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Bemark, der foreligger ingen markedsforingstilladelse til
den pagzxldende indikation.

Der forventes ingen ansegning, da databeskyttelsestiden
for legemidlet er udlobet.

Sammenfatning

* bugspytkirtelkraeft er en relativ sjelden kraeftsygdom
med hoj dedelighed

e gemcitabin er markedsfort og standardbehandling til
fremskreden bugspytkirtelkraft

* den arlige patientgruppe udgor ca. 120 patienter

* der er publiceret et fase III studie med 354 patienter
randomiseret til to grupper

* opfolgning efter 22 mdr. viser en median overlevelse pa
3,7 mdr.

* patienterne kan rummes i den nuvarende organisation

* de atlige udgifter udgor ca. 8,8 mioks. for hele patient-
gruppen

e omkostninger pr. vundet leveir er estimeret til
240.000,- kr./éar

© Sundhedsstyrelsen, Enhed for Medicinsk
Teknologivurdering

MTYV af kreeftleegemidler har til formal at
give Kraeftstyregruppen og andre beslut-
ningstagere et bredt og systematisk bidrag
- baseret pa den bedste, tilgaengelige
dokumentation - til beslutningstagning om
leegemidlets anvendelse i standardbehand-
ling i Danmark.

leegemidlet.

Medicinsk teknologivurdering af kraeftlaege-
midler er en vurdering af lzegemidlets effek-
tivitet og sikkerhed samt patientrelaterede,
sundhedsgkonomiske og organisatoriske
konsekvenser af en eventuel anvendelse af

Det er en forudsaetning for en MTV, at der
foreligger en godkendelse af liegemidlets
anvendelse til den pagaeldende behand-
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Sygdommen

Krzft i bugspytkirtlen (pancreas) udgor 2% af alle kraft-
tilfzlde og har en hoj dodelighed. Der diagnosticeres ca. 7-
800 nye tilfxlde arligt [1]. Pa diagnosetidspunktet har ho-
vedparten af patienterne fremskreden sygdom, og kun ca.
10-20% kan tilbydes at fa svulsten fjernet ved operation.

De fleste patienter har metastaser i lymfeknuderne pa
operationstidspunktet, og man taler om en seksmaneders-
eller trearsoverlevelse. Median overlevelse efter operativ
fiernelse af svulsten er 12 mdr. [2]. For de resterende 80-
90% af patienterne er prognosen darlig - den mediane
overlevelse er ca. 6 maneder - og disse patienter behandles
palliativt med kemoterapi og/eller straleterapi.

Legemidlet

Gemcitabin hemmer kraftcellers vakst. Gives som infu-
sion over 30 eller 100 minutter to gange pa tre uger gen-
nem seks maneder [3].

Terapeutiske indikationer

Gemcitabin er godkendt til behandling af fremskreden
bugspytkirtelkraft, men ikke som adjuverende behandling.
Det er ogsa godkendet til blaere-, bryst-, aggestok- og ikke-
smdcellet lungekraeft i kombination med anden kemote-

rapi [3].

ling (indikation) fra Laege-
middelstyrelsen i form af en
markedsferingstilladelse.
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Patientgrundlaget

Ca. 7-800 patienter far arligt diagnosticeret bugspytkirtel-
kreeft og heraf vurderer de kliniske eksperter, at ca. 120
patienter (10-20%) arligt gennemgar radikal operation [1].
Onkologerne 1 Danmark overvejer nu at give en efterbe-
handling i form af kemoterapi eller stralebehandling og ke-
moterapi. Kemoterapi postoperativt kan enten gives som
5-flourouracil eller gemcitabin. Denne form for efterbe-
handling er nu standard i visse andre lande.

