37. melléklet

Korai és helyileg kiterjedt (nem tavoli dttétes) nem-kissejtes tiidorak (NSCLC)
diagnosztikdjanak és kezelésének finanszirozasi eljardsrendje

1. Az eljarasrend targyat képezo betegség, betegcsoport megnevezése
Daganatos megbetegedések

1.1. Rosszindulati daganatos megbetegedések

1.1.1. Nem-kissejtes tiido daganat

1.1.1.1. Korai és helyileg kiterjedt (nem tavoli attétes) nem-kissejtes tiidorak

2. A korkép leirasa

Magyarorszag vilagelsé a tid6rak eléfordulasat és halalozasi aranyat tekintve. Evente
koriilbeliil 7000 0j eset keriil felfedezésre.

A betegek atlag életkora 55-70 év. Ritkéan fordul el6 40 év alatt, ami a dohanyzasi szokasokkal
is magyarazhato, ugyanis a tiidorak tobb évtizedes rendszeres dohanyzas utan alakul ki. Férfi
ndi arany 1,5:1, de meg kell emliteni, hogy mig a férfiaknal az el6fordulds csokkenése
figyelhetd meg, addig a ndk esetében ennek ndvekedése tapasztalhato.

A tiidorak az esetek tobbségében tobb évtizedes rendszeres dohdnyzas utan alakul ki, azonban
vannak kifejezetten a nem dohanyzokat érinté formak is. . A HELP 3 vizsgalat alapjan a betegek
kozel fele aktiv dohanyos, nagyobb résziik ex-dohdnyos Nem elhanyagolhato rizikét jelent a
passziv dohanyzas is. A dohéanyfiistben szdmos karcinogén anyag taldlhatd, emellett
gyulladasos folyamatokat is kivalt a tiidében. A dohanyzas mellett féleg a laphamrak és a
kissejtes tiidorak eldforduldsa gyakori.

A betegség halmozottan jelentkezik bizonyos foglalkozasi korokben. A tiido hegesedéssel
jar6 betegségei (fibrozis) is fokozzak a tiidérak kockazatat.

A betegek 10%-a sohasem dohanyzott. Kozottiik az adenocarcinoma eléfordulasa gyakoribb.

A nem-kissejtes tiidorak heterogén betegség. Kezelése soran a patologiai altipusainak, illetve
a célzott terapia szempontjabol a prediktiv biomarkereknek alapvetd jelentdségilik van. Ebbe a
csoportba hadrom f6 daganatos elvaltozast sorolnak: a laphamrakot, a nagysejtes tiidérakot,
illetve az adenocarcindmat.



2.1. TNM Kklinikai klasszifikacio, primer daganat

2.1.1. Primer daganat

A B
1 Tx Primer tumor nem megitélhetd - vagy sputumboél / BAL-bdl igazolt malignus sejtek,
kimutathaté tumor nélkiil
TO Nincs kimutathat6 primer tumor
Tis Carcinoma in situ
Tumor < 3 cm (legnagyobb atmérd), tiidészdvet / visceralis pleura veszi kortil, a br.
4 T1 lobarist nem haladja meg proximalisan, vagy barmekkora feliileti terjedésti tumor a
centralis 1égutakban (trachea, f6horgdk, horgdk)
5 - T1la(mi) Minimalisan invaziv adenocarcinoma
6 - Tla Tumor legnagyobb atmérdje < 1 cm
7 - Tlb Tumor legnagyobb atméréje > 1 cm, de<2 cm
8 - Tlc Tumor legnagyobb atmérdje >2 cm, de <3 cm
Tumor > 3 cm, de <5 cm, vagy infiltrdlja a visceralis pleurat, vagy a fobronchusban
9 T2 van, de nem éri el a tracheacarinat, vagy részleges/teljes atelectasiat / obstruktiv
pneumonitist okoz
10 - T2a Tumor legnagyobb atmérdje > 3 cm, de <4 cm-nél
11 - T2b Tumor legnagyobb atmérdje > 4 cm, de <5 cm-nél
Tumor > 5 cm, de < 7cm, vagy infiltralja a parietalis pleurat, mellkasfalat
12 T3 (Pancoast tumor),a N. phrenicust, parietalis pericardiumot, vagy primer tumorral
azonos tiidélebenyben tumorgoc(ok) van(nak)
Tumor legnagyobb atmérdje > 7 cm, vagy infiltralja az alabbiakat: rekesz,
13 T4 mediastinum, sziv, nagyerek, trachea, n. laryngeus recurrens, nyeldcs6, csigolyatest,

tracheacarina, vagy a tumorral azonos oldalon, de eltér6 lebenyben tumorgdc(ok)kal
tarsul




