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SOKANDE Eli Lilly Sweden AB
Box 721
169 27 Solna
SAKEN

Ansokan inom lakemedelsformanerna

BESLUT

Tandvards- och lakemedelsformansverket, TLV beslutar att nedanstaende lakemedel ska inga
i lakemedelsformanerna fran och med 2010-04-01 till i tabellen angivna priser. TLV
faststéller det alternativa forséljningspriset till samma belopp som AIP.

Namn |Form Styrka |Forp. Varunr | AIP (SEK)| AUP (SEK)

Efient |Filmdragerad |10 mg |Blister, 28 034479 481,85 538,50
tablett tabletter

Efient |Filmdragerad |5 mg Blister, 28 034468 481,85 538,50
tablett tabletter

Begransningar

Efient ingar i lakemedelsformanerna for patienter med STEMI som fatt Efient i det akuta
skedet pa sjukhuset som efter medicinsk beddmning behover kvarsta pa Efient, patienter med
diabetes samt patienter som far komplikation i form av stenttrombos trots behandling med
klopidogrel.

Villkor

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

Postadress Besoksadress Telefonnummer Telefaxnummer
Box 55,171 11 SOLNA Sundbybergsvagen 1 08-5684 20 50 08-5684 20 99
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ANSOKAN

Eli Lilly Sweden AB (foretaget) har ansokt om att nedanstaende lakemedel ska inga i
lakemedelsformanerna och att pris faststalls.

Namn |Form Styrka |Forp. Varunr. |AIP (SEK)

Efient |Filmdragerad |10 mg |Blister, 28 tabletter | 034479 |481,85
tablett

Efient |Filmdragerad |5 mg Blister, 28 tabletter |034468 |481,85
tablett

UTREDNING | ARENDET

Efient innehaller prasugrel, vilket ar en trombocythammare som tillhér gruppen ADP
(adenosin difosfat)- antagonister. Efient ges tillsammans med acetylsalicylsyra (ASA) for att
forhindra problem som orsakas av blodproppar och aderforkalkning (aterotrombotiska
handelser) hos patienter med akut kranskarlssjukdom som genomgar ballongvidgning i
hjartats kranskérl (PClI).

Vid karlsjukdomar foreligger risk fér blodproppsbildning (trombos), varvid aktivering av
blodplattar (trombocyter) &r mycket viktig. Blodproppar kan orsaka hjartinfarkt, stroke eller
tillstdngning av perifera blodkarl. Behandling med trombocythdmmare ar darfor viktig for att
forhindra sadana handelser hos patienter med hog risk for hjartinfarkt och stroke.

Efient (prasugrel) ar en trombocythammare av ADP-antagonist typ. Den trombocythdmmande
effekten och/eller blédningsrisken vid anvédndning av ADP-antagonister ar dosberoende. Man
bor, om mojligt, undvika bade under- och dverbehandling. Den rekommenderade dosen av
Efient &r 60 mg som laddningsdos och 10 mg underhallsdos.

Den viktigaste kliniska dokumentationen baseras pa resultaten fran TRITON-TIMI 38, en
randomiserad dubbelblind multinationell fas 3 studie dar man jamférde prasugrel med
klopidogrel. Resultatet fran studien visar att patienter som behandlades med prasugrel (60 mg
som laddningsdos f6ljt av en underhallsdos pa 10 mg/dag) fick en signifikant minskning av
handelser saval i det primara effektmattet (kardiovaskular dod/hjartinfarkt/stroke) som i ett
antal sekundara effektmatt (t.ex. stenttrombos) jamfort med patienter som behandlades med
klopidogrel med den godkéanda standarddosen (300 mg som laddningsdos f6ljt av en
underhallsdos pa 75 mg/dag).

Det finns data som tyder pa att patienter med diabetes har en storre nytta av Efient jamfort
med andra patientgrupper. En fordefinierad subgruppsanalys i studien TRITON-TIMI av
patienter med diabetes visar att denna grupp har hogre nytta av den 6kade hamning av
trombocytaggregationsfunktionen som prasugrel ger i studien.
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Foretaget har skickat in en halsoekonomisk modell med langtidsperspektiv. | modellen
jamfors Efient mot klopidogrel. Modellen bygger pa behandlingsresultaten fran TRITON-
studien Foretaget har lamnat in ett antal kanslighetsanalyser som TLV efterfragat avseende
prisforandringar, antaganden om effektskillnader samt skillnader i kostnader for
sjukhusinlaggning under uppfoljningstiden.

Landstingens lakemedelsféormansgrupp har i ett yttrande forordat att Efient bedéms vara ett
gott men dyrare alternativ vid behandling av stenttrombos. Det finns ett behov av effektivare
trombocythdmning speciellt for vissa patientgrupper som tyvérr &nnu inte med sakerhet kan
urskiljas. Den totala kliniska vinsten ar osaker jamfort med klopidogrel da blédningsrisken &r
storre.

Landstingens lakemedelsférmansgrupp anser vidare att behovet av effektivare behandling
finns men att det & mycket svart att idag vardera kostnadseffektivitet for att motivera att
preparatet ska ingd i lakemedelsformanerna. Det ar svart att klart avgransa de grupper som
har storst nytta av behandling och prisbilden for jamforelsepreparatet klopidogrel &r just nu i
snabb forandring, i och med 6ppning for generisk konkurrens.

TLV har haft 6verlaggning med foretaget.

SKALEN FOR BESLUTET

Enligt 15 § lagen (2002:160) om lakemedelsformaner m.m. ska ett receptbelagt lakemedel

omfattas av lakemedelsformanerna och inkopspris och forsaljningspris ska faststallas for

ldkemedlet under forutsattning

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

2.  att det inte finns andra tillgangliga lakemedel eller behandlingsmetoder som enligt en
sadan avvagning mellan avsedd effekt och skadeverkningar som avses i 4 § lake-
medelslagen (1992:859) &r att bedéma som vasentligt mer andamalsenliga.

