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Om Medicinradet

Medicinradet er et uafhaengigt rad etableret af Danske Regioner.

Medicinradet udarbejder faelles regionale behandlingsvejledninger.
Behandlingsvejledningerne indeholder vurderinger af, hvilke laegemidler der er mest
hensigtsmaessige at behandle patienter med inden for et sygdomsomrade. De danner
dermed grundlag for ensartet hgj kvalitet for behandling af patienter pa tveers af
sygehuse og regioner. Medicinradet angiver kliniske raekkefglger af dednkluderede
legemidler pa baggrund af en redeggrelse for evidensen for klinisk g sikkerhed.
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1. Medicinradets legemiddel-
rekommandation vedrerende laegemidler
til adjuverende behandling af
modermarkekraeft

1.1  Formal

Denne legemiddelrekommandation er Medicinradets a nerne om hvilke
specifikke lzegemidler, der er mest hensigtsmaessige andling af
patienter inden for terapiomradet adjuverende b ermaerkekraeft. Klinisk
ligestillede lzegemidler er prioriteret ud fra deges om . i iliede
immunterapier har Medicinrddet pa sit mgde\i\juni 201 atavngive

et fgrstevalg, men anbefale regionerne at bundet

med de laveste omkostninger.

legemiddelgkonomiske ko ige, i. Stgtteveerktgjet kan
de forskellige
ungekraeft, bleerekraeft og

hjeelpe sygehusapoteker og |
immunterapier ind

med de enkelt ionerg valg af immunterapi at ggre, da dette

n icin.
mgros har in
er en beslutifing som regiogen selv varetager.
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1.2 Patienter med komplet reseceret modermaerkekraft
stadium III uden BRAF-mutation

Medicinradet har vurderet, at nivolumab og pembrolizumab er klinisk ligeveerdige og kan
ligestilles som adjuverende behandling til patienter med komplet reseceret
modermaerkekraeft stadium 11l uden BRAF-mutation som opfylder opstartskriterierne

(se behandlingsvejledning).

Tabel 1.

Praeparatnavn Dosering og

Prioriteret anvendelse . . .
(l,egemiddelnavn) dispenseringsform

Anvend som 1. valg til mindst ~ Opdivo (nivolumab) eller

95 % af patienterne*
oarp Keytruda (pembrolizymab

(regionerne anbefales a
anvende det |aegémiddel,

phe behandles med det af leegemidlerne,

let rgseceret modermarkekraeft
-mutation

AF-mutation som opfylder kriterierne for opstart (se

ium IV udep B
ehandlingsvgjledni

Tabel 2.

Praeparatnavn Dosering og

Prioriteret anvendelse
(l=gemiddelnavn) dispenseringsform

Anvend som 1. valg til 100 %  Opdivo (nivolumab) Nivolumab: hgjst 13 serier
(ved dosis hver 4. uge) eller

hgjst 26 serier (ved dosis hver
2. uge)

af patienterne*

2.valg

3. valg etc.

*procentsatsen angiver, hvor stor en andel af populationen der vil kunne behandles med det af leegemidlerne,
som er fgrstevalg i leegemiddelrekommandationen.
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1.4 Patienter med komplet reseceret modermaerkekraft
stadium III med BRAF-mutation

Medicinradet har vurderet, at nivolumab og pembrolizumab er klinisk ligevaerdige og kan
ligestilles som adjuverende behandling til patienter med komplet reseceret
modermaerkekraeft stadium 11l med BRAF-mutation som opfylder opstartskriterierne (se

behandlingsvejledning).

Tabel 3.

. . Praeparatnavn Dosering og
Prioriteret anvendelse . . .
(l,egemiddelnavn) dispenseringsform

Anvend som 1. valg til mindst  Opdivo (nivolumab) eller

80 % af patienterne*

Keytruda (pembrolizu

(regionerne anbefédles at
anvende det legémidd

2.valg

3. valg etc.

sceret modermarkekraeft
mutation

letr

Nivolumab kan anvende

ehandlingsvgjlednin

Tabel 4.

