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SOKANDE
Abbott Scandinavia AB
SAKEN

AnsOkan inom likemedelsforménerna

BESLUT

Likemedelsformansnamnden beslutar att Reductil skall ingé i1 1dkemedelsformanerna vid
behandling av patienter som lider av diabetes typ 2 och som har ett BMI pa minst 28kg/m2.
For behandling av dvriga patienter skall lakemedlet ingd i formanerna om patienten har ett
BMI pa minst 35 kg/m2. Beslutet grundas pa den bestdmda forutsittningen att forskrivningen
1 Ovrigt foljer avgransningarna i den godkédnda indikationen.

Foretaget alaggs att i sin marknadsforing noga redogdra bade for de villkor for behandling
som anges i den godkdnda indikationen och for de avgransningar av patientgrupperna som
gors 1 detta beslut.

Foretaget alaggs vidare att senast den 1 juli 2005 for Likemedelsforménsndmnden redovisa
en studie dver hur lakemedlet anvénts i den kliniska vardagen under den tid som forflutit efter

detta beslut.

Likemedelsforménsndmnden faststéller pris att gélla fran och med 28 juni 2003 enligt

foljande

Styrka Antal Varunr AIP AUP

10 mg 28 st. 074229 546:64 620:00
10 mg 98 st. 548297 1742:90 1900:00
15 mg 28 st. 074732 602:71 680:00
15 mg 98 st. 548347 2065:25 2241:50
ANSOKAN

Abbott Scandinavia AB har ansékt om att Reductil kapslar skall inga i
lakemedelsformanerna och att pris faststélls.

BAKGRUND

Reductil godkéndes av Likemedelsverket i april 2001. I april samma &r undantog regeringen i
forordningen (1996:1294) om hogkostnadsskydd receptbelagda ldkemedel for behandling av
fetma frdn hogkostnadsskyddet. Regeringen har direfter, pa ansokan frén behandlande lékare
och efter yttrande fran Likemedelsverket, i ett fatal fall meddelat dispens fran undantaget och
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medgivit att forskrivning av Reductil i dessa fall fick omfattas av hogkostnadsskyddet.

Sedan det tidigare systemet for hogkostnadsskydd ersatts av ett nytt

subventioneringssystem, lakemedelsforménerna, har det i forordningen intagna

undantaget upphort att gilla.

UTREDNINGEN | ARENDET

Fetma &r upptagen i Vérldshélsoorganisationens (WHO) internationella klassificering av
sjukdomar och hilsoproblem 1997 och definieras med hjélp av body mass index (BMI), som
baserar sig pa en kombination av kroppsldangd och kroppsvikt. Personer med BMI 25-29,9
kg/m2 definieras som Overviktiga och personer med BMI 30 kg/m?2 eller mer definieras som
feta. Det finns i olika vetenskapliga tidskrifter argument for men ocksé emot att betrakta
fetma som sjukdom. Statens beredning for medicinsk utvirdering (SBU) har 1
sammanfattningen till sin rapport nr 160, Fetma — problem och atgarder, valt att betrakta
fetma som en riskfaktor. Detta innebdr dock inte enligt SBU att det hot som fetma utgdr mot
folkhidlsan tonas ner. Definitionen av fetma grundar sig pa studier av riskerna for
fetmarelaterade sjukdomar. Riskerna for allvarliga foljdsjukdomar, t.ex. diabetes typ 2, hogt
blodtryck, hjartinfarkt och hdga nivaer av blodfetter, 6kar markant vid BMI 30 kg/m2. Fetma
paverkar ocksé livskvaliteten negativt, bade fysiskt och psykiskt.

Under senare ar har antalet feta personer okat kraftigt och det finns for nérvarande cirka
500 000 personer i Sverige som riknas som feta. Kostnader relaterade till fetma och
foljdsjukdomar har av SBU beriknats till 2 procent av de totala utgifterna for hilso- och
sjukvard (cirka 3 miljarder kronor). Till detta kommer indirekta kostnader for t.ex.
sjukskrivning och fortidspensionering, vilka bedoms vara 1 samma storleksordning.

Det finns idag tva godkéinda ldkemedel med indikationen 6vervikt och fetma. Reductil ar ett
av dessa. Valet av ldkemedel beror mycket pa vilken typ av patient som behandlas. For
patienter med t.ex forhdjt blodtryck skall Reductil inte anvdndas. Reductil som innehéller
sibutramin som aktiv substans dr centralt verkande, en kombinerad serotonin och noradrenalin
aterupptagningshdmmare, och anvinds ofta nér patienten t.ex. har ett enormt sug efter mat.

