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TANDVARDS- OCH Datum Vér beteckning
LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2023-09-21 1345/2023
SOKANDE BioMarin Europe Ltd
Box 70396 World Trade Center
107 24 Stockholm

SAKEN

Ansokan inom lakemedelsforménerna

BESLUT

Tandvéards- och ldkemedelsforménsverket avslar ansokan om att Voxzogo, pulver och vitska
till injektionsvitska, ska ingd i lakemedelsformanerna.

Postadress Bestksadress Telefonnummer
Box 22520, 104 22 STOCKHOLM  Fleminggatan 14 08-568 420 50
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ANSOKAN

Biomarin International Ltd (foretaget) har ansokt om att nedanstdende lakemedel ska inga i
lakemedelsformanerna och att pris faststalls enligt foljande tabell.

Namn Form Styrka |Férp. [Varunr. |AIP (SEK)

Voxzogo |pulver och vitska till 0,4mg |10 483922 |54 185,47
injektionsvitska

Voxzogo |pulver och vitska till 0,56 mg | 10 134083 |54 185,47
injektionsvitska

Voxzogo |pulver och vitska till 1,2mg |10 377159 |54 185,47
injektionsviatska

UTREDNING | ARENDET

Voxzogo har utviarderats inom FINOSE. FINOSE ér ett samarbete om hilsoekonomiska
utviarderingar mellan tre nordiska myndigheter i Finland, Norge och Sverige: Fimea, Statens
Legemiddelverk och TLV. Huvuddelen av TLV:s utredning av Voxzogo bygger pa vad som
redovisas i den rapport som skrivits inom FINOSE.

Akondroplasi ar en arftlig sjukdom som tillhor gruppen skelettdysplasier och kdannetecknas
av uttalad kortvaxthet. Sjukdomen orsakas av en mutation (férandring) i en gen som kallas
fibroblasttillvaxtfaktorreceptor 3 (FGFR3). Mutationen péaverkar tillvixten i nistan alla ben i
kroppen, daribland skalle, ryggrad, armar och ben, vilket leder till kortvaxthet. Den slutliga
genomsnittliga vuxenldngden for patienter med diagnosen ar cirka 132 cm hos mén och 124
cm hos kvinnor. Forutom kortvaxthet leder akondroplasi till en 6kad risk for medicinska
komplikationer. Symtom hos patienter med diagnosen kan vara svarigheter att ga langre
striackor, ryggtrotthet, smartor, kinselbortfall och stickningar i benen, forlamningar,
inkontinens och dven andningssvarigheter.

Lakemedlet Voxzogo, som innehéller substansen vosoritid, ar ett lakemedel som anvands for
att behandla akondroplasi hos patienter som ir tva ar eller dldre och vars skelett fortfarande
vaxer. Behandlingen ska endast paborjas efter att akondroplasi har bekraftats genom
genetisk testning och den ska avslutas nar patienten troligen inte kommer att vixa mer.

Foretaget anger basta understodjande vard som jamforelsealternativ i sin halsoekonomiska
bedomning och motiverar detta med att det idag inte finns ndgon sjukdomsmodifierande
behandling for akondroplasi. Behandlingen inriktas i stillet pd att motverka och lindra
symtomen samt kompensera for de funktionsnedsittningar som uppstar.

Fortaget havdar battre effekt 4n jamforelsealternativet och har kommit in med ett kliniskt
underlag som visar att behandling med Voxzogo okar tillvixten hos barn med akondroplasi.
Det kliniska underlaget visar att barn i dldern 5—17 ar som fick Voxzogo vixte cirka 1,57 cm
mer under ett ars behandling 4n de som fick placebo. Resultat frin de pdgaende
forlangningsstudierna tyder pa att en forbéttring av tillviaxten bibehalls. Det finns inga
tillgangliga data om den slutliga vuxenlangden som kan uppnés vid behandling med
Voxzogo. Voxzogo ar frimst studerat pa patienter dldre n 5 ar, men tidiga data visar pa
liknande effekt dven i yngre aldrar.

Foretaget har redovisat en hialsoekonomisk analys som jamfor Voxzogo med basta
understodjande vard i form av en Markovimodell som simuleras pa patientniva. Modellen
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simulerar kostnader, patienters langd 6ver tid, samt medicinska komplikationer kopplade till
patienternas langdutveckling.

Foretagets analys resulterar i hogre livskvalitet, en langre 6verlevnad samt lagre
vardrelaterade kostnader med Voxzogo jamfort med endast basta understédjande vard. I
foretagets grundscenario vinner patienterna som behandlas med Voxzogo i genomsnitt cirka
10,8 kvalitetsjusterade levnadsar (QALYs) och kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat
levnadsar uppgar till cirka 1 900 000 kronor.

SKALEN FOR BESLUTET

Tillampliga bestammelser m.m.

Enligt 8 § forsta stycket lagen (2002:160) om lakemedelsformaner m.m. (nedan
formanslagen) far den som marknadsfor ett 1ikemedel eller en vara som avses i 18 § samma
lag ansoka om att lakemedlet eller varan ska inga i ladkemedelsformanerna. Sokanden ska visa
att villkoren enligt 15 § forméanslagen ar uppfyllda och liagga fram den utredning som behovs
for att faststilla inkopspris och forsiljningspris.

