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INKONTINENS OCH PROSTATABESVAR

TLV:s genomgang av lakemedel mot

inkontinens och prostatabesvar

TLV har omprovat subventionen for de ldkemedel som anvands mot urininkontinens och

prostatabesvdr. Nedan presenteras en sammanstéllning av de beslut som granskningen

har lett fram till.

Besluten trader i kraft den 15 oktober 2010.

problem

Likemedel (substans) ATC- Anvindnings- Forsiljn TLV:s beslut
kod omrade’ (mnkr/ar)
Antikolinergika vid trangningsinkontinens (se sidan 6)
Ditropan, Kentera, G04BD04 11 Kvarstar i hogkostnads-
(generiskt oxybutynin) skyddet
Detrusitol (tolterodin) G04BD07 Symtomatisk 118 Kvarstar
behandling av
Vesicare (solifenacin) G04BDO08 trangningsin- 59 Kvarstar
kontinens,
Emselex (darifenacin) G04BD10 overaktiv bldsa 1 Kvarstar
Toviaz (fesoterodin) G04BD11 18 Kvarstar
Likemedel vid godartad prostataférstoring (se sidan 8)
" . . Kvarstar efter
Alfadil BPH, (generiskt doxazosin) | C02CA04 6 prissinkning 2009
" . Kvarstar efter
Xatral OD (generiskt alfuzosin) G04CA01 Behandling av 45 prissankning 2009
mattliga till
Hytrinex, Sinalfa, (generiskt GO4CAO3 svéra symtom 4 Kvarstér efter
terazosin) vid benign prissiankning 2009
prostatahyperplasi Begrinsad subvention
Proscar (generiskt finasterid) G04CBO1 (BPH) 20 &
n Utgar ur hogkostnads-
Avodart (dutasterid) G04CB02 40 skyddet den 15/10 2010
Desmopressin (se sidan 10)
Primar nattlig
Minirin (generiskt desmopressin) | HO1BA02 SIS, WOl S A5 51 Kv.arﬁtar e'fter
vuxna och central prissankning
diabetes insipidus
Ovriga likemedel (se sidan 11)
Oncotice, BCG Medac LO3AX03 Blaeaneer 2,0 Kvarstar
Minska biverk-
ningar vid prostata-
Androcur, (generiskt cyproteron) | GO3HAO1 cancerbehandling, 2,0 Kvarstar
hypersexualitet,
hirsutism
Karbakolinklorid APL NO7ABO1 Ellsimiril s 0,1 Kvarstar

" For fullstindig indikation se respektive produktresumé.
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Sammanfattning

* TLV har granskat subventionen av ldkemedel mot urininkontinens och prostatabesvar. Anvand-

ningen av de granskade lakemedlen ar 6verlag kostnadseffektiv vid uttalade symtom. Samtliga
kvarstar i hogkostnadsskyddet utom Avodart som utesluts den 15 oktober 2010.

Beslutet att utesluta Avodart frigoér 23 miljoner kronor per ar i hogkostnadsskyddet.

2009 granskade vi en del av lakemedlen i denna grupp eftersom anvandningen inte var

kostnadseffektiv. Granskningen ledde till omfattande prissankningar. Den nu aktuella delen av

denna genomgang har resulterat i ytterligare prissankningar.

Flera olika likemedelsgrupper

De likemedel som granskats av TLV kan delas upp

i tre huvudgrupper: antikolinerga likemedel vid
tringningsinkontinens, likemedel vid godartad pro-
statafdrstoring samt desmopressin for att minska
urinproduktionen. TLV har utéver dessa ocksd gran-
skat ett antal mindre anvinda likemedel i samband
med den aktuella omprovningen.

Antikolinerga likemedel kvarstar i
hogkostnadsskyddet

Antikolinergika ger god effekt utan biverkningar hos
endast en begrinsad andel av de patienter som sitts
in pa behandling. Behandling med antikolinergika
vid tringningsinkontinens (tringningar som leder
till urinlickage) 4r kostnadseffektivt, men sannolike
inte vid tita tringningar utan lickage. Subventionen
av likemedlen begrinsas dock inte eftersom skill-
naden mellan tringningar utan eller med lickage dr
svar att definiera pa patientniva samt ir beroende

av yttre omstindigheter. Huvudandelen av anvind-
ningen férmodas ske vid tringningsinkontinens.