Bivirkninger

De beskrevne bivirkninger er set ved anvendelsen af lege-
midlet til patienter med fremskreden bugspytkirtelkraeft. I
forste behandlingsdogn kan der opstd andenod og influen-
zalignende symptomer. Perifere odemer og forbigaende ud-
slet er andre bivirkninger. Der er beskrevet fi tilfzlde af
akut nyresvigt forudgaet af protein i urinen. Pavirkning af
hud og nyrer samt andenod og edemtendens tyder pa kort-
varig endotelbeskadigelse. Mild til moderat knoglemarvs-
suppression der kraever, at behandlingen mé styres under
noje kontrol af blodbilledet. Der kan forekomme kvalme,
opkastning og betendelse i mundslimhinden. Hos 2/3 af
patienter ses let stigning i leverenzymer, som kun sjeldent
medforer behandlingsophor [3].

Evidensen for legemidlet

Gemcitabin fik markedsforingstilladelse i 1996. Folgende
studie ligger til grund for markedsforingstilladelsen for
gemcitabin til fremskreden eller metastatisk bugspytkirtel-
kreeft; i en randomiseret undersogelse af 126 patienter med
fremskreden eller metastaseret bugspytkirtelkraeft havde
gemcitabin en hojere responsrate end 5-fluorouracil ud-
trykt ved klinisk forbedring (henholdsvis 23,8 % og 4,8 % ;
p=0,0022). Desuden sas en forlengelse af tiden til progres-
sion fra 0,9 maneder til 2,3 méaneder (Log-Rank p=0,0002)
og en forlengelse af median ovetlevelse fra 4,4 maneder
til 5,7 maneder (Log-Rank p=0,0024) hos gemcitabin-be-
handlede patienter i forhold til patienter behandlet med 5-
fluorouracil [3].

CONKO-001 studiet (fase I1I studie) gennemfort af Oettle
et al., har undersogt effekten af gemcitabin postoperativt
[4]. Der blev inkluderet 354 patienter randomiseret til to
grupper (behandlingsgruppe vs. ingen behandling). Studiet
rapporterer om en ogning i 5-ars overlevelsen fra 11,5 % til
22,5 % (gemcitabin versus ingen kemoterapi).

I det sakaldte RTOG 9704 studie, hvor der endnu ikke er
publiceret en artikel, sammenlignes 5-flourouracil og stra-
lebehandling med gemcitabin og stralebehandling [5]. Her
rapporteres der om en 3-drs ovetlevelse pa 21% i 5-flourou-
racil-gruppen og pa 31% i gemcitabin-gruppen.

Dansk Pancreas Cancer Gruppe (DPCG) vurderer, at
CONKO-001 studiet pt. er det bedst publicerede med en
ogning i 5-ars overlevelsen med 11% flere patienter, hvilket
vurderes at skyldes, at faerre patienter efter 2, 3 til 4 ar far
tilbagefald/recidiv. Derfor anbefaler DPCG pa nuvarende
tidspunkt, at patienter, der er radikalt opererede for bug-
spytkirtelkraeft, tilbydes adjuverende kemoterapi med 6 se-
rier gemcitabin. Som navnt, er der tale om ca. 120 patienter

arligt.

Patientperspektiver

Et hab om en lang sygdomsfri periode og mulig overlevelse
for disse patienter vil oge livskvaliteten for patienterne. I det
studie, der er publiceret, er livskvalitet undersogt, men viste
ingen signifikante forskelle mellem de to grupper. Patien-
ter i behandlingsgruppen ogede deres vagt i modsatning til
patienter uden behandling, som havde vagttab [4]. Ved de-
central behandlingsmulighed kan patienten blive pa “eget”
ambulatorium med kendt personale, hvilket er af stor be-
tydning for patienten og de parerende.

Der er risiko for bivirkninger som skal monitoreres, da de
kan vzre alvorlige og krave indleggelse. Patienten vil blive
belastet af flere ambulatoriebesog pga. i.v.-behandling, og
mulige indleggelser pga. bivirkninger.

