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SAKEN
Ansokan inom likemedelsforméanerna
BESLUT
Tandvards- och lidkemedelsforméansverket, TLV, beslutar att nedanstaende ldkemedel ska
inga i lakemedelsformanerna fran och med 2018-01-26 till i tabellen angivna priser. TLV
faststiller det alternativa forsiljningspriset till samma belopp som AIP.
Namn Form Styrka | Forp. Varunr. |AIP AUP
(SEK) (SEK)
Faslodex Injektionsvatska, |250 mg |Forfylld spruta, 2 | 099215 |5 600,00 |5758,25
l6sning, forfylld st (2x 5 ml)
spruta
Postadress BesOksadress Telefonnummer Telefaxnummer

Box 22520, 104 22 STOCKHOLM  Fleminggatan 18

08-5684 20 50
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ANSOKAN

AstraZeneca AB (foretaget) har ansokt om att Faslodex, injektionsviatska, 16sning, forfylld
spruta ska ingd i lakemedelsforménerna, i enlighet med tabell pa sida 1.

UTREDNING | ARENDET

Faslodex godkindes 2004 for behandling av postmenopausala kvinnor med
ostrogenreceptorpositiv lokalt avancerad eller metastaserad brostcancer vid dterfall under
eller efter adjuvant antiostrogenbehandling eller vid sjukdomsprogression under behandling
med antiostrogen. Godkdnnandet avsdg doseringen 250 mg per ménad.

I januari 2010 6kades den godkinda dosen till 500 mg baserat pa data fran studien Confirm.

I september 2016 beslutade TLV om subvention for behandling med Faslodex i andra linjen,
med foljande begransning och villkor, vilket motsvarade hela den davarande godkanda
inikationen:

Begrdnsningstext

Subventioneras endast for behandling av postmenopausala kvinnor med
Ostrogenreceptorpositiv lokalt avancerad eller metastaserad brostcancer vid aterfall under
eller efter adjuvant antiostrogenbehandling eller vid sjukdomsprogression under behandling
med antiostrogen.

Villkorstext
Foretaget ska i all sin marknadsforing och annan information tydligt informera om
ovanstdende begransningar.

Foretaget ansoker nu om subvention dven for foljande indikation: behandling av
postmenopausala kvinnor med 6strogenreceptorpositiv lokalt avancerad eller metastaserad
brostcancer som inte tidigare fatt endokrin behandling.

Brostcancer ar den i sarklass vanligaste cancerformen bland kvinnor och utgor cirka 30
procent av all cancer hos kvinnor. Antalet dodsfall per ar i brostcancer ar mellan 1 400 och

1 500. Firre dn fem procent av patienterna har vid tiden for diagnos avancerad brostcancer.
Patienter med avancerad brostcancer anses vara icke botbara och behandlingen av patienter
med avancerad eller metastaserad brostcancer ar palliativ. Malet med behandlingen ar
framst att forlanga 6verlevnaden samtidigt som livskvaliteten bibehélls.

Brostcancer ar en multifaktoriell sjukdom dar arv och miljofaktorer sdésom hormonnivaer och
livsstil samverkar. Kvinnliga konshormon har en tydligt stimulerande effekt pa brostkorteln
och storst ar effekten da badde 6strogen- och progesteronnivaerna ar hoga. Upp till 80-85
procent av alla diagnostiserade fall av brostcancer (80 procent hos dldre kvinnor med
brostcancer) innehéller ostrogenreceptorer (ER). Via dessa receptorer kan det kvinnliga
konshormonet ostrogen bindas till tumorcellerna och stimulera dessa till celldelning vilket
leder till tumortillvaxt. Ménga av dessa patienter har dven progesteronreceptorer (PgR).
Tumorceller med ER och/eller PgR svarar pa behandling med endokrina likemedel sdsom
aromatashammare och tamoxifen.

Faslodex innehéller den aktiva substansen fulvestrant och tillhor gruppen
ostrogenblockerare. Rekommenderad dos dr 500 mg en gang per ménad, med en extra dos
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pa 500 mg tva veckor efter den initiala dosen. Faslodex administreras som tva efter varandra
foljande 5 ml injektioner langsamt intramuskulart, en i vardera skinkan.

Enligt aktuella behandlingsrekommendationer ar forstahandsvalet vid en lokalt avancerad
eller metastaserad Gstrogenpositiv brostcancer hos kvinnor som passerat klimakteriet en
aromatashdmmare. For patienter som har nytta av endokrin behandling kan flera linjers
behandling provas: tamoxifen, aromatashammare (anastrozol, letrozol och exemestan),
fulvestrant 500 mg och i vissa fall 4ven gestagener (megestrolacetat och
medroxiprogesteron).

