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TANDVARDS- OCH Datum Vér beteckning
LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2015-03-27 4720/2014

SOKANDE AbbVie AB
Box 1523
171 29 Solna
SAKEN

Ansokan inom lakemedelsférmanerna

BESLUT

Tandvards- och lakemedelsformansverket, TLV, beslutar att nedanstaende ldakemedel ska inga
i lakemedelsformanerna fran och med 2015-03-28 till i tabellen angivna priser. TLV
faststéller det alternativa forséljningspriset till samma belopp som AIP.

Namn |Form Styrka |Forp. Varunr |AIP (SEK) |AUP (SEK)
Exviera |Filmdragerad tablett | 250 mg | Blister, 56 |488509 |10018,00 10185,00
(4 x 14)
tablett

Begransningar

Exviera subventioneras endast for patienter med kronisk hepatit C-infektion som a) utvecklat
fibrosstadium F3 eller F4 (enligt Metavir eller Batts/Ludwig eller motsvarande fibrosstadium
med annan skattningsskala) verifierat med leverbiopsi eller en kombination av biomarkarer i
blod, klinisk bild och leverelasticitetsmatning; eller b) oavsett fibrosstadium genomgatt
organtransplantation eller uppvisar svara extrahepatiska manifestationer av hepatit C-
infektion.

Exviera subventioneras for behandling under 12 veckor med undantag for de patienter som
utifran en klinisk bedémning behover langre behandlingstid.

Exviera subventioneras vid forskrivning av lakare vid infektionsklinik eller gastroenterologisk
klinik/enhet med erfarenhet av att behandla patienter med kronisk hepatit C-infektion.

Villkor
Exviera ingar i lakemedelsformanerna till och med den 1 juli 2015.

Foretaget ska i all sin marknadsfdring och annan information tydligt informera om
ovanstaende begransningar och villkor.

Postadress
Box 22520, 104 22 STOCKHOLM

Telefaxnummer
08-5684 20 99

Telefonnummer
08-5684 20 50

Besoksadress
Fleminggatan 7
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ANSOKAN
AbbVie AB (foretaget) har ansokt om att nedanstaende lakemedel ska inga i
lakemedelsformanerna och att pris faststalls.
Namn Form Styrka |Forp. Varunr. |AIP (SEK)
Exviera Filmdragerad tablett | 250 mg | Blister, 56 |488509 |10018,00
(4 x 14)
tablett

Hepatit C &r ett virus som infekterar levern och skadar levercellerna. Over tid omvandlas de
skadade levercellerna till bindvév, d.v.s. det sker en fibrosutveckling. Det finns sex olika
genotyper (1-6) av hepatit C-viruset, som svarar olika pa olika behandlingar. Hepatit C-
infektion klassas enligt smittskyddslagen (2004:168) som en allménfarlig sjukdom. | Sverige
finns det cirka 40 000 till 45 000 patienter med hepatit C.

| Lakemedelsverkets kunskapsunderlag® fran juli 2014 rekommenderas behandling utifran en
prognosbeddémning genom skattning av inflammation och fibros i levervavnaden, déar framfor
allt fibrosstadium tillmats stor betydelse.

Da patienterna inte har hunnit utveckla, eller har obetydlig fibros (fibrosstadium FO och F1),
kan man enligt kunskapsunderlaget vanligen avvakta med behandling och folja patienten
avseende eventuell progress av sjukdomen. Patienter med dessa fibrosstadier ar utifran
levermedicinska grunder lagt prioriterade for behandling.

For patienter med mattlig fibros (fibrosstadium F2) anses behandling vara av stort medicinskt
varde for att forhindra fortsatt sjukdomsutveckling. Lakemedelsverket anger dock att
behandlingsstarten i de flesta fall kan senareldggas nagot eller nagra ar utan att det paverkar
prognos eller behandlingsresultat.

For patienter med bryggfibros (fibrosstadium F3) och levercirros (skrumplever, fibrosstadium
F4) bor behandling, enligt kunskapsunderlaget, ske vid tidigaste lampliga tillfalle.