2.2. TNM Kklinikai klasszifikacio, regionalis nyirokcsomok
2.2.1. Regionalis nyirokcsomok

A B
Nx A regionalis nyirokcsomok nem megitélhetok
2 NO Nincs regionalis nyirokcsomoé metasztazis
Metasztazis az azonos oldali peribronchialis és/vagy azonos oldali hilusi
3 N1 nyirokcsomokban, illetve az intrapulmonalis nyirokcsomokban, ideértve a direkt terjedést
is
4 N2 Metasztazis az azonos oldali mediastinalis és/vagy subcarinalis nyirokcsomokban

Metasztazis ellenoldali mediastinalis, ellenoldali hilaris, azonos vagy ellenoldali scalencus

5 N3 vagy supraclavicularis nyirokcsomdkban

2.3. TNM Klinikai Kklasszifikacio, tavoli attét
2.3.1. Tavoli attét

A B

1 MO Nincs tavoli metasztazis
2 M1 Tavoli metasztazis

Kiilonallo tumorgde(ok) az ellenoldali tiidében, pleuralis, vagy pericardialis tumoros
3 - Mla | X . o ) .

goc(ok), vagy malignus pericardialis, pleuralis folyadék
4 - M1b | Egyetlen extrathorakalis metasztazis egyetlen szervben
5 - Milc | Multiplex extrathorakalis metasztazis egy/tobb szervben

2.4. Megjegyzések:

2.4.1. Ritka, superficialis terjedésii tumor, melynek az invaziv komponense a bronchus falara
korlatozodik, és proximal felé a {6 bronchusig terjedhet, barmely méretii, szintén Tla-ként
klasszifikalt

2.4.2. T2 tumorok a fenti jellemzOkkel T2a csoportba sorolandok, ha 5 cm vagy kisebb
méretliek, vagy ha a méret nem meghatarozott, és T2b ha nagyobb, mint 5 cm, de nem nagyobb,
mint 7.cm

243. A tidétumor mellett jelentkezd pleuralis és pericardialis folyadekgyiilem
leggyakrabban a tumor kdvetkezménye. Néhany betegben a pleuralis (pericardialis) folyadék
tobbszords mikroszkopos vizsgalata negativ daganatsejtre nézve, és a folyadék nem véres €s
nem exudatum. Ha az el6bbiek és a klinikai megitélés alapjan a folyadék nem fligg Ossze a
daganattal, a folyadék jelenlétét ki kell zarni a staging elemekbdl, és M0-nak kell tekinteni

2.5. Stadium besorolas

A B C D
1 | Occult carcinoma TX NO MO
2 | Stadium 0 Tis NO MO
3 | StadiumI A Tlab NO MO
4 | Stadium I B T2a NO MO
5 | StadiumII A T2b NO MO
Tlab N1 MO
T2a N1 MO
6 | StadiumII B T2b N1 MO
T3 NO MO
7 | Stadium IIIA T1-2 N2 MO
T3 N1-2 MO
T4 NO-1 MO




8 | Stadium III B T4 N2 MO
Béarmely T N3 MO
9 | Stadium IV Barmely T Béarmely N M1a, M1b
2.6. ECOG PERFORMANCE STATUS
A B
1 | Fok ECOG
2 0 | Teljes aktivitas, onellatas, korlatozas nélkiil.
3 1 | Nem képes megerdltetd aktivitasra, de konnyli munkat, pl. irodai munka, kdnnyti otthoni munka, képes
végezni.
4 2 | Ambulans bejarasra képes, onellatd, de nem tud munkat végezni. Az ébren toltott orak tobb mint 50%-4t
agyon kiviil tolti.
5 3 | Csak korlatozottan énellato, az ébren toltott id6 tobb mint 50%-at pihenéssel tolti.
6 4 | Nem onellato, teljes ellatast igényel, egész nap dgyhoz kotott.
7 5 | Halal