.. Praeparatnavn Dosering og
Prioriteret anvendelse . . .
(l,egemiddelnavn) dispenseringsform

Anvend som 1. valg til 100 %  Opdivo (Nivolumab) Nivolumab: hgjst 13 serier
(ved dosis hver 4. uge) eller

hgjst 26 serier (ved dosis hver
2. uge)

af patienterne*

2.valg

3. valg etc.

*procentsatsen angiver, hvor stor en andel af populationen der vil kunne behandles med det af leegemidlerne,
som er fgrstevalg i leegemiddelrekommandationen.
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2. Medicinradets behandlings-vejledning
vedrerende legemidler til adjuverende
behandling af modermarkekraeft

2.1 Formal

Medicinradet udarbejder behandlingsvejledninger for terapio irne, som

skal danne grundlag for ensartet leegemiddelbehandling af h et for patienterne pa

tveers af sygehuse og regioner.

anbefaling vedrerende legemidler til
adj e behandling af modermarkekraeft

Formalet med nedenstaende tabeller er at vise indplaceringen af de lzegemidler, som
fagudvalget har vurderet. Indplaceringen er foretaget pa baggrund af en systematisk
litteraturgennemgang og kliniske vurderinger.

Fagudvalget vurderer, at der for leegemidler/behandlingsregimer angivet under “anvend”
ikke er klinisk betydende forskelle. De angivne leegemidler/behandlingsregimer kan
derfor betragtes som ligestillede og dermed mulige fgrstevalgspraeparater til
adjuverende behandling af modermaerkekraeft.

Fagudvalget vurderer derimod, at leegemidler/behandlingsregimer angivet under
"overvej” ikke kan betragtes som klinisk ligestillede sammenlignet med
legemidler/behandlingsregimer angivet under “anvend”, da det er vurderet, at der er
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klinisk betydende forskelle mellem lzegemidlerne/behandlingsregimerne. Det anbefales
derfor kun at anvende laegemidler/behandlingsregimer angivet under "overvej”, hvis det
ikke er muligt at anvende ét af de ligestillede fgrstevalgspraeparater.

Tabel 1. Patienter med komplet reseceret modermaerkekraft stadium Ill uden BRAF-mutation
som opfylder opstartskriterierne

Leegemiddel inklusive

Behandlingsl d
administration og dosis ehandlingsieengce

Anbefaling

Nivolumab: hgjs (
hver 4. uge) ¢ j efier (ved
Anvend til mindst 95 Nivolumab eller @
% af populationen*  pembrolizumabt

Overvej &

Anvend ikke
rutinemaessigt

Anvend ikke

vor stor en
grstevalgyie

* Procentsatsen angiver,
leegemidlerne, som b

Tabel'2. Pa ce rkekrzeft stadium IV uden BRAF-mutation

2. uge)

. Leegemiddel inklusive .
Anbefaling . . o Behandlingsleengde
administration og dosis
vend til 100 % i Nivolumab: hgjst 13 serier (ved dosis hver
populationen 4. uge) eller hgjst 26 serier (ved dosis hver
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Overvej

Anvend ikke
rutinemaessigt

Anvend ikke

t Se Medicinradets anbefaling angaende dosering af nivolumab.
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Tabel 3. Patienter med komplet reseceret modermazerkekraeft stadium Ill med BRAF-mutation
som opfylder opstartskriterierne

Laegemiddel inklusive

Anbefalin . . . . Behandlingsleengde
g administration og dosis & g
Anvend til mindst 80  Nivolumab eller Nivolumab: hgjst 13 serier (ved dosis hver
% af populationen® pembrolizumabt 4. uge) eller hgjst 26 serier (ved dosis hver
2. uge)

Pembrolizumab: hgj iar (ved dosis
hver 6. uge) eller hgjst
hver 3. uge)

Overvej** Dabrafenib i kombination ~ Hgjst 5 er

med trametinib }
\

Anvend ikke
rutinemaessigt

Anvend ikke

* Procentsatsen angiver, hvor stor en ande,

immunterapi.
t Se Medicinradets anbefaling anga

um IV med BRAF-mutation

Laegemiddel inkiusive

Behandlingsl d
administration og dosis andiingsizngde

oaf  Nivolupsabt

Nivolumab: hgjst 13 serier (ved dosis hver
4. uge) eller hgjst 26 serier (ved dosis hver
2. uge)

Overvej 'x y

Anvend ikke
rutinemaessigt

Anvend ikke

t Se Medicinradets anbefaling angaende dosering af nivolumab.

