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Keytruda (pembrolizumab) for behandling av avancerad
MSI-H eller dMMR kolorektalcancer i forsta linjen
NT-radets yttrande till regionerna 2021-05-24

Rekommendation och sammanvagd beddmning

NT-radets rekommendation till regionerna ar:
e att Keytruda bor anvandas som monoterapi vid behandling av metastaserad
kolorektalcancer i forsta linjen till vuxna patienter som uppvisar hog
mikrosatellitinstabilitet (MSI-H) eller defekt mismatch repair (dMMR)

Tillstandets svarighetsgrad ar hog.
Tillstandet &r mindre vanligt.

NT-radet har en arbetsmodell for framtagande av rekommendationer gallande PD1- och PD-L1-
hammare, som innebar att det finns mojlighet att utvarderanya indikationer av PD1- och PD-L1-
hdammare baserat pa en bedémning av relativ effekt och’sdkerhet som gors av aktuell nationell
vardprogramgrupp samt det upphandlade priset forlakemedlet. Denna vardering ersatter TLV's
halsoekonomiska utvédrdering. Bedémningen till denna rekommendation har gjorts i samrad med
Nationell arbetsgrupp for cancerlakemedel (NAC) och aktuell nationell vardprogramgrupp inom
Regionala cancercentrum (RCC) i samverkan pa uppdrag av NT-radet.

Keytruda har jamforts med dagens standardbehandling innefattande cytostatika vid behandling av
metastaserad kolorektalcancer i en-randomiserad fas Ill studie, Keynote-177. Resultatet i studien
visade att behandling med Keytruda ger signifikant forlangd progressionsfri 6verlevnad (PFS) och
battre livskvalitet an dagens:standardbehandling med cytostatika. NT-radet kommer att bevaka
resultaten av studien Keynote-177 och ta stallning till behovet av modifiering av denna
rekommendation narresultaten avseende total éverlevnad (OS) fran studien blir tillgéngliga.

Inom ramen for regionernas samverkansmodell for Iakemedel har nationella upphandlingar
genomforts for'samtliga nu godkdnda PD1- och PD-L1-hdmmare. Avtal har tecknats som géller fran
och med 2021-01-01. Avtalen innebér att regionerna far en del av kostnaden aterbetald.

Resultaten i den kliniska studien och bedémningen av patientnytta gor att det anses angelaget med
jamlik anvandning i landet. En sammanvagd bedémning av ovanstaende faktorer gor att NT-radet
rekommenderar att Keytruda bor anvandas vid den aktuella indikationen.
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Om lakemedlet

Keytruda (pembrolizumab) ar en monoklonal antikropp som blockerar T-cellernas PD-1-receptorer.
Detta gor att T-cellerna kan aktiveras och angripa tumarceller, istallet for att bli inaktiverade av
tumorernas PD-L1 och PD-L2-ligander.

Indikation som omfattas av denna rekommendation: Keytruda som monoterapi ar indicerat for forsta
linjens behandling hos vuxna med metastaserad kolorektalcancer som uppvisar hég
mikrosatellitinstabilitet (MSI-H) eller defekt mismatch repair (dMMR).

Indikationen blev godkand av den europeiska lakemedelsmyndigheten i januari 2021. Keytruda ar ett
rekvisitionslakemedel.

Beddmning av Keytruda foér behandling av avancerad kolorektalcancer

NT-radet har infor denna rekommendation réddgjort med NAC och aktuellnationell
vardprogramgrupp inom RCC i Samverkan.

Effekt och sdkerhet av pembrolizumab har utvarderats i en 6ppen randomiserad fas-3 studie.
Pembrolizumab jamférdes med standard kemoterapi hos patienter med MSI-H metastaserad
kolorektalcancer. | studien, Keynote-177, deltog 307 patienter som randomiserades med
forhallandet 1:1 till antingen pembrolizumab eller kemoterapi. Studien tillat att kemoterapi kunde
kombineras med antigen bevacizumab eller cetuximab. 100 patienter fick dven bevacizumab och 16
cetuximab.

Priméara endpoints var total 6verlevnad (OS) och progressionsfri 6verlevnad (PFS). | studien, dar
median uppfdljningstid var 32,4 manader, visade pembrolizumab en statistiskt signifikant forbattrad
progressionsfri dverlevad jamfort med kemoterapi. Median progressionsfri éverlevnad (PFS) var 16,5
manader (95% KI: 5,4 - 32,4) i pembrolizumabgruppen och 8,2 manader (95% Kl, 6,1 - 10,2) i
kemoterapigruppen med hazardkvot 0,60 (95% KI: 0,45- 0,80; P= 0,002).

Overlevnadsdata (OS) arvid tidpunkten fér utfirdande av denna rekommendation fortfarande
omogna och resultatet fran slutanalysen ar dnnu inte publicerad.

NT-radet har i samrad med NAC anvant ESMO:s skala for bedémning av patientnytta, ESMO-
Magnitude ‘of Clinical Benefit Scale (ESMO-MCBS). Bedémningen baseras pa den vetenskapliga
dokumentationen for aktuellt Idkemedel och aktuell indikation. Icke kurativa behandlingar graderas
1-5. 5-och 4 innebar betydande patientnytta och 1-2 begransad patientnytta. Keytruda graderas 4 av
5 pa ESMO MCBS-skalan for bedémning av patientnytta.

Tillforlitligheten i den vetenskapliga dokumentationen fér Keytruda bedéms av NT-radet tillracklig
for att kunna avge denna rekommendation.

Nagon héalsoekonomisk analys har inte gjorts. Varderingen av kostnadseffektiviteten baseras pa en
beddmning av patientnyttan i relation till dagens standardbehandling med cytostatika, samt det
nationellt upphandlade priset for Keytruda. NT-radet bedomer atgarden som kostnadseffektiv.
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https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/keytruda-epar-product-information_sv.pdf
https://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoa2017699
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0923753419349324?via%3Dihub



