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Opdivo (nivolumab) i kombination med kemoterapi vid

neoadjuvant behandling av icke-smacellig lungcancer
NT-radets yttrande till regionerna 2023-11-24

Rekommendation och sammanvagd bedémning

NT-radets rekommendation till regionerna ar:

e att Opdivo i kombination med kemoterapi kan anvandas vid neoadjuvant behandling
av resektabel icke-smacellig lungcancer med hog risk for aterfall hos vuxna
vars tumorer har PD-L1-uttryck 21 %.

Tillstandets svarighetsgrad ar hog.
Tillstanden dar Opdivo anvands ar vanliga.

NT-radets rekommendation baseras pa vardprogramgruppens bedomning av relativ effekt och
sdkerhet for behandling med Opdivo, samt kostnaderna fér lakemedlet. En randomiserad fas 3-
studie, Checkmate-816, har visat en statistiskt signifikant klinisk forbattring for bade recidivfri
overlevnad (EFS) och prognosfaktorn patologisk remission (pCR) vid behandling med Opdivo i
kombination med kemoterapi jamfort med enbart kemoterapi.

Trots avsaknad av direkt jamférande studie av preoperativ (neoadjuvant) behandling mot
postoperativ (adjuvant) behandling i den aktuella patientgruppen, visar resultaten fran studien pa
en potentiell roll fér immunterapi som neoadjuvant behandling av resektabel icke-smacellig
lungcancer med hog risk for aterfall, hos vuxna vars tumorer har PD-L1-uttryck 21 %.

Inom ramen for regionernas samverkansmodell fér [akemedel har en nationell upphandling
genomforts for samtliga nu godkanda PD1- och PDL1-hdmmare. Avtal har tecknats som innebar att
regionerna far en del av kostnaden aterbetald.

En sammanvagd bedémning av ovanstdaende faktorer gor att Opdivo kan betraktas som
kostnadseffektivt.

Det finns tre nivaer for NT-radets rekommendationer till regionerna: att lakemedlet bor anvédndas,
kan anvandas eller att lakemedlet inte ska anvandas. Opdivo kan anvdndas vid den aktuella
indikationen mot bakgrund av att tillstandets svarighetsgrad ar hog och behandlingens effekt
beddms kliniskt relevant. Kan anvdndas — motiveras ocksa av att det idag saknas konsensus om
immunterapi ska ges neoadjuvant, adjuvant eller i kombination vid resektabel icke-smacellig
lungcancer.
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Om lakemedilet

Opdivo (nivolumab) ar monoklonal antikropp som blockerar T-cellernas PD-1 receptorer. Detta gor
att T-cellerna kan aktiveras och angripa tumorceller, i stéllet for att bli inaktiverade av tumérernas
PD-L1 och PD-L2-ligander.

Indikationen som omfattas av denna rekommendation ar: Opdivo i kombination med
platinabaserad kemoterapi ar indicerat for neoadjuvant behandling av resektabel icke-smacellig
lungcancer med hog risk for aterfall hos vuxna vars tumaorer har PD-L1-uttryck 21 %

Indikationen blev godkand av den europeiska lakemedelsmyndigheten i juni 2023. Opdivo ar ett
rekvisitionslakemedel.

Checkmate-816

Effekt och sdkerhet av nivolumab i kombination med kemoterapi har utvarderats i en
randomiserad, 6ppen fas-3 studie. 358 patienter med stadium 1B till llIA resektabel icke smacellig
lungcancer (NSCLC) randomiserades (1:1 forhallande) till antingen nivolumab och kemoterapi eller
endast kemoterapi. Primara endpoint var recidivfri 6verlevnad (EFS) och prognosfaktorn patologisk
komplett remission (pCR).

Studien visade en statistiskt signifikant forlangning av recidivfri éverlevnad och férbattring av pCR-
frekvens for patienter som fick nivolumab + kemoterapi jamfort med patienter som endast fick
kemoterapi. Efter en minimum uppfoljningstid pa 21 manader var median EFS 31,6 manader for
nivolumab + kemoterapi (95 % KI 30,2—NR) och 20,8 manader fér kemoterapi (95 % K| 14,0-26,7).
HR 0,63 (97,38 % K1 0,43-0,91; p=0,005). pCR-frekvens var 24 % (95 % Kl 18,0-31,0) for nivolumab-
gruppen och 2,2 % for kemoterapigruppen (95 % Kl 0,6-5,6).

NT-radets bedomning géillande likemedilet

Den sammanvagda bedémningen 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, tillstandets sallsynthet och atgardens kostnadseffektivitet vagts in.

NT-radet har infér denna rekommendation radgjort med Nationella arbetsgruppen for
cancerlakemedel (NAC) och nationella vardprogramgruppen for lungcancer.

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

Lungcancer ar den cancersjukdom som orsakar flest dodsfall i Sverige. Den har hog mortalitet dar
NSCLC star for ca 80 procent av alla lungcancerfall. For patienter med aterkommande eller
metastaserad cancer ar prognosen mycket dalig.
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Forekomst av tillstandet
Tillstandet aktuellt for behandling ar séllsynt (pa en skala av mycket sdllsynt, séllsynt, mindre
vanligt, och vanligt) men sammantaget ar de tillstdnd dar Opdivo anvands vanliga.

Antalet patienter ar mycket svart att uppskatta i dagslaget eftersom det pagar ett stort antal studier
dér behandling givits bade neoadjuvant, adjuvant och ibland i kombination. Totalt uppskattas cirka
20-30 patienter kunna vara aktuella for neoadjuvant behandling under 2024.

Atgirdens kostnadseffektivitet

Nagon hilsoekonomisk analys har inte gjorts. Varderingen av kostnadseffektiviteten baseras pa en
beddmning av patientnytta och det nationellt upphandlade priset for Opdivo. Som stod i
bedémningen har NT-radet anvant hilsoekonomiska utredningar av adjuvant behandling med PD-
(L)1-hdmmare vid andra cancerdiagnoser. NT-radet bedémer atgérden som kostnadseffektiv.

Osakerhet i underlaget
Osdkerheten i det vetenskapliga underlaget ar mattlig (pa en skala av lag, mattlig, hog och mycket
hog).

Effekten bedoms vialdokumenterad i Checkmate-816 och bygger pa en 6ppen, randomiserad fas Ill-
studie med Over 350 patienter.
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