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Kymriah (tisagenlekleucel) vid
follikulart lymfom (FL)

NT-radets yttrande till regionerna 2024-08-30

Rekommendation och sammanvagd bedémning

NT-radets rekommendation till regionerna ar:

e att inte anvanda Kymriah vid follikulart lymfom

NT-radet har tidigare publicerat yttranden for Kymriah vid akut lymfatisk B-cellsleukemi (B-ALL) och
diffust storcelligt B-cellslymfom (DLBCL). Nedanstaende bedomning avser Kymriah vid follikulart
lymfom (FL).

Tillstandets svarighetsgrad ar mattlig—hog.

Tillstandet ar sallsynt.

Osakerheten i den vetenskapliga dokumentationen ar mycket hog.
Osdkerheten i den halsoekonomiska varderingen ar mycket hog.

| TLV:s halsoekonomiska vardering har Kymriah jamforts med kemoterapi (en korg av behandlingar).
Pa grund av osdkerheten har TLV beraknat tva scenarier for kostnadseffektivitet dar kostnaden per
vunnet QALY ar 1,7 miljoner kronor i det ena och 2,2 miljoner kronor i det andra.

En forhandling med foretaget har genomférts, men den gav inte tillrackligt resultat avseende
kostnadsreducering.

En sammanvédgd bedémning av ovanstaende faktorer gor att Kymriah inte kan betraktas som
kostnadseffektivt vid follikulart lymfom.
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Om lakemedlet

Kymriah (tisagenlekleucel) ar en CAR T-cellsterapi. Kymriah bestar av patientens egna T-celler som
modifieras med en viral vektor innehallande chimér antigenreceptor (CAR). Nar CAR-T-cellen binder
till CD19 stimuleras T-cellsaktivering, proliferation, sekretion av inflammatoriska cytokiner och
kemokiner. Denna sekvens av hindelser leder till celldod av CD-19 uttryckande malceller som kan
vara bade cancerceller och normala B-celler.

Aktuell indikation fér Kymriah
Kymriah ar avsett for behandling av vuxna patienter med recidiverande eller refraktart follikulart

lymfom (FL) efter tva eller flera linjer av systemisk behandling.

Dokumenterad effekt

Effekt och sdkerhet av Kymriah hos vuxna patienter med recidiverande eller refraktart (r/r) FL efter
minst 2 linjers systemisk behandling har utvarderats i en 6ppen, multicenter, enarmad fas ll-studie
(ELARA, n=97). 94 patienter av de 97 som fick infusion av Kymriah hade matbar sjukdom vid
studiestart och inkluderades i populationen for effektanalysen (efficacy analysis set, EAS). Primart
effektmatt var komplett svar (CR) i effektanalysen enligt en oberoende granskningskommitté (ICR)
baserat pa Lugano 2014-klassificeringen av svarskriterier. CR var i den primara analysen (median
uppfoljningstid 17 manader) 69,1 % (95 % Kl 58,8—78,3) och i en uppfdljningsanalys (median
uppfoljningstid 29 manader) 68,1 % (95 % K1 57,7-77,3).

Resultaten fran ELARA har jamfoérts indirekt i en matchad jamforelse med data for patienter
behandlade med kemoterapi i registerstudien ReCORD-FL. Enligt de indirekta jamforelserna forelag en
statistiskt signifikant battre effekt av Kymriah avseende progressionsfri dverlevnad (PFS) och total
overlevnad (0OS). Den matchade indirekta jamforelsen dr dock behaftad med stora osédkerheter.

Kymriah ar ett rekvisitionsldkemedel och administreras som en engangsinfusion dar patientens egna
modifierade T-celler fors tillbaka. Kymriah maste administreras pa en certifierad klinik, med
sakerstallda kunskaper och resurser att hantera de potentiellt mycket allvarliga biverkningarna.

NT-radets bedomning gillande ldkemedlet

Den sammanvéagda bedémningen géllande lakemedlet baseras pa en vardering utifran den etiska
plattformen for prioriteringar och dess tre principer: manniskovardesprincipen, behovs-
solidaritetsprincipen och kostnadseffektivitetsprincipen. Vid bedémningen har tillstandets
svarighetsgrad, tillstdndets sillsynthet och dtgdrdens kostnadseffektivitet vagts in. Aven osikerheten i
den héilsoekonomiska bedémningen paverkar vilken kostnad som beddms acceptabel.

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

Follikulart lymfom ar en lagmalign tumorsjukdom som utgar fran immunsystemets B-celler. Trots att
follikulara lymfom anses vara obotliga ar den forvantade overlevnaden relativt lang dven efter
progress efter tidigare behandling.

Forekomst av tillstandet
Tillstandet ar sallsynt (pa en skala av mycket séllsynt, sallsynt, mindre vanligt, och vanligt).
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Varje ar diagnostiseras cirka 250 personer i Sverige med follikulart lymfom. Cirka 15 patienter per ar
uppskattas vara aktuella for behandling med Kymriah. Sett till hela anvandningsomradet for Kymriah
ar antal patienter fler.

Atgirdens kostnadseffektivitet
Kymriah ges vid ett tillfalle. Priset i den hidlsoekonomiska modellen &r 3 250 000 kronor per patient.

Jamforelsealternativet ar kemoterapi vilket i den halsoekonomiska modellen representeras av en korg
av olika behandlingar i kombination med antikropp riktad mot CD20.

TLV har beréknat tva scenarier for kostnadseffektivitet for Kymriah dar kostnaden per vunnet QALY ar
1,7 miljoner kronor i det ena och 2,2 miljoner kronor i det andra. Skillnaden mellan scenarierna ar att
i det forstnamnda ar sannolikheten att avlida inte vid nagot tillfélle hégre for patienter behandlade
med Kymriah an for patienter behandlade med kemoterapi.

Osdkerhet i underlaget

Osakerhet i den vetenskapliga dokumentationen
Oséakerheten ar mycket hog (pa en skala av 1ag, mattlig, hog och mycket hog).

ELARA ar en enkelarmad fas ll-studie med ett begransat antal patienter och relativt kort
uppfoljningstid. Resultaten fran studien har jamfoérts indirekt med patienter behandlade med
kemoterapi.

Osdkerhet i den halsoekonomiska bedémningen
Osédkerheten ar mycket hog (pa en skala av lag, mattlig, hog och mycket hog).

Osdkerheten i resultaten dar mycket hog och ligger framst i effekten for Kymriah jamfért med
kemoterapi. Effektdata fér Kymriah och for kemoterapi kommer fran olika kéllor, och &r hogst
begrdnsade i tid.
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