I [v BESLUT 1 (5)
TANDVARDS. OCH Datum Var beteckning
LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2021-03-25 2788/2020

SOKANDE AGB Pharma AB
Spolegatan 16 A
222 20 Lund
SAKEN
Ansokan inom likemedelsforménerna
BESLUT
Tandvards- och lakemedelsformansverket beslutar att nedanstidende likemedel ska ingi i
lakemedelsformanerna fran och med den 26 mars 2021 till i tabellen angivna priser.
Tandvards- och lakemedelsformansverket faststiller de alternativa forsiljningspriserna till
samma belopp som AIP.
Namn Form Styrka | Forp. Varunr. |AIP (SEK) |AUP (SEK)
Melatonin AGB | Tablett 1mg 100 st 193388 |516,42 573,00
Melatonin AGB | Tablett 2mg 100st  |171716 | 516,42 573,00
Melatonin AGB | Tablett 3 mg 100 st 084649 |516,42 573,00
Melatonin AGB | Tablett 4 mg 100 st 529286 |516,42 573,00
Melatonin AGB | Tablett 5 mg 100 st 388404 |516,42 573,00

Begréansningar

Subventioneras endast for insomni hos barn och ungdomar 6 till och med 17 &r med ADHD
dar somnhygienatgéarder har varit otillrackliga.

Villkor

Foretaget ska tydligt informera om ovanstaende begransning i all sin marknadsféring och
annan information om likemedlet.

Postadress

Besoksadress

Box 22520, 104 22 STOCKHOLM  Fleminggatan 18

Telefonnummer
08-5684 20 50
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ANSOKAN

AGB Pharma (foretaget) har ansokt om att det 1ikemedel som anges i tabellen pa sidan 1 ska
ingd i lakemedelsformanerna.

Melatonin AGB ar godként for insomni hos barn och ungdomar 6-17 &r med ADHD dar
somnhygienatgarder har varit otillrackliga. Melatonin AGB ar dven godkant for
korttidsbehandling av jet-lag hos vuxna. Foretaget har endast ansokt om subvention for
forstnamnd indikation.

UTREDNING | ARENDET

Melatonin AGB ér ett ldkemedel som ar godkant for behandling av insomni hos barn och
ungdomar 6-17 ar med ADHD dir somnhygiendtgarder har varit otillrackliga.
Somnhygienatgarder kan exempelvis utgoras av férandrade rutiner kring mat och somn. Det
finns en stor samsjuklighet hos dessa barn och ungdomar med bland annat autism,
utvecklingsstorningar och epilepsi. Patienter har vanligen ett behov av lakemedelsbehandling
med melatonin under en langre tid.

Melatonin AGB innehéller kortverkande melatonin i tablettform och ges dagligen fore
sanggaendet. Melatonin ar ett kroppseget hormon som ar forenat med en sévande effekt och
en 6kad benigenhet till somn. Ansokt pris for Melatonin AGB uppgar till 573 kr per
forpackning innehallande 100 tabletter, oavsett styrka, 1—5 mg.

Enligt gillande nationella riktlinjer fran Lakemedelsverket rekommenderas kortverkande
melatonin som forsta lakemedelsbehandling pa steg 3 i behandlingstrappan vid svara
somnstorningar efter att somnhygienatgérder provats men varit otillrackliga. Det saknas
andra lakemedelsbehandlingar pa detta steg i behandlingstrappan. Aven enligt regionala
behandlingsriktlinjer fran exempelvis region Stockholm och Vastragotalandsregionen
rekommenderas kortverkande melatonin som forsta 1iakemedelsbehandling vid
somnsvarigheter. Enligt Socialstyrelsens lakemedelsregister framgar att kortverkande
melatonin ir det 1akemedel innehéllande melatonin som forskrivs i storst utstrackning till
barn.

Foretaget anser att lagerberedningen Melatonin AGB ar ett kliniskt relevant
jamforelsealternativ till Melatonin AGB, forutsatt att priset innan TLV:s prissdnkning som
beslutades den 12 november 2020, anvands i jamforelsen, dnr 2676/2020. Innan
prissankningen var priset 755 kr (faststallt AUP) for en forpackning Melatonin AGB
innehallande 100 tabletter. Foretaget har kommit in med en kostnadsjamforelse mot denna
lagerberedning. Foretaget har framhallit att lagerberedningen anvénds i klinisk praxis,
rekommenderas i behandlingsriktlinjer och behandlingen ar i 6verenstaimmelse med
vetenskap och beprovad erfarenhet. Foretaget har aven kommit in med en halsoekonomisk
analys dir kostnader och effekter for Melatonin AGB jamfors med “ingen behandling”.