Lakemedlet Exviera &r avsett att anvandas vid behandling av kronisk hepatit C hos vuxna.
Exviera innehaller den aktiva substansen dasabuvir. Exviera godkéndes centralt av EMA den
15 januari 2015.

Enligt produktresumén ska Exviera i kombination med Viekirax med eller utan ribavirin ges
till patienter med hepatit C av genotyp 1. Viekirax innehaller de aktiva substanserna
ombitasvir, paritaprevir och ritonavir. Exviera och Viekirax ska enligt produktresuméerna ges
i 12-24 veckor beroende pa patientgrupp. Patienter som kan behova 24 veckors behandling &r
de med kompenserad cirros och genotyp la-infektion (se produktresumé).

1 Ldkemedelsverket, "Lakemedelsbehandling av hepatit C virusinfektion hos vuxna och barn — kunskapsunderlag”, 2014.
Tillganglig pa: http://www.lakemedelsverket.se/upload/halso-och-
sjukvard/behandlingsrekommendationer/HCV_kunskapsunderlag_2014-07-03.pdf




3(6)

4720/2014

Under &r 2014 och 2015 har flera nya antivirala lakemedel for behandling av hepatit C
introducerats. TLV fattade beslut om subvention av Sovaldi? (sofosbuvir) och Olysio®
(simeprevir) i oktober 2014, av Daklinza* (daklatasvir) i december 2014, och av Harvoni®
(sofosbuvir/ledipasvir) i februari 2015. Lakemedlen skiljer sig at bland annat avseende vilka
genotyper som tacks. Da de nya lakemedlen kombineras behdver inte interferon ges, vilket
gor att patienten slipper manga besvarliga biverkningar som tidigare var forknippade med
hepatit C-behandling. | flera fall rekommenderas® att lakemedlen kombineras med varandra
och i vissa fall med ribavirin. Direkt jamforande studier mellan de interferonfria
behandlingsalternativen saknas.

De nya lakemedlen &r effektivare &n tidigare interferonbaserade behandlingsalternativ. Studier
har visat att en mycket stor andel av de behandlade patienterna inte langre har métbara
virusnivaer i blodet 12 veckor efter avslutad behandling (SVR12) med de nya ldkemedlen.
Fler patienter kan idag botas och behandlingslangden har kunnat forkortas jamfort med
tidigare.

| tabell 1 nedan redovisas lakemedelskostnaderna for respektive behandlingsalternativ.

Tabell 1. Lékemedelskostnader (AUP) for olika behandlingsalternativ

Behandlingskombination 8 veckors 12 veckors 24 veckors
behandling behandling behandling

Genotyp 1

Exviera + Viekirax - 376 668 kr 753 336 kr

Harvoni 301 334 kr 452 001 kr 904 002 kr

Sovaldi + Olysio - 625 812 kr 1251 624 kr

Sovaldi + Daklinza - 645 017 kr 1290033 kr

SKALEN FOR BESLUTET

Enligt 15 § lagen (2002:16) om lakemedelsformaner m.m. ska ett receptbelagt lakemedel
omfattas av lakemedelsformanerna och inkdpspris och forsaljningspris pa éppenvardsapotek
ska faststéllas for lakemedlet under forutsattning att

1. kostnaderna for anvdndning av lakemedlet, med beaktande av bestémmelsernai 2 §
halso- och sjukvardslagen (1982:763), framstar som rimliga fran medicinska,
humanitéara och samhéallsekonomiska synpunkter, och

2. detinte finns andra tillgangliga lakemedel eller behandlingsmetoder som enligt en
sadan avvagning mellan avsedd effekt och skadeverkningar som avses i 4 §
lakemedelslagen (1992:859) ar att bedéma som vésentligt mer andamalsenliga. Lag
(2009:373).

2 Se TLV-beslut dnr 1450/2014

3 Se TLV-beslut dnr 1890/2014

4 Se TLV-beslut dnr 2323/2014

5 Se TLV-beslut dnr 4091/2014

6 Lakemedelsverket, "Lakemedelsbehandling av hepatit C virusinfektion hos vuxna och barn — kunskapsunderlag”, 2014.
Tillganglig pa: http://www.lakemedelsverket.se/upload/halso-och-
sjukvard/behandlingsrekommendationer/HCV_kunskapsunderlag_2014-07-03.pdf
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Enligt 9 § lagen om lakemedelsformaner m.m. ska sokanden och landstingen ges tillfalle till
overlaggningar med TLV innan myndigheten meddelar beslut i fragor som avses i 7§ samma
lag.

