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SAKEN
Ansokan inom likemedelsformanerna
BESLUT
Tandvards- och lakemedelsforméansverket beslutar att nedanstidende likemedel ska inga i
lakemedelsformanerna fran och med den 21 maj 2021 till i tabellen angivna priser.
Tandvards- och lakemedelsforméansverket faststiller de alternativa forsaljningspriserna till
samma belopp som AIP.
Namn Form Styrka |Forp. Varunr. |AIP (SEK) |AUP (SEK)
Pigray Filmdragerad |150 mg |Blister, 28 tabletter | 091804 [9111,52 9340
tablett
Pigray Filmdragerad |50 mg + | Blister, 56 tabletter 099436 |18 268,38 |18 680
tablett 200 mg | (28 x 50 mg
+ 28 x 200 mg)
Pigray Filmdragerad |150 mg |Blister, 56 tabletter |462429 |18 268,38 |18 680
tablett
Pigray Filmdragerad |200 mg |Blister, 28 tabletter |432189 |18 268,38 |18 680
tablett
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ANSOKAN

Novartis Sverige AB har ansokt om att det lakemedel som anges i tabellen pa sidan 1 ska inga
i lakemedelsformanerna.

UTREDNING | ARENDET

Brostcancer ar den vanligaste cancersjukdomen bland kvinnor och motsvarar ungefar 30
procent av samtliga cancerfall hos kvinnor. Aterfall i brostcancer ir en allvarlig sjukdom som
for manga ar en obotlig sjukdom.

Infor val av lakemedelsbehandling ar det viktigt att tumorens uttryck av behandlings-
prediktiva och prognostiska biomarkorer faststills, bland annat undersoks tumorens uttryck
av ostrogenreceptor (ER) och human epidermal tillvaxtfaktorreceptor 2 (HER2). Malet med
ER-bestimning ar att forutsidga kliniskt svar vid hormonell (endokrin) behandling.

Piqray ar, i kombination med fulvestrant, indicerat for behandling av postmenopausala
kvinnor, och man, med HR-positiv, och HER2-negativ avancerad (lokalt eller metasta-
serande) brostcancer med fosfatidylinositol-3-kinas (PIK3CA) mutation vid sjukdoms-
progress efter endokrin behandling i monoterapi. Aktiv substans i Pigray ar alpelisib, en
hammare av fosfatidylinositol-3-kinas a-subenhet och dess muterade former, vilket
representerar en ny farmakologisk mekanism inom brostcancerbehandling.
Fosfatidylinositol-3-kinas a-subenhet kodas av genen PIK3CA.

Subventionsansokan avser hela den godkidnda indikationen. Foretaget anser att fulvestrant i
monoterapi ar det relevanta jamforelsealternativet till behandling med Piqray i kombination
med fulvestrant. P4 TLV:s begaran har foretaget &ven kommit in med jaimforelser mot
CDK4/6-hammare i kombination med fulvestrant.

Foretagets underlag avseende effekt och sdkerheter bestar i huvudsak av en randomiserad
placebokontrollerad fas-III studie. I studien som omfattade patienter med HR-positiv och
HER2-negativ avancerad brostcancer fann man att patienter med PIK3CA-mutation som
behandlats med alpelisib (Pigray) i kombination med fulvestrant hade en statistisk
signifikant effektfordel avseende progressionsfri 6verlevnad jamfort med de som behandlats
med fulvestrant och placebo. Patientgruppen visade ocksd en numerisk 6verlevnadsforbatt-
ring, men dessa resultat uppnadde inte statistisk signifikans. Behandling med alpelisib-
kombination hos patienter utan en PIK3CA-mutation visade ingen effektfordel jamfort mot
fulvestrant och placebo. Molekylargenetisk screening for att bekrafta eventuell narvaro av
PIK3CA-mutation behover darfor utforas innan kombinationsbehandling med Piqray
Overvags.

I nulédget finns det inga direkta jimforelsestudier av Pigray och CDK4/6-hammare (Ibrance,
Kisqali och Verzenios). Foretaget skattar darfor den relativa effekten mellan Pigray och
jamforelsealternativen indirekt enligt Buchers metod.