Kortverkande melatonin finns idag tillgangligt som lagerberedningar i form av tabletter i
flera olika styrkor (Melatonin AGB) samt i form av oral 16sning (Melatonin APL och
Melatonin Unimedic). Dessa lagerberedningar ingér i lakemedelsforméanerna.

Foretaget anser inte att kortverkande melatonin i form av oral 16sning utgor relevant
jamforelsealternativ till Melatonin AGB. Foretaget har bland annat framhallit att till skillnad
mot Melatonin AGB tabletter, innehéller de orala 16sningarna konserveringsmedel, vilket
potentiellt kan vara allergiframkallande. Vidare menar foretaget att Melatonin AGB tabletter
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har en hogre anvandarvinlighet dn oral 16sning i flaskor. Foretaget framhaller dven att de
béda orala 16sningarna Melatonin APL och Melatonin Unimedic rimligen inte kommer
fortsitta att vara tillgdngliga paA marknaden framo6ver och kan av den anledningen inte utgora
relevant jamforelsealternativ. Detta mot bakgrund av att lagerberedningen Melatonin
Unimedic, oral 16sning, numera ar ett godkant likemedel, Melatonin Unimedic Pharma.

SKALEN FOR BESLUTET

Tillampliga bestammelser m.m.

Enligt 8 § forsta stycket lagen (2002:160) om likemedelsformaner m.m. (nedan
forménslagen) far den som marknadsfor ett 1akemedel eller en vara som avses i 18 § samma
lag ans6ka om att lakemedlet eller varan ska ingd i ladkemedelsformanerna. S6kanden ska visa
att villkoren enligt 15 § formanslagen ar uppfyllda och liagga fram den utredning som behovs
for att faststilla inkopspris och forsaljningspris.

Av 15 § formanslagen framgar att ett receptbelagt lakemedel ska omfattas av
lakemedelsformanerna och inkopspris och forsaljningspris ska faststéllas for 1akemedlet
under forutsattning att

1. kostnaderna for anvindning av lakemedlet, 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 sddan
avvagning mellan avsedd effekt och skadeverkningar som avses i 4 kap. 1 § forsta stycket
lakemedelslagen (2015:315) ar att bedoma som viasentligt mer A&ndamalsenliga.

I forarbetena till forménslagen anges att TLV:s beslutsfattande utgér fran tre grundldggande
principer: manniskovardesprincipen - att virden ska ges med respekt for alla manniskors lika
varde och for den enskilda manniskans vardighet, behovs- och solidaritetsprincipen — att den
som har det storsta behovet av hélso- och sjukvarden ska ges foretrade till virden samt
kostnadseffektivitetsprincipen — att det bor efterstravas en rimlig relation mellan kostnader
och effekt, matt 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 anvindningsomrade (formansbegransning).

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

TLV gor foljande bedomning
Barn och ungdomar med ADHD som lider av insomni upplever besviar som exempelvis
dygnsrytmstorningar som far stor paverkan pa livet i 6vrigt.

Relevant jamforelsealternativ

Enligt 15 § forménslagen ska TLV gora en jamforelse med relevant behandlingsalternativ.
Vad som ska utgora relevant behandlingsalternativ framgér av TLV:s allménna rad for
ekonomiska utvarderingar (TLVAR 2003:2). Dar framgar att det mest kostnadseffektiva av



2788/2020

de i Sverige tillgdngliga och kliniskt relevanta behandlingsalternativen ska utgora
jamforelsealternativ. Med klinisk relevans avses att behandlingen anvinds i svensk klinisk
praxis och att behandlingen ar i 6verensstimmelse med vetenskap och beprovad erfarenhet.
TLV gor en sammanvigd bedomning utifrdn de allmdnna raden for att avgora vilken
behandling som utgor relevant jamforelsealternativ.

TLV bedomer att kortverkande melatonin ar det behandlingsalternativ som har storst
anvandning och lagst lakemedelskostnad vid behandling av insomni hos barn och ungdomar
6-17 ar med ADHD dar somnhygienatgiarder har varit otillrackliga. Kortverkande melatonin
rekommenderas for denna patientgrupp i behandlingsriktlinjer fran Lakemedelsverket och i
regionala riktlinjer. Anvandningen av melatonin i Sverige hos barn och ungdomar har okat i
betydande omfattning sedan ar 2006, vilket innebér att det finns en betydande klinisk
erfarenhet av detta lakemedel. Det finns studier som stédjer en kliniskt relevant effekt vid
behandling av dessa patienter. Sammantaget bedomer TLV att kortverkande melatonin ar
relevant jamforelsealternativ.

For den aktuella patientgruppen, barn och ungdomar, finns i dagsliaget kortverkande
melatonin tillgangligt som lagerberedningar. Dels finns Melatonin AGB tabletter som ar en
lagerberedning med rikslicens. Dels finns orala l6sningar i form av Melatonin APL, som ir en
lagerberedning med rikslicens, och lagerberedningen Melatonin Unimedic.

