25 korda ja Zhang et al. naites 2,63 korda.
Seega on antud t66 néites oluliselt suurem vahe mitu juhtu rohkem avastati universaalse
strateegiaga vorreldes riskipShisega, tapsemalt avastati 17,7% rohkem juhte. Kahes Kanada
néitel tehtud uurimuses avastati vastavalt 0,7% ja 8,3% rohkem positiivseid juhte universaalse

strateegiaga.
3. Kokkuvote

Meditsiinitehnoloogia areng on pakkumas jéarjest enam uuenduslikke lahendusi erinevate
tervisemurede tuvastamiseks, ennetamiseks ja/vdi ravimiseks. Uheks selliseks protseduuriks on
ka NIPT (Non-invasive Prenatal Testing), mida kasutatakse praegu kromosoomianomaaliate
tuvastamiseks ainult riskirasedatel. Samas sobiva hinna ja efektiivsuse korral oleks mdistlik tle

minna universaalsele testimisele, mis tdhendaks, et NIPT tehakse koigile rasedatele.

T60 teoreetilises osas avati personaalmeditsiini olemust, kirjeldati selle eelist
tavameditsiini ees ning toodi valja ka selle kitsaskohad. Lisaks kirjeldati tdpsemalt NIPT-i ja
toodi valja varasemate uurimuste tulemused, kus uuriti NIPT-i kulutdhusust. Teoreetilise osa
teises pooles kirjeldati kolme meditsiiniteenuste kuluthususe arvutamisel kasutatavat meetodit,
millest kahte, otsustuspuud ja ICERI, kasutati ka antud t66s. Kolmandat, Markovi mudelit, ei
kasutatud, kuna see sobib pigem olukordadeks, kus haiguse kulg vdib kiiresti muutuda, aga

kromosoomianomaaliate puhul seda karta ei ole.

Universaalse NIPT testi kulutdhususe hindamiseks koostati kaks otsustuspuud, millest
ks kasitles riskipdhist ja teine universaalset strateegiat. Otsustuspuu tehti Zhang et al. 2019.

aasta t60s tehtud otsustuspuude pdhjal ning kasutati osaliselt ka antud t66s valja toodud
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tGenaosuseid ja kasulikkuseid. Ulejaanud vajalikud tGendosused saadi Alldred et al. 2017. aasta
t0ost. Selleks, et antud tulemus vastaks ikkagi Eesti tingimustele kasutati t06s meditsiinilise
protseduuride ja juhtumite hindadeks Eesti Tervisekassa hinnakirjas olevaid hindu.

Analiisi esimeseks tulemuseks saadi, et universaalse strateegia rakendamise tdiendkulu
tdhususe maéraks 917764,71 eurot, mida vorreldi Tervisekassa vélja pakutud mééaraga, et
Tervisekassa kaaluks antud strateegia kasutamist, mis on maksimaalselt 40000 eurot.
Universaalse NIPT strateegia madr on umbes 25 korda kdrgem kui Tervisekassa maksimaalne
maéar ehk saab jareldada, et praeguste hindadega ei ole mdistlik Gile minna universaalse NIPT
strateegiale Downi slindroomi tuvastamiseks loodetel. Praegune erinevus Tervisekassa piirmééra
ja taiendkulu tdhususe méara vahel on nii suur, et on raske néha, et hindade kerge langus voi
NIPT tehnoloogia mdningane areng muudaks selle piisavalt kuluefektiivseks, et saaks kaaluda

selle universaalset kasutuselevottu.

Teise tulemusena arvutati vélja palju maksab ihe positiivse lisajuhu avastamine
universaalse strateegiaga, vorreldes riskipdhise strateegiaga ning vorreldi seda kahe erineva
varasemalt Kanada nditel tehtud t66ga. Eesti naitel saadi kuluks avastatud téiendava juhu kohta
6249,7 eurot, kahes Kanada ndites saadi samaks kuluks vastavalt 73530,18 eurot ja 5736,8 eurot.
Antud t66 tulemuse vordlemisel kahe Kanada nditega saame, et esimeses naites oli kulu
avastatud tdiendava juhu kohta umbes 1200% kdrgem, aga teises umbes 9% madalam. Kahe
Kanada tulemuse omavahel vordlemisel on kulu avastatud tdiendava juhu kohta véhenenud ligi
13 korda 5 aastaga, sest esimene t06 tehti aastal 2014 ning teine 2019. aastal. Lisaks vorreldi
kolme uurimuse universaalse strateegia ja riskip8hise strateegia kulusid avastatud juhtumi kohta.
Eesti néitel olid universaalse strateegia kulud ligi 16 korda kdrgemad, Kanada 2014. aasta naitel
4,25 korda kdrgemad ning 2019. aastal tehtud Kanada uurimuses 2,63 korda kdrgemad. Viimase
tulemusena saadi, et Eestis avastati universaalse NIPT-ga 17,7% rohkem 6ige positiivseid

juhtumeid, esimeses Kanada ndites 0,7% ning hilisemas 8,3% rohkem.

