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Tandvéards- och lakemedelsformansverket beslutar att nedanstdende lakemedel frén och med

den 20 april 2024 ska inga i ldkemedelsformanerna for behandling av ytterligare ett

anviandningsomrade och med ny styrka samt med den foriandrade formansbegransning som
framgéar nedan, till i tabellen angivna priser. Tandvards- och likemedelsforménsverket
faststiller det alternativa forsiljningspriset till samma belopp som AIP.

Namn Form Styrka |Forp. Varunr. |AIP (SEK) |AUP (SEK)
Talzenna Kapslar 0,1mg |30st 085912 |5 759,93 5952,18
Talzenna Kapslar 0,25 mg | 30 st 476818 |14 399,82 14 808,07
Talzenna Kapslar 1 mg 30 st 105827 |43 199,47 44 327,71

Férmansbegransning

Subventioneras endast 1) i kombination med enzalutamid for patienter med BRCA1/2-
muterad, metastaserad kastrationsresistent prostatacancer diar kemoterapi ej ar ett lampligt
alternativ och 2) for patienter med HER2-negativ, lokalt avancerad eller metastaserad

brostcancer for patienter med medfodd BRCA1/2-mutation som inte dr lampliga for

behandling med platinumbaserad kemoterapi

Villkor

Foretaget ska tydligt informera om ovanstiende begransning i all sin marknadsforing och

annan information om lakemedlet.

Postadress Bestksadress
Box 22520, 104 22 STOCKHOLM  Fleminggatan 14

Telefonnummer
08-5684 20 50
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ANSOKAN M.M.

Talzenna ingar sedan tidigare i ladkemedelsformanerna i styrkorna 0,25 mg och 1 mg for
indikationen brostcancer (dnr 3108/2020) med foljande formansbegransning:

Subventioneras endast for patienter som inte ar lampliga for behandling med
platinumbaserad kemoterapi.

Den 5 januari 2024 godkindes Talzenna i kombination med enzalutamid dven f6r behandling
av vuxna patienter med metastaserad kastrationsresistent prostatacancer (mCRPC) for vilka
kemoterapi inte ar indicerat.

I det tidigare beslutet for Talzenna (dnr 3108/2020) saknas uppgift om att den beslutade
forménsbegransningen avser patienter med brostcancer. Talzenna dr numera godkant aven
for behandling av prostatacancer, varfor det tidigare beslutet behover fortydligas. TLV har
darfor startat en omprovning avseende indikationen som ror brostcancer (dnr 3787/2023).

Pfizer AB (foretaget) har ansokt om att Talzenna i styrkorna 0,1 mg och 0,25 mg ska inga i
lakemedelsforménerna for ytterligare ett anviandningsomrade som omfattar den nya
indikationen for prostatacancer (dnr 4221/2023).

UTREDNING | ARENDET

Prostatacancer ar den vanligaste cancerrelaterade dodsorsaken bland mén i Sverige. De flesta
som dor i prostatacancer har metastaserad prostatacancer. Metastaserad kastrationsresistent
prostatacancer (mCRPC) anses idag vara obotlig. Det ar en cancer som har spridit sig utanfor
prostatan och for vilken hormonell behandling inte ar effektiv (kastrationsresistens). Kliniska
studier har visat en total 6verlevnad pa cirka 2—3 ar i median, men det finns studier som
rapporterar kortare overlevnad dn si. Man med mutation i genen BRCA1 ges mattligt forhojd
risk for prostatacancer medan mutation i BRCA2 medfor cirka tre gangers forhojd risk for
prostatacancer.

Talzenna, som innehaller den aktiva substansen talazoparib, himmar aktiviteten hos
enzymer involverade i reparationen av vissa typer av DNA-skador.

Xtandi, som innehéller den verksamma substansen enzalutamid verkar genom att blockera
aktiviteten av testosteron och andra androgener. Darigenom minskar tumortillvaxten.

For den patientpopulation ansokan avser har foretaget angett att Lynparza (olaparib) i
kombination med abirateron och prednisolon utgor relevant jamforelsealternativ. Foretaget
motiverar val av jamforelsealternativ med att det avser samma patientpopulation och
indikation.

Vad giller effekt och sikerhet av talazoparib i kombination med enzalutamid jamfort med
placebo i kombination med enzalutamid hanvisar bolaget till en fas ITI-studie, TALAPRO-2.
Studien ar randomiserad, multicenter, dubbelblind samt placebokontrollerad. Studien ar
utformad for att faststélla skillnaden i effekt hos den totala populationen. Patienter
randomiserades till tva kohorter; kohort 1 innefattar patienter fran den totala population och
kohort 2 innefattar patienter med HRR genforandring som inkluderar BRCA-mutation. I
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studien TALAPRO-2 pavisar foretaget en effektfordel nér talazoparib kombineras med
enzalutamid jamfért med bara enzalutamid for mCRPC patienter med BRCAm.