Enligt Likemedelsverket kommer Melatonin AGB tabletter som lagerberedning med
rikslicens att finnas kvar under en 6vergangsperiod, parallellt med de godkinda tabletterna
sé langt lagren racker, dock som langst till den 23 maj 2021. Darefter utfardas ingen ny
rikslicens for lagerberedningen och lagerberedningen kan inte siljas langre. Eftersom TLV
har vetskap om att lagerberedningen Melatonin AGB inom kort kommer att forsvinna som
behandlingsalternativ, bedomer TLV att det inte ar ett tillgangligt behandlingsalternativ.

TLV bedomer att kortverkande melatonin som oral 16sning och lagerberedning ar ett
tillgangligt och kliniskt relevant behandlingsalternativ till Melatonin AGB. TLV bedomer att
biotillgangligheten, det vill saga hur effektivt kroppen tar upp melatonin, for melatonin som
tablett och som oral 16sning ar liknande.

TLV instimmer med foretaget att det kan finnas nackdelar med oral 16sning som
beredningsform. Det kan forekomma en hogre risk for spill och det kan vara allméant
kréngligare att hantera en flaska jamfort med tabletter. Dessa faktorer dr dock inget TLV tar
hénsyn till vid val av relevant jamforelsealternativ.

Inom ramen for ans6kan har TLV varit i kontakt med Liakemedelsverket som angett att oral
16sning som lagerberedning inte kommer avregistreras pa grund av att det godkdnda
ldkemedlet Melatonin AGB kommer att finnas pa marknaden. Likemedelsverket har uppgett
att det finns medicinska skal till att en patient behover en oral 16sning istéllet for tablett.
Melatonin Unimedic dr numera ett godkant ladkemedel men tillhandahalls inte. TLV har i
dagsliaget ingen vetskap om att rikslicensen for Melatonin APL kommer att upphora.
Sammantaget bedomer TLV att Melatonin APL och Melatonin Unimedic ar tillgdngliga och
relevanta behandlingsalternativ. Melatonin APL och Melatonin Unimedic har samma
lakemedelskostnad och TLV gor en jamforelse mot dessa tva lagerberedningar.
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Hdlsoekonomisk analys

TLV bedomer att Melatonin AGB inte medfor ndgon effektfordel jamfort med Melatonin APL
och Melatonin Unimedic. Darfor utgar TLV i sina analyser ifran att effekten ar jamforbar och
presenterar en kostnadsjamforelse.

TLV bedomer att en skattning av likemedelskostnaden for Melatonin AGB jamfort med
Melatonin APL och Melatonin Unimedic bor baseras pa en genomsnittlig lakemedelskostnad
for behandling av den aktuella patientpopulationen. For att berdkna den genomsnittliga
lakemedelskostnaden har TLV anvant forsiljningssiffror fran Concise 2020 med stod av
TLV:s anlitade kliniska expert. TLV:s kostnadsjamforelse visar att den genomsnittliga
lakemedelskostnaden for behandling med Melatonin AGB ar i nivd med
lakemedelskostnaden for Melatonin APL och Melatonin AGB. TLV bedémer att kostnaden
for anvandning av Melatonin AGB ar rimlig.

Melatonin AGB ar godként for behandling av insomni hos barn och ungdomar 6-17 ar med
ADHD dar somnhygienatgirder har varit otillrickliga. Foretaget har endast ansokt om
subvention och kommit in med underlag for denna indikation och &ldersgrupp. TLV finner
darfor skal att begransa subventionen till denna patientgrupp, barn och ungdomar 6 till och
med 17 ar.

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. Melatonin
AGB subventioneras endast for insomni hos barn och ungdomar 6 till och med 17 ar med
ADHD dar somnhygienatgarder har varit otillrackliga. 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 lakemedelsforméaner hos TLV. Foljande ledamoter
har deltagit i beslutet: Tidigare overintendenten Staffan Bengtsson (ordférande), 6verldkaren
Margareta Berglund R6dén, forbundsordforanden Elisabeth Wallenius, overlakaren Inge
Eriksson, universitetslektorn Martin Henriksson, overlakaren Maria Strandberg samt
professorn Eva Swahn. Arendet har foredragits av halsoekonomen Christoffer Knutsson. I
den slutliga handlaggningen har dven den medicinske utredaren Tobias Karlberg och juristen
Asa Levin deltagit.

Staffan Bengtsson

Christoffer Knutsson

HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan 6verklagas 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 sitt beslutet ska dndras. Om TLV dndrar det beslut
som oOverklagats, overlamnas dven det nya beslutet till forvaltningsratten. Overklagandet
omfattar dven det nya beslutet.
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