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Var beteckning

3448/2011

Tandvards- och lakemedelsformansverket, TLV beslutar att nedanstaende lakemedel ska inga
i lakemedelsformanerna fran och med 2012-05-04 till i tabellen angivna priser. TLV
faststéller det alternativa forsaljningspriset till samma belopp som AIP.

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

Premalex |Filmdragerad |10 mg Blister, 98 168011 |705,89 767,00
tablett tabletter

Premalex |Filmdragerad |20 mg Blister, 98 542296 |1341,83 1415,50
tablett tabletter

Premalex |Filmdragerad |20 mg Blister, 28 483061 |417.,44 473,00
tablett tabletter

Premalex |Filmdragerad |10 mg Blister, 28 529555 219,78 270,50
tablett tabletter
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ANSOKAN

CNSpharma AB (foretaget) har ansokt om att nedanstaende lakemedel ska inga i
lakemedelsformanerna och att pris faststélls

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

Premalex |Filmdragerad tablett | 10 mg Blister, 98 168011 |705,89
tabletter

Premalex |Filmdragerad tablett | 20 mg Blister, 98 542296 |1341,83
tabletter

Premalex |Filmdragerad tablett | 20 mg Blister, 28 483061 |417,44
tabletter

Premalex |Filmdragerad tablett | 10 mg Blister, 28 529555 219,78
tabletter

UTREDNING | ARENDET

Premalex tillhér 1akemedelsgruppen selektiva serotoninaterupptagshammare (SSRI) och ar
det forsta godkénda lakemedlet i Sverige for behandling av premenstruellt dysforiskt syndrom
(PMDS).

En ansdkan om subvention av Premalex avslogs av TLV i maj 2011. Anledningen till avslaget
var att TLV:s bedémda kostnad per kvalitetsjusterat levnadsar (narmare 750 000 kronor)
framstod som mycket hog i forhallande till sjukdomens svarighetsgrad. Darmed ansag TLV
att foretaget inte hade visat att Premalex till det ansokta priset uppfyllde kriterierna for
subvention.

Foretaget har nu inkommit med en ansokan baserad pa en halsoekonomisk analys med nya
uppgifter.

Med PMDS asyftas ett tillstand som enbart drabbar kvinnor i fertil alder och som
karakteriseras av aterkommande irritabilitet och/eller nedstamdhet, ofta i kombination med
andra symtom. Symtomen upptrader under veckan eller veckorna fére menstruation och
upphor helt nagra dagar efter att menstruationen har startat. Manga av symtomen vid PMDS
paminner om symtom vid depressionssjukdomar men de skiljer sig genom det cykliska
monstret.

For att motivera lakemedelsbehandling ska tillstandet vara av sa allvarlig art att det utévar en
pataglig inverkan pa patientens livskvalitet och sociala eller professionella funktionsformaga.
Uppgifter om antalet kvinnor som har PMDS varierar i litteraturen men 3-5 procent av alla
kvinnor i fertil alder ar en vanligt férekommande uppskattning.
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I en Cochrane-rapport fran ar 2009 sammanstélldes randomiserade studier med sex olika
SSRI-preparat versus placebo vid svarare former av premenstruella syndrom. Materialet var
mycket heterogent, men genomgangen visade att SSRI-preparat ar effektiva pa att minska de
svara symtomen jamfort med placebo. De vanligaste biverkningarna med SSRI-preparaten var
illamaende, sémnloshet, huvudvark och minskad sexlust.

Det finns inte nagra nationella behandlingsriktlinjer/rekommendationer fran myndigheter
sasom Socialstyrelsen och Lakemedelsverket angaende behandling av PMDS.

Premalex innehaller samma aktiva substans som Cipralex. De registrerade styrkorna av
Premalex finns &ven for Cipralex som inte har indikationen PMDS.

Behandling med Premalex ar intermittent. Den forsta tabletten tas samma dag som den
berdknade dagen for dgglossning och behandlingen avslutas den forsta menstruationsdagen,
for att sedan aterupptas vid foljande dgglossning. Normaldos av Premalex ar 20 mg dagligen,
vissa kan dock erhalla tillracklig effekt vid behandling med 10 mg.

Premalex har i en klinisk studie 6ver tre manader visat signifikant battre effekt jamfort med
placebo avseende det primara effektmattet som var procentuell reduktion av totala
symtompoang vid sjalvskattning av fyra symtom (irritabilitet, nedstamdhet, angest eller
spanning och labilt humor) fran och med baseline till och med den sista behandlingscykeln.
Effekten var mer modest gallande somatiska symtom som brostspanning och svullnadskénsla.
De biverkningar som rapporterades for Premalex i studien stdammer val 6verrens med vad man
kan forvanta sig vid behandling med ett SSRI-preparat.