Reductil ar indicerat som tilldgg till ett viktbehandlingsprogram for

- patienter med nutritionell obesitas (fetma) med body mass index (BMI) pa 30 kg/m2 eller
hogre

- patienter med nutritionell 6vervikt med BMI pé 27 kg/m2 eller hgre om andra
overviktsrelaterade riskfaktorer sdsom typ 2-diabetes eller dyslipidemi foreligger.

Den godkénda indikationen innehéller ocksé vissa specifika villkor for behandlingen. Enligt
dessa bor Reductil endast forskrivas till patienter som inte har svarat tillfredsstdllande pé
adekvat utformat viktminskningsprogram utan farmakologisk behandling, d.v.s. patienter som
har svért att uppna eller att bibehalla en viktminskning pé 5 procent eller mer under 3
manader. Enligt behandlingsanvisningarna nér det géller doseringen bér behandlingen
avbrytas hos de patienter som inte svarat tillfredsstéllande d.v.s. de vilkas viktminskning
stabiliserats vid mindre &n 5 procent av den ursprungliga vikten eller vilkas viktminskning
varit mindre &n 5 procent av den ursprungliga vikten efter 3 manaders behandling.
Behandlingen bor inte fortsdtta hos de patienter som gatt upp 3 kg eller mer efter att de
tidigare gatt ner i vikt.

Behandling med Reductil bor endast ges som del av ett kombinerat viktbehandlingsprogram
under tillsyn av ldkare med erfarenhet av obesitasbehandling. Ett adekvat utformat
behandlingsprogram mot obesitas bor inkludera savil kost- och livsstilsfordndringar som 6kad
fysisk aktivitet. Detta integrerade synsétt dr en forutsittning for bestdende fordndring av
matvanor och livsstil, vilket dr grundldggande for att bibehalla minskad vikt efter att
behandlingen med Reductil har avslutats. Patienten bor informeras om betydelsen av att &ndra
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sin livsstil under behandling med Reductil for att mdjliggora att vikten bibehélls nir
behandlingen upphér. Aven efter avslutad behandling med Reductil bor patienten foljas upp.

Landstingens ldkemedelsforménsgrupp har 1 ett yttrande till Likemedelsforménsndamnden
framhallit att fetma dr en riskfaktor for flera allvarliga sjukdomar. En ldkemedelsbehandling
som langvarigt motverkar fetma och fetmarelaterad morbiditet skulle darfor vara viardefull

for sjukvarden. Reductil har anvints kliniskt under en langre tid och krav kan darfor stillas pa
uppfoljning av nyttan i klinisk anvindning. For att 1dkemedlet skall beviljas intrdde i
forménen anser landstingen att foretaget skall redovisa rekommenderad behandlingsldngd och
att en bestaende vikt- och morbiditetsminskning efter avslutad kur skall kunna pévisas.
Kostnad for behandling ska stillas i relation till vinster i form av visad morbiditetsminskning.
Landstingen anser att nimnden bor vidta atgarder sé att endast de patientgrupper dér
behandlingen visat sig vara kostnadseffektiv skall fa tillgdng till likemedlet inom
lakemedelsforménerna. Om anvandningen inte beddms kunna avgrénsas till dessa
patientgrupper bor priset anpassas till den breda malgrupp som anvénder ldkemedlet eller kan
lakemedlet i fortsdttningen inte ingd i formanerna.

Overviktigas riksforbund har framfort sina synpunkter vid kontakter med
Likemedelsforménsndmnden. Vidare har ndmnden inhdmtat upplysningar fran professor
Stefan Rossner och leg.likare Joanna Uddén, Overviktsenheten Huddinge sjukhus samt
overldkare Jarl Torgersson, Sahlgrenska sjukhuset Goteborg.

SKALEN FOR BESLUT

Systemet med lakemedelsformaner vilar pé att ldkemedel betraktas som en del av hilso- och
sjukvarden. Likemedel ingédr dérfor i de samlade prioriteringarna inom omradet. Regeringen
har i den proposition som ligger till grund for lagen om likemedelsforméaner m.m.
understrukit att det dr angelédget att 1dkemedel i alla avseenden betraktas som en integrerad del
av den samlade hélso- och sjukvérden.