3. Az ellatas igénybevételének finanszirozott szakmai rendje, finanszirozasi algoritmusa
3.1. A korai nem-kissejtes tildédaganatok diagnosztizalasa

Finanszirozasi Diagnézis
eljarasrend
: . e Anamnézis
A "t".Tj',,ge"‘ klstse;(jtes » Fizikalis vizsgalat
di 1ao atg!apla! o 1 s Laboratdriumi vizsgalatok (teljes vérkép, maj- és vesefunkcio)
iagnosztizalasaro e Hasi UH/CT
. s Mellkas rtg/CT
1.abra o Felsd hasi GT
s Koponya CT/MR
+« Egésztest-csontszcintigrafia
o PET-CT

Mintavétel

bronchoscopia
mediastinoscopia

EBUS, TBNA, EBUS-TBNA
EUS vezérelt mintavétel
transthoracalis tibiopszia
sebészet

NSCLC diagnézis

Stadium meghatarozasa
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I. stadium Il. stadium lll. stadium




3.2. Az I stadium ellatasa

1 stédium

IA stidium | IBstadium
PToa Ny

reoperdcid +, radioterdpia+

:emoterdpia
ieons kematerdpia kemoterdpia

kalis vizsgdlat 3 havonta 1-2 évig, 6 havonta 3-5 évig
Mellkas rig: m{tét utén, majd 2 havonta 3 évig, évente 3-5 évig

| tét utbn, majd recidiva gyand esctén
Egyéb vizsgalatok recidiva vagy {s n (MR, PET-CT,

* MOtét: tumer reszekcid + radikdlis nylrokesomd eltdvolitds és "sampling” nyirokesomd mintavétel.

|** Csak magas rizikéjii betegség esetén: rosszul differenciilt, vagy 4 em-nél nagyobb a tumor, vagy it

vagy vi is pleura érij vagy ¢ i miitét, vagy Nx



3.3. A II stadium ellatasa

Il. stadium

[

Il A stadium

pT1-2 NO-1 Il B stadium

I B stadium PT3 NO
pT2b N1

WNellkasfal vagy Neoadjuvans k i : platina alapil kemc

mediastinalis komhindlva 3 ciklus nivolumab, PD-L1 = 1 % és adenocarcinoméban
érintettség EGFR és ALK negativitas esetén

4

Pancoast
tumor

preoperativ radioterapia

répia

RO

reoperdcié +
kemoterapia
2-4 ciklus

mitét +
kemoterapia +/-
radioterdpia

kemoterapia

RO
2-4 ciklus

kemoterdpia +

radicterapia Mot

kematerépia

reoperacio +
kemoterapia

kemoterapia +
radioterapia

reoperacic + ke
kemoterdpia

oterapia +

2-4 ciklus radioterapia

“ozimartinik
EGFR exon 18 delécid
vagy exon 21 (LBGBR,
szubsztiticios mutacio

ssetén

EGFR exon 18 del

vagy exon 21 (LB58R)

szubsztiticios mutacio
esetén

szubsztitlcios mutaci
esetén

Gondozas:

Fizikalis vizsgalat: 3 havonta 1
evig, 6 havonta 3-5 évig
Mellkas rtg: mitét utén, majd 3
havonta 2 évig, évente 3-5 évig
Mellkas CT: mitét utan, majd 3-
5 évig 6 havonta, illetve recidiva
gyanuja esetén

Egyéb vizsgalatok: recidiva
vagy attét gyanujakor {MR,
PET-CT, hasi UH)

* Ozimertinib telfjes tumorrezekcidt kovetden
posztoperativ kemoterapia utan vagy annak
dokumentalt kontraindikdcidja esstén adhatd.
Az ozimertinib-kezelés legfeljebb 3 évig folytathatd.