Av 15 § formanslagen framgar att ett receptbelagt 1ikemedel ska omfattas av
lakemedelsforménerna och inkopspris och forsiljningspris ska faststillas for lakemedlet
under forutsattning att

1. kostnaderna for anviandning av likemedlet, med beaktande av bestimmelsernai 3 kap. 1 §
hélso- och sjukvardslagen (2017:30), framstar som rimliga fran medicinska, humanitira och
samhallsekonomiska synpunkter, och

2. det inte finns andra tillgdngliga 1akemedel 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 visentligt mer andamaélsenliga.

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

TLV gor féljande beddmning
TLV har inte bedomt tillstandets svarighetsgrad eftersom kostnaden per vunnet QALY i
foretagets grundscenario 6verstiger det TLV vanligtvis accepterar, oavsett svarighetsgrad.

For patienter med akondroplasi finns idag inte néagra tillgdngliga sjukdomsmodifierande
behandlingsalternativ. Behandlingen inriktas i stillet pd symtomlindring samt kompensation
for de funktionsnedsattningar som uppstar. TLV instammer darfor med foretaget att relevant
jamforelsealternativ till behandling med Voxzogo ar inget tillagg till basta understodjande
vard.

TLV ser att det finns stora komplikationer for patienter med akondroplasi till foljd av
sjukdomen och att en 0kning av slutlangden skulle gora det lattare for personer med
diagnosen att utfora dagliga aktiviteter och 6ka livskvaliteten for patienterna.
Huvudstudierna i foretagets kliniska underlag visar att Voxzogo ar effektivt nar det giller att
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oOka tillvaxthastigheten hos barn med akondroplasi. TLV:s kliniska expert verifierar att en
tillvaxtokning pa 1,57cm/ar ar en kliniskt relevant 6kning for barn med diagnosen. Data pa
langtidseffekt av behandlingen ar dock fortfarande begransad. For narvarande finns det inga
patienter som har fatt behandling frén tva ars alder tills tillvixtplattorna sluter sig. Det finns
inte heller tillgdngliga kliniska data som visar pa den potentiella effekten av behandling med
Voxzogo pa medicinska komplikationer, dagliga aktiviteter och livskvalitet.

TLV bedomer att den inkomna hilsoekonomiska modellen ar lamplig for att utvardera
kostnaden for Voxzogo i forhallande till nyttan. TLV har dock justerat ett antal antaganden i
foretagets analys.

Foretagets uppskattning av livskvalitet relaterat till patienters 1angd bedoms vara forknippad
med osikerhet. Foretaget har estimerat och extrapolerat livskvalitetsvikter med hjilp av en
regressionsmodell baserat pa data fran personer som inte har diagnosen akondroplasi. TLV
bedomer att foretagets tillvigagangssatt leder till orimligt 1dga livskvalitetsvikter for
tillstindet som exempelvis inte stimmer 6verens med patientrapporterade data. Mot
bakgrund av detta justerar TLV livskvalitetsvikterna i analysen.

Vidare bedomer TLV att foretaget inte har visat en effektfordel av Voxzogo avseende
medicinska komplikationer till foljd av tillstdndet. TLV har mot bakgrund av detta exkluderat
en behandlingspéverkan pa medicinska komplikationer till f6ljd av sjukdomen i den
hélsoekonomiska analysen. Detta resulterar i att kostnaden per vunnet QALY Okar jamfort
med foretagets grundscenario.

TLV bedomer att foretagets modellering av resursutnyttjande och sjukvardskostnader ar
rimlig. TLV exkluderar indirekta kostnader bestaende av produktivitetsforluster. I enlighet
med myndighetens praxis bedomer TLV att det finns en risk att patienter som star utanfor
arbetsmarknaden diskrimineras om denna typ av indirekta kostnader inkluderas.

Som tidigare noterats ligger kostnaden per vunnet QALY i foretagets grundscenario 6ver det
som TLV vanligtvis accepterar, oavsett bedomning om tillstdndets svarighetsgrad. Trots
detta, har TLV inom ramen for FINOSE samarbetet tagit fram ett grundscenario. I TLV:s
grundscenario vinner patienter som behandlas med Voxzogo 2,62 QALY jamfort med enbart
basta understodjande vard. TLV bedomer att kostnaden per vunnet QALY for Voxzogo
jamfort med enbart basta understodjande behandling uppgar till cirka 5,7 miljoner kronor.

Sammantaget bedomer TLV att kostnaderna for anvandning av Voxzogo inte ar rimliga och
att kriterierna i 15 § formanslagen inte heller i 6vrigt ar uppfyllda. Ansokan ska darfor avslas.

Se nedan hur man 6verklagar.

Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsforméaner hos TLV. Foljande ledamoter
har deltagit i beslutet: Tidigare 6verintendenten Staffan Bengtsson (ordférande), 6verlakaren
Margareta Berglund R6dén, forbundsordféranden Elisabeth Wallenius, 6verldkaren Inge
Eriksson, universitetslektorn Martin Henriksson, Avdelningschefen Magnus Thyberg,
docenten Gerd Lirfars och professorn Sofia Kilvemark Sporrong. Arendet har foredragits av
Halsoekonomen Klas Kellerborg. I den slutliga handlaggningen har aven den medicinska
utredaren Marie Lofling och juristen Asa Levin deltagit.
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Staffan Bengtsson

Klas Kellerborg
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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 édndrar det beslut
som overklagats, 6verlimnas dven det nya beslutet till forvaltningsratten. Overklagandet

omfattar dven det nya beslutet.



