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NT- radet Hélso- och sjukvardsdirektors-
natverket

NT-radets yttrande till landstingen géallande Avastin
(bevacizumab) vid epitelial ovarial-, tubar- eller primar
peritonealcancer

NT-radet rekommenderar landstingen

- Att anvinda Avastin vid platinumresistent recidiverande epitelial ovarial-, tubar- eller
primér peritonealcancer

- Att avsta fran att anvanda Avastin vid platinumkénslig epitelial ovarial-, tubar- eller
primar peritonealcancer

Bakgrund
Avastin ar utvarderat for tva indikationer:

-i kombination med karboplatin och gemcitabin for behandling av vuxna patienter vid forsta
aterfall av platinumkanslig epitelial ovarial-, tubar- eller priméar peritonealcancer som inte
tidigare fatt behandling med bevacizumab eller andra VEGF-hammare eller lakemedel som
riktar sig mot VEGF-receptorn.

- i kombination med paklitaxel, topotekan eller pegylerat liposomalt doxorubicin fér
behandling av vuxna patienter vid platinumresistent recidiverande epitelial ovarial-, tubar-
eller primar peritonealcancer som inte fatt fler an tva tidigare kemoterapiregimer och som inte
tidigare fatt behandling med bevacizumab eller andra VEGF-hammare eller lakemedel som
riktar sig'mot \VEGF-receptorn.

NT-radet har uppdragit at TLV att i sitt kliniklakemedelsuppdrag gora en halsoekonomisk
vardering* av behandling med Avastin for ovan namnda indikationer.

NT-radets bedomning géllande Avastin

Tillstandets svarighetsgrad:

Tillstandets svarighetsgrad for platinumresistenta patienter bedoms som mycket stor (pa en
skala av mycket stor, stor, mattlig och liten).

Tillstandets svarighetsgrad for platinumkansliga patienter bedéms som stor (pa en skala av
mycket stor, stor, mattlig och liten).

Kommentar: Tillstandet ar svarbehandlat, fortskridande och ej botbart. Mediandéverlevnad for
platinumresistent ovarialcancer ar under ett ar.
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Atgardens effektstorlek:
Effekten bedéms som mattlig (pa en skala av liten, mattlig, stor och mycket stor)

Kommentar:

Platinumresistenta: Effekt och sakerhet av bevacizumab utvérderades i en randomiserad,
Oppen, placebokontrollerad fas 3-studie i 361 patienter med epitelial ovarial-, tubar- eller
primar peritonealcancer. Bevacizumab + kemoterapi jamfordes med enbart kemoterapi.
Bevacizumab i kombination med kemoterapi gav en statistiskt signifikant 6kad progressionsfri
overlevnad pa 3,3 manader jamfort med kemoterapi vid provarens bedémning av resultaten
(6,7 versus 3,4 manader) (HR = 0,379; 95% KI: 0,296, 0,485; p-varde: <0,0001). Studien
kunde inte pavisa nagon statistiskt signifikant skillnad i total Gverlevnad.

Platimumkansliga: Bevacizumab har utvarderats i en randomiserad, dubbelblind, placebo-
kontrollerad fas 3-studie i 484 patienter med aterfall av platinumkanslig epitelial; ovarial-,
tubar- eller primdr peritonealcancer. Bevacizumab i kombination med karboplatin och
gemcitabin gav en statistiskt signifikant 6kad progressionsfri 6verlevnad pa 4 manader jamfort
med placebo plus karboplatin och gemcitabin vid prévarens bedémningav resultaten (12,4
versus 8,4 manader) (HR = 0,484; 95% KI: 0,388, 0,605; p-varde: < 0,0001). Studien kunde
inte pavisa nagon statistiskt signifikant skillnad i total Gverlevnad.

Biverkningsprofilen ansags acceptabel.

Tillstandets sallsynthet

Platinumresistenta: Tillstandet ar sallsynt
Platinumkénsliga: Tillstandet ar mindre vanligt
(pa en skala av mycket séllsynt, sallsynt, mindre vanligt, och vanligt).