3.4. A 111 stadium ellatasa

1l slem
! l

A stadium

T1-3 N2 MO; nBasmcC
T3 N1 MO; stadium
T4 NO-1

Neoadjuvans Definitiv

kemoirradiaci

alapu kematerd
nivel

esatén

Stadiumfelmérés. Stadiumfelmérés

1

Mutat

imezekabilis

tévoli attét

helyi
propagacio

metet +

i1)
- radinterépia

Lasd:  Lokalisan kiterjedt
inaperabilis s attétes nem
kissejtes tudarak (NSCLE)

diagnosztikéjénak és
kezelésének finanszirazasi
eljgrasrendje’

Durval

esetén

g: miitét utan, majd 3
havonta 2 éuig, évente 3-5 évig
Mellkas CT: mitét utén, majd 3-5 évig

* Ozimertinit teljes tumaorrezekeiat kovetden.
pasztoperatiu kemoterdpia utdn vagy annak
dokumentalt kontraindkacidia eseten adhald.
Az azimertinib-kezelds legraljebh 3 évig folytathatd.

6 havonta, illetve reci
eserén
Egyéh vizsgalatol

recidiva vagy at
gandjakor (MR, PET-CT, hasi UH]




3.5. Ozimertinib: Epidermalis novekedési faktor-receptor- (EGFR) exon 19 delécidkat vagy
exon 21 (L858R) szubsztitiiciés mutacidkat tartalmazo, II-IITA stddiumi, nem kissejtes
tiidékarcinéma (NSCLC) teljes tumorreszekciot kovetd, posztoperativ kemoterapia utan vagy

ozimertinib kezelés legfeljebb 3 évig folytathato.

3.6. Durvalumab: Lokalisan elérehaladott, nem reszekalhatd, nem-kissejtes
tiidokarcindmaban (NSCLC) szenvedé felnott betegek kezelésére, akiknek a daganataban a
tumorsejtek > 1%-a PD-L1 (Programmed death-ligand 1)-expressziot mutatnak, és akiknek a
betegsége a platina-alapi kemoirradiacioé utan nem progredialt.”

3.7. Nivolumab: Platinaalapu kemoterapiaval kombinalt nivolumab a reszekalhatd, nem
kissejtes tiidocarcinomaban szenvedd olyan jo altalanos allapota (ECOG 0-1) felnottek
neoadjuvans kezelésére, akiknél magas a kiujulas kockazata, a daganat > 1%-ban mutat PD-
L1 expressziot, valamint ki kell zarni a kezelésbdl az EGFR és ALK pozitivitast mutatd
adenocarcinomaban, a kozponti idegrendszeri attétben szenvedd betegeket, tovabba az aktiv,
kezelést igénylé autoimmun betegséget és a folyamatban levé immunszupressziv kezelésben
részesiilo betegeket.

3.7.1. Magas a kiujulas kockézatrol beszéliink, ha
3.7.1.1. a daganata > 4 cm méretii;

3.7.1.2. barmely N1 vagy N2 statuszu betegségben szenvedd beteg (fliggetleniil az elsddleges
daganat méretétol);

3.7.1.3. olyan betegek, akiknél tobb daganatos goc taldlhaté ugyanabban a lebenyben vagy
kiilonb6z6 azonos oldali lebenyekben;

3.7.1.4. olyan betegek, akiknél a daganat a mellkasi struktarakat invazivan érinti (k6zvetleniil
a pleura visceralis részét, a pleura parietalis részét, a mellkasfalat, a rekeszizmot, a nervus
phrenicust, a pleura mediastinalis részét, a parietalis pericardiumot, a mediastinumot, a szivet,
a nagyereket, a tracheat, a nervus laryngeus recurrenst, a nyeldcsovet, a csigolyatestet, a
carinat);

3.7.1.5. a f6horgot érintd daganatok vannak jelen;

3.7.1.6. olyan daganatok, amelyek a hilus régiora kiterjedd, az egész tid6t érintd
atelectasidval, obstruktiv tiidogyulladéssal jarnak.