Organisation

Behandlingen gives som infusion og vil derfor kreve ambu-
latorieplads, sygepleje- og legetid. Patienten skal til infusi-
onsbehandling i alt 15 gange pa seks og en halv maned med
en varighed pa "2 -1"2 time pr. gang. Tilbydes behandlin-
gen decentralt fordelt pa 11 onkologiske afdelinger, vil hver
afdeling skulle behandle ca. 10 patienter arligt. Onkologer
mener, at dette vil kunne rummes i den nuvarende orga-
nisation.

De mange nye legemidler til behandling af kreftsygdomme
1 de sidste stadier vil blive en ressourcemassig udfordring
for den nuvzrende organisation pga. personale- og lokale-
mangel. For hvert nyt legemiddel der indfores i standard-
behandlingen, vil presset pa de onkologiske afdelinger stige,
da der ikke frigores ressourcer fra andre behandlinger/pa-
tientgruppet.

@konomi - for uddybninger, se venligst bilag

Som baggrund for de okonomiske beregninger er der taget
udgangspunkt i, at 120 patienter arligt tilbydes behandlin-
gen. Ved beregning af omkostninger er apotekernes ind-
kebspriser for medicin anvendt (AIP).

Gemcitabin gives som i.v.-behandling 2 gange i lobet af 3 uger
idosis af 1000 mg/m?2, i alt 18 gange i en behandlingspetiode
af seks maneder. Da ikke alle patienter forventes at gennem-
fore fuld behandling, er antallet af behandlinger sat til 15.
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Medicinomkostninger

Laegemidlet leveres i hatteglas med henholdsvis 1 gr. 4
1.626 kr. og 200 mg. 4 335 kr. En ”gennemsnitpatients”
areal er 1,75 m2, dvs. at der pr. behandling anvendes 1750
mg svarende til et hetteglas 4 1 gram og 4 hatteglas a 200
mg.

En behandling vil koste 1 x 1.626 kr. plus 4 x 335 kr. 1 alt
2.966 kr. 15 behandlinger koster 44.490,- kr. pr. patient.

Behandlingsafledte omkostninger

Patienterne er til ambulant behandling 15 gange i et seks-
maneders behandlingsforlob. Som omkostningsestimat for
ressourcetrakket i form af personaletid o.lign. er anvendt
den ambulante takst (IDAGS-takst) pa 1.949 kr. for et be-
sog pa en onkologisk afdeling [6]. Ambulatorium besogene
koster i alt 29.235,- kr. pr. patient.

Samlede omkostninger vil, nar bade medicinomkostninger
og ambulatorie-behandling inkluderes, udgere ca. 73.725,-
kr. pr. patient. For hele patientgruppen pa 120 patienter vil
de samlede omkostninger blive ca. 8,8 mio. kr. arligt.

Besparelser

Der forventes ingen besparelser, da behandlingen ikke
afloser anden behandling, To-tredjedele af patienter med
bugspytkirtelkreft er pa diagnosetidspunktet >65 ar [1].
Ingen af disse vil vere erhvervsaktive, og der vil derfor
ingen produktionsgevinst vere for samfundet.

Cost-effectiveness

Der foreligger ingen endelige overlevelsesdata, og princi-
pielt er det saledes ikke muligt at vurdere omkostningsef-
fektiviteten ved behandlingen, da omkostningerne pr. vun-
det leveir ikke kan estimeres.

Men studiet rapporterer om en signifikant forskel i den
mediane ovetlevelse (overall survival) mellem gemcita-
bin-gruppen og kontrolgruppen svarende til en median
levetidsgevinst pa 3,7 méaneder [4]. I sundhedsgkonomiske
analyser er det relevante effektmal den gennemsnitlige ge-
vinst i ovetlevelsestid, men safremt det forudszttes, at den
gennemsnitlige levetidsgevinst ligger teet pd den mediane
levetidsgevinst er det muligt at estimere cost-effectiveness
ratioen. Resultatet af denne beregning er omkostninger pr.
vundet levear pa 240.000 kr. pr. ér.