Tundlikkusanaliiisi raames arvutati valja, mis peaks olema NIPT testi hind, et tihe dige
positiivse juhtumi avastamine maksaks alla 40000 euro. Hetkeseisuga on see hind 80464,38

eurot juhtumi kohta ehk 40000 euro peale saamiseks tuleks kulu vahendada 50,2% vorra ja kui



eeldada, et muud kulud ja NIPT efektiivsus jaab samaks, siis peab NIPT testi hind langema

praeguselt 304,96 eurolt 153,09 euroni.
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Summary

NIPT test’s cost-effectiveness for detecting Down syndrome on the example of

Estonia

Medical technology is developing rapidly, and this has made it necessary to evaluate
different technologies' cost effectiveness, so we could provide better healthcare with lower costs

to the people.

One such procedure is NIPT (Non-invasive Prenatal Test) and with NIPT we can detect
chromosomal abnormalities in fetuses earlier than we have been able before. Right now, NIPT is
used only for high-risk pregnancies, because of its high cost. But in recent years technology has
become more available and cheaper, so there is a case to analyze if we should use NIPT
universally for all pregnancies. The aim of this bachelor's thesis is to evaluate if NIPT with our
current medical procedures’ prices is effective enough to use it universally. It is done through a

decision tree and then the results are analyzed with ICER (Incremental cost-effectiveness ratio).
To achieve the objectives of the bachelor's thesis, the following tasks must be completed:
e Describing the precise nature of both personalized medicine and NIPT.
e Interpreting the decision tree method and listing the data needed to compose it.
e Creating a list of previous works on NIPT and interpreting their results.

e Finding the cost-effectiveness of the NIPT test for detecting Down syndrome in
fetuses as a universal test on the example of Estonia and comparing it with the
situation where NIPT is used to detect Down syndrome in fetuses only in high-

risk pregnancies.

e |f necessary, perform at least one additional analysis on the result(s) obtained in

the previous point.

In the theoretical part of the thesis there is the introduction of personalized medicine and

more specifically NIPT and there is an overview of earlier works on this topic. In the second part
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of the theoretical part there are descriptions of three analyzing methods that are used for

evaluating medical procedures and technologies.

The empirical part’s focus is on analyzing the cost-effectiveness of universally used
NIPT. Firstly, we describe the inputs for the decision tree, what they are and where we got the
data, then we compose two different decision trees, one for universal NIPT and the other one for
when NIPT is used only for high-risk pregnancies. Decision trees give us the average price and
effectiveness for both strategies, universal and only high-risk.

Average price for universal NIPT was 328,44 EUR and the effectiveness 0,92984. Same
numbers for the risk-based strategy were 172,42 EUR and 0,92967. With those numbers we were
able to calculate the ICER for universal strategy and it was 917764,71 EUR. So, the health-care
system should pay an extra of 917764,71 EUR for every QALY. 40000 EUR is the amount in
Estonia that is low enough to consider implementing the new medical strategy, so right now
NIPT universal strategy’s cost is 25 times higher than that amount, and the conclusion is that the

universal NIPT strategy is not effective enough to implement right now.

Another result was calculated - the cost of detecting one additional positive case with a
universal strategy compared to a risk-based strategy and compared it with two different previous
works on the Canadian example. In the Estonian example, the cost per discovered additional case
was 6249,7 euros, in the two Canadian examples, the same cost was 73530,18 euros and 5736,8
euros, respectively. Comparing the results of this work with the two Canadian examples, we find
that in the first example the cost per additional case discovered was about 1200% higher, but in

the second one it was about 9% lower.

In addition, the three studies compared the costs per detected case of the universal
strategy and the risk-based strategy. In the example of Estonia, the costs of the universal strategy
were almost 16 times higher, in the example of Canada in 2014, they were 4.25 times higher, and
in the Canadian study conducted in 2019, they were 2.63 times higher. As a result of the latter,
17.7% more true positive cases were detected in Estonia with universal NIPT, 0.7% more in the
first Canadian example and 8.3% more in the later one.
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As part of the sensitivity analysis, it was calculated what the price of the NIPT test should
be, so that the detection of one correct positive case would cost less than 40000 euros. At the
moment, this price is 80464,38 euros per case, that is, in order to get 40000 euros, the cost
should be reduced by 50,2%, and if we assume that other costs and the effectiveness of NIPT
remain the same, then the price of the NIPT test must decrease from the current 304,96 euros to
153,09 to the euro.
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