4. A finanszirozasi szakmai ellenérzés alapjat képezo ellendrzési sarokpontok
4.1. Adminisztrativ ellenérzési pontok (folyamatba épitett ellendrzés)

4.1.1. Kompetencia szint: kijelolt intézmény, szakorvosi kompetencia ellendrzése
4.1.2. Betegadatok (online TAJ ellendrzés)

4.1.3. Jogszabalyban rogzitett indikacios teriilet BNO ellendrzése

4.2. Szakmai ellendrzési pontok

4.2.1. A diagnozis kritériumainak felallitdisa megfelel6 volt-e?

4.2.2. Az utankovetés a megfeleld idében megtortént-e, és ezen minden sziikséges vizsgalatot
elvégeztek-e?

5. A finanszirozasi eljarasrend alkalmazasanak hatasat méré mindségi indikatorok
5.1. A teriiletre forditott kdzkiadasok alakulésa.
5.2. A finanszirozott algoritmus szerint kezelt betegek aranya.



6. A finanszirozas szempontjabol 1ényeges finanszirozasi kodok

6.1. A relevans BNO kodok

A B
1 BNO BNO megnevezés
2 | C3400 A f6horgd rosszindulatu daganata
3 | C3410 Felsd lebeny, horgd vagy tiid6 rosszindulata daganata
4 | C3420 Ko6zépso lebeny, horgd vagy tiid6 rosszindulati daganata
5 | C3430 Also lebeny, horgd vagy tiid6 rosszindulati daganata
6 | C3480 A horgd és tiid6 atfedd elvaltozasa, rosszindulati daganata
7 | C3490 Horgd vagy tiidd rosszindulatil daganata, k.m.n.

6.2. A relevans OENO kodok

A B
1 OENO OENO megnevezés
2 | 12601 EKG végtag és mellkaselvezetéssel
3 | 16200 Bronchoscopia
4 | 18441 Thoracocentesis diagnosticus
5 | 25063 Kopet, bronchusvaladék tenyésztése
6 | 28014 Vérkép, automataval V.
7 | 31310 Mellkasfelvétel, AP/PA
8 | 34440 Mellkas CT vizsgalata nativ
9 | 34441 Mellkas CT vizsgalata iv. kontrasztanyag adasat kovetdleg
10 | 34442 Mellkas CT vizsgalata nativ plusz iv. kontrasztanyag adasat kovetéleg
11 | 34474 Biopsia pulmonis transthoracalis, CT vezérelt
12 | 34930 Mellkas MR vizsgalata nativ
13 | 34931 Mellkas MR vizsgalata iv. kontrasztanyag adasat kovetdleg
14 | 34932 Mellkas MR vizsgalata nativ plusz iv. kontrasztanyag adasat kovetdleg
15 | 3523B Attekint csontszcintigrafia
16 | 3521A Perfuzids tiidészcintigrafia
17 | 53416 Mediastinoscopia collaris sec. Carlens
18 | 53417 Mediastinoscopia parasternalis sec. Stemmer
19 | 89442 Pulzoxymetria
20 | 35960 Egésztest PET/CT vizsgalata

6.3. A relevans HBCS kodok

A B
1 HBCS HBCS megnevezés
2 | 7030 Kemoterapia, EEP protokoll szerint
3 | 7052 Kemoterapia, GEM+CDDP II. protokoll szerint
4 | 7053 Kemoterapia, GEM/B protokoll szerint
5 | 7059 Kemoterapia, TXT+CDDP protokoll szerint
6 | 7076 Kemoterapia, CDDP+VNB protokoll szerint
7 | 7088 Kemoterapia, PEV protokoll szerint
8 | 7089 Kemoterapia, VICE protokoll szerint
9 | 7092 Kemoterapia, CBP+VP protokoll szerint
10 | 7096 Kemoterapia, MMC+IFO+CDDP protokoll szerint
11 | 7097 Kemoterapia, PE protokoll szerint
12 | 7098 Kemoterapia, IEC protokoll szerint
13 | 7099 Kemoterapia, TAX+CBP protokoll szerint
14 | 7119 Kemoterapia, heti TAX protokoll szerint
15 | 7179 Kemoterapia, GEM/C protokoll szerint
16 | 7180 Kemoterapia, GEM+CBP/B protokoll szerint
17 | 7183 Kemoterapia, CBP+TXT/C protokoll szerint
18 | 7184 Kemoterapia, TXT/B monoterapia protokoll szerint
19 | 7185 Kemoterapia, PEM monoterdpia protokoll szerint