Foretagets halsoekonomiska analys skiljer sig pa en del punkter jamfort med den tidigare
ansokan. Detta galler bland annat syndromets inverkan pa halsorelaterad livskvalitet och
kostnader for behandling. Foretaget argumenterar nu for effekter pa oro/nedstamdhet och
smarta/obehag under tolv dagar per menstruationscykel. Behandlingskostnaderna i den nya
analysen kommer fran en undersokning om behandlingsrutiner vid PMDS som foretaget har
latit genomfora. Liksom i den tidigare ansdkan antas att en viss kostnadsbesparing kan goras
till foljd av minskad sjukskrivning.

Landstingens lakemedelsférmansgrupp har ej yttrat sig i drendet.

SKALEN FOR BESLUTET

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

omfattas av lakemedelsformanerna och inkdpspris och forsaljningspris ska faststallas for

ldkemedlet under forutsattning

1.  att kostnaderna for anvandning av lakemedlet, med beaktande av bestammelsernai 2 8
halso- och sjukvardslagen (1982:763), framstar som rimliga fran medicinska, humanitéra
och samhéllsekonomiska synpunkter, och
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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 véasentligt mer andamalsenliga.

TLV gor féljande beddmning.

Premalex tillhor lakemedelsgruppen selektiva serotoninaterupptagshammare (SSRI) och ar
det forsta godké&nda lakemedlet i Sverige for behandling av premenstruellt dysforiskt syndrom
(PMDS). Forloppet av PMDS ér cykliskt och aterkommande. TLV bedémer att
svarighetsgraden av tillstandet varierar mellan Iag och mattlig. Premalex har i en klinisk
studie dver tre manader visat signifikant battre effekt jamfort med placebo avseende det
primara effektmattet.

Eftersom det inte finns nagot annat lakemedel godkant i Sverige med indikationen PMDS,
och inte heller nagra nationella behandlingsriktlinjer/rekommendationer fran myndigheter
sasom Socialstyrelsen och Lakemedelsverket, bedomer TLV det mest relevanta
jamforelsealternativet att vara ingen behandling.

Skattning av livskvalitet vid PMDS saknas. Resultat i bland annat den pivotala studien visar
att symtom upptrader under flera dagar per cykel med varierande intensitet och duration. En
skattning av livskvalitetsvikt i EQ-5D blir darfor oséker.

Foretaget har anfort en forandrad syn vad galler skattningen av livskvalitet jamfort med den
forra ansokan. TLV anser dock inte att nagra dvertygande skal tillkommit till stod for att
forandra var tidigare bedémning. Den livskvalitetsforsamring vid PMDS som bor inga i den
halsoekonomiska analysen ar darfor effekten av en hog oro/nedstamdhet under fem dagar per
menstruationscykel.

Uppgifter om behandlingsrutiner som foretaget har tagit fram visar pa en lagre kostnad for
behandling &n vad som tidigare antagits.

Sammantaget bedéms kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar ligga runt 300 000 — 400 000
kronor vilket innebar en rimlig kostnad.

TLV finner salunda att forutsattningarna enligt 15 § lagen om lakemedelsformaner m.m. &r
uppfyllda och att ansdkan ska bifallas.

TLV kommer att folja anvandningen av Premalex och erinrar om mojligheten att ompréva
fragan om subvention om TLV sa anser lampligt.
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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 éverklagandet inte prévas. TLV sander
overklagandet vidare till forvaltningsratten for provning om inte TLV sjalv andrar beslutet pa
det sétt som begarts.

Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsformaner. Féljande ledamoter har deltagit
i beslutet: Halso- och sjukvardsdirektoren Catarina Andersson Forsman (ordforande),
Medicinske radgivaren Stefan Back, Docenten Susanna Wallerstedt samt Lakemedelschefen
Karin Lendenius. Foredragande har varit halsoekonom Martin Eriksson. | handlaggningen har
aven deltagit medicinska radgivaren Maria Storey samt juristen Mikael Hedberg. Skiljaktig
mening av Susanna Wallerstedt, se nedan.

SKILJAKTIG MENING
Susanna Wallerstedt hade skiljaktig mening och anforde:

Da flera expertgrupper i gynekologi i landet via sina respektive lakemedelskommittéer
rekommenderar andra SSRI vid behandling av premenstruellt dysforiskt syndrom (till
exempel Véstra Gotalandsregionen, Landstinget Kronoberg och Vésterbottens lans landsting)
bedomer jag att dessa substanser bor utgéra jamforelsealternativ vid halsoekonomiska
berakningar. De hélsoekonomiska berdkningarna i é&rendet utgar idag fran
jamfoérelsealternativet ”ingen behandling”, vilket innebér att ingen slutsats om Premalex
kostnadseffektivitet kan dras.

Catarina Andersson Forsman

Martin Eriksson
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