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Padcev (enfortumab vedotin) vid urotelial cancer
NT-radets yttrande till regionerna 2022-12-22

Rekommendation och sammanvagd beddmning

NT-radets rekommendation till regionerna ar:
e att Padcev bor anvdandas som monoterapi vid behandling av vuxna patienter med
lokalt avancerad eller metastaserad urotelial cancer som tidigare har fatt
platinainnehallande kemoterapi och en PD-(L)1-hdmmare

Tillstandets svarighetsgrad ar mycket hog.

Tillstandet &r mindre vanligt.

Oséakerheten i det vetenskapliga underlaget ar mattlig.
Osdkerheten i den hadlsoekonomiska varderingen ar hog.

| TLV:s halsoekonomiska vardering har Padcev jamforts med vinflunin. TLV varderar kostnaden per
vunnet QALY for Padcev till 2,2 miljoner kronor jamfért med vinflunin.

Rekommendationen baseras pa total dverlevnad (OS) fran en 6ppen, randomiserad fas 3-studie dar
Padcev jamférdes med kemoterapi hos patienter med metastaserad eller lokalt avancerad urotelial
cancer, efter tidigare erhallen platinainnehallande kemoterapi och immunterapi. Resultatet i studien
visade statistiskt signifikant forbattrad total 6verlevnad hos Padcev-gruppen jamfért med
standardkemoterapi.

| samband med nationell samverkan fér Padcev har nationella férhandlingar genomférts med
foretaget vilket har resulterat i avtal som innebar aterbaring av en del av kostnaden fér Padcev till
regionerna.

En sammanvagd beddmning av ovanstaende faktorer gor att Padcev kan betraktas som
kostnadseffektivt.

Det finns tre nivaer for NT-radets rekommendationer till regionerna: att lakemedlet bor anvéandas,
kan anvandas eller att lakemedlet inte ska anvandas. Padcev bor anvandas vid den aktuella
indikationen mot bakgrund av att tillstandets svarighetsgrad dr mycket hég med begrénsade
behandlingsalternativ samt att behandlingens effekt bedéms kliniskt relevant.
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Om lakemedlet

Enfortumab vedotin bestar av en antikropp mot nectin-4, ett transmembranprotein av betydelse for
canceromvandling (onkogenes) som har pavisats pa bland annat blascancerceller. Denna antikropp &r
kopplad till monometyl auristatin E (MMAE), en molekyl som angriper mikrotubuli. Efter att ha
bundit till tumorceller frisdtts MMAE och celldelningen avstannar foljt av apoptos.

Indikation som omfattas av denna rekommendation: Padcev (enfortumab vedotin) &r indicerat for
behandling av vuxna patienter med lokalt avancerad eller metastaserad urotelial cancer som tidigare
har fatt platinainnehallande kemoterapi och en hammare av programmerad celldédsreceptor 1 eller
programmerad celldédsligand 1.

Effekt och sdakerhet av enfortumab vedotin har utvarderats i en 6ppen randomiserad fas-3

studie, EV-301. | studien deltog 608 patienter som tidigare erhallit behandling med platinumbaserad
kemoterapi och immunterapi. Patienterna randomiserades till att behandlas med enfortumab
vedotin (n=301) eller med kemoterapi (n=307).

Studiens primara effektmatt var total 6verlevnad (0S). Vid forsta interimanalysen visade studien att
enfortumab vedotin gav en signifikant forbattrad totaléverlevnad jamfort med kemoterapi HR 0,70
(95% Kl 0,56-0,89; p=0,001) efter en medianuppfdljningstid pa 11,1 manader. Median total
overlevnad var 12,88 manader (95 % Kl 10,58-15,21) i enfortumab vedotin-gruppen jamfért med
8,97 manader (95 % KI 8,05-10,74) i kemoterapi-gruppen. Aven den progressionsfria éverlevnaden
(PFS) var statistiskt signifikant langre for gruppen som fick enfortumab vedotin och forbattrades i
median med 2 manader. Median sjukdomsfri 6verlevnad var 5,5 manader (95 % Kl 5,32-5,82) i
enfortumab vedotin-gruppen jamfért med 3,71 manader (95 % Kl 3,52-3,94) i kemoterapi-gruppen
HR 0,62 (95% Kl 0,51-0,75; p=0,00001).