Vaegtbaseret versus fast dosering af nivolumab og pembrolizumab

Fagudvalget vurderer, at der pa det foreliggende datagrundlag ikke er klinisk betydende
forskelle mellem fast dosering eller vaegtbaseret dosering af nivolumab og
pembrolizumab. Medicinradet vurderer, at denne konklusion kan overfgres til de gvrige
kliniske spgrgsmal i den del af behandlingsvejledningen, der omhandler nivolumab eller
pembrolizumab. Det gaelder, uanset hvilken type doseringsinterval indikationen angiver.
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Medicinradet er opmaerksom pa, at EMAs indikation vedrgrende adjuverende

behandling af modermaerkekraeft alene gaelder fast dosering af nivolumab hver 2. og 4.

uge og fast dosering af pembrolizumab hver 3. og 6. uge, hvorfor anbefalingen af

vaegtbaseret dosering af nivolumab og pembrolizumab vil veere uden for godkendt

indikation (off-label).

2.3 Fraevidens til anbefaling

Herunder opsummeres de faktorer, der har veeret afggrende for M
anbefaling vedrgrende adjuverende behandling af modermaer

Klinisk spgrgsmal 1: Patienter med komplet reseceret

IV uden BRAF-mutation, som opfylder opstartskriteri

Vaegtning af
fordele og
ulemper mellem
lzegemidlerne

Fagudvalget vurderer, at d
nivolumab og pembroliz
med komplet reseceret
mutation. For patien
alene, jf. EMA-indikation:

gvrige kritiske
ugnskede haendelser grad

| {(DMFS) med tilstraekkelig opfglgningstid til at
isk betydende forskelle mellem leegemidlerne.

ved anvendelse

An - og IV-resecerede patienter bgr omhyggeligt informeres
ervejelser o) og ulemper ved den adjuverende behandling. fgr
behandling igangsaettes. Der bgr ved denne information laegges vaegt
3 det manglende kendskab til risikoen for permanente bivirkninger.
Evidensens Meget lav
kvalitet
Ressourceforbrug Ressourceforbrug ved anvendelse af de ligestillede lzegemidler

undersgges og praesenteres i det udvidede sammenligningsgrundlag,
som offentligggres pa Medicinradets hjemmeside.

Administrationsfrekvensen er forskellig for pembrolizumab og
nivolumab. Derfor kan de behandlingsrelaterede omkostninger vaere
forskellige for nivolumab og pembrolizumab.




Klinisk spgrgsmal 2: Patienter med komplet reseceret modermaerkekraft stadium Il og
IV med BRAF-mutation, som opfylder opstartskriterierne

Vaegtning af Fagudvalget gnsker at fremhaeve en bekymring for langtidseffekten ved
fordele og behandling med BRAF-MEK-haemmerne dabrafenib/trametinib ift.
ulemper mellem immunterapi med pembrolizumab og nivolumab. Bekymringen er sa
laegemidlerne vaesentlig, at fagudvalget finder det ngdvendigt, at behandling med

nivolumab og pembrolizumab prioriteres som fgrstevalg fremfor

dabrafenib/trametinib. Denne prioritering er i overen mmelse med

bekymring om langtidseffekt ogsa blev inddraget’i
nye kombinationsbehandling.

Kritiske effektmal:
Der foreligger ikke data for det kriti

munterapi ved metastatisk sygdom, hvor der ses et plateau med
abil overlevelse efter cirka to ar.

