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BESLUT 1(5)
TANDVARDS. OCH Datum Var beteckning
LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2018-11-23 841/2018
SOKANDE Unimedic Pharma AB
Box 6216
102 34 Stockholm
SAKEN
Ansokan inom likemedelsforménerna
BESLUT
Tandvards- och ldkemedelsforméansverket, TLV, beslutar att nedanstaende ldkemedel ska
ingd i lakemedelsformanerna frdn och med 2018-11-24 till i tabellen angivna priser. TLV
faststiller det alternativa forsiljningspriset till samma belopp som AIP.
Namn Form Styrka Forp. Varunr. |AIP (SEK) |AUP (SEK)
Prednisolon | Rektallésning |31,25 mg |6x125 ml 412441 |405,00 459,35
Unimedic (endosbehal-
lare)

Begransningar

Subventioneras endast for patienter nar behandling med andra rektala
kortikosteroidberedningar inte ar lampligt.

Villkor

Foretaget ska tydligt informera om ovanstdende begransning i all sin marknadsforing och
annan information om lakemedlet.

Postadress

Box 22520, 104 22 STOCKHOLM

Bestksadress
Fleminggatan 18

Telefonnummer
08-5684 20 50

Telefaxnummer
08-5684 20 99
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ANSOKAN

Unimedic Pharma AB (foretaget) har ansokt om att lakemedlet Prednisolon Unimedic, rektal
l6sning ska ingd i lakemedelsformanerna i enlighet med tabell pa sida 1.

UTREDNING | ARENDET

Prednisolon Unimedic ar en rektal 16sning som anvands for att hava skov vid ulceros kolit
och proktosigmoidit. Rekommenderad dos ar 125 ml l6sning som ges rektalt en gang per
dygn helst fore singgaendet med patienten liggande i vanster sidolage. Behandlingstidens
langd ar vanligen 1-4 veckor men aven langre tids behandling kan behovas.

Vid ulceros kolit ar inflammationen lokaliserad till tarmslemhinnan, men aven tjocktarmen
kan vara inflammerad. Proktosigmoidit ar inflammation i andtarmen och i den del av
tjocktarmen som ansluter till andtarmen (proktos sigmoideum).

Godkénnandet for forsiljning av Prednisolon Unimedic byggde pa en si kallad
hybridansokan. Likemedelsverket bedomde att Pred-Clysma, som var godkant for forsiljning
mellan 1963-2014, dr identisk med Prednisolon Unimedic. Inga kliniska studier har utforts
pa Prednisolon Unimedic utan all effekt och sidkerhetsdata vilar pa det som dokumenterats
for Pred-Clysma.

Foretaget konstaterar att det inte finns ndgon rektal kortikosteroidberedning i klysmaform
med identisk indikation som Prednisolon Unimedic och att det saknas andra likvardiga
produkter med samma aktiva substans. Substansen prednisolon finns som suppositorier
(extempore), men dessa har endast effekt i andtarmen. Enligt foretaget finns det aven
rektalskumberedningar godkdnda i Sverige, innehéllande budesonid eller hydrokortison,
men dessa har en mer begransad riackvidd i tarmen jamfort med klysmaberedningar.
Foretaget menar ocksa att andra karaktaristika skiljer sig, exempelvis ska befintliga
skumberedningar inte anvindas for patienter under 18 ar och att de har en rekommenderad
maximal behandlingsldangd pa 8 veckor.

P4 den svenska marknaden finns dven Entocort (budesonid), tablett och vatska till rektal
suspension, med indikationerna ulcerds kolit och proktit. Den rektala suspensionen verkar
pé samma stille i tarmen som Prednisolon Unimedic. Innan anvandning ska en tablett 16sas i
vatskan.

Enligt behandlingsrekommendationer fran Likemedelsverket (2012) anviands rektala
kortikosteroidberedningar som andrahandsmedel efter 5-ASA-preparaten vid proktit och
vanstersidig kolit.

Det medicinska underlaget i detta drende bestar fraimst av expertutldtanden. Bade foretagets
och TLV:s experter anger att Prednisolon Unimedic har bittre effekt 4n Entocort (tablett och
vatska till rektal suspension). Kunskapen om likemedlet bygger mestadels pa klinisk
beprovad erfarenhet.