Avodart utesluts ur hégkostnadsskyddet
Likemedelsbehandling vid godartad prostatafor-
storing, BPH, sker med tv4 olika typer av likemedel:
alfa-receptorblockerare och testosteron-5a-reduktas-
himmare. Under 2009 omprévade TLV subven-
tionen av alfa-receptorblockerarna vilket ledde till
att alla likemedel kvarstod i hogkostnadsskyddet
men flera till visentligt ligre priser.

I den nu aktuella granskningen av testosteron-Sa-
reduktashimmarna har det framkommit att det inte
dr visat att Avodart (dutasterid) ger nigon bittre
medicinskt effekt 4n Proscar (finasterid) samtidigt

som Avodart har ett mycket hogre pris. Eftersom
foretaget inte har sinkt priset pa Avodart har TLV
beslutat att utesluta produkten ur hogkostnadsskyd-
det.

De prissankningar som granskningen 2009 resulte-
rade i frigjorde cirka 52 miljoner kronor 1 hogkost-
nadsskyddet. Slir man ihop detta belopp med den
summa som beslutet att utesluta Avodart kommer
att frigéra blir beloppet 75 miljoner kronor per r.
Det ar pengar som kan anvindas till andra ange-

ligna omriden inom hilso- och sjukvirden.

Minirin kvarstar i hogkostnadsskyddet efter
prissdankning

Desmopressin (Minirin) anvinds huvudsakligen

for att behandla nattlig singvitning (enures) hos
barn och ungdomar samt upprepade nattliga bls-
tomningar (nokturi) hos adldre. Priset pd Minirin
munsonderfallande tablett, har sinkts med 20
procent i samband med TLV:s granskning. Det leder
till att cirka 7 miljoner kronor per ir frigérs. Det
framstair som kostnadseffektivt att behandla enures
med desmopressin om enureslarm inte gett effeke.
Behandling av uttalad nokturi med desmopressin dr
sannolikt kostnadseffektivt men inte hos de patien-
ter dir risken for biverkningar dr forhojd.

TLV har ocksi granskat ett antal mindre anvinda

likemedel i samband med omprévningen. Alla dessa
kvarstar 1 hogkostnadsskyddet.

Besluten trider i kraft den 15 oktober 2010.

Ytterligare information finns pa
www.tlv.se/inkontinens-prostata
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Antikolinerga lakemedel vid

trangningsinkontinens

* Antikolinergika ger god effekt utan biverkningar endast hos en begriansad andel av de patienter

som sdtts in pa behandling.

+ Behandling med antikolinergika vid trangningsinkontinens ar kostnadseffektivt vid uttalade

symtom, men sannolikt inte vid tdta trangningar utan lackage.

* Subventionen av lakemedlen begrédnsas inte eftersom skillnaden mellan trangningar utan eller

med lackage ar svar att definiera pd patientniva samt ar beroende av yttre omstandigheter.

Antikolinerga likemedel ir godkinda for behand-
ling vid tdta, snabbt insittande, urintringningar
med eller utan lickage. Dessa symtom blir relativt
vanliga hos bide kvinnor och méin i samband med
stigande dlder. Svirighetsgraden av tringnings-

inkontinens (lickage vid tringningar) varierar.

Tringningsinkontinens paverkar livskvaliteten
negativt men mitningar kompliceras av att till-
fragade patienter har andra sjukdomar samtidigt
(samsjuklighet). Mildare symtom, till exempel enbart
tita tringningar utan lickage, paverkar sannolikt

livskvaliteten mindre negativt.

Patienter som soker vird hos allminlikare for sin
tringningsinkontinens far ofta forst prova bldstri-
ning. Det innebir att patienten fir 6va upp bldsans
formdga ate hilla urin. Om inte bldstraningen fung-
erar kan behandling med antikolinergika sittas in.

Effekt pa livskvalitet vid trangningsinkontinens
men ocksa biverkningar

De antikolinerga likemedel som tillhandahills i
Sverige innehdller substanserna oxybutynin (tablett,
plaster), tolterodin (tablett, depottablett), solifenacin
(tablett), darifenacin (tablett) och fesoterodin (ta-
blett). Oxybutynin (tablett) ir generika och tillhan-
dahalls till en kostnad om cirka 4,50 kronor per dag.
Ovriga alternativ ir originallikemedel och kostar
cirka 13 kronor om dagen. Alla originallikemedel
forutom tolterodin ingar i hogkostnadsskyddet
genom tidigare beslut av TLV. Besluten har grundat
sig pd att likemedlen visat likvirdig effekt som
tolterodin och att foretagen har begirt ett liknande

eller ligre pris.