Andre Alle stadium IlI- og IV-resecerede patienter bgr omhyggeligt informeres

overvejelser om fordele og ulemper ved den adjuverende behandling, fgr
behandling igangsaettes. Der bgr ved denne information laegges vaegt
pa det manglende kendskab til risikoen for permanente bivirkninger.

Evidensens Meget lav
kvalitet

Ressourceforbrug Ressourceforbrug ved anvendelse af de ligestillede lzegemidler
ved anvendelse undersgges og prasenteres i det udvidede sammenligningsgrundlag,
som offentligggres pa Medicinradets hjemmeside.
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Administrationsfrekvensen er forskellig for pembrolizumab og
nivolumab. Derfor kan de behandlingsrelaterede omkostninger veere
forskellige for nivolumab og pembrolizumab.

Klinisk spgrgsmal 3: Vaegtbaseret versus fast dosering af pembrolizumab

Vaegtning af
fordele og
ulemper mellem
laegemidlerne

Andre
overvejelser

Evidensens
kvalitet

Ressourceforbrug
ved anvendelse

Andre
overvejelser

Evidensens
kvalitet

Ressourceforbrug
ved anvendelse

Fagudvalget vurderer, at der pa det foreliggende datagrundlag ikke er
klinisk betydende forskelle mellem fast dosering versus veegtbaseret
dosering af pembrolizumab.

Medicinradet vurderer, at denne konklusion kan ov
kliniske spgrgsmal, der omhandler pembroli
uanset hvilken type dosering indikationen @ .

neddrosles.

gudvalget vurderer, at der kan vaere en risiko for at overse
eventuelle bivirkninger tidligt nok ved doseringsinterval hver 4. uge ift.
behandling hver 2. uge. Fagudvalget vurderer dog, at dette kan
handteres med blodprgve og klinisk kontakt (telefon) hver 2. uge i
starten af behandlingsforlgbet. Derefter vil kontrolblodprgver og
kliniske kontakter formentlig kunne neddrosles.

Meget lav
Behandlingsforlgb for behandling med vaegtbaseret og fast dosering af

nivolumab er ens. Forskelle i ressourceforbrug vil veere relateret til
doseringsinterval (hver 2. eller 4. uge) og leegemiddelpris.
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2.4 Ovrige forhold vedrerende behandlingen

Behandlingslengde, dosisjustering, doseringsregime

Kriterier for igangsaetning af behandling
Alle stadium Ill- og IV-resecerede patienter skal omhyggeligt informeres om fordele og
ulemper ved den adjuverende behandling, fgr behandling igangsaettes t der ved
denne information lzegges veegt pa det manglende kendskab til risi foppermanente
bivirkninger samt eventuelt dgdelige bivirkninger.

Monitorering af effekt og bivirkninger
Forventet behandlingsleengde/antal doser af dabrafenj
maneder), nivolumab (maks. 13 serier hver 4. uge elle
12 maneders behandling) og pembrolizumab ( ~18s
hver 6. uge svarende til 12 maneders behandling). F

samlede behandlingsvarighed inkl. paus a grupd af bivirkninge

Fagudvalget har en bekymring om

O
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Sammensatning af fagudvalg og kontaktinformation til
Medicinridet

Se baggrund for Medicinradets behandlingsvejledning vedr. leegemidler til adjuverende
behandling af modermaerkekraeft.



https://medicinraadet.dk/anbefalinger-og-vejledninger/behandlingsvejledninger-og-laegemiddelrekommandationer/adjuverende-behandling-af-modermaerkekraeft
https://medicinraadet.dk/anbefalinger-og-vejledninger/behandlingsvejledninger-og-laegemiddelrekommandationer/adjuverende-behandling-af-modermaerkekraeft
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1.3 16. oktober 2023 Legemiddelrekommandationen er opdateret efter
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Medicinradets sekretariat
Medicinradet Dampfaergevej 21-23, 3. sal
2100 Kgbenhavn @

+45 7010 36 00
medicinraadet@medicinraadet.dk

www.medicinraadet.dk
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