Levetidsgevinsten pa 3,7 mdr. er estimeret efter 22,1 ma-
neders opfolgning [4]. Udfores disse beregninger efter len-
gere tids opfoelgning, vil den gennemsnitlige levetidsgevinst
ved gemcitabin behandling muligvis vare storre end 3,7
maneder.

For yderligere oplysninger og folsomhedsanalyser - se fol-
gende sundhedsokonomisk notat.
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Sundhedsgkonomisk notat om gemcitabin

Udarbejdet af Jens Olsen,
Center for Anvendt Sundhedstjenesteforskning og Teknologivurdering (CAST)

1. Baggrund

| forbindelse med Kreeftplan Il er det vedtaget, at der skal foretages en Medicinsk
Teknologivurdering (MTV) af nye kreeftlaegemidler, som det pateenkes at indfgre som
standardbehandling i Danmark (jf. bilag 9.2 A i Kreeftplan Il (1)). Dette arbejde er
forankret i Enhed for MTV (EMTV) i Sundhedsstyrelsen.

Et element med fokus i en MTV af et kreeftleegemiddel er den sundhedsgkonomiske
analyse, bl.a. fordi nye kreeftleegemidler ofte er kendetegnet ved at veere relativt dyre.

P& baggrund af en henvendelse fra Dansk Pancreascancergruppe (DPCG) har
Kreeftstyregruppen anbefalet, at der gennemfgres en MTV af gemcitabin (Gemzar®) givet
som adjuverende kemoterapi til radikalt opererede pancreascancer patienter (patienter
med kraeft i bugspytkirtlen).

Notatet er udarbejdet af sundhedsgkonom Jens Olsen, Center for Anvendt
Sundhedstjenesteforskning og Teknologivurdering, Syddansk Universitet, med faglig
bistand fra DPCG repraesenteret ved overleege Per Pfeiffer, Odense Universitetshospital,
som har ydet et vaesentligt bidrag omkring patientpopulation, behandlingspraksis, kriterier
for behandling etc.

2. Den arlige danske patientpopulation

Den seneste validerede opggrelse fra Cancerregisteret viste, at der i 2001 konstateredes
775 nye tilfeelde af pancreascancer — dvs. knap nye 800 tilfaelde (2). Der er tale om en
alvorlig kreeftsygdom, hvor den eneste kurative behandlingsmulighed er radikal operation,
men det er kun muligt hos de 10-20 % af patienterne, der har resektabel sygdom (RO
resektion?). For de resterende 80-90 % af patienterne er prognosen darlig — den mediane
overlevelse er ca. 6 maneder — og disse patienter behandles palliativt med kemoterapi
og/eller straleterapi.

For de 10-20 %, svarende til ca. 120 patienter arligt, hvor operation er mulig bgr det i
Danmark overvejes at give en efterbehandling i form af kemoterapi eller stralebehandling
0og kemoterapi.

! RO resektion defineres som histologisk verificeret tumor-fri ”kirurgiske margener” (surgical margins).



Denne form for efterbehandling er nu standard i visse andre lande. Kemoterapi
postoperativt kan enten gives som 5-flourouracil eller gemcitabin.

Det sakaldte ESPAC-1 studie gennemfgrt af Neoptolemos et al., 2004 (3), har undersggt
effekten af 5-flourouracil postoperativ, og der rapporteres om en ggning i 5-ars
overlevelsen fra 8 % til 21 % (p=0,009 — 5-flourouracil versus ingen kemoterapi).
CONKO-001 studiet (fase 3 studie) gennemfgrt af Oettle et al., 2007 (4), har undersggt
effekten af gemcitabin postoperativt. Oettle et al. rapporterer om en ggning i 5-ars
overlevelsen fra 11,5 % til 22,5 % (Gemcitabin versus ingen kemoterapi).

| det sakaldte RTOG 9704 studie, hvor der endnu ikke er publiceret en artikel,
sammenlignes 5-flourouracil og stralebehandling med gemcitabin og stralebehandling (5).
Der rapporteres om en 3-ars overlevelse pa 21 % i 5-flourouracil-gruppen og pa 31 % i
gemcitabin-gruppen.