Enligt 15 § lagen (2002:160) om likemedelsformaner m.m. skall ett receptbelagt ldkemedel
omfattas av ldkemedelsformanerna och forséljningspris faststéllas for likemedlet under
forutsittning

1. att kostnaderna for anvdndning av lakemedlet, med beaktande av bestimmelsernai 2 §
hilso- och sjukvardslagen (1982:763), framstar som rimliga fran medicinska, humanitéra och
samhéllsekonomiska synpunkter, och

2. att det inte finns andra tillgéngliga likemedel eller behandlingsmetoder som enligt en sddan
avvagning mellan avsedd effekt och skadeverkningar som avses i 4 § ldkemedelslagen
(1992:859) ar att bedoma som visentligt mer andamalsenliga.

Kostnadseffektivitetsprincipen innebdr att man vid valet mellan olika verksamhetsomraden
eller &tgirder efterstrdvar en rimlig relation mellan kostnaderna i form av insatta resurser av
olika slag och effekt mitt i forbattrad hilsa och hojd livskvalitet. Tillgdngliga resurser skall
anvindas dér de gor bést samlad nytta och kostnaden for en viss insats fir viigas mot nyttan av
insatsen jimfort med kostnad och nytta om resurserna anvénds pé annat sétt.

Likemedelsformansndmnden har i sitt beslut den 3 juni 2003 om Xenical (dnr 118/2003), det
andra godkéinda ldkemedlet med indikationen dvervikt och fetma, konstaterat att fetma okar
risken for olika sjukdomar och fortida dod och paverkar livskvaliteten bade fysiskt och
psykiskt. Naimnden fann att risken for olika sjukdomar och fortida dod 6kar med stigande grad
av fetma och speciellt vid bukfetma. Fetma &r den viktigaste riskfaktorn for typ 2-diabetes och
en starkt bidragande orsak till okningen av denna typ av diabetes. For den som redan drabbats
av typ 2-diabetes visade ocksa utredningen att anvindningen av det likemedlet dr
kostnadseffektiv vid behandling av dverviktiga patienter med BMI 28 kg/m2 och dardver.
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Xenical borde dirfor inga i lakemedelsforménerna vid behandling av patienter som har
diabetes typ 2. Eftersom nimndens uppgift dr att se till att anvdndningen av ett ldkemedel ar
kostnadseffektiv, dvs. att kostnaden stér i rimlig relation till den hélsovinst som kan forvéntas
vid anvindningen av ldkemedlet, ar det viktigt att de individer som har storst behov av ett
lakemedel far det subventionerat. Mot bakgrund av bl.a. att tidigare dispenser beviljades
patienter med ett BMI 6ver 40 kg/m2 och att flera ldnder som subventionerar ldkemedel mot
fetma uppstéller krav pa hogre BMI én 30 kg/m2, ansag ndmnden att det var motiverat att
iaktta en viss forsiktighet nir det géller villkoren for subvention. Nimnden bedomde att det
fanns grund for att skirpa kraven for subvention i forhdllande till vad som angavs i
indikationen for den som inte lider av diabetes typ 2. Ndmnden anvénde sig déarfor i detta fall
av mojligheten att stélla upp sirskilda begransande villkor. Ndmnden fann att forskrivningen
av lakemedlet inom férmanerna borde begrénsas till patienter med ett BMI pa 35 kg/m2 eller
dirdver. Aven vid detta BMI-métt var forutsittningen att forskrivning sker enligt de villkor
for behandling som i 6vrigt anges i den godkéinda indikationen.

Enligt Lakemedelsverkets monografi gillande Reductil visar resultaten av randomiserade,
placebokontrollerade studier med minst 11-12 manaders varaktighet en mattlig effekt vid
anviandningen. Genomsnittlig viktminskning efter tolv manader i de olika studierna var i
Reductilgruppen 4,4-12,8 kg, jamfort med 0,2-5,2 kg i1 placebogruppen. I absoluta tal
forefaller den viktminskning som i genomsnitt uppnatts efter 12 manader vara atminstone
jamforbar med vad som rapporterats med Xenical efter motsvarande tid (7,6 kg for Reductil
mot 3,1 kg for placebo jamfort med 6,1 kg for Xenical mot 2,6 kg for placebo). En
viktminskning pa &tminstone 10 procent av utgdngsvikten brukar bedomas som kliniskt
relevant. Detta mal uppnaddes hos 32 procent av patienterna behandlade med Reductil,
jamfort med 11 procent for placebo. I flertalet studier sdgs en snabb dterhdmtning av vikten
efter avslutad Reductilbehandling. Andelen som behallit sin vikt var dock storre i
Reductilgruppen 4n i placebogruppen efter 18 manader.

