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Jemperli (dostarlimab) for behandling av avancerad
endometeriecancer
NT-rdadets yttrande till regionerna 2022-02-25

Rekommendation och sammanvagd beddmning

NT-radets rekommendation till regionerna ar:
e att avsta fran anvandning av Jemperli vid behandling av vuxna patienter med
recidiverande eller avancerad endometriecancer med dMMR eller MSI-H som
progredierat efter platinainnehallande behandling.

Tillstandets svarighetsgrad ar hog.

Tillstandet &r vanligt.

Atgardens effektstorlek dr svarbedomd pa grund av mycket hog osékerhet i den vetenskapliga
dokumentationen.

Osakerheten i den halsoekonomiska varderingen ar mycket hog.

| TLV:s halsoekonomiska vardering harJemperli jamférts.med karboplatin+paklitaxel (KarPak) och
pegylerat liposomalt doxorubicin (PLD). TLV varderar kostnaden per vunnet QALY jamfért med
KarPak till mellan 0,8-4,7 miljoner kronor och jamfért med PLD till mellan 0,5-1,8 miljoner kronor,
beroende pa behandlingstid.

Det rader hog osakerhet kring bade kort- och langtidseffekten av Jemperli. Endast en fas 1-studie
ligger till grund for marknadsforingsgodkannandet av Jemperli. Uppféljningstiden var kort och varken
median progressionsfri 6verlevnad eller median total 6verlevnad uppnaddes. Effekten av Jemperli i
forhallande till befintliga behandlingsalternativ ar ocksa mycket osaker eftersom det saknas direkta
effektjamférelser med KarPak och PLD.

NT-radet bedomer att det inte finns tillrdckligt med underlag for att utvardera om lakemedlet har en
kliniskt betydelsefull-effekt for den aktuella patientgruppen.

En sammanvagd bedémning av ovanstaende faktorer gor att Jemperli inte kan betraktas som
kostnadseffektivt.

Det finns tre nivaer for NT-radets rekommendationer till regionerna: att Iakemedlet bor anvéandas,
kan anvandas eller att Iakemedlet inte ska anvdandas. Rekommendationen i det har fallet ar att
inte anvanda Jemperli eftersom den kliniska nyttan ar osaker da det foreligger stor osdkerhet i den
vetenskapliga dokumentationen.
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Jemperli tillh6ér gruppen PD-(L)1-hammare. NT-radet har en generell reckommendation for PD-(L)1-
hdmmare, men for den forsta godkidnda indikationen for en ny PD-(L)1-hdmmare genomfoérs en
halsoekonomisk vardering utifran vilken NT-radet avger en rekommendation.

Om lakemedlet

Jemperli (dostarlimab) &r en monoklonal antikropp som blockerar T-cellernas PD-1 receptorer. Detta
gor att T-cellerna kan aktiveras och angripa tumorceller, istdllet for att bli inaktiverade av tumdrernas
PD-L1 och PD-L2-ligander.

Indikation som omfattas av denna rekommendation: Jemperli som monoterapi aravsett for
behandling av vuxna patienter med recidiverande eller avancerad endometriecancer med dMMR
(deficient mismatch repair) eller hog mikrosatellitinstabilitet (MSI-H) som har progredierat under
eller efter tidigare platinainnehallande behandling.

Indikationen blev godkand av den europeiska ldakemedelsmyndigheten i aprili 2021. Jemperli 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. Plattformen har operationaliserats i fyra
relevanta dimensioner: Tillstandets svarighetsgrad, Tillstandets sallsynthet, Atgardens effektstorlek
och Atgardens kostnadseffektivitet.

Tillstandets svarighetsgrad
Tillstandets svarighetsgrad ar hog (pa enskala av lag, mattlig, hog och mycket hog).

Aterfall av endometriecancer 4r manga ganger inte botbart. Trots att cytostatikabehandling har
effekt vid aterfall sa ar effekten kortvarig. En stor del av patientgruppen ar dldre kvinnor med flera
andra sjukdomar.och darfor ar avvagningen mellan nytta och biverkningar extra viktig i en palliativ
situation.