Foretaget har dven redovisat en matchad justerad indirekt jaimforelse (matched adjusted
indirect comparision, MAIC) dir effekten av kombinationen talazoparib och enzalutamid
jamfors mot bland annat olaparib i kombination med abirateron och prednisolon(kliniska
studien PROpel) for behandling av mCRPC patienter med en BRCAm. Foretaget havdar
jamforbar effekt mellan talazoparib i kombination med enzalutamid och relevanta
jamforelsealternativet eftersom analysen inte visar nagon signifikant skillnad i relativ effekt
nar talazoparib och enzalutamid jamfors med olaparib i kombination med abirateron och
prednisolon.

Foretaget har redovisat en kostnadsjamforelse dar lakemedelskostnaden for Talzenna i
kombination med Xtandi jamfors med likemedelskostnaden for Lynparza i kombination med
abirateron och prednisolon. I analysen antas alla kostnader utover likemedelskostnaderna
vara desamma. Foretaget antar att patienter fortsitter behandling till progression eller
oacceptabel toxicitet och redovisar behandlingskostnad per 30 dagar.

Foretaget har sedan tidigare tecknat en sido6verenskommelse om aterbaring med regionerna
som loper till och med den 31 maj 2024. TLV har tillfort sidooverenskommelsen till arendet.
Sidooverenskommelsen utgor dirmed en del av beslutsunderlaget. Enligt resultatet i
foretagets grundscenario ar Talzenna i kombination med Xtandi kostnadsbesparande jamfort
med Lynparza i kombination med abirateron och prednisolon néar hansyn ar tagen till
befintlig sidooverenskommelse for Talzenna.

SKALEN FOR BESLUTET

Tillampliga bestdmmelser m.m.

Enligt 8 § forsta stycket lagen (2002:160) om lakemedelsformaner m.m. (nedan
forménslagen) far den som marknadsfor ett 1akemedel eller en vara som avses i 18 § samma
lag ansoka om att likemedlet eller varan ska ingd i lakemedelsformanerna. Sokanden ska visa
att villkoren enligt 15 § forménslagen ar uppfyllda och lagga fram den utredning som behovs
for att faststélla ink6pspris och forsiljningspris.

Enligt 10 § forménslagen far TLV pa eget initiativ besluta att ett lakemedel eller en annan
vara som ingar i lakemedelsformanerna inte langre ska inga i formanerna.

Av 15 § formanslagen framgar att ett receptbelagt l1dkemedel ska omfattas av
lakemedelsformanerna och inkopspris och forsaljningspris ska faststillas for lakemedlet
under forutsattning att

1. kostnaderna for anvandning av likemedlet, med beaktande av bestimmelsernai 3 kap. 1 §
hélso- och sjukvardslagen (2017:30), framstar som rimliga fran medicinska, humanitira och
samhallsekonomiska synpunkter, och

2. det inte finns andra tillgdngliga 1ikemedel eller behandlingsmetoder som enligt en sidan
avvagning mellan avsedd effekt och skadeverkningar som avses i 4 kap. 1 § forsta stycket
lakemedelslagen (2015:315) ar att bedoma som vasentligt mer &ndamaélsenliga.
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I forarbetena till forméanslagen anges att TLV:s beslutsfattande utgar fran tre grundldggande
principer: ménniskovardesprincipen - att varden ska ges med respekt for alla manniskors lika
varde och for den enskilda manniskans viardighet, behovs- och solidaritetsprincipen — att den
som har det storsta behovet av hilso- och sjukvarden ska ges foretrade till virden samt
kostnadseffektivitetsprincipen — att det bor efterstravas en rimlig relation mellan kostnader
och effekt, métt i forbattrad hilsa och forhojd livskvalitet (se prop. 2001/02:63 s. 43 ff., jfr
prop. 1996/97:60 s. 18 ff.).

Om det finns sarskilda skal far Tandvards- och lakemedelsformansverket enligt 11 §
forménslagen besluta att ett lakemedel eller annan vara ska ingd i lakemedelsformanerna
endast for ett visst anvandningsomrade (formansbegransning).

Myndighetens beslut far forenas med andra sirskilda villkor.
Av 27 § formanslagen framgar att TLV:s beslut giller omedelbart om inte annat beslutas.

TLV gor féljande beddmning

TLV bedomer i likhet med foretaget att relevant jamforelsealternativ for patientpopulationen
som ansokan avser dr Lynparza i kombination med abirateron och prednisolon. Detta med
anledning av att jaimforelsealternativet avser samma patientpopulation och indikation.

Fas-III studien, TALAPRO-2, ar designad med statistisk styrka for att studera subgrupperna
som inkluderar BRCAm. Studien visar en effektférdel for talazoparib i kombination med
enzalutamid med en statistiskt signifikant forlangd progressionsfrioverlevnad. Data for total
overlevnad visar en trend mot forlingd 6verlevnad hos mCRPC patienter med BRCAm.
Datan har dock ingen pavisad statistisk signifikans.