Implikationen af ggningen i 5-ars overlevelsen pa 11 %-point (fra 11,5 % til 22,5 %), som
estimeres i CONKO-001 studiet, er altsd at 11 % flere patienter bliver raske, hvilket
vurderes at skyldes at et feerre antal patienter efter 2, 3 til 4 ar far tilbagefald/recidiv.

Da DPCG vurderer, at CONKO-001 studiet er bedre end ESPAC-1 studiet, og da der
endnu ikke foreligger en artikel med resultaterne fra RTOG 9704 studiet, anbefaler DPCG
derfor pa nuveerende tidspunkt at radikalt opererede pancreascancer patienter tilbydes
adjuverende kemoterapi med 6 serier gemcitabin. Som naevnt, er der tale om ca. 120
patienter arligt.

3. Leegemidlet gemcitabin og behandlingseffekt
Gemcitabin (handelsnavn Gemzar®, pulver til infusionsveeske) er et produkt, som

haemmer kraeftcellers vaekst®. Gemcitabin er godkendt til palliativ behandling af
pancreascancer (6).

| neerveerende analyse, hvor der fokuseres pa gemcitabin behandling postoperativ for
radikalt opererede patienter, er det relevante studie saledes CONKO-001 studiet. Hér
sammenlignes gemcitabin versus ingen kemoterapi postoperativt, idet patienterne i
gemcitabin-gruppen modtog 6 serier hver 4. uge, hvor én serie bestod af 3 ugentlige
doser (1.000 mg/m?), mens patienterne i kontrolgruppen ikke modtog nogen form for
postoperativ kemoterapi (4). Det skal dog bemeerkes, at patienterne i kontrolgruppen ved
tilbagefald blev behandlet med gemcitabin.

354 patienter inkluderedes i projektet (179 i gemcitabin-gruppen og 175 i kontrolgruppen),
og der er gennemfgrt en intention-to-treat analyse, hvor det primaere effektmal var
sygdomsfri overlevelse, men general overlevelse blev ogsa analyseret.

2 Gemcitabin aktiveres intracellulrt til de aktive metabolitter diphosphat-(dFdCDP)- og triphosphat-(dFdCTP)
nukleosider. Disse metabolitter inkorporeres i DNA og fgrer til DNA-skader og funktionel inaktivering. dFdCDP
hemmer endvidere ribonukleotidreduktase (6).



Patienterne blev fulgt i 53 maneder (mediant, variationsbredde: 9-96 maneder) og den
mediane sygdomsfrie overlevelse blev estimeret til 13,4 maneder i gemcitabin-gruppen og
til 6,9 maneder i kontrolgruppen (forskellen var signifikant, p<0,001). Samlet set var der
ikke signifikant forskel i den generelle overlevelse (mediant 22,1 maneder i gemcitabin-
gruppen og 20,2 maneder i kontrolgruppen, p=0,06). Overlevelseskurverne for
henholdsvis sygdomsfri overlevelse og overlevelse generelt (overall survival) fremgar af
Figure 2 nedenfor (4).

Figure 2. Disease-Free and Owverall Survival (Intent-to-Treat Analysis)
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Kilde: (4).

| CONKO-001 studiet var der inkluderet patienter med RO resektion (83 %) og patienter
med R1 resektion (17 %). Ved indfgrelse af postoperativ behandling med gemcitabin i
Danmark vil behandlingen kun blive tilbudt patienter med RO resektion, og set i denne
sammenhang er det veerd at bemeerke, at Oettle et al. rapporterer en signifikant forskel i
den mediane overlevelse (overall survival) mellem gemcitabin-gruppen og kontrolgruppen
for patienter med RO resektion i en sdkaldt 'qualified analysis’® (24,2 maneder versus 20,5
maneder - p=0,02).

4. Omkostninger
4.1. Enhedsomkostninger og behandlingsvarighed
Safremt gemcitabin indfgres som behandling postoperativt i Danmark, er det forudsat, at

en patient skal have 6 serier & 3 ugers varighed, svarende til i alt 18 behandlinger. Dvs.
en serie bestar af 3 behandlinger (én hver uge) efterfulgt af en uges pause, hvorefter man
pabegynder en ny behandlingsserie. Da det ma forventes, at ikke alle patienter
gennemfgrer alle 6 behandlingsserier, er det antaget at en patient gennemsnitligt
gennemfarer 5 serier. Behandlingen sker ambulant pa en onkologisk afdeling ved i.v.
infusion over 30 min.

® Med ’qualified analysis’ menes en overlevelsesanalyse, hvori der kun indgar patienter, som i Gemcitabin-gruppen
havde modtaget mindst én fuld behandlingsserie, og hvor patienterne slet ikke modtog kemoterapi eller stralebehand-
ling.



Som omkostningsestimat for gemcitabin er anvendt apotekernes indkgbspris (AIP). P&
hjemmesiden medicin.dk er opgivet apotekernes udsalgspriser (ESP/AUP) for gemcitabin
(7). AlP-prisen er udregnet vha. ESP/AUP ud fra de beregningsformler, der er angivet pa
Leegemiddelsstyrelsens hjemmeside (www.laegemiddelstyrelsen.dk). Gemcitabin kommer
i pakninger p& henholdsvis 1.000 mg og 200 mg, og der gives 1.000 mg per m?
kropsoverflade, og det er antaget at en patient gennemsnitlig har en kropsoverflade pa
1,7 m?. Da omkostningerne er opgjort pr. hele pakninger implicerer det at der skal bruges
én pakning a 1.000 mg og fire pakninger a 200 mg per behandling. Omkostninger til
personale, utensilier og forbrug i gvrigt er indeholdt i den ambulante besggstakst pa
1.949 kr., som skal tilleegges hver behandling. Enhedsomkostningsestimaterne fremgar af
tabel 1.

Tabel 1. Enhedsomkostningsestimater.

Omkostningsestimat Kilde
AIP pris for 1.000 mg gemcitabin 1.626 kr. (7)
AIP pris for 200 mg gemcitabin 335 kr. (7)
Ambulant besggs takst, onkologisk afd. 1.949 kr. (8)
Sengedagstakst onkologisk afd. ved
komplikationer 2.820 kr. (9)

Prisniveau: 2007.

4.2. Andre omkostninger og besparelser
| forbindelse med behandling med gemcitabin ma det forventes, at nogle patienter vil

opleve bivirkninger (typisk influenza lignende symptomer), og i fa tilfaelde kan
bivirkningerne veere behandlingskraevende. Baseret pa de erfaringer man har i Danmark
med palliativ gemcitabin behandling, er det forventningen, at der kun vil veere fa tilfeelde
af behandlingskreevende bivirkninger, men i naerveerende beregninger er det forudsat, at
5 % af patienterne vil veere indlagt 2 dage pa en onkologisk afdeling. Som
omkostningsestimat er anvendt sengedagstaksten for Onkologisk afdeling, Odense
Universitetshospital (jf. tabel 1).

Efter en operation for pancreascancer vil patienten Ilgbende skulle til kontrol, hvor der fx
gennemfgres en CT-scanning. Der er lidt variation i Danmark preecis for, hvordan
sadanne kontrolforlgb tilretteleegges, men i forhold til beregningerne hér er det forudsat,
at der ikke vil ske veesentlige a&ndringer, selvom der gives gemcitabin postoperativt.

Da over 80 % af patienterne i Danmark med pancreascancer er mere end 60 ar pa
diagnosetidspunktet (2), vurderes det, at langt de fleste ikke er erhvervsaktive. Derfor er
det ikke relevant at inddrage indirekte omkostninger i form af produktionstab/-gevinst for
samfundet i analysen.

For patienter og pargrende vil der opsta ekstra omkostninger, som fglge af ggede tids- og
transportomkostninger pga. af flere ambulante kontakter p& hospitalet. Disse



omkostninger er ikke medtaget i analyserne, da det bl.a. vil kreeve information om
patienternes tidsforbrug samt afstanden fra eget hjem til hospitalet.

4.3. Resultater

Tabel 2. Inkrementale omkostninger ved gemcitabin behandling postoperativt.

Total Total Total
inkrementale inkrementale inkrementale
Gennemsnitlige omk. arligt omk. arligt omk. arligt

omk. pr. ved 120 ved 100 ved 80
patientforlgb patienter patienter patienter
Behandlingsomk., ekskl. 8.845.944 7.371.620 5.897.296
komplikationer 73.716 kr. kr. kr. kr.
Omkostninger pga.
komplikationer 282 kr. 33.840 kr. 28.200 kr. 22.560 kr.
8.879.784 7.399.820 5.919.856
Total 73.998 kr. kr. kr. kr.

Prisniveau: 2007.

| tabel 2 er vist resultater af omkostningsanalysen. Det fremgar, at de gennemsnitlige
omkostninger ved gemcitabin behandling postoperativt belgber sig til ca. 74.000 kr. pr.
patientforlgb givet de beregningsforudsaetninger, der er anfgrt i afsnit 4.1 & 4.2. Af
behandlingsomkostninger pa 73.716 kr. udggr omkostninger til gemcitabin 44.481 kr.
svarende til 60 %.

Ved 120 patienter arligt estimeres de totale ekstra omkostninger (inkrementale
omkostninger) til ca. 8,9 mill. kr. pr. ar i Danmark. Dette belgb falder safremt, der er tale
om et mindre antal patienter, jf. tabel 1's to sidste kolonner.

5. Omkostningseffektivitet

Som naevnt, viser studiet af Oettle et al. ikke nogen signifikant i forskel generel
overlevelse mellem gemcitabin-gruppen og kontrolgruppen. Principielt er det saledes ikke
muligt at vurdere omkostningseffektiviteten ved behandlingen, da det ikke er muligt at
estimere cost-effectiveness ratioen — dvs. omkostningerne pr. vundet levear.

Men som neevnt, rapporterer Oettle et al. en signifikant forskel i den mediane overlevelse
(overall survival) mellem gemcitabin-gruppen og kontrolgruppen for patienter med RO
resektion i en sakaldt 'qualified analysis’ — 24,2 maneder versus 20,5 maneder svarende
til en median levetidsgevinst pa 3,7 maneder. Netop patienter med RO resektion er
relevant i en dansk sammenhaeng. | sundhedsgkonomiske analyser er det relevante
effektmal imidlertid den gennemsnitlige gevinst i overlevelsestid, men safremt det
forudseettes, at den gennemsnitlige levetidsgevinst ligger teet pa den mediane
levetidsgevinst er det muligt at estimere cost-effectiveness ratioen. Resultatet af denne
beregning er preesenteret i tabel 3.



Tabel 3. Omkostninger, levetidsgevinst og omkostningseffektratio ved behandling med
gemcitabin.

Omkostning pr.
vundet levear (cost-
Gennemsnitlige omk. Gns. levetidsgevinst effectiveness ratio)

Gns. patientforlgb 73.998 kr. 3,7 maneder/0,31 &r 239.994 kr./ar

Prisniveau: 2007.