Foretaget har kommit in med tre hilsoekonomiska analyser; tva kostnadsnyttoanalyser i
form av varsin markovmodell och en kostnadsminimeringsanalys. Jimforelsealternativ i
kostnadsnyttoanalyserna ar Faslodex som monoterapi respektive Kisqali i kombination med
Faslodex. Jamforelsealternativ i kostnadsminimeringsanalysen ar Ibrance i kombination
med Faslodex
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Lakemedelskostnaden for Pigray uppskattas till cirka 18 680 kronor (AUP) per manad (fyra
veckor), enligt rekommenderad dos.

SKALEN FOR BESLUTET

Tillampliga bestammelser m.m.

Enligt 8 § forsta stycket lagen (2002:160) om likemedelsformaner m.m. (nedan
forménslagen) far den som marknadsfor ett 1akemedel eller en vara som avses i 18 § samma
lag ansoka om att 1ikemedlet eller varan ska ingd i lakemedelsformanerna. Sokanden ska visa
att villkoren enligt 15 § forméanslagen ar uppfyllda och lagga fram den utredning som behovs
for att faststilla inkopspris och forsaljningspris.

Av 15 § formanslagen framgar att ett receptbelagt l1adkemedel ska omfattas av
lakemedelsforménerna och inkopspris och forsaljningspris ska faststillas for lakemedlet
under forutsattning att

1. kostnaderna for anvandning av lakemedlet, med beaktande av bestimmelsernai 3 kap. 1 §
hélso- och sjukvardslagen (2017:30), framstar som rimliga fran medicinska, humanitéra och
samhillsekonomiska synpunkter, och

2. det inte finns andra tillgdngliga 1ikemedel eller behandlingsmetoder som enligt en sidan
avvagning mellan avsedd effekt och skadeverkningar som avses i 4 kap. 1 § forsta stycket
lakemedelslagen (2015:315) ar att bedoma som vasentligt 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 hilsa och forhojd livskvalitet (se prop. 2001/02:63 s. 43 ff., jfr
prop. 1996/97:60 s. 18 ff.).

Av 27 § formanslagen framgar att TLV:s beslut giller omedelbart om inte annat beslutas.

TLV gor féljande beddmning

TLV bedomer att svarighetsgraden for tillstdndet 4r mycket hog da tillstandet i de flesta fall
saknar bot, kraftigt forsamrar livskvalitet och leder till en fértida déd. Observerad 5-
arsoverlevnad vid avancerad brostcancer ar runt 25 procent. Tillstandet kan resultera i
kraftigt forsamrad livskvalitet f6r patienten da sjukdomen bland annat medfor oro for det
livshotande tillstandet, smarta och obehag samt biverkningar i samband med behandling.

Med beaktande av behandlingsrekommendationer i nationellt vardprogram for brostcancer
samt utlatande fran TLV:s kliniska experter bedomer TLV att relevant jamforelsealternativ
till Pigray i kombination med fulvestrant 4&r CDK4/6-hammare i kombination med
fulvestrant.

Det finns tre CDK4/6-hammare i lakemedelsformanerna, Ibrance, Kisqali och Verzenios. I
underlaget till beslut om pris- och subvention finns i samtliga tre drenden en sidooverens-
kommelse som innebar att kostnaden for anvandning av dessa likemedel inom lakemedels-
formanerna minskar. I TLV:s senaste beslut for CDK4/6-hdmmare (Verzenios, dnr
503/2019) konstaterade TLV att kostnaderna for behandling med Verzenios ldg i nivda med
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kostnaderna for savil Ibrance som Kisqali. Sedan dess har foretaget som marknadsfor Kisqali
sankt sitt faststillda pris. Det finns darfor inte langre nadgon sidooverenskommelse mellan
regionerna och foretaget som marknadsfor Kisqali. Fortagen som marknadsfor Ibrance
respektive Verzenios har fortfarande aktuella sidooverenskommelser med regionerna. TLV
bedomer att kostnadseffektiviteten for behandling med Kisqali fortsatt dr atminstone i niva
med kostnadseffektiviteten for Ibrance och Verzenios. CDK4/6-hdmmaren ribociklib
(Kisqali) i kombination med fulvestrant bedoms darfor vara det relevanta jamforelsealter-
nativet.

TLV bedomer att kombinationsbehandling med alpelisib (Pigray) och fulvestrant hos
postmenopausala kvinnor med avancerad brostcancer, dar narvaro av cancerspecifik
mutation i PIK3CA bekriftats, leder till en statistiskt signifikant forlangning av
progressionsfri 6verlevnad. TLV:s bedomning av effekt baseras i huvudsak pa den europeiska
lakemedelsmyndighetens EMA:s utvirdering. Baserat pa foretagets indirekta jamforelser
bedomer TLV att effekten av alpelisib i kombination med fulvestrant kan anses vara
jamforbar med effekten av CDK4/6-hammare i kombination med fulvestrant for patienter
med uppvisad endokrinresistens och med PIK3CA-mutation.

P& grund av att effekten av Piqray bedoms vara jaimforbar med Kisqali jamfor TLV
kostnaderna for dessa tva lakemedel utifran en kostnadsminimeringsanalys. En kostnadspost
som inte inkluderas av foretaget ar kostnader for testning av huruvida patienter har PIK3CA-
mutation. TLV har tidigare bedomt att testkostnader ska inkluderas nar ett allmant
testforfarande inte ar pa plats (Vitrakvi, dnr 791/2020). D4 foretaget enligt TLV:s bedomning
inte visat att testning av PIK3CA-mutation ar etablerad och en del av rutinverksamhet bor
dessa kostnader inkluderas i den halsoekonomiska analysen. Testkostnader om cirka 9 oo
kronor, vilket dr en uppskattning utifran pris per test och forekomsten av positiva test,
inkluderas darfor i TLV:s grundscenario. En kostnadspost som inte inkluderas av vare sig
foretaget eller TLV ar kostnader for fulvestrant, med anledning av att dessa kostnader
forvantas vara identiska i bida behandlingsarmarna och séledes inte har nidgon inverkan pa
resultatet.

Resultatet av TLV:s kostnadsminimeringsanalys visar att kostnaden f6r behandling med
Pigray ligger i niva med kostnaden for behandling med Kisqali, cirka 173 000 kronor.
Kostnadsberakningarna utgar fran att patienter behandlas i nio mdnader med Piqray
respektive Kisqali. Behandlingslangden ar baserad pa medelbehandlingslangden i studien
SOLAR-1, vilket ar den pivotala studien for Pigray. Osdkerheten kring detta resultat bedoms
vara hog, vilket framst beror pa att relativ effekt baseras pa indirekta jamforelser samt att
storleken pé testkostnaden varierar utifran vilken metod som anvinds for att testa
patienterna.

Sammantaget bedomer TLV att kostnaderna for anviandning av Pigray ar rimliga och att
kriterierna i 15 § forménslagen dven i 6vrigt ar uppfyllda. Ansékan ska darfor bifallas.

Se nedan hur man 6verklagar.

Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsforméner hos TLV. Foljande ledamdoter
har deltagit i beslutet: Overlakaren Margareta Berglund Rodén (ordforande),
lakemedelschefen Maria Landgren, intressepolitiska chefen Eva-Maria Dufva, overlakaren
Inge Eriksson, universitetslektorn Martin Henriksson, docenten Gerd Lérfars och
overlakaren Maria Strandberg. Arendet har foredragits av halsoekonomen Isak Nilsson. I den
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slutliga handlaggningen har dven den medicinska utredaren Sofi Eriksson och juristen Elin

Borg deltagit.

Margareta Berglund R6dén

Isak Nilsson
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HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan dverklagas hos Forvaltningsritten i Stockholm. Overklagandet ska vara skriftligt
och stillas till forvaltningsratten, men skickas till TLV som skickar vidare 6verklagandet till
forvaltningsratten. TLV ska ha fatt 6verklagandet inom tre veckor fran den dag klaganden
fick del av beslutet, annars kan 6verklagandet inte provas. I 6verklagandet ska det anges
vilket beslut som 6verklagas och pé vilket sétt beslutet ska dndras. Om TLV dndrar det beslut
som overklagats, 6verlimnas dven det nya beslutet till forvaltningsratten. Overklagandet

omfattar dven det nya beslutet.