Indikationen blev godkadnd av den europeiska ldkemedelsmyndigheten i april 2022.
Padcev ar ett rekvisitionslakemedel.

NT-rddets bedomning gallande lakemedlet

Den sammanvagda bedomningen géllande ldkemedlet baseras pa en vardering utifran den etiska
plattformen for prioriteringar och dess tre principer: manniskovardesprincipen, behovs-
solidaritetsprincipen och kostnadseffektivitetsprincipen. Vid bedémningen har tillstandets
svarighetsgrad, tillstdndets sillsynthet och atgirdens kostnadseffektivitet vigts in. Aven osiakerheten
i den halsoekonomiska bedémningen paverkar vilken kostnad som bedéms acceptabel.

Tillstandets svarighetsgrad
Tillstandets svarighetsgrad ar mycket hog (pa en skala av lag, mattlig, hég och mycket hog).

Urotelial cancer ar den vanligaste formen av cancer i blasan. Lokalt avancerad eller metastaserad
urotelial cancer ar en obotlig sjukdom med begransade behandlingsméjligheter.

Forekomst av tillstandet
Tillstandet &r mindre vanligt (pa en skala av mycket séllsynt, sallsynt, mindre vanligt, och vanligt).

Totalt uppskattas cirka 100 patienter kunna vara aktuella for behandling.
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Atgéardens kostnadseffektivitet
Lakemedelskostnaden per patient och manad for Padcev i TLV:s underlag ar cirka 108 000 kronor
(exklusive avtalad rabatt). Till det tillkommer en administreringskostnad per infusionstillfille.

| TLV:s grundscenario uppgar kostnaden till cirka 2,2 miljoner kronor per vunnet QALY (exklusive
rabatt) jamfoért med vinflunin.

| samband med nationell samverkan fér Padcev har nationella férhandlingar genomférts med
foretaget vilket har resulterat i avtal som innebar aterbéaring av en del av kostnaden for Padcev till
regionerna. Det innebar att kostnaden per vunnet QALY blir lagre dn de varden som TLV redovisar.

Osékerhet i underlaget

Osékerhet i den vetenskapliga bedomningen
Oséakerheten i det vetenskapliga underlaget ar mattlig (pa en skala av lag, mattlig, hog och mycket
hog).

Effekten bedoms valdokumenterad i EV-301 och bygger pa en 6ppen, randomiserad fas llI-studie
med 6ver 600 patienter. Osdkerheten beror framst pa att studiepopulationen i EV-301, enligt TLV:s
analys, har ett battre allméntillstand an patientpopulationen som ar aktuell for behandling med
enfortumab vedotin i Sverige samt att den langsiktiga effektfordelen for enfortumab vedotin &r
osdker. Det primara utfallsmattet i studien var OS, medan PFS var sekundart utfallsmatt. NT-radet
bedomer att enfortumab vedotin har en kliniskt relevant effekt for aktuell behandlingslinje jamfort
med kemoterapi. Uppfdljningsanalysen fran 2021 stdder interimanalysen som visade cirka 4
manaders skillnad i OS (median) mellan armarna.

Osékerhet i den halsoekonomiska beddémningen
Osdkerheten ar hog (pa en skala av 1ag, mattlig, hog och mycket hog).

Osdkerheten i kostnadseffektivitetsresultaten ar hog och beror framst pa att den langsiktiga
effektfordelen for Padcev ar osaker. Dessutom finns osdkerhet vad galler antagandet om
behandlingslangd da olika antaganden om extrapolering av behandlingslangden paverkar kostnaden
per vunnet QALY i hog utstrackning. Studiepopulationen i EV-301 hade dven ett battre allmantillstand
an patientpopulationen som ar aktuell f6r behandling med Padcev i Sverige, vilket eventuellt kan
paverka kostnadseffektiviteten.
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