Givet de skitserede forudsaetninger estimeres der inkrementale omkostninger per vundet
levear pa ca. 240.000 kr./ar. Man skal naturligvis veere opmaerksom pa, at dette resultat
bygger pa en reekke mere eller mindre strenge antagelser. For det fgrste forudseettes det
at den gennemsnitlige gevinst i levetid er lig med den mediane gevinst i levetid. Derneest
overfgres resultatet fra Oettle et al.’s 'qualified analysis’ til en dansk kontekst, selvom
behandlingsregimet i CONKO-001 studiet ikke er helt identisk med det som evt. indfgres i
Danmark (6 serier hver 4. uge, hvor én serie bestod af 3 ugentlige doser, versus 6 serier
a 3 ugers varighed, hvor én serie implicer 1 ugentlig dosis).

| et studie af Sargent et al. (2005), hvor der analyseredes pa individuelle data for 20.898
colon cancer patienter, er det vist, at der er hgj korrelation mellem sygdomsfri overlevelse
og overlevelse generelt (10). Med det forbehold at der var tale om colon cancer patienter,
hvorfor det ikke vides om resultaterne kan overfares til andre cancerformer, sa ligger det
jo fast, at Oettle et al. konstaterer en signifikant forskel i sygdomsfri overlevelse mellem
gemcitabin-gruppen og kontrolgruppen (p<0,001), og givet Sargent et al.’s resultater sa
indikerer det altsa, at gemcitabin behandling er forbundet med en gevinst i levetid
generelt, hvilket understgtter det resultat, som er praesenteret i tabel 3.

6. Organisation

Safremt behandlingen med gemcitabin indfares i Danmark, vil behandlingen finde sted pa
alle afdelinger/centre i landet. Det vurderes altsa, at behandlingen kan forega pa alle
onkologiske afdelinger i Danmark — dvs. decentralt. Gennemsnitligt betyder det, at hver
afdeling vil fa 10-15 ekstra ambulante patientforlgb arligt. Safremt dette nye
behandlingstilbud vil medfagre kapacitets-/rekrutteringsproblemer pa nogle afdelinger, sa
er omkostninger forbundet hermed ikke medtaget i analysen.

7. Diskussion

Analyserne i dette notat preesenterer resultater for omkostninger og effekt for post-
operativ gemcitabin behandling, som er praesenteret i CONKO-001 studiet, appliceret pa
danske forhold. Analyser baseret pa kun et studie, udgar selvfglgelig i sig selv en
begreensning.

Omkostningsestimaterne baserer sig pa aktuelle markedspriser og danske takster, og ma
saledes anses for rimeligt praecist at afspejle de reelle omkostninger. | forhold til effekten
sa er usikkerheden lidt starre, dels fordi det er usikkert, hvorvidt resultaterne fra CONKO-



001 studiet kan overfgres direkte til danske forhold, og dels fordi det er antaget, at den
gennemsnitlige levetidsgevinst er lig med den estimerede mediane levetidsgevinst.

| forhold til det sidste er der saledes antaget en levetidsgevinst (overall survival) pa 3,7
maneder svarende til en omkostnings-effekt ratio pa 240.000 kr. per vundet levear. Denne
levetidsgevinst er estimeret efter 22,1 maneders opfalgning, men som det fremgar af
overlevelseskurverne (overall survival) i Figur 2, sd gges afstanden mellem de to
overlevelseskurver ved en laengere opfaglgningstid end 22,1 maneder, hvilket indikerer at
den gennemsnitlige levetidsgevinst ved gemcitabin behandling muligvis er stgrre end 3,7
méaneder®. Antages der fx en levetidsgevinst p4 6 maneder estimeres omkostningerne per
vundet levear til 148.000 kr./ar. Men under alle omstaendigheder er en omkostnings-effekt
ratio pa 240.000 kr. per vundet levear ikke hgjere end for andre kemoterapi-behandlinger
der tilbydes kreeftpatienter (se fx (11)).

En alternativ made at betragte omkostninger og effekt pa er, at for en gennemsnitlig
omkostning pa ca. 74.000 kr. per patientforlgb (jf. tabel 2) bliver godt 10 % flere patienter
raske.
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