Diabetesincidensen har skattats med hjalp av tvé studier som har undersokt sambandet mellan
BMI och diabetes typ 2. Livskvaliteten for en person som drabbas av diabetes typ 2 antas
minska med 5 procent Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsér berédknas till 47 000
kronor. Till allra storsta delen kommer nyttovinsten fran den livskvalitetsforbéttring som en
viktnedgang i sig innebér. Nyttovinster frdn minskad incidens av kranskérlssjukdom och
diabetes typ 2 dr i sammanhanget av mindre betydelse. Om nytto- och kostnadseffekter av
minskat antal fall av kranskarlssjukdom och diabetes typ 2 exkluderas berdknas kostnaden per
vunnet kvalitetsjusterat levnadsar dnda inte till mer dn 67 000 kronor.

Likemedelsformansnamnden gor foljande bedomning.

Visserligen saknas jdmforande studier mellan Reductil och Xenical sdledes avseende
viktreduktion men enligt Likemedelsverkets beddmning dr viktminskningen med Reductil
jamforbar med den som kan uppnés med Xenical. Aven priset for Reductil ligger kring
samma niva som priset for Xenical. Enligt foretagets kostnadseffektivitetsstudie &r ett ars
anvindning av Reductil och kostrdd kostnadseffektivt jaimfort med enbart kostrdd. Detta
bygger pé den viktreduktion som Reductil leder till och den forbéttring i livskvalitet som
viktreduktionen ger patienterna. Lakemedelsformansndmnden anser mot denna bakgrund att
samma bedomning som ndmnden gjort betrdffande Xenical bor gélla for Reductil.

Som nédmnts har Likemedelsformansndmnden i1 beslutet om Xenical ansett det motiverat att
iaktta en viss forsiktighet nér det géller villkoren for subvention. Samma villkor bor gélla for
Reductil. Ndmnden anser saledes att forskrivningen av likemedlet inom férménerna bor
begrinsas till patienter med ett BMI pa 35 kg/m2 eller darover med undantag for de patienter
som har diabetes typ 2. Vid denna sjukdom far forskrivning inom férmanerna ske for patienter
med ett BMI pé 28 kg/m2. Aven vid dessa BMI-métt ir forutsittningen att forskrivning sker
enligt de villkor f6r behandling som 1 6vrigt anges i den godkédnda indikationen och de
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behandlingsanvisningar som anges i produktresumén.

Likemedelsforménsndmnden finner séledes att Reductil skall ingé i 1dkemedelsforménerna
for behandling av 6verviktiga patienter som har ett BMI pa minst 28 kg/m2 och som lider av
diabetes av typ 2. I 6vrigt skall ldkemedlet inga i formanerna endast for dem som har ett BMI
pa minst 35 kg/m2. Priset faststélls 1 enlighet med ansdkan.

Beslutet grundas pa den bestimda forutséttningen att indikationerna i dvrigt foljs av
forskrivarna. For att bidra till att villkoren f6ljs alaggs foretaget att i sin marknadsforing
informera om villkoren for detta beslut. Det innebér att foretaget vid sin marknadsforing noga
redogdr bade for de villkor for behandlingen som anges i1 den godkénda indikationen och for
de avgriansningar av patientgrupperna som gors 1 detta beslut.

Det dr vidare nodvandigt att folja upp hur lidkemedlet anvénds i den kliniska vardagen. P&
grund hdrav aldggs foretaget ocksa att senast den 1 juli 2005 for Likemedelsformansndmnden
redovisa en studie over forskrivningen under den tid som forflutit sedan detta beslut.

I detta beslut har deltagit f.d. generaldirektor Axel Edling, professor Olof Edhag, docent
Magnus Johannesson, dverldakare Rurik Lofmark, specialist i allmdnmedicin Ingmarie
Skoglund, professor Ann-Kathrine Granérus, professor Rune Dahlqvist, 6verlidkare Michael
Hoffman, f.d. statsrdd Gertrud Sigurdsen, specialist i allmédnmedicin Bengt Silfverhielm och
projektledare Christina Wahrolin. Foredragande har varit Kerstin Ranning Westin vid
Likemedelsformdnsndmnden.

Axel Edling
Ordforande

Kerstin Ranning Westin
Foredragande

Om beslutet helt eller delvis gar sokanden emot kan det dverklagas hos Linsritten i Stockholms lin. Overklagandet skall
ske skriftligen och ges in till Lakemedelsformansndgmnden. Det skall ha kommit in till myndigheten inom tre veckor fran

den dag sokanden fick del av beslutet.




