Voxzogo (vosoritide)

Subcutaneous injection

Utvarderad indikation

Voxzogo is indicated for the treatment of achondroplasia in patients 2 years of age and older
whose epiphyses are not closed. The diagnosis of achondroplasia should be confirmed by ap-
propriate genetic testing.
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FINOSE

Den hilsoekonomiska bedomningen av Voxzogo har genomforts inom ramen for det nor-
diska samarbetet, FINOSE. FINOSE éar ett samarbete mellan HTA myndigheterna DMC i
Danmark, Fimea i Finland, NoMA i Norge och TLV i Sverige. Utviarderingen av Voxzogo ar
genomford i samarbete mellan NoMA och TLV. Den finska myndigheten, Fimea har varit ob-
servator under utviarderingsprocessen. DMC har inte deltagit i utvarderingen i och med att
DMC inte var medlemmar av FINOSE samarbetet nar utvirderingen av Voxzogo inleddes.

Samarbetet innebar att myndigheterna gor gemensamma utvarderingar av 1akemedel, bade
avseende relativ effekt och hilsoekonomi. Beslut om subvention och eventuella behandlings-
rekommendationer fattas pa nationell niva.

Den svenska sammanfattningen behover lasas tillsammans med FINOSE-rapporten som
skrivits inom ramen for utvarderingen av Voxzogo. Detta underlag ar endast en sammanfatt-
ning av utredningens huvuddrag och FINOSE:s bedomningar.

Tandvards- och lakemedelsformansverket (TLV)

Arbetsgrupp: Klas Kellerborg (hilsoekonom), Kristine Lukins (hilsoekonom), Marie Lofling (Medicinsk utredare), Asa Levin
(Jurist).

Kliniska experten Hans Fors (6verlikare, Barnendokrinsektionen, Drottning Silvias Barnsjukhus, Sahlgrenska
Universitetssjukhuset) har konsulterats gillande aktuell klinisk praxis samt viss tolkning av det medicinska underlaget i materi-
alet. TLV dr inte bundna av expertens stillningstaganden, tolkningar eller dsikter om vilka antaganden kostnadseffektivitetsana-
lysen bor vila pa.

Foretag: BioMarin
Diarienummer: 1345/2023

Postadress: Box 225 20, 104 22 Stockholm
Besoksadress: Fleminggatan 14, 1 trappa, Stockholm
Telefon: 08 568 420 50

www.tlv.se

Dnr 1345/2023 ii


http://www.tlv.se/

Bakgrund

TLV har tillsammans med motsvarande myndighet i Norge tagit fram en gemensam utvarde-
ringsrapport for l1iakemedlet Voxzogo (vosoritid) inom samarbetet FINOSE. Finland har varit
observator under utvarderingsprocessen. Den fullstindiga rapporten ar skriven pa engelska
och ir publicerad pa myndigheternas webbplatser. Det har dokumentet sammanfattar utred-
ningens huvudpunkter och FINOSE:s bedomningar.

Sammanfattning av utredningen och FINOSE:s bedom-
ningar

e Akondroplasi ar en arftlig sjukdom som tillhor gruppen skelettdysplasier och kianne-
tecknas av uttalad kortviaxthet. Sjukdomen orsakas av en mutation (férdandring) i en
gen som kallas fibroblasttillvixtfaktorreceptor 3 (FGFR3). Mutationen paverkar till-
viaxten i nastan alla ben i kroppen, diaribland skalle, ryggrad, armar och ben, vilket leder
till kortvaxthet. Den slutliga genomsnittliga vuxenhéjden for patienter med diagnosen
ar cirka 132 cm hos méin och 124 em hos kvinnor.

e Forutom kortviaxthet leder akondroplasi till en okad risk for medicinska komplikat-
ioner. Symtom hos patienter med diagnosen kan vara svarigheter att ga langre strackor,
ryggtrotthet, smartor, kianselbortfall och stickningar i benen, forlamningar, inkonti-
nens och aven andningssvarigheter.

e Likemedlet Voxzogo, som innehéller substansen vosoritid, ar ett l1dkemedel som an-
vands for att behandla akondroplasi hos patienter som ar tva ar eller dldre och vars
skelett fortfarande vixer. Behandlingen ska endast paborjas efter att akondroplasi har
bekriftats genom genetisk testning och den ska avslutas nir patienten troligen inte
kommer att vixa mer.

e Voxzogo ar en subkutan beredning och ska injiceras langsamt under huden.

e FINOSE bedomer att relevant jamforelsealternativ till Voxzogo ar basta understod-
jande vard, da det for niarvarande inte finns nagra sjukdomsmodifierande behand-
lingar tillgdngliga. Behandlingen inriktas i stillet pa symtomlindring samt
kompensation for de funktionsnedsattningar som uppstar.

e Det kliniska studieprogrammet visar att behandling med Voxzogo okar tillviaxten hos
barn med akondroplasi. Barn i dldern 5-17 ar som fick Voxzogo vixte under ett be-
handlingsar cirka 1,57 cm mer dn de som fick placebo. Resultat fran de pagaende for-
langningsstudierna tyder pa att en forbattring av tillvixten bibehélls. Det finns 4nnu
ingen tillganglig information om den slutliga vuxenlangd som behandling med Voxzogo
skulle kunna leda till.

e Det finns for narvarande ingen evidens for om behandling med Voxzogo paverkar de
medicinska komplikationer akondroplasi ger upphov till. Det finns inte heller evidens
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for att behandling med Voxzogo péaverkar aktiviteter i det dagliga livet eller livskvali-
teten hos personer som lever med akondroplasi.

¢ Behandling med Voxzogo tolererades i allmanhet val. De vanligaste biverkningarna var
reaktioner vid injektionsstillet (sdsom svullnad, rodnad, klada eller smarta), krak-
ningar och sankt blodtryck.

e Foretaget uppskattar den arliga kostnaden for behandling med Voxzogo till 1 993 000
SEK.

e Foretaget har kommit in med en kostnadseffektivitetsmodell dar Voxzogo jamfors med
basta understodjande vard.

e Osikerheterna i analyserna bedoms vara mycket hoga. Osédkerheