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Olaparib (Lynparza) — gitt i kombinasjon med bevacizumab
som fgrste linje vedlikeholdsbehandling til pasienter med
epitelial ovarial-, tube- og peritonealkreft

Type metode: Legemiddel

Omrade: Gynekologi og fadsel; kreft
Virkestoffnavn: olaparib

Handelsnavn: Lynparza

ATC-kode: LO1XX46

MT sgkerfinnehaver: AstraZeneca AS
Finansieringsansvar: Spesialisthelsetjenesten

Status for bruk og godkjenning
Tidsperspektiv markedsfaringstillatelse (MT) i Norge:
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Metoden omfatter en indikasjonsutvidelse. Metoden har forelgpig ikke MT i Norge eller EU, men er under vurdering hos det
Europeiske Legemiddelbyraet (EMA) (1, 2).

Beskrivelse av den nye metoden

Olaparib virker ved & hemme human poly (ADP-ribose) polymeraser (PARP). PARP er enzymer som er involvert i reparasjon
av skadet DNA i bade normale celler og kreftceller. Ved & hemme PARP-enzymene vil DNAet i kreftceller ikke vil bli reparert,
noe som igjen medfarer celledgd. Kreftceller med defekt i DNA reparasjonssystemet (f.eks. grunnet mutasjon i genene BRCA
1 0g 2) er vist & veere spesielt falsomme for legemidler som hemmer PARP (2). Olaparib administreres peroralt (3).
Bevacizumab er et monoklonalt antistoff som binder seg til vaskuleer endotelial vekstfaktor (VEGF) og hemmer aktiviteten til
denne. Dette gjer at vaskulariseringen av tumoren regredierer, dannelse av nye kar hemmes og dermed svekkes
tumorveksten (4).

Uklart

Lynparza ble godkjent av EMA i 2014 som monoterapi for vedlikeholdshehandling av voksne pasienter med tilbakefall av
platinasensitiv BRCA-mutert (kimbanen og/eller somatisk) haygradig sergs kreft i ovarieepitel eller eggleder, eller primaer
peritoneal kreft som responderer (fullstendig eller delvis) pa platinabasert kiemoterapi (3). Den aktuelle metoden omhandler
falgende utvidelse av indikasjonen: Olaparib (Lynparza) in combination with bevacizumab for first line mainentance treatment
of patients with advanced ovarian, fallopeian tube or primary peritoneal cancer (1,2).

Sykdomsbeskrivelse og pasientgrunnlag

Eggstokkreft utgar oftest fra overflatecellene i eggstokkene, eggleder eller bukhinnen. | Norge er eggstokkreft den 6. mest
vanlige kreftformen blant kvinner og i 2018 var ifglge Kreftregisteret 4842 pasienter registrert med denne sykdommen (5,6).
Forekomsten gker med alderen og gjennomsnittsalder ved diagnosetidspunkt er 65 ar, noe yngre for pasienter med BRCA
mutasjon (7). 85-90 % av tilfellene har ukjent arsak, og omtrent 10 % av tilfellene skyldes en arvelig mutasjon i genene BRCA1
0g 2, en mutasjon som gir gkt kreftrisiko. 5-arsoverlevelse er i dag omtrent 44 %, og sykdommen forarsaker rundt 240 dgdsfall
i Norge per r , 2016 tall (7).

Dagens behandling

Dagens primeerbehandling av eggstokkreft er vanligvis kirurgi med det formal & fierne alt tumorvev og bestemme pasientens
kreftstadium. Kreft i stadium | (begrenset til eggstokkene/egglederne) vil vanligvis ikke behgve behandling med cellegift, mens
pasienter i de gvrige kreftstadiene trenger etterfalgende behandling med cellegift. Standardbehandling bestar vanligvis av en
kombinasjon av karboplatin og paclitaksel, men andre typer cellegift kan ogsa veere aktuelle. Pasienter med stadium I11C med
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resttumor og alle i stadium IV tilbys i dag vedlikeholdsbehandling med bevacizumab etter cellegift i fgrstelinje (7). Dette
metodevarselet omhandler & legge til olaparib i vedlikeholdshehandlingen med bevacizumab (1,2).

Status for dokumentasjon

Metodevurderinger eller systematiske oversikter —norske

Vi har identifisert en norsk metodevurdering om virkestoffet, men med en annen indikasjon hos Nye metoder ID2014 039, i
tilegg til en metodevurdering innenfor samme indikasjon men med annet virkestoff: ID2017_059. Det er ogsa flere bestilte
metodevurderinger pa virkestoffet (9).

Metodevurdering eller systematiske oversikter -internasjonale

Det pagar minst en relevant internasjonal metodevurdering eller systematisk oversikt (8)

Metodevarsler

Det foreligger minst ett internasjonalt metodevarsel (ref 1,2)

Klinisk forskning

De antatt viktigste studiene for vurdering av metoden er vist i tabellen under:

Populasjon Intervensjon Kontrollgruppe Utfallsmal Studienavn og Tidsperspektiv
(N =antall deltagere) nummer* (fase) resultater
N=806 300 mg tabletter Placebo og Primaert Fase lll Juni 2020
olaparib to ganger kjemoterapi + endepunkt: NCT02477644
daglig (BID) bevacizumab. Progresjonsfri PAOLA-1
overlevelse (PFS)
Gitt i tillegg til Sekundzere
kjemoterapi og endepunkt: Total
Bevacizumab. overlevelse (OS),
PFS2, tid til
progresjon, tid til
fgrste og andre
etterfglgende
behandling,
sikkerhet og
tolerabilitet

*ClinicalTrials.gov Identifier www.clinicaltrials.gov

Relevante vurderingselementer for en metodevurdering

Klinisk effekt relativt til komparator X Ny kombinasjon

Sikkerhet relativt il komparator

Kostnader/ressursbruk

Kostnadseffektivitet X

Organisatoriske konsekvenser O

Etikk O

Juridiske konsekvenser O

Annet O

Hurtig metodevurdering X Legemiddelverket foreslar kostnad-nytte analyse
Fullstendig metodevurdering O
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