Lakemedelskostnaden for behandling med Prednisolon Unimedic &r cirka 2 100 kronor
(ansokt AUP for fyra veckors behandling). Likemedelskostnaden for Entocort ar cirka 1 500
kronor (faststillt AUP for fyra veckors behandling) och likemedelskostnaden for perorala
steroider ar cirka 120 kronor (faststillt AUP for elva veckors behandling).
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Foretaget har kommit in med en kostnadsjamforelse mellan behandling med Prednisolon
Unimedic och ingen behandling vilket motsvarar perorala steroider. Enligt foretagets
grundscenario undviks i genomsnitt en biverkning per patient vid behandling med
Prednisolon Unimedic till en kostnad pa cirka 5 600 kronor. Foretaget har kommit in med
kanslighetsanalyser som inkluderar kostnader forknippade med biverkningar av perorala
steroider samt behandling med biologiska likemedel f6r de patienter som inte ar lampliga for
behandling med perorala steroider. Enligt foretagets kanslighetsanalyser ar behandling med
Prednisolon Unimedic forknippat med lagre kostnader dn behandling med perorala
steroider.

Det ar valkant att perorala steroider ar forknippat med flera besviarande biverknigar som
exempelvis benskorhet, nedsatt binjurebarksfunktion, diabetesrisk, viktuppgang och
somnsvarigheter.

Foretaget har inte kommit in med héilsoekonomiskt underlag for jamforelse mellan
Prednisolon Unimedic och Entocort (tablett och vitska till rektal suspension).

SKALEN FOR BESLUTET

Den réttsliga regleringen m.m.

15 § lagen (2002:160) om likemedelsformaner m.m. (forménslagen). Ett receptbelagt
lakemedel ska omfattas av lakemedelsformanerna och inkopspris och forsaljningspris ska
faststillas for lakemedlet under forutsattning att

1. kostnaderna for anviandning av lakemedlet, med beaktande av bestammelserna i 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 andamalsenliga.

I forarbetena till forménslagen anges att TLV:s beslutsfattande utgér fran tre grundlaggande
principer: minniskovardesprincipen - att varden 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 hélso- och sjukvarden ska ges foretrade till varden samt
kostnadseffektivitetsprincipen — att det bor efterstriavas 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.).

I formdanslagen stadgas dven foljande

8 § (forsta stycket) Den som marknadsfor ett l1akemedel eller en vara som avses i 18 § far
ansoka om att likemedlet eller varan ska inga i ldkemedelsformanerna enligt denna lag.
Sokanden ska visa att villkoren enligt 15 § ar uppfyllda och lagga fram den utredning som
behovs for att faststilla inkopspris och forsaljningspris.

11 § Om det finns sdrskilda skal far Tandvards- och ldkemedelsformansverket besluta att ett
lakemedel eller annan vara ska ingd i lakemedelsformanerna endast for ett visst
anvandningsomrade. Myndighetens beslut far forenas med andra sarskilda villkor.
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TLV gor foljande bedémning

Godkéannandet for forsaljning baseras pa en hybridansokan och ett viletablerat medicinskt
bruk av prednisolon har forekommit under lang tid. Eftersom Lakemedelsverket har bedomt
att Prednisolon Unimedic &r identisk med Pred-Clysma anser TLV att det finns beligg for att
Prednisolon Unimedic har god effekt vid de godkénda indikationerna.

Prednisolon Unimedic ar framst avsett for att behandla skov vid vinstersidig kolit. Ulceros
kolit ar en kronisk inflammatorisk tarmsjukdom som gar i skov, vilket ar ett besviarande
tillstdnd som paverkar patienternas livskvalitet negativt. Det finns i dagsldget inga botande
behandlingar och nu tillgdngliga behandlingar anviands for att lindra de besvér som ett skov
kan medfora. Tillstdndets svarighetsgrad bedoms sammantaget vara medelhog.

Entocort och Prednisolon Unimedic ar bada rektala beredningar som har effekt pa samma
stille i tarmen och anvinds for att hiava skov vid ulcerds kolit. TLV:s anlitade expert och
foretagets experter har angett att patienter vid avsaknad av Prednisolon Unimedic skulle
behandlas med perorala steroider. TLV bedomer darfor att bade Entocort och perorala
steroider ar jamforelsealternativ till Prednisolon Unimedic. Under utredningen har det
framkommit att det ar efterstravansvirt att anvinda lokala behandlingar for att hava skov.
Detta beror pa att behandling med perorala steroider kan medfora en hogre risk att patienter
drabbas av besviarande biverkningar. Darutover ar behandling med perorala steroider i forsta
hand aktuellt for patienter vid svarare sjukdom och i de fall rektala beredningar inte ar
aktuellt.