Enligt 11 § lagen om ldkemedelsférmaner m.m. far TLV, om det finns sérskilda skél, besluta
att ett lakemedel ska inga i lakemedelsformanerna endast for ett visst anvandningsomrade.
TLV:s beslut far dven forenas med andra sarskilda villkor.

TLV:s beslutsfattande vilar pa tre grundlaggande kriterier: manniskovardesprincipen — att
varden ska respektera alla manniskors lika varde, behovs- och solidaritetsprincipen — att de
som har de stérsta mediciniska behoven ska ha mer av vardens resurser an andra
patientgrupper samt kostnadseffektivitetsprincipen — att kostnaderna for att anvanda ett
lakemedel ska vara rimliga fran medicinska, humanitara och samhalsekonomiska synpunkter.

TLV gor féljande beddomning.

TLV bedomer att subventionsbeslutet for Exviera, i likhet med 6vriga interferonfria
behandlingsalternativ, ska tidsbegransas till och med den 1 juli 2015. Detta mot bakgrund av
att en dversyn av bland annat sortimentsbredd och prishild pa omradet pagar.

TLV bedémer att kronisk hepatit C i stadierna FO till F1 normalt sett har en lag
svarighetsgrad, att patienter som befinner sig i fibrosstadium F2 har en medelhdg
svarighetsgrad, samt att patienter i F3 till F4 har en hog svarighetsgrad.

TLV har i tidigare beslut (Sovaldi, dnr 1450/2014, Olysio, dnr 1890/2014, Daklinza, dnr
2323/2014 och Harvoni dnr 4091/2014) konstaterat att varden pa kort sikt inte har kapacitet
att behandla alla som skulle kunna fa behandling av hepatit C oavsett svarighetsgrad samt att
varden ska ge foretrade till dem som har det storsta behovet, vilket ocksa ska véagas in i TLV:s
beslut (jfr 2 § hélso- och sjukvardslagen [1982:763] och 15 § lagen [2002:160] om
lakemedelsformaner m.m.).

TLV planerar att avsluta éversynen av de interferonfria behandlingsalternativen under juni
2015. For att sakerstalla att de svarast sjuka patienterna far foretrade till vard under
subventionsbeslutets relativt korta tidsperiod bedomer TLV att subventionen endast ska gélla
patienter som befinner sig i fibrosstadium F3-F4 eller som oavsett fibrosstadium genomgatt
organtransplantation eller uppvisar svara extrahepatiska manifestationer av hepatit C-
infektion.

Utifran tillgangliga data bedomer TLV att kombinationen Exviera och Viekirax med eller
utan ribavirin forefaller ha likvardig effekt som dvriga aktuella interferonfria
behandlingsalternativ vid behandling av patienter med hepatit C av genotyp 1. Jamférande
studier mellan de interferonfria behandlingsalternativen saknas dock. I vissa fall kan
lakemedelsinteraktioner samt tidigare behandlingar spela roll for valet av ldkemedel.

TLV bed6mer darfor att det &r tillrackligt att gora en kostnadsminimeringsanalys, det vill sdga
en prisjamforelse mot dvriga interferonfira behandlingsalternativ. Eftersom Harvoni ar det
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billigast av de interferonfria behandlingsalternativen som finns idag bedémer TLV att
behandlingskombinationen Exviera och Viekirax i forsta hand ska jamforas med Harvoni.

For behandling av genotyp 1-infektion ska Exviera och Viekirax med eller utan ribavirin
anvandas. Givet samma behandlingslangd ar behandling med Exviera och Viekirax cirka 17
procent billigare &n behandling med Harvoni. Enligt Harvonis produktresumé kan dock 8
veckors behandling 6vervagas for tidigare obehandlade patienter som inte har cirros. 8
veckors behandling med Harvoni &r billigare an 12 veckors behandling med Exviera och
Viekirax. Efter samrad med TLV:s tillfragade experter bedomer vi dock att det formodligen
endast ar en liten andel av de F3-patienter som &r aktuella for behandling idag som kan
behandlas i 8 veckor. For patientgruppen som helhet beddms Exviera och Viekirax vara
kostnadsbesparande vid behandling av patienter med genotyp 1-infektion i fibrosstadium F3
och F4.