Ett flertal systematiska litteratursammanstallningar
och metaanalyser har visat att oxybutynin (tablett)
har en liknande medicinsk effekt som tolterodin,
men ger upphov till fler biverkningar. Detta har
paverkat foljsamheten till behandling i de kliniska

studierna.

Det finns flera hilsoekonomiska studier publicerade
dir kostnadseffektiviteten av att behandla tring-
ningsinkontinens med antikolinergika beriknas. De
flesta anviander livskvalitetsdata frdn en svensk ob-
servationsstudie. Dessa livskvalitetsdata tar inte hin-
syn till paverkan av samsjuklighet med 6kande grad
av inkontinens vilket gor resultaten svartolkade.

Effekten av behandling med antikolinerga likeme-
del pa livskvalitet har framf6rallt mitts med det
sjukdomsspecifika frigeformuliret King’s Health
Questionnaire (KHQ). I jimforelse med placebo

ger antikolinergika i regel upphov till signifikanta
effekter pd de flesta av mitten i KHQ. Generell hil-
soupplevelse paverkas dock inte tydligt. Patienterna
upplevde i genomsnitt ndgot mer dn en liten for-
battring vid behandling med antikolinergika, vilket
sillan erholls med placebo. Det finns god evidens for
att antikolinergika ger fordelaktiga effekter p4 sjuk-
domsspecifik livskvalitet. Effekterna dr dock smd i
mdinga fall och en begrinsad andel patienter far en
god effeke.

Behandling med antikolinergika av dldre leder till
okad risk for allvarliga biverkningar, framforallt i
form av forvirring. Givet de komplexa sammanhang
som biverkningar uppstar i och d4 biverkningar kan
vara svirdiagnosticerade, ir frekvensen av allvarliga
biverkningar i denna patientgrupp svirberiknad.

En forsiktig uppskattning dr att behandling med
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antikolinergika av patienter 6ver 75 4r leder till sjuk-
husinliggning pa grund av biverkningar for en av
300 patienter.

Ett flertal patienter som sitts in pd behandling med
antikolinergika avbryter behandlingen. Det beror
sannolikt p4 biverkningar och/eller otillricklig ef-
fekt. Mindre dn 50 procent av de som sitts in pd
behandling himtar ut sin andra férpackning like-
medel. Efter ett dr dr foljsamheten till underhallsbe-
handling mindre dn 20 procent.

Kostnadseffektivt att behandla med
antikolinergika vid patagliga symptom

TLV har tagit fram en hilsoekonomisk modell for att
berikna kostnadseffektiviteten av behandling med
originallikemedel jimf6rt med generiskt oxybutynin
eller ingen behandling vid tringningsinkontinens.
Modellen baserar sig delvis pa tidigare publicerade
studier men tar tydligare hinsyn till scudieavbrott
och effekten av svira biverkningar. Livskvalitetsdata
ar inte baserat pa den svenska kohortstudien utan pa
en omvandling av KHQ-virden frin studier till ett
icke sjukdomsspecifikt livskvalitetsmatt.

I den hilsoekonomiska modellens grundantagande
leder behandling med originallikemedel till en kost-
nad av 310 000 kronor per kvalitetsjusterat levnads-
ar (QALY) i jimforelse med generiskt oxybutynin
och till en kostnad av 574 000 kronor per QALY i
jamforelse med ingen behandling. Om man ocksa
tar hidnsyn till att manga patienter som fir en svag
effeke eller biverkningar kontaktar sin likare igen s
sjunker den senare kostnaden till 475 000 kronor per
QALY. Vid en forhojd risk for allvarliga biverkningar
stiger kostnaden kraftigt.

Antikolinergika vid trangningsinkontinens
kvarstar i hogkostnadsskyddet

Behandling med likemedlen vid tita tringningar
utan samtidigt fdrekommande lickage 4r sannolikt
inte kostnadseffektivt. En begrinsning av subventio-
nen till tringningsinkontinens har dirfor 6vervigts.

Kliniske ar skillnaden mellan tringningar utan eller
med lickage emellertid svir att definiera pd patient-
nivd och ir ocksi beroende av yttre omstindigheter.
Ett beslut om begrinsad subvention som medfor
betydande praktiska tillimpningsproblem eller in-
bjuder till alltfér stora indikationsglidningar ir inte
lampligt. Sammantaget har TLV i denna utredning
inte funnit skil att fringa huvudregeln om en pro-

duktbaserad subventionering.

