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Tecartus (brexukabtagen-autoleucel)
vid mantelcellslymfom
NT-rdadets yttrande till regionerna 2022-11-24

Rekommendation och sammanvagd beddmning

NT-radets rekommendation till regionerna ér:
e att Tecartus kan anvandas vid recidiverande eller refraktart mantelcellslymfom

Tillstandets svarighetsgrad ar mycket hog.

Tillstandet &r séllsynt.

Osdkerheten i den vetenskapliga dokumentationen ar hog.
Osdkerheten i den hadlsoekonomiska varderingen ar mycket hog.

TLV:s halsoekonomiska bedomning av Tecartus fran januari 2022 visar att kostnaden per vunnet
QALY ar cirka 1,1 miljoner kronor jamfért med standardbehandling. | TLV:s kdnslighetsanalyser

varierar kostnaden per vunnet QALY mellan cirka 800 000 och 1,4 miljoner kronor. Resultatet ar
framst kénsligt for antaganden om andelen langtidséverlevare bland patienter som far Tecartus.

Tillstandet ar séllsynt och sjukdomens svarighetsgrad ar mycket hog, men den mycket hoga
osakerheten i det halsoekonomiska underlaget paverkar vilken kostnad som kan accepteras for
lakemedlet. Efter att TLV:s hdlsoekonomiska beddmning publicerades har det tillkommit en
publikation med tredrsdata fér Tecartus som minskar osdkerheten géllande andelen
langtidsoverlevare jamfort med tidigare.

| samband med nationell samverkan fér Tecartus har nationella forhandlingar genomférts med
foretaget vilket har resulterat i avtal om reducerat pris fér regionerna. Avtalet i kombination med
nytillkommen data gor att NT-radet bedémer att Tecartus kan betraktas som kostnadseffektivt.
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Om lakemedlet

Tecartus (brexukabtagen-autoleucel) ar en CAR T-cellsterapi dar den aktiva komponenten bestar av
patientens egna genetiskt modifierade T-lymfocyter. Cellerna har modifierats med hjalp av en
retroviral vektor som kodar fér en anti-CD19-specifik chimar antigenreceptor (CAR). Cellerna binder
till CD-19-uttryckande malceller vilket ger T-cellsmedierad cytotoxicitet samt cytokinfrisattning som
orsakar déd av tumorceller som uttrycker CD19.

Fullstandig indikation: Tecartus ar avsett for behandling av vuxna patienter med recidiverande eller
refraktart mantelcellslymfom (MCL) efter tva eller fler linjers systemisk behandling med bland annat
en Brutons tyrosinkinashdmmare (BTK-hdmmare).

Tecartus har studerats i en 6ppen, icke-randomiserad fas ll-studie (Zuma-2) med vuxna patienter
med recidiverande eller refraktdar MCL som tidigare fatt cytostatikabehandling med antracyklin eller
bendamustin, en anti-CD20-antikropp och en Brutons tyrosinkinashdammare (ibrutinib eller
akalabrutinib). De hade ocksa sjukdomsprogression efter sin senaste behandlingsregim eller sjukdom
som var refraktdr mot den senaste behandlingen. Det priméra effektmattet var objektiv
svarsfrekvens (ORR). Vid en forutbestamd databrytpunkt var ORR 84 % for ITT-populationen (62/74
patienter, 95 % Kl 73,4-91,3 %), varav ett komplett svar observerades hos 59 % av patienterna.
Uppfoljningstiden i median var 16,8 manader.

En tredrsuppfoljning av alla behandlade patienter (n = 68) i Zuma-2 har publicerats. Efter en
medianuppfoljning pa 35,6 manader var ORR for mITT-populationen 91 % (95 % Kl 81,8-96,7 %),
varav ett komplett svar observerades hos 68 % av patienterna (95 % Kl 55,2-78,5).
Medianoverlevnaden var 46,6 manader (95 % Kl 24,9-NE).

Tecartus fick villkorat europeiskt marknadsgodkannande i december 2020.

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. Plattformen har operationaliserats i tre
relevanta dimensioner: tillstandets svarighetsgrad, tillstandets séllsynthet och atgardens
kostnadseffektivitet. Aven osikerheten i den hilsoekonomiska bedémningen paverkar vilken kostnad
som beddms acceptabel.