Liksom for dvriga interferonfria behandlingsalternativ ar det oséakert hur stor andel av
patienterna som behdver behandlas i 24 veckor. Inom ramen for formanslagens mojlighet till
overlaggningar har TLV fort en dialog med bade landstingen och foretaget kring denna
osikerhet. Overlaggningarna har resulterat i en éverenskommelse mellan féretaget och
landstingen som innebar en riskdelning utifran behandlingslangd med Exviera och Viekirax.
Overenskommelsen reducerar en betydande del av osékerheterna.

Ytterligare en osakerhet ar hur stor andel av patienterna som behandlas med Harvoni som
kommer att behandlas i 8 veckor. 8 veckors behandling med Harvoni ar ett mer
kostnadseffektivt behandlingsalternativ an 12 veckors behandling med Exviera och Viekirax.
For att behandling med Harvoni ska vara billigare pa gruppniva an behandling med Exviera
och Viekirax krévs att minst hélften att patienterna som behandlas med Harvoni har 8 veckors
behandlingstid. Sannolikheten att Harvoni skulle bli billigare pa gruppniva for patienter i
fibrosstadium F3 och F4 (som vanligtvis behandlas i 12 veckor) bedéms darfér som mycket
liten.

For att bidra till att begransningarna far genomslag vid forskrivning av lakemedlet, ska
foretaget alaggas att tydligt informera om begransningarna i all sin marknadsféring och annan
information om lakemedlet.

Genom att varden registrerar diagnoser och atgarder pa en relevant och detaljerad niva i be-
fintliga journalsystem ser TLV att en enhetlig nationell uppféljning ar méjlig. En sadan regi-
strering aven vid anvandning av Exviera ér en forutsattning for foljsamhet till de beslutade
begransningarna i férmansbeslutet. Genom registrering i befintliga system kan begransning-
arna som finns kring forskrivningen som foljer av beslutet foljas upp. Uppfdljningen kan
darmed ske genom en kombination av utdrag ur Socialstyrelsens lakemedelsregister och pa-
tientregister.

Sammantaget, med hansyn tagen till ménniskovardesprincipen, behovs-
och solidaritetsprincipen och kostnadseffektivitetsprincipen, finner TLV att kriterierna i 15 8§
lagen om lakemedelsformaner m.m. ar uppfyllda for att Exviera, med ovan angivna
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begransningar och villkor enligt 11 § samma lag ska inga i lakemedelsformanerna till det
ansokta priset. Ansokan ska darfor bifallas med ovanstaende begransningar och villkor.

HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan 6verklagas hos Forvaltningsratten i Stockholm. Overklagandet, som ska vara
skriftligt, ska stallas till forvaltningsratten, men ges in till Tandvards- och
lakemedelsformansverket, TLV. TLV maste ha fatt 6verklagandet inom tre veckor fran den
dag klaganden fick del av beslutet, annars kan dverklagandet inte prévas. TLV sénder
overklagandet vidare till forvaltningsratten for prévning om inte TLV sjalv andrar beslutet pa
det sétt som begarts.

Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsformaner hos TLV. Féljande ledamoter
har deltagit i beslutet: generaldirektéren Stefan Lundgren (ordférande), forvaltningschefen
Margareta Berglund Rodén, professorn Per Carlsson, oppositionslandstingsradet Dag Larsson,
forbundsordféranden Elisabeth Wallenius, docenten Susanna Wallerstedt, samt
lakemedelschefen Karin Lendenius. Foredragande har varit medicinska utredaren Lisa
Landerholm. I handlaggningen har dven hélsoekonomen Ylva Kalin, juristerna Lena Telerud
och Marianne Aufrecht-Gustafsson samt landstingskoordinatorn Ann Einerth deltagit.

Stefan Lundgren

Lisa Landerholm