Likemedlen tolterodin, solifenacin, darifenacin,
fesoterodin och oxybutynin (plister) framstir som
rimligt kostnadseffektiva vid tringningsinkonti-
nens. Baserat pd férekomsten av detta symtom,
anvindningen av antikolinergika samt klinisk praxis
har sannolikt en stor andel patienter som fir anti-
kolinerga likemedel ocksa tringningsinkontinens.
Mot denna bakgrund har TLV beslutat att alla dessa
lakemedel dven fortsittningsvis ska ingd 1 hogkost-
nadsskyddet utan begrinsning.
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Likemedel vid godartad prostataforstoring

+ Lakemedelsbehandling av godartad prostataforstoring sker med tva olika typer av lakemedel:

alfa-receptorblockerare och testosteron-5a-reduktashammare.

+ Under 2009 omprovade TLV subventionen av alfa-receptorblockerarna vilket ledde till att alla

lakemedel kvarstod i hogkostnadsskyddet men ofta till vasentligt lagre priser.

* Enligt TLV:s nu aktuella granskning av testosteron-5a-reduktashammarna ar det inte visat att

Avodart (dutasterid) ger nagon battre medicinskt effekt an Proscar (finasterid). Avodart har

daremot ett mycket hogre pris.

+ Lakemedlet Avodart (dutasterid) utesluts darfor ur hogkostnadsskyddet. Nyttan svarar inte mot

kostnaden.

Symtom vid godartad prostataforstoring (BPH) kan
vara att urinstrilen blir svagare, att man behover
krysta for att témma urinbldsan helt eller att det
kinns som att bldsan inte blir helt tdémd. Det kan
ocksa bli avbrott en eller flera gdnger nir man tom-
mer bldsan. Man kan behéva tomma bldsan oftare
och en del kan f4 svarare att hélla sig.

Beroende p4 svirighetsgrad av symtomen vid BPH ar
behandlingsalternativen att avstd aktiv behandling
och folja upp symtomen alternativt behandla med
likemedel eller med olika former av kirurgi. BPH le-
der inte till 6kad dodlighet, men pa sikt kan symto-
men forvirras. Det kan till exempel innebira att pa-
tienten far akut urinretention (oférmaga att tdmma

blisan) och dirfor behover kirurgisk behandling.

Tva olika typer av likemedel anvinds vid symto-
matisk behandling av BPH. Férutom testosteron-
Sa-reduktashimmare anvinds dven alfa-receptor-
blockerare. Likemedelstyperna har dokumenterade
skillnader i effeke, biverkningar och tillslagstid och

rekommenderas dirfor till olika typer av patienter.

I bida grupperna finns likemedel dir patentet 16pt
ut och dir generiska alternativ tillhandahalls till
laga priser. D4 en kombination av likemedlen visats
ge ytterligare effekt och ges till vissa patientgrupper
framstdr det som angeldget att bada likemedelsty-
perna finns tillgingliga inom hégkostnadsskyddet.

Statens beredning for medicinsk utvirdering (SBU)
kommer inom ett ir att publicera en rapport om
behandling av godartad prostataférstoring.
Rapporten kommer bland annat att belysa like-
medlens kostnadseffektivitet gentemot andra
behandlingar. Beslutsunderlag i den aktuella
utredningen har darfor begrinsats till jimforelser
mellan likemedlen i respektive klass.

Tre olika alfa-receptorblockerare kvarstar i
hogkostnadsskyddet

Behandling med alfa-receptorblockerare minskar
symtomen vid BPH genom att blockera receptorer i
muskulaturen i de nedre urinvigarna.

Den medicinska effekten framstir som i stort sett
likvirdig mellan de tre alternativ som finns
tillgingliga pa den svenska marknaden - Xatral OD
(alfuzosin), Alfadil BPH (doxazosin) och Sinalfa
(terazosin). Trots att generiska alternativ med
visentligt ldgre priser fanns tillgingliga for alla tre
produkterna var den totala kostnaden hog for
likemedelsgruppen nir TLV inledde sin granskning.
Det berodde p4 att tvi av alternativen inte var utbyt-
bara mot generika pi apotek.

Under 2009 fattade TLV delbeslut om denna likeme-
delsgrupp. I besluten upprittade TLV en pristolerans
som innebar att kostnaden per tablett pi hogst tre
kronor accepterades. De prissinkningar som foreta-
gen gjorde i samband med denna pristolerans ledde
till ate cirka 52 miljoner kronor frigjordes.

Tva testosteron-50-reduktashiammare med
liknande medicinsk effekt

Det finns tva olika substanser av typen testosteron-
So-reduktashimmare i Sverige, finasterid (siljs som
likemedlet Proscar samt generiskt finasterid) och
dutasterid (likemedlet Avodart). Bida substanserna
ir godkinda f6r behandling av mirtliga till svira
symtom av BPH samt f6r att minska risken for
urinretention och kirurgiska ingrepp vid BPH.

