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Keytruda (pembrolizumab) for neoadjuvant + adjuvant

behandling av icke-smacellig lungcancer
NT-radets yttrande till regionerna 2024-06-27

Rekommendation och sammanvagd bedémning

NT-radets rekommendation till regionerna ar:

e att Keytruda i kombination med platinabaserad kemoterapi kan anvandas,vid
neoadjuvant behandling och darefter som monoterapi vid adjuvant behandling vid
resektabel icke-smacellig lungcancer hos vuxna med hog risk for recidiv.

Behandlingens syfte ar att forebygga ett tillstand vars svarighetsgrad’ar mycket hog.
Tillstanden dar Keytruda kan anvandas ar vanliga.
Osédkerheten i det vetenskapliga underlaget ar mattlig.

NT-radets rekommendation baseras pa vardprogramgruppens bedomning av relativ effekt och
sdkerhet for behandling med Keytruda, samt kostnaderna for lakemedlet. | studien Keynote-671 ses
en forbattrad recidivfri dverlevnad och kliniskt relevant férlangning av totaléverlevnad hos vuxna
med hog risk for recidiv. Hos en andel-av patienterna kan behandlingen bidra till langvariga och/eller
allvarliga biverkningar.

Det finns tre nivaer fér NT-radets rekommendationer till regionerna: att lakemedlet bér anvandas,
kan anvandas, eller att avsta fran anvandning. Rekommendationen i det har fallet ar att Keytruda i
kombination med platinabaserad kemoterapi kan anvandas eftersom effekten av behandlingen
bedoms kliniskt relevantvid ett tillstand med hog svarighetsgrad. Det introduceras manga nya
behandlingar och det saknas i nuldaget konsensus om immunterapi ska ges neoadjuvant, adjuvant
eller i kombination vid resektabel icke-smacellig lungcancer.

NT-radet haren generell rekommendation for palliativa indikationer fér PD-(L)1-hdmmare, men for
neoadjuvanta och adjuvanta behandlingar publiceras en rekommendation for varje indikation
baseradpa en bedomning av klinisk nytta och upphandlat pris.
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Om lakemedlet
Keytruda (pembrolizumab) ar en monoklonal antikropp som blockerar T-cellernas PD-1-receptorer.

Detta gor att T-cellerna kan aktiveras och angripa tumorceller, i stallet for att bli inaktiverade av
tumorernas PD-L1 och PD-L2-ligander.

Indikationen som omfattas av denna rekommendation ar: Keytruda i kombination med
platinabaserad kemoterapi som neoadjuvant behandling och darefter fortsatt som monoterapi for
adjuvant behandling, ar indicerat for behandling av resektabel icke-smacellig lungcancer hos vuxna
med hog risk for recidiv.

Keynote-671

Effekt och sdkerhet av pembrolizumab har utvarderats i en randomiserad, dubbelblind,
placebokontrollerad fas-3 studie, Keynote-671. | studien deltog 797 patienter med NSCLC i stadium
I, NA eller 1IB. Patienterna randomiserades (1:1) till att behandlas med neoadjuvant och adjuvant
pembrolizumab (n=397) eller placebo (n=400).

Studiens primara effektmatt var recidivfri 6verlevnad (EFS) och total 6verlevnad (OS). En statistiskt
signifikant forbattring av EFS observerades hos patienter som-fick pembrolizumab jamfort med
patienter som fick placebo. Medianvardet for EFS var inte uppnadd fér pembrolizumabgruppen vid
tidpunkten for analysen. EFS vid 24 manader var 62,4 % i pembrolizumabgruppen (95 % Kl 56,8—
67,5) och 40,6 % i placebogruppen (95 % KI'34,8-46,3); HR 0,58 (95 % Kl 0,46—0,72; p< 0,001).
Resultatet visade dven statistiskt signifikant effektférdel i OS (95 % KI 0,56—0,93); HR 0,72.
Medianvérdet for OS var inte uppnadd i pembrolizumabgruppen vid tidpunkten fér analysen.

Indikationen blev godkand av.den europeiska lakemedelsmyndigheten i mars 2024.
Keytruda ar ett rekvisitionslakemedel:

NT-radets bedomning gillande ldkemedlet

Den sammanvagda bedomningen géllande ldkemedlet baseras pa en vardering utifran den etiska
plattformen-fér 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 infor denna rekommendation radgjort med Nationella arbetsgruppen for
cancerladkemedel (NAC) och nationella vardprogramgruppen fér lungcancer.

Tillstandets svarighetsgrad
Behandlingens syfte ar att forebygga ett tillstand vars svarighetsgrad dr mycket hog (pa en skala av
lag, mattlig, hog och mycket hog).

Lungcancer ar den cancersjukdom som orsakar flest dodsfall i Sverige. For patienter vars sjukdom
aterkommer som metastaserad cancer ar prognosen mycket dalig.

-
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Forekomst av tillstandet
Tillstandet aktuellt for behandling ar sallsynt (pa en skala av mycket sallsynt, sallsynt, mindre vanligt,
och vanligt).

Antalet patienter 4r 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 fér 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 Keytruda. 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 valdokumenterad i Keynote-671;,enrelativt stor randomiserad fas-3 studie.

Revision av yttrandet

Den har rekommendationen erséatter den tidigare rekommendationen for Keytruda som
neoadjuvant och adjuvant behandling av:NSCLC fran 2024-05-30. Rekommendationen har dndrats
fran att avsta till att behandlingen kan anvdandas mot bakgrund av att NT-radet tagit del av
overlevnadsdata.
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