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Ordnat inforande av lakemedel Opdivo (nivolumab) i kombination

med Yervoy (ipilimumab) vid avancerad njurcellscancer

Beslut
Enligt forslag fran Region Hallands prioriterings- och evidensrad

Forslag till beslut fran Region Hallands prioriterings- och evidensrad
Inforande enligt NT-radets rekommendation:

e att kombinationen av Opdivo och Yervoy bor anvandas till vuxna med
avancerad njurcellscancer med intermediar/dalig prognos.

Bakgrund

Nationellt vardprogram for njurcancer uppdaterades i juni 2019. Enligt
vardprogrammet baseras valet av forsta linjens behandling vid klarcellig
njurcancer pa riskgrupp. Vid intermediar risk rekommenderas kombinationen
ipilimumab + nivolumab i férsta hand. NT-radet rekommenderar att Opdivo i
kombination med Yervoy bor anvandas vid avancerad njurcellscancer med
intermediar/dalig prognos eftersom tillstandets svarighetsgrad ar mycket hég och
behandlingen i studier har visat statistiskt signifikant battre effekt an jamférbara
behandlingsalternativ.

Opdivo och Yervoy har varit foremal for nationell upphandling som resulterat i
priser som har sekretess. TLV har berdknat kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat
ar (QALY) for kombinationen Opdivo plus Yervoy jamfort med Votrient (pazopanib)
eller Cabometyx (kabozantinib). Jamfort med Votrient beréknas den till 1,25
miljoner kronor och jamfoért med Cabometyx (kabozantinib) till 1,4 miljoner kronor.
Berakningarna ar gjorda exklusive de avtalade rabatterna.

En sammanvagd bedomning av ovanstaende faktorer gor att behandling med
kombinationen Opdivo och Yervoy kan betraktas som kostnadseffektiv.

Godkand indikation aktuell for ordnat inférande
Forsta linjens behandling av vuxna med avancerad njurcellscancer med
intermediar/dalig prognos.
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Sjukdomens svarighetsgrad

Tillstandets svarighetsgrad ar mycket hog. Overlevnaden ar starkt kopplad till
patientens tumorstadium vid diagnostillfallet, och vid priméart metastaserad
sjukdom &r 5-arséverlevnaden 15 procent.

Atgardens effektstorlek

Effekten av behandling med lakemedlen bedoms som mattlig. Effekt och sakerhet
av kombinationen Opdivo och Yervoy utvarderades i fas Ill-studien Checkmate-
214, en randomiserad, 6ppen, kontrollerad multicenterstudie. Totalt 1096 patienter
randomiserades, varav 847 patienter med intermediar/dalig prognos, till att fa
antingen Opdivo i kombination med Yervoy (n = 425) eller sunitinib (n = 422). |
studien visade Opdivo i kombination med Yervoy signifikant battre effekt an
kontrollarmen pa de primara effektmatten totaléverlevnad (OS), och objektiv
svarsfrekvens (ORR). Median OS uppnaddes inte for Opdivo i kombination med
Yervoy, men var 26 manader for sunitinib (HR 0.63; 99,8% CI 0,44 - 0,89; P<
0,001). ORR var 42 % (95 % KI 36,9-46,5) respektive 27 % (95 % Kl 22,4-31,0),
P< 0,001. Ingen statistisk signifikans visades for progressionsfri dverlevnad (PFS).

Sjukdomens sallsynthet

Tillstandet ar vanligt. | Sverige far cirka 1000 personer njurcancer varje ar. Det
motsvarar drygt tva procent av all cancer i landet. Ungefar 15 procent av
patienterna har spridd njurcancer vid diagnos.

Kostnadseffektivitet

TLV:s halsoekonomiska analyser baseras pa jamforelser mot Votrient samt mot
Cabometyx. TLV uppskattar att kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar
(QALY) for Opdivo i kombination med Yervoy ligger runt 1,25 miljoner kronor
jamfort med Votrient, samt runt 1,4 miljoner kronor jamfért med Cabometyx.
Kostnaderna &ar exklusive de avtalade rabatterna.

Tillforlitligheten i den halsoekonomiska bedémningen ar 1ag.

Den laga tillforlitligheten ligger framst i hur lange behandlingen med Opdivo antas
fortgd. Det finns aven en osékerhet kring effekten av Opdivo bortom de kliniska
studierna. Dessa faktorer har en betydande paverkan pa kostnaden per QALY.
TLV har gjort en begransad utvardering for den aktuella indikationen
njurcellscellscancer. Det innebér att TLV inte detaljgranskat foretagets
halsoekonomiska modell i samma utstrackning som i andra &renden, utan
redovisat och kommenterat de antaganden som ar gjorda av féretaget.

Formansbeslut - TLV
Rekvisitionslakemedel.
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Sidoavtal
Sidoavtal finns fér Opdivo fran 2017-04-01 - 2020-03-31 och for Yervoy 2017-01-
01 - 2019-12-31.

Regionala expertgruppsutlatande

Enligt René Blom kan det for Region Halland handla om 6 patienter per ar. Enligt
NT-radets uppskattning av antalet patienter med spridd njurcancer kan antalet
patienter i Region Halland uppskattas till cirka 5 per ar. Lakemedelsbehandlingen
ar ett komplement till befintliga behandlingsmajligheter. Patienten behandlas till
tumorprogression. Median 7,9 manader med behandling enligt studie av Motzer et
al.

Konsekvensanalys

Ekonomiska konsekvenser

Steg 1 kombinationsbehandling (var tredje vecka de forsta fyra doserna):
Nivolumab (Opdivo) 3 mg/kg foljt av Ipilimumab (Yervoy) 1 mg/kg.

Steg 2 fortsatt behandling med Opdivo: 480 mg var fjarde vecka (eller 240 mg var
annan vecka). Utifran denna regim beraknas en kostnad per patient (70 kg) till 0,6
Mkr (fore aterbaring).

Ar Kostnad per ar (kr) — Kostnad per ar (kr) — 6
antal patienter enligt patienter (kontinuerlig
uppskattning fran Region | behandling)

Halland (6 st)

2019 0,9 Mkr 1,3 Mkr
2020 3,6 Mkr 5,4 Mkr
2021 3,6 Mkr 10,8 Mkr

Organisatoriska konsekvenser

Kombinationsbehandlingen, som ges inom mottagningsverksamhet ersatter
tidigare tablettbehandling. Antalet patienter per ar ar dock litet, varfor paverkan pa
verksamheten anses liten.

Behov av utbildning
Inget identifierat.
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Implementeringsplan

Inférandeprocess
De kriterier for insattning som anges i nationellt vardprogram och i NT-
rekommendationen ska féljas.

Kommunikationsplan
Detta beslut formedlas till sjukhusledning och aktuella forskrivare i oktober 2019.
Beslut kommer att publiceras pa Region Hallands webbsida fér ordnat inférande.

Uppféljningsplan
Anvéandningen av Opdivo och Yervoy foljs regionalt av lakemedelsverksamheten
pé& Regionkontoret. Aterkoppling lamnas till rekvirerande enheter.

Beslutets giltighet
Beslutet om ordnat inférande granskas och revideras senast 24 manader efter
beslut eller vid nytt beslut fran TLV, NT-radet eller Lakemedelsverket.

Halmstad dag som ovan

Martin Engstrém
Halso- och sjukvardsdirektor

Bilagor
Yttrande fran NT-radet gallande Opvido och Yervoy vid avancerad njurcellscancer