Den medicinska effekten av likemedlen uppnis
huvudsakligen genom himning av testosteron-5a-
reduktas typ II. Dutasterid himmar dven en annan
variant av enzymet (typ I)som framforallt uterycks i
hud och lever. Effekten av behandlingen ar langsamt
insittande, och det drojer cirka ett halvt 4r innan det
gar att utvirdera resultatet.



INKONTINENS OCH PROSTATABESVAR

En direkt jimfoérande, randomiserad och blindad
studie som pdagick ett ar visar att effekterna av
finasterid och dutasterid pa symtom vid BPH ir lik-
artade. Det gér att dra samma slutsats av indirekta
jimforelser av publicerade studier. Registerstudier
visar att skillnader mellan likemedlen kan finnas,
men dessa studier har ligre bevisvirde d4 de inte dr
randomiserade.

Finasterid och dutasterid minskar risken for att
diagnosticeras med ligmalign, men inte hégmalign,
prostatacancer vid biopsi. I den studie dir lingtids-
behandling studerats var frekvensen hégmalign
cancer ndgot férhoéjd i den grupp som fart like-
medel. Detta kan ha flera forklaringar och det dr
inte kidnt hur den observerade effekten av like-
medlen péd detektionsfrekvens av prostatacancer
péaverkar framtida sjuklighet och 6verlevnad.

Det framgdr inte i produktinformationen frin den
godkinnande myndigheten huruvida likemedlens
péverkan pa detektion av prostatacancer ir en
positiv eller negativ sidoeffekt av likemedlen vid
behandling av BPH. Inget av likemedlen ir heller
godkint for att forebygga diagnos av prostatacan-
cer. Prostatacancer ir inte heller en sekundireffekt
av BPH. Socialstyrelsen nimner anvindningen av
testosteron-Sa-reduktashimmare vid forebyggande
behandling i de behandlingsriktlinjer for prostata-
cancer som publicerades 2007, men prioriterings-
rekommendationen var vidare forskning (FoU).

En indirekt jimforelse mellan de tva stérre studier
som publicerats for likemedlen pa risken for
prostatacancerdiagnos forsvaras av skillnader

i bland annat vilka patienter som ingick i studierna.
Om en jéimférelse trots det genomférs syns inga
tydliga skillnader i de relevanta jimforelsevariab-
lerna mellan de grupper som dr narmast
jimforbara.

Stora skillnader i pris mellan Avodart
(dutasterid) och finasterid

Dutasterid tillhandahills som originallikemedel och
parallellimporteras dven. Kostnaden fér behandling
ir cirka 9,30 kronor per dag. Under den gingna
12-ménadersperioden anvindes dutasterid av cirka
11 000 patienter for en total kostnad av 39 miljoner
kronor (28 miljoner inom hdgkostnadsskyddet).
Patentet for finasterid har [6pt ut och originallike-
medlet (Proscar) byts ut pd apotek mot det generiska

alternativ som har marknadens ligsta pris. Proscar
kostade 4 kronor om dagen men foretaget har sinkt
priset till cirka 3,40 kronor i samband med genom-
gangen. Samtidigt kostar de generiska alternativen
mindre dn 2 kronor. Under den gingna 12-méina-
dersperioden anvindes finasterid av cirka 36 000
patienter for en total kostnad av 22 miljoner kronor
(13 miljoner inom hogkostnadsskyddet).

Eftersom inga skillnader i klinisk effekt mel-

lan dutasterid och finasterid har visats samt d&
Likemedelsverket har bedomt att Proscar (finasterid)
ir utbytbart mot generiskt finasterid 4r det mest
kostnadseffektiva likemedlet i gruppen generiskt
finasterid.

TLV gor bedémningen att behovet av sortiments-
bredd ir forhallandevis litet eftersom dutasterid och
finasterid 4r sa pass lika varandra avseende medi-
cinsk effekt och anvindningsomride. Framforallt
for att ge ett utrymme it smd variationer i pris pa
generiska alternativ av finasterid upprittar TLV ett
pristak pa 2 kronor f6r hela likemedelsgruppen.