Atgardens effektstorlek
NT-radet bedomer att det saknas tillrdckligt med vetenskapligt underlag for att goéra en bedémning
av effektstorleken:

Effekt och sdkerhet av dostarlimab har utvarderats i en 6ppen, pagaende, enkelarmad fas-1 studie,
GARNET, dar 108 patienter med aterkommande eller avancerad endometeriecancer vid eller efter
behandling med platinabaserad kemoterapi, bekrdftad MSI-H, behandlades med Jemperli.

Studiens primara effektmatt var objektiv responsfrekvens (ORR) och svarsduration (DOR) bedémd av
oberoende granskare. Studien visade ORR pa 43,5 % (n=47; 95% Kl 34,0 %, 53,4 %) vid en
medianuppféljningstid pa 11,2 manader. Median total 6verlevnad (OS) och progressionsfri
overlevnad (PFS) utgjorde sekundara utfallsmatt i studien. Median OS har vid fardigstallandet av
TLV:s halsoekonomiska rapport inte uppnatts och det saknas dven data avseende effekt pa
progressionsfri dverlevnad.
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Oséakerhet i det vetenskapliga underlaget
Oséakerheten i det vetenskapliga underlaget ar mycket hog (pa en skala av lag, mattlig, hég och
mycket hog).

GARNET ar en enkelarmad studie med relativ kort uppféljningstid och fa patienter.
Behandlingseffekten av Jemperli har jamfoérts med PLD och KarPak genom indirekta jamférelser. Det
finns stor osakerhet i den kliniska nyttan pa grund av omogna data och brist pa komparator.

Forekomst av tillstandet
Tillstandet ar vanligt (pa en skala av mycket sallsynt, sallsynt, mindre vanligt, och«wvanligt).

Endometriecancer dr den vanligaste gynekologiska tumorformen i Sverige. Arligen drabbas cirka 1400
personer av endometriecancer, framforallt dldre. Prognosen ar forhallandevis god da den vanligtvis
upptéacks innan den sprids. Cirka 10-15 procent av patienterna drabbas av aterfall och ungefar 30 %
av patienterna med endometriecancer har dAMMR/MSI-H genetisk‘avvikelse.

Atgardens kostnadseffektivitet

TLV beddmer i sin hdlsoekonomiska vardering att KarPak och.PLD ar relevanta jamférelsealternativ.
Kostnaden per vunnet QALY ar mycket osaker till foljd-av omogna overlevhadsdata och indirekta
effektjdmforelser. TLV presenterar darfor olika halsoekonomiska scenarier dar kostnaden per vunnet
QALY varierar beroende pa vilken skillnad i 6verlevnad som antas mellan Jemperli och annan
behandling.

Jamfort med KarPak skattas kostnadenper vunnet QALY till mellan 800 000 kronor och 2 miljoner
kronor om patienten behandlas med Jemperli i som langst tva ar. For patienter som behandlas till
progression skattas kostanden per vunnet QALY jamfort med KarPak till mellan 1,9 och 4,7 miljoner
kronor.

Jamfort med PDL skattas kostnaden per vunnet QALY till mellan 500 000 kronor och 800 000 kronor
om patienten behandlas med Jemperli i som langst tva ar. For patienter som behandlas till
progression skattas kostanden'per vunnet QALY jamfort med PDL till mellan 1,2 och 1,8 miljoner
kronor.

Osékerhet'i den héalsoekonomiska beddomningen
Osakerheten i'den hédlsoekonomiska varderingen ar mycket hog (pa en skala av lag, mattlig, hdg och
mycket hog).

Det saknas direkt’jamférande studier. Den relativa effekten for Jemperli i férhallande till KarPak och
PLD baseras endast pa indirekta jamforelser dar det ocksa rader mycket stor osdkerhet kring de
historiska kontrollgruppernas jamforbarhet gentemot patienterna i GARNET-studien. Det finns dven
en stor osakert kring hur lange patienter kan férvantas leva vid behandling med Jemperli.
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