I en fas III-studie, FALCON, gors en direkt jamforelse av effekt och sikerhet mellan Faslodex
och anastrozol. Resultaten i FALCON visade en statistiskt signifikant langre progressionsfri
overlevnad for Faslodex 500 mg jamfort med anastrozol 1 mg. Ingen statistiskt signifikant
skillnad erholls for total 6verlevnad. Vid tiden for analys var data for total 6verlevnad
omogna da endast en tredjedel av patienterna hade avlidit. Ingen signifikant skillnad erholls
mellan Faslodex och anastrozol vad géller hélsorelaterad livskvalitet och
behandlingsrelaterade biverkningar.

Behandlingskostnaden for Faslodex ar ca 6 000 kr per manad. Anastrozol ar tabletter och har
aven generisk konkurrens varfor priset for dessa lakemedel varierar. Behandlingskostnaden
per manad ar betydligt 1agre for jamforelsealternativet dn for Faslodex.

Foretaget utvarderar kostnadseffektiviteten av Faslodex genom en halsoekonomisk
modellanalys. Det grundscenario som foretaget presenterar innebar att behandling med
Faslodex har en relativ effektfordel pa total 6verlevnad som fortloper under hela modellens
tidshorisont. Foretaget uppskattar kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar till cirka

490 000 kronor nar Faslodex jamfors med anastrozol.

SKALEN FOR BESLUTET

Den réttsliga regleringen m.m.

15 § lagen (2002:160) om likemedelsférméaner m.m. (férménslagen). Ett receptbelagt
lakemedel ska omfattas av 1ikemedelsférménerna och inképspris och forsaljningspris ska
faststillas for lakemedlet under forutsattning att

1. kostnaderna for anviandning av likemedlet, med beaktande av bestammelsernai 3 kap. 1 §
halso- 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 &ndamalsenliga.

I forarbetena till forménslagen anges att TLV:s beslutsfattande utgér fran tre grundlaggande
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 hilso- och sjukvarden ska ges foretrade till virden samt
kostnadseffektivitetsprincipen — att det bor efterstravas en rimlig relation mellan kostnader
och effekt, matt i forbattrad halsa och forhojd livskvalitet (se prop. 2001/02:63 s. 43 ff., jfr
prop. 1996/97:60 s. 18 ff.).



4(9)

2587/2017

I formanslagen stadgas dven foljande

8 § Den som marknadsfor ett lakemedel eller en vara som avses i 18 § far ansoka om att
lakemedlet eller varan ska inga i ladkemedelsférmanerna enligt denna lag. Sokanden ska visa
att villkoren enligt 15 § ar uppfyllda och ldgga fram den utredning som behéovs for att
faststilla ink6pspris och forsaljningspris.

TLV gor féljande beddmning

TLV bedomer svarighetsgraden for sjukdomen som mycket hog. Tillstindet leder till for tidig
dod. Mindre an en tredjedel av patienterna med avancerad brostcancer lever lingre dn fem
ar. Malet med behandlingen ar att kontrollera sjukdomen, 6ka livskvaliteten och forlanga
overlevnaden.

Behandlingen vid den indikation som nu ar foremal for provning, dvs. behandling av
postmenopausala kvinnor med 6strogenreceptorpositiv lokalt avancerad eller metastaserad
brostcancer som inte tidigare fatt endokrin behandling ar individuell och beror pa flera olika
faktorer. TLV bedomer att de mest relevanta jamforelsealternativen ar aromatashammarna
anastrozol och letrozol. En jamforelse mot letrozol kan endast goras genom en
natverksmetaanalys vilket dr forknippat med en forh6jd osidkerhet. Den direkta jaimforelsen
med anastrozol ger en béttre bild av den relativa effektskillnaden mellan lakemedlen.
Eftersom TLV bedémt anastrozols och letrozols sikerhet och effekt som jamforbar, samt da
prisskillnaden dem emellan dr marginell, gor TLV endast en hilsoekonomisk utvirdering dar
Faslodex jamfors med anastrozol.