Avodart utesluts ur hégkostnadsskyddet
Foretaget som siljer Avodart (dutasterid) har inte
sankt priset pd produkten. Dirfor ska likemedlet in-
te lingre ingd 1 hogkostnadsskyddet. Denna férand-
ring antas enligt TLV:s berdkningar leda till att cirka
23 miljoner kronor i hégkostnadsskyddet frigors.
Att stilla om patienter som fir Avodart till generiskt
finasterid kommer att leda till omstallningskost-
nader. Omstillningskostnaden framstar dock som
rimlig i relation till den kostnadsminskning som kan
erhallas.

Priset pa Proscar (finasterid) har visserligen sinkts

i samband med genomgangen, men inte till under
pristoleransgrinsen. Dirfor borde likemedlet vid en
forsta anblick inte lingre kvarstd inom hogkostnads-

skyddet.

Att utesluta Proscar skulle leda till orimliga omstall-
ningskostnader i relation till den besparing som er-
hélls. Det beror p4 reglerna om utbyte av likemedel
pd apotek.

TLV har dirfor bestimt att Proscar ska kvarstd i
hogkostnadsskyddet men inte vid nyinsittning och
inte heller vid férnyelse av recept d4 istillet generiskt
finasterid kan férskrivas.
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Desmopressin for att minska urinproduktionen

+ Desmopressin (lakemedlet Minirin) anvands huvudsakligen for att behandla nattlig sangvdtning
(enures) hos barn och ungdomar samt upprepade nattliga blastomningar hos vuxna (nokturi).

* Priset pa Minirin munsonderfallande tablett har sankts med 20 procent i samband med TLV:s
granskning. Det leder till att cirka 7 miljoner kronor per ar frigors.

* Det framstar som kostnadseffektivt att behandla nattlig enures med desmopressin om enures
larm inte ger effekt. Behandling av uttalad nokturi med desmopressin dr sannolikt kostnads-
effektivt men inte hos patienter dar risken for biverkningar ar forhojd.

Desmopressin ir en syntetisk vasopressinanalog som
minskar njurens produktion av urin. Likemedlet
tillhandahélls som nisspray, nisdroppar, tablett,
munsoénderfallande tablett och injektionsvitska.
Desmopressin ir godkint for att behandla diabe-

tes insipidus, ett ovanligt tillstind da kroppens
normala produktion av vasopressin inte fungerar.
Desmopressin i form av tabletter och munsonderfal-
lande tabletter dr ocks godkint fér behandling av
nattlig enures (singvitning) hos barn d4 behandling
med enuresalarm inte fungerat och till vuxna som
besviras av nokturi (behov av att témma blasan
nattetid pa grund av forh6jd urinproduktion).

Det ir vid nattlig enures och nokturi som den hu-
vudsakliga anvindningen av desmopressin sker.

Kostnadseffektivt att behandla enures med
desmopressin om enureslarm inte gett effekt

Nattlig enures hos barn 6ver sex dr har i flera studier
forknippats med minskat sjilvfortroende. Det paver-
kar ocks4 familjens situation negativt p4 flera sitt.
Barn och ungdomar med nattlig enures kan inte
heller vilja fritidsaktiviteter fritt eftersom problem

uppstar vid évernattningar utanfor hemmet.

Behandling med desmopressin leder till att en
begrinsad andel patienter blir torra under tiden
behandlingen pigar. Ytterligare en andel patienter
svarar ocksa partiellt genom att mingden torra

nitter per vecka blir fler.

Foretaget har genomfort en kostnadsberikning dir
behandling med desmopressin jimfors med ingen
behandling. Skillnaden i kostnad per 4r blir cirka
1700 kronor. Med en betalningsvilja f6r behandling
av sjukdomen pa 300 000 kronor per kvalitetsjus-
terat levnadsar (QALY) krivs det att behandlingen

leder till en vinst pd minst 0,006 QALY. Givet att
desmopressinbehandling ska ske d4 enuresalarm
misslyckats framstir detta som rimligt vid en jim-
forelse med den livskvalitetsférlust som observerats
vid andra symtom hos barn.

Desmopressinbehandling av nokturi
kostnadseffektivt vid uttalade symtom

Att man behdver témma bldsan nattetid ir ett van-
ligt fenomen och en fjiardedel av befolkningen upp-
skattas besoka toaletten minst tvd ginger per natt.
Forekomsten av nokturi 6kar med 4ldern.

I en svensk livskvalitetsstudie observerades ett
signifikant negativt samband mellan antalet
tillfillen en person behévde témma bldsan efter
singgdende och livskvalitet. Aven personens
sjdlvskattade effektivitet p4 arbetet var negativt
paverkad av nattliga miktioner. Ett flertal studier

har observerat att nokturi ir associerat med 6kad
risk for fall hos dldre.