20 | 7186 Kemoterapia, CDDP+VNB/B protokoll szerint

21 | 7187 Kemoterapia, VNB protokoll szerint

22 | 7188 Kemoterapia, PE/B protokoll szerint

23 | 7189 Kemoterapia, PE/C protokoll szerint

24 | 7191 Kemoterapia, PEM-CDDP protokoll szerint

25 | 7195 Kemoterapia, CEP/B protokoll szerint

26 | 7320 Kemoterapia, GEM+CBP/C protokoll szerint

27 | 7362 Kemoterapia, BEV-tiid6 monoterdpia protokoll szerint

28 | 7369 Kemoterapia, CDDP+TAX/B protokoll szerint

29 | 7370 Kemoterapia, CPH+CDDP/B protokoll szerint

30 | 7402 Kemoterapia, CEP II. protokoll szerint

31 | 7419 Radiokemoterapia, tiidérak esetén CDDP protokoll szerint

32 | 7420 Radiokemoterapia, nem kissejtes tiidérak esetén TAX protokoll szerint
33 | 7422 Radiokemoterapia, tiildérak esetén CDDP-VP/B protokoll szerint

34 | 7423 Radiokemoterapia, nem kissejtes tiidorak esetén TXT-CDDP protokoll szerint
35 | 7424 Radiokemoterapia, nem kissejtes tiidorak esetén TAX-CBP protokoll szerint
36 | 7436 Kemoterapia, GEM+CDDP II.+BEV protokoll szerint

37 | 7437 Kemoterdpia, TXT+CDDP+BEV protokoll szerint

38 | 7438 Kemoterapia, CDDP+VNB/A protokoll szerint

39 | 7458 Kemoterapia, VNB+CBP protokoll szerint

40 | 7468 Radiokemoterapia, tiidérédk esetén CBP protokoll szerint

41 | 7474 Kemoterdpia, TAX+CBP+BEV protokoll szerint

42 | 7475 Kemoterapia, GEM+CBP/B+BEV protokoll szerint

43 | 7477 Kemoterapia, CDDP+TAX/C+BEV protokoll szerint

44 | 7478 Kemoterapia, CBP+TXT/C+BEV protokoll szerint

45 | 7479 Kemoterdpia, CDDP+VNB/B+BEV protokoll szerint

46 | 7485 Kemoterapia, VNB+CBP+BEV protokoll szerint

47 | 7702 Kemoterapia, EEP+dexrazoxane protokoll szerint

48 | 7721 Kemoterapia, CEP Il.+dexrazoxane protokoll szerint

6.4. Relevans ATC kodok

A B
ATC kéd Hatéanyag
1 L01AA01 cyclophosphamid
2 LO1AAQ6 ifosfamide
3 L01BCO05 gemcitabine
4 LO1CA04 vinorelbin
5 L01CB01 etoposide
6 L01CDO01 paclitaxel
7 L01CD02 docetaxel
8 L01DB03 epirubicin
9 LO1EBO4 osimertinib
10 LO1FFO01 nivolumab
11 LO1FF03 durvalumab
12 LO1XA01 cisplatin
13 LO1XA02 carboplatin
14 VO03AF01 mesna




7. Fogalmak, roviditések

CR

CT
EBUS
EGFR
MR
NSCLC
PET-CT
PR

PS

rtg

SD

UH
TBNA
WBRT

Komplett remisszio

Computer tomografia

Endobronchialis ultrasound (endobronchialis ultrahang)
Epidermalis ndvekedési faktor

Magneses rezonancia vizsgalat

Non small cell lung cancer (Nem-kissejtes tidédaganat)
Pozitron emisszios tomografia

Parcidlis remisszid

Altalanos allapot

Rontgen

Valtozatlan allapot

Ultrahang

Transbronchialis needle biopsy (transbronchialis tibiopszia)
Whole brain radiotherapy (teljes agykoponya besugarzas)