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

Progressionsfri overlevnad efter andra och tredje linjens behandling av MCL &r 11-14 manader
respektive 6 manader i median. For patienter med tidig sjukdomsprogression (<24 manader) ar
totaloverlevnaden i regel samre. Aterfall forekommer, dven sa sent som 10 ar efter behandling, och
MCL anses i regel vara en icke botbar sjukdom med dagens behandlingsalternativ. Patienter med
aterfall efter malinriktad behandling med Brutons tyrosinkinas (BTK)-hdmmare har ofta dalig
prognos.
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Forekomst av tillstandet
Tillstandet ar sallsynt (pa en skala av mycket sallsynt, sallsynt, mindre vanligt, och vanligt).

| Sverige insjuknar 80—100 individer arligen i mantelcellslymfom. Mellan aren 2007 och 2020 har
1681 patienter med diagnos MCL rapporterats till nationellt kvalitetsregister for lymfom. Endast en
mindre andel av dessa kan vara aktuella for Tecartus, det vill siga de som har recidiverande eller
refraktart MCL efter tva eller fler linjers systemisk behandling och i 6vrigt ar lampliga for att genomga
cellterapi.

Atgéardens kostnadseffektivitet

Det finns inte nagon enskild rekommenderad behandling efter tidigare behandling med BTK-
hdammare. Behandlingen vid refraktar/recidiverande MCL &r individuellt anpassad och flera kliniskt
relevanta behandlingsalternativ finns. | den halsoekonomiska bedémningen har Tecartus darfor
jamforts med en behandlingsmix bestaende av framfor allt olika kemoterapikombinationer plus
rituximab.

| TLV:s grundscenario uppgar kostnaden till cirka 1,1 miljoner kronor per vunnet QALY. |
TLV:s kanslighetsanalyser varierar kostnaden per vunnet QALY mellan cirka 800 000 och 1,4
miljoner kronor. Resultatet ar framst kansligt for antaganden om andelen langtidséverlevare
bland patienter som far Tecartus.

| samband med nationell samverkan fér Tecartus har nationella forhandlingar genomférts med
foretaget vilket har resulterat i avtal om reducerat pris for regionerna. Avtalet i kombination med
nytillkommen data gor att NT-radet bedémer att Tecartus kan betraktas som kostnadseffektivt.

Osékerhet i underlaget

Osékerhet i den vetenskapliga dokumentationen
Osdkerheten ar hog (pa en skala av lag, mattlig, hog och mycket hog).

Godkannandet bygger pa en fas ll-studie. Eftersom studien saknar kontrollgrupp &r det inte mojligt
att utréna om eventuell bryggbehandling kan ha inverkat pa resultateten. Det gar heller inte att
kvantifiera effektskillnaden jamfort med standardbehandling. Data for vissa patientgrupper som ar
aktuella for behandling ar mycket begransad, exempelvis for kvinnor och aldre. Tecartus har fatt ett
villkorat europeiskt marknadsgodkannande vilket innebér att ansdkan ska kompletteras med
langtidsdata for behandlingens effekt och sdkerhet.

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

Osdkerheten i TLV:s hdlsoekonomiska beddmning (fran januari 2022) beror framst pa osdkerheter i
skattningen av andelen langtidséverlevare bland patienter som behandlats med Tecartus. Det har
darefter tillkommit en publikation med trearsdata for Tecartus, vilket gor att osdkerheten gallande
andelen langtidsoverlevare minskar.

Det medfér dven osdkerhet att foretaget skattat Tecartus relativa effekt med hjalp av en indirekt
jamforelse. Det finns dven osdkerhet i foretagets antagande om patienternas genomsnittsalder vid
behandling med Tecartus.
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Tidpunkt for revision av yttrandet

NT-radet publicerade 2022-04-21 en rekommendation for Tecartus om att inte anvanda lakemedlet.
Mot bakgrund av nya data, samt ett avtal som reducerar kostnaden, har NT-radet 2022-11-24
publicerat en rekommendation; att Tecartus kan anvandas.
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