Behandling av nokturi med desmopressin kan leda
till ate antalet nattliga blastémningar minskar fran
cirka tre stycken till tvd per natt. Behandling med
desmopressin till dldre kan dock ocksa leda till
hyponatremi (obalans i kroppens saltnivaer), vilket
ger risk for férvirring. En grov uppskattning baserat
pd biverkningsrapportering ger att cirka 1 procent
av patienter 6ver 65 dr som fir desmopressin fir en

allvarlig biverkan p4 grund av hyponatremi.

Foretaget har tagit fram en hilsoekonomisk

modell for behandling av nokturi med
desmopressin. Kostnaden per QALY fér behandling
med desmopressin och livsstilsforandringar jamfort
med enbart livsstilsférandringar blir 347 000 kronor
per QALY for hela populationen. D4 dr inte eventu-
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ella produktionsférbittringar till foljd av forbictrad
somn inkluderade.

Alla olika beredningsformer av desmopressin
kvarstar i hogkostnadsskyddet

Sammantaget visar TLV:s utredning att behandling
av nattlig enures eller nokturi med desmopressin
kan vara kostnadseffektivt. Efter de prissinkningar

som foretaget har begirt i samband med genom-
gingen kommer samtliga beredningsformer med
desmopressin att finnas kvar inom férméanen.
Prissinkningar innebdr samtidigt att sju miljoner
kronor per ar frigors fér andra dandamal.
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Ovriga likemedel i genomgangen

I samband med genomgangen av likemedel mot
inkontinens och prostatabesvir har TLV ocksa
granskat ett antal likemedel med mindre om-
sattning och som framforallt anvinds av specialister
inom urologi och onkologi eller av allminlikare

med sirskilt intresse f6r omradet.

BCG-vaccin kvarstar i hgkostnadsskyddet

BCG-vaccin anvinds for lokal behandling av urin-
blasecancer. Bldscancer ir ett livshotande tillstdnd.
Behandling med BCG-vaccin i samband med tran-
surethal resektion vid papillira tumérer av typen Ta

och T1 minskar aterfallsfrekvensen.

Givet kostnaden for behandlingen samt dess doku-
menterade effekt pa aterfall vid bliscancer tycks
kostnaden for BCG-vaccin liag. Kostnaden tycks
ocksa rimlig vid en jimforelse med kostnaden for
behandling med mitomycin, vilket framstdr som ett
i stort likvirdigt alternativ. Likemedlet kommer att
kvarstd i hogkostnadsskyddet

Karbakolinklorid APL kvarstar i

hogkostnadsskyddet

Karbakolinklorid APL anvinds for att 6ka urinbla-
sans sammandragningsstyrka, och dirmed témma
den p4 kvardrojande urin. Enligt foretaget anvinds
den vid vissa former av urinretention och for att
tomma bldsan efter forlossning eller operation. Det
finns inga liknande alternativ till Karbakolinklorid
APL allmint tillgiangliga i Sverige. Bethanechol dr en
licensprodukt som kan vara ett alternativ.

TLV:s beslutsunderlag

Det vetenskapliga stddet for likemedlets effektivitet
ir begrinsat. Det dr dock sannolikt att produkten ar
effektiv vid vissa situationer med kvardréjande urin
i blisan dir det inte finns alternativ inom hogkost-
nadsskyddet. Priset tycks inte orimligt med avseende
pé potentiella foljdverkningar av kvardrojande

urin i bldsan. Likemedlet kommer att kvarsta

i hogkostnadsskyddet.

Androcur (cyproteron) kvarstar i
hogkostnadsskyddet

Substansen cyproteron dr godkind for himning av
konsdriften vid sexuella avvikelser och/eller hyper-
sexualitet hos min samt uttalad hirsutism (onormal
kroppsbehéring) hos kvinnor i fertil dlder. En stor
andel av anvindningen 4r dock férmodligen utanfor
de godkinda indikationerna, f6r att minska symtom
av kastrering (vasomotoriska biverkningar, “hot
flushes”) vid prostatacancer eller som andra eller
tredjehandsmedel vid behandling av prostatacancer.
Kostnaden for denna anvindning skattades som lag
av Socialstyrelsen i de nationella behandlingsrikt-

linjerna for prostatacancer.

Cyproterons huvudanvindning sker inte vid hirsu-
tism. Vid en eventuell diskussion kring rimligheten
att likemedelsformdnen anvinds for behandling av
hirsutism behover dven ytterligare likemedel inklu-
deras i utredningen. Likemedlet kommer tills vidare

att kvarstd i hogkostnadsskyddet.