TLV gor foljande bedémning.

Den 11 september 2009 fattade TLV beslut om att Efient skulle inga i lakemedelsférmanerna
med begréansning till patienter som fatt stenttrombos trots klopidogrelbehandling
(dnr 224/2009).

| den nya ansdkan om att inga i lakemedelsformanerna som TLV nu har att ta stallning till &r
det kliniska underlaget det samma. Bedomningen att klopidogrel &r det mest relevanta
jamforelsealternativet till Efient kvarstar darfor.

Foretaget har i den nya ansokan sankt priset pa Efient. Vid den forra ansokan var priset for
Efient cirka 30 procent hogre an priset for Plavix, som da var det enda lakemedlet pa
marknaden som innehall klopidogrel. Sedan beslutet i september har patentet for klopidogrel
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I6pt ut och generisk konkurrens har uppstatt. Priset for klopidogrel (75 mg) har darfor sjunkit
med cirka 90 procent.

TLV bedomer darfor att prissankningen pa Efient inte ar tillrackligt stor for att Efient ska
kunna inga i lakemedelsformanerna utan begransning.

I den nya ans6kan har foretaget vidare omarbetat den halsoekonomiska analysen. Analysen
bygger dock pa samma modell som tidigare. Bedémningen att den hélsoekonomiska modellen
inte visar att Efient kan anses vara ett kostnadseffektivt behandlingsalternativ fér hela
patientpopulationen kvarstar darfor.

Det &r dock visat att Efient kan ha ett kliniskt mervérde for vissa patientgrupper.

Beddmningen att en av dessa grupper ar patienter med behov av snabb insattande
trombocythammande effekt kvarstar. De patienter som kan behdva en snabb inséttande effekt
ar de som har en svar hjartinfarkt med ST-héjning (STEMI) och som &r i behov av akut PCI-
ingrepp. Dessa patienter hanteras visserligen inom slutenvarden. Det finns inget som visar att
patienter kan stallas ver pa klopidogrel efter akutskedet. Det finns emellertid inte heller
nagot som visar att patienter inte kan stallas 6ver pa klopidogrel om de fatt Efient i
akutskedet. TLV anser dock att varden i varje enskilt fall maste kunna géra bedémningen om
det ar lampligt eller inte att byta preparat. TLV bedémer darfor att patienter som behandlats
med Efient i det akuta skedet pa sjukhuset och som efter medicinsk bedémning anses behéva
kvarsta pa Efient under den uppféljande behandlingstiden bor erbjudas majlighet att gora
detta. Kriterierna i 15 8 for anses vara uppfyllda och anstkan ska darfor beviljas med
begréansning till denna grupp patienter.

Det finns data som tyder pa att patienter med diabetes har en storre nytta av Efient jamfort
med andra patientgrupper. | den halsoekonomiska modellen &r det patienter med diabetes som
har lagst kostnad per vunnet livskvalitetsjusterat levnadsar. Trots att det halsoekonomiska
underlaget i sin helhet &r beh&ftat med stor osdkerhet kan det anses visat att Efient ar
kostnadseffektivt vid behandling av patienter med diabetes. Kriterierna i 15 § anses uppfyllda
och ansokan ska darfor beviljas med begransning till denna grupp patienter.

Beddmningen att ytterligare en patientgrupp for vilka Efient har ett kliniskt mervéarde ar
patienter som svarar otillrackligt pa klopidogrel kvarstar. Det &r kant att en viss del av de
patienter som far klopidogrel 16per en hogre risk att inte fa tillracklig effekt av lakemedlet.
Det &r dock svart att i det akuta omhandertagandet bedoma vilka patienter som inte svarar
adekvat pa klopidogrel. Om en patient drabbas av stenttrombos efter ett PCI-ingrepp trots
klopidogrel behandling, kan detta vara ett tecken pa tecken pa otillracklig effekt av
klopidogrel. Bedomningen att Efient da framstar som ett kostnadseffektivt
behandlingsalternativ kvarstar darfor.

Sammantaget anser TLV att det inte &r visat att Efient &r kostnadseffektivt for hela den
godkanda indikationen. For patienter med STEMI som fatt Efient i det akuta skedet pa
sjukhuset som efter medicinsk bedomning behover kvarsta pa Efient, patienter med diabetes
samt patienter som far komplikation i form av stenttrombos trots behandling med klopidogrel
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far kriterierna i 15 § anses uppfyllda och ansokan ska darfor beviljas med begransning till
dessa patientgrupper.

Foretaget alaggs att i all sin marknadsféring och annan information om lakemedlet tydligt
informera om ovanstaende begransningar.

Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsformaner hos TLV. Féljande ledamoter
har deltagit i beslutet: f.d. generaldirektor Axel Edling, professor Per Carlsson, 6verlékare
Eva Andersén-Karlsson, ekonomie doktor Niklas Zethraeus, professor Rune Dahlqvist, docent
Ellen Vinge, f.d. riksdagsledamot Ingrid Andersson, vice forbundsordforande David
Magnusson. Foredragande har varit Gustaf Befrits. Ansvarig medicinsk utredare har varit
Kajsa Hugosson. | handlaggningen har dven deltagit juristen Johanna Maornefalt.

HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan dverklagas hos Férvaltningsratten i Stockholm. Overklagandet, som ska vara
skriftligt, ska stallas till Forvaltningsratten i Stockholm, 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 i Stockholm for provning om inte TLV sjéalv
andrar beslutet pa det sétt som begarts.

Axel Edling

Gustaf Befrits
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