Aven Ibrance (palbociklib) i kombination med en aromatashimmare r ett mojligt
jamforelsealternativ for forsta linjens behandling av metastaserad eller lokalt avancerad
hormonreceptorpositiv brostcancer. Givet den 6kade biverkningsbordan som tillkommer
med tillagget av palbociklib kan man dock, enligt TLV:s bedomning, forvanta att
patientpopulationen som erbjuds kombinationsbehandlingen inte kommer att vara
densamma som den som erbjuds de mindre toxiska behandlingarna med endokrin
behandling ensamt. Ibrance kan forvintas anviandas i hogre utstrackning till patienter med
en samre prognos och till patienter som tolererar en mer toxisk behandling. TLV bedomer
darfor att Ibrance i kombination med aromatashdmmare inte dr ett relevant
jamforelsealternativ till den indikation som nu ar foremal for provning, ven om
indikationerna ar formellt 6verlappande.

TLV anser att det finns en hog osdkerhet i den hialsoekonomiska modellen. Osidkerheterna
grundar sig frimst i den relativa effektskillnaden av total 6verlevnad pa ldng sikt. Den direkta
jamforelsen i fas IT1I-studien FALCON visade statistiskt signifikant battre effekt for Faslodex
jamfort med anastrozol avseende progressionsfri 6verlevnad. Ingen statistiskt signifikant
skillnad erholls for total 6verlevnad.

Foretaget modellerar en 6verlevnadsfordel for Faslodex som fortgar under hela modellens
tidshorisont. TLV bedomer att det inte finns stod for att den modellerade totala 6verlevnaden
aterspeglar den faktiska totala 6verlevnaden. P4 grund av osidkerheterna presenterar TLV
kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar som ett spann.

Spannet bygger pa tva analyser dar osdkerheterna gillande den totala 6verlevnaden 6ver tid
beaktas. Antaganden i TLV:s analyser baseras pa den tidsperiod det finns kliniskt underlag
for. I TLV:s ena analys justeras de extrapolerade totala 6verlevnadskurvorna sa att
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sannolikheten att avlida dr densamma i bdda behandlingsarmarna 36 manader fran
behandlingsstart (studiens tid for analys). I den andra analysen som ligger till grund for
TLV:s spann antas sannolikheten att avlida ga mot att vara densamma i bada
behandlingsarmarna fran 36 manader. Ett ar senare, siledes 48 manader fran
behandlingsstart antas risken att avlida vara lika stor i bada armarna.

TLV uppskattar kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar till mellan 680 000 och 800 000
kronor nir Faslodex jamfors med anastrozol. | TLV:S analyser genereras en vinst av
kvalitetsjusterade levnadsar pa mellan 0,30 och 0,36.

Trots osdkerheten i relativ effekt anser TLV att kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar ar
rimlig i forhallande till sjukdomens mycket héga svarighetsgrad.

Faslodex fick i september 2016 subvention for behandling i andra linjen, med begréansning
och villkor. Eftersom Faslodex i och med detta beslut dven subventioneras i forsta linjen,
bedomer TLV att tidigare begransning inte ldngre ar nodvandig. Faslodex beviljas darfor
generell subvention.

Sammantaget och med hansyn tagen till manniskovardesprincipen och behovs- och
solidaritetsprincipen bedémer TLV att kriterierna i 15 § lagen om lakemedelsformaner m.m.
ar uppfyllda for att Faslodex ska inga i ladkemedelsforménerna utan begransning. Ansokan
ska darfor bifallas.

Se nedan hur man 6verklagar.

Detta beslut har fattats av Namnden for likemedelsf6rméaner hos TLV. Foljande ledamoter
har deltagit i beslutet: Tidigare 6verintendenten Staffan Bengtsson (ordférande), 6verlikaren
Margareta Berglund R6dén, 6verldkaren Inge Eriksson, forbundsordféranden Elisabeth
Wallenius, universitetslektorn Martin Henriksson samt 6verldkaren Maria Strandberg.
Foredragande har varit medicinska utredaren Mirjana Poljakovic och hilsoekonomen
Hannah Folkesson. I den slutliga handliiggningen har éven juristen Asa Levin deltagit.

Staffan Bengtsson

Mirjana Poljakovic

HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan 6verklagas hos Forvaltningsritten i Stockholm. Overklagandet ska vara skriftligt
och stillas till forvaltningsratten, men maéste skickas till TLV. TLV ska ha fatt 6verklagandet
inom tre veckor fran den dag klaganden fick del av beslutet, annars kan 6verklagandet inte
provas. TLV skickar vidare overklagandet till forvaltningsratten for provning om inte TLV
sjalv andrar beslutet pa det satt som begirts.