Delar av det underlag som ligger till grund fér TLV:s beslut i genomgangen av likemedel mot inkontinens

och prostatabesvir finns att rekvirera. Se www.tlv.se/inkontinens-prostata
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Projektgrupp, experter och beslutsfattare

Projektgrupp, TLV

Love Linnér, projektledare, medicinsk utredare
Fredrik Nilsson, hilsoekonom
Catharina Strombick, jurist

Externa experter

Eva Samuelsson, docent, allminlikare, Krokoms hilsocentral, Umea Universitet

Ian Milsom, professor, gynekolog, Sahlgrenska Universitetssjukhuset i Goteborg

Peter Ekman, professor, urolog, Karolinska Universitetssjukhuset, Solna

Ake Pousette, professor, androlog, Centrum fér Andrologi och

Sexualmedicin vid Karolinska Universitetssjukhuset, Huddinge

Beslutande, Nimnden for likemedelsformaner

Stefan Lundgren, ordférande Nimnden for likemedelsformaner, TLV

Catarina Andersson Forsman, Hilso- och sjukvirdsdirektdr, Stockholms lins landsting

Christina Bergdahl, f d forbundsordférande, Blodcancerforbundet

Rune Dahlqvist, professor i klinisk farmakologi, Norrlands universitetssjukhus

Gunnar Persson, chef for hilso- och sjukvirdsenheten, Norrbottens lins landsting

Pia Oijen, Hilso- och sjukvardsdirektor, Orebro lins landsting

Lars-Ake Levin, docent i hilsoekonomi, Universitetssjukhuset i Linkoping

Karin Lendenius, likemedelschef Vistra Gotalandsregionen

Bakgrund

Virt uppdrag ar ate besluta om pris och subvention
for likemedel och forbrukningsartiklar for ate fa ut
mesta mojliga hilsa for de skattepengar som gar till
subvention inom dessa omraden. Férutom att fatta
beslut om nya likemedel gir vi igenom det redan
subventionerade likemedelssortimentet och provar
om likemedel som ingar i hogkostnadsskyddet ska
fa behalla subventionen.

Vi sorterar ut de likemedel som inte ger tillricklig
nytta stilld i relation till vad de kostar. Men det
innebir inte att vi enbart ska ha billiga likemedel 1
formanssystemet. Har likemedlet tillricklige positi-

va effekter pd minniskors hilsa och livskvalitet och

pd samhillsekonomin i stort, da fir det ocksi kosta.

Tre principer for beslut

Vid varje beslut om subvention av ett likemedel ska
vi bland annat bedéma om det ir kostnadseffektivt.
Det innebir att vi viger nyttan av likemedlet mot
kostnaden. I bedomningen ska kostnadseffektivi-
tetsprincipen vigas samman med tva andra princi-

per. Det dr dels behovs- och solidaritetsprincipen
som innebir att de som har de storsta medicinska
behoven ska ha mer av virdens resurser d4n andra
patientgrupper, dels manniskovirdesprincipen som
innebir att varden ska respektera alla minniskors

lika virde.

Utredning och analys inf6r beslut

Innan vi fattar ett beslut genomfor vi en utredning
och analys av likemedlens medicinska effekt och
kostnadseffektivitet. Under utredningens ging har vi
ocksa kontakt med 6vriga myndigheter inom hilso-
och sjukvardsomradet, aktuella brukarorganisatio-
ner samt det foretag som marknadsfor produkten.
Vi tar fram informationsmaterial om de beslut vi
fattar. Det publicerar vi pd www.tlv.se. Vi gor ocksa
riktade insatser for att likare och sjukskoterskor
som skriver ut likemedel ska fd information om vira
beslut s att patienter fir god tid p4 sig att eventu-

ellt se 6ver sin medicinering.



Det har ar TLV

Tandvards- och likemedelsformansverket, TLV, dr en statlig
myndighet som har till uppgift att prova om ett [dkemedel eller en
tandvardsbehandling ska subventioneras av samhallet. Vi har ocksa
ett uppdrag pa den omreglerade apoteksmarknaden. Uppgiften &r
att bidra till god service och tillgdng pa apotek utan att kostnaderna
stiger for patient och landsting.

Vi arbetar for att fa ut mesta mojliga halsa for skattepengar som gar
till lakemedel och tandvard.

TANDVARDS- OCH LAKEMEDELSFORMANSVERKET
Box 55 [Sundbybergsvigen 1], 171 11 Solna
Tel: 0856842050, Fax: 0856842099

registrator@tlv.se, www.tlv.se