Kommentar: | Sverige ar ungefar 80 patienter aktuella for andra linjens behandling med
Avastin varje ar enligt foretaget, varav 70 procent utgors av platinumkansliga och 30 procent
av platinumresistenta:

Atgérdens kostnadseffektivitet
Platinumresistenta: Kostnaden per vunnet QALY for Avastin i kombination med paklitaxel
jamfort med paklitaxel hos platinumresistenta patienter ar ungefar 580 000 kronor.

Platinumkénsliga: Med TLV:s antaganden &r kostnaden per vunnet QALY for Avastin i
kombination med gemcitabin och karboplatins jamfért med kombinationen gemcitabin och
karboplatin hos platinumkansliga patienter ungefér 1,4 miljoner kronor.

Tillforlitligheten i det den halsoekonomiska bedémningen
Platinumresistenta: Tillforlitligheten i kostnadseffektivitetsbeddmningen av Avastin &r liten
(pa en skala av liten-mattlig-stor-mycket stor).
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Platinumkansliga: Tillforlitligheten i kostnadseffektivitetsbeddmningen av Avastin dr méattlig
(pa en skala av liten-mattlig-stor-mycket stor).

Kommentar: Da studierna tillat cross-over menar TLV att det ar svart att dra slutsatser kring
effekt pa total 6verlevnad. Tillforlitligheten i det vetenskapliga underlaget avseende effekten
vid behandling enligt den platinumresistenta indikationen anses vara mindre &n for den
platinumkénsliga indikationen.

Sammanvagd bedémning

Den sammanvagda bedémningen géllande Avastin 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, Atgardens effektstorlek; Tillstandets
séllsynthet, och Tillforlitligheten i det vetenskapliga underlaget. Dessa fyra ligger till grund
for vardering av betalningsvilja och behandlingens kostnadseffektivitet.

Tillstandets svarighetsgrad anses for platinumresistenta patienter vara mycket stor och for
platinumkénsliga patienter stor.

Storleken pa atgardens effekt pa tillstandet ar mattlig.
Tillstandet ar sallsynt (platinumresistenta) respektive mindre vanligt (platinumkansliga)

Tillforlitligheten i underlaget for den halsoekonomiska varderingen ar lagt for
platinumresistenta och mattligt for platinumkansliga patienter.

Kostnaden per QALY for behandling av platinumresistenta patienter & omkring 580 000 kr.
NT-radets bedomning baserat pa ovanstaende och trots osakerheten i det kliniska underlaget,
ar att behandlingen @r kostnadseffektiv.

Kostnaden per QALY for behandling av platinumkénsliga patienter & omkring 1,4 miljoner
kronor, vilket givet den sammanvagda bedémningen inte bedéms som kostnadseffektivt.

Pa grundval av dessa 6vervaganden rekommenderar NT-radet darfor landstingen att anvanda
Avastin vid platinumresistent recidiverande epitelial ovarial-, tubar- eller priméar
peritonealcancer, men att avsta fran anvandning av Avastin till platinumkanslig recidiverande
epitelial ovarial-, tubar- eller primér peritonealcancer.

For NT-radet,
Stefan Back, ordférande
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1. http://tlv.se/lakemedel/Kliniklakemedelsuppdraget/avslutade-halsoekonomiska-
bedomningar/Halsoekonomisk-bedomning-av-Avastin/

Om NT-radets beslut

http://www.janusinfo.se/Nationellt-inforande-av-nya-lakemedel/Nationellt-inforande=av-nya-
lakemedel/NT -radets-rekommendationer-grunder-till-beslut/

Narvarande vid beslut: Lars Lo6f, Uppsala/Orebro sjukvardsregion; Gerd Larfars, sjukvardsregion
Stockholm/Gotland; Anna Lindhé, Véstra regionen; Maria Landgren, Sodra regionen; Marten
Lindstrom, Sydostra sjukvardsregionen; Anders Bergstrom, Norra sjukvardsregionen; Stefan Back,
ordférande NT-radet

Jav: Ingen ledamot deklarerade nagon intressekonflikt for det aktuella érendet
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