Prednisolon Unimedic har tidigare varit tillganglig som lagerberedning
(extemporeberedning). Detta visar att det finns ett behov av Prednisolon Unimedic inom
varden. Forsiljningen har under de senaste aren varit stabil.

Lakemedelskostnaden for Prednisolon Unimedic enligt ansokt AUP (fyra veckors
behandling) ar hogre dn likemedelskostnaden enligt faststallt AUP vid behandling med
Entocort (fyra veckors behandling) och perorala steroider (elva veckors behandling).

TLV bedomer att Prednisolon Unimedic sannolikt har effektfordelar framfor Entocort, men
foretaget har inte kommit in med skattningar av dessa fordelar. TLV bedomer dock att
Prednisolon Unimedic ar enklare for patienter att administrera dn behandling med Entocort.

TLV bedomer att foretagets skattningar av fordelarna med Prednisolon Unimedic i
jamforelse med perorala steroider i den hilsoekonomiska analysen ar forknippad med
osdkerheter. Dessa osidkerheter beror pa foretagets antaganden rorande hur ofta patienter
drabbas av biverkningar som kréaver vardinsatser och de virdkostnader som dessa antas
medfora. Flera av enhetskostnaderna som anvinds i foretagets analyser forutsatter
slutenvard, vilket inte bedoms sannolikt, &ven om sddana kostnader inte gar att utesluta for
vissa patienter.

TLV bedomer att rddande osdkerheter i de hidlsoekonomiska berdkningarna inte ar stérre an
att dessa kan accepteras i detta fall. Detta beror pa att berdkningarna inte tar fullstindig
hénsyn till den nytta behandling med Prednisolon Unimedic kan medféra genom en lagre
sannolikhet att patienter drabbas av besvérliga biverkningar. Sddana biverkningar kan bade
leda till ett 6kat behov av vardinsatser och paverka patienternas livskvalitet negativt.
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Den enda nu tillgdngliga rektala kortikosteroidberedning i klysmaform inom
lakemedelsforménerna ar Entocort. TLV bedomer att det finns ett behov av ytterligare
sortimentsbredd inom omradet, vilket Prednisolon Unimedic kan tillfora.

TLV bedomer mot bakgrund av ovan resonemang att kostnaderna f6r Prednisolon Unimedic
ar rimliga i forhallande till den nytta behandlingen medfor i jamforelse med perorala
steorider.

Lakemedelskostnaden vid behandling med Prednisolon Unimedic bedoms dock inte vara
rimlig i forhallande till lakemedelskostnaden med Entocort. TLV bedomer darfor att
Prednisolon Unimedic endast ska subventioneras for patienter nar behandling med andra
rektala kortikosteroidberedningar inte ar lampligt.

Sammantaget och med héansyn tagen till manniskovardesprincipen och behovs- och
solidaritetsprincipen, bedomer TLV att kriterierna i 15 § forméanslagen ar uppfyllda till det
ansokta priset endast om subventionen, med stéd av 11 § formanslagen, forenas med de
begriansningar och villkor som anges under "Beslut” pa sid. 1. Ansokan ska darfor bifallas
med angivna begransningar och villkor.

Se nedan hur man 6verklagar.

Detta beslut har fattats av Namnden for 1ikemedelsférméner hos TLV. Féljande ledamoter
har deltagit i beslutet: tidigare 6verintendenten Staffan Bengtsson (ordférande), 6verldkaren
Margareta Berglund R6dén, 6verldkaren Inge Eriksson, forbundsordféranden Elisabeth
Wallenius, universitetslektorn Martin Henriksson, professorn Eva Swahn och docenten Gerd
Larfars. Foredragande har varit medicinska utredaren Gunilla Eriksson. I den slutliga
handliaggningen har dven hilsoekonomen Mimmi Lévbom, hdlsoekonomen Konstantin
Macheridis och juristen Anna Mard deltagit.

Staffan Bengtsson

Gunilla Eriksson

HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan 6verklagas 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 Gverklagas 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.