Foretagets indirekta jamforelse ar i form av en MAIC-analys. Dar jamfors TALAPRO-2 med
jamforelsealternativets kliniska studie, PROpel. Studierna bedoms vara tillrackligt lika for att
kunna jamforas. Resultaten i sin helhet visar ingen signifikant skillnad avseende effekt
mellan behandlingskombinationerna talazoparib i kombination med enzalutamid jamfort
med olaparib i kombination med abirateron och prednisolon hos mCRPC patienter med
BRCAm. Indirekta studier ar kdnda for att vara behéftade med viss osidkerhet eftersom de
inte ar direkt jamforande studier mellan lakemedlet i fradga och dess jaimforelsealternativ. I en
oforankrad MAIC-analys korrigeras faktorer som kan paverka behandlingseffekten och
prognostiska faktorer. Data tas fran olika studier dar skillnader i inklusion/exklusions
kriterier, baslinjekaraktirer, utvirdering av utfall och definition av utfall kan bidra till
systematiska fel. Speciellt i de fall diar faktorerna som matchas ar fa. Darmed bed6ms
osiakerheten vara medelhog till hog.

Sammantaget bedomer TLV att den relativa effekten av talazoparib i kombination med
enzalutamid ar jamforbar med olaparib i kombination med abirateron och prednisolon for
mCRPC patienter med BRCAm.

Mot bakgrund av att den kliniska effekten antas vara jamforbar har TLV, i likhet med
foretaget, utgétt fran en kostnadsjamforelse som grund for den hialsoekonomiska analysen.
TLV har i likhet med foretaget enbart inkluderat lidkemedelskostnader. Resultatet i TLV:s
kostnadsjamforelse visar att kostnaden for behandling med Talzenna i kombination med
Xtandi ar lagre an den for Lynparza i kombination med abirateron och prednisolon nar
hansyn ar tagen till den befintliga sidooverenskommelsen for Talzenna.
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Omproévning av befintlig formdansbegrdnsning dnr 3108/2020

I TLV:s beslut av den 20 maj 2021 saknas uppgift om att den beslutade
forménsbegransningen avser behandling av brostcancer. Talzenna ar numera godkint dven
for behandling av prostatacancer. Pa grund av detta dndrar TLV beslutet pa sa sitt att den
tidigare lydelsen av formansbegransningen fortydligas till att avse brostcancer. Foretaget har
anfort att den nuvarande lydelsen ar otydlig och dven bor ange att patienterna vid
behandlingstillfillet inte ar 1ampliga for behandling med platinumbaserad kemoterapi. Den 77
februari 2024 utkom ett nytt nationellt virdprogram som tydliggor nar talazoparib ska
forskrivas for brostcancerpatienter. TLV ser darfor inte skal att i ovrigt fortydliga lydelsen av
forménsbegransningen.

Sammantagen bedomning

Sammantaget bedomer TLV att kriterierna i 15 § forméanslagen ar uppfyllda till det ansokta
priset endast om subventionen férenas med begransningar och villkor i enlighet med 11 §
forménslagen. Ansokan ska darfor bifallas med f6ljande begransningar och villkor.
Subventioneras endast 1) i kombination med enzalutamid for patienter med BRCA1/2-
muterad, metastaserad kastrationsresistent prostatacancer dar kemoterapi ej ar ett lampligt
alternativ 2) for patienter med HER2-negativ, lokalt avancerad eller metastaserad
brostcancer for patienter med medfodd BRCA1/2-mutation som inte ar lampliga for
behandling med platinumbaserad kemoterapi.

Foretaget ska tydligt informera om ovanstdende begransning i all sin marknadsforing och
annan information om lakemedlet

Se nedan hur man 6verklagar.

Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsforméner hos TLV. Féljande ledamoéter
har deltagit i beslutet: Overldkaren Margareta Berglund R6dén (ordférande), 6verldkaren
Maria Strandberg, 6verldkaren Inge Eriksson, universitetslektorn Martin Henriksson,
likemedelschefen Maria Landgren, docenten Gerd Larfars, professorn Sofia Kilvemark
Sporrong och forskningsansvarige Monica Persson. Arendet har foredragits av medicinska
utredaren Adele Alchahin. I den slutliga handlaggningen har dven hialsoekonomen Oskar
Hellquist och juristen Per Claesson deltagit.

Margareta Berglund R6dén

Adele Alchahin
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HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan dverklagas hos Forvaltningsritten i Stockholm. Overklagandet ska vara skriftligt
och stillas till forvaltningsratten, men skickas till TLV som skickar vidare 6verklagandet till
forvaltningsratten. TLV ska ha fatt 6verklagandet inom tre veckor fran den dag klaganden
fick del av beslutet, annars kan 6verklagandet inte provas. I overklagandet ska det anges
vilket beslut som 6verklagas och pé vilket sétt beslutet ska dndras. Om TLV édndrar det beslut
som overklagats, 6verlimnas dven det nya beslutet till forvaltningsratten. Overklagandet

omfattar dven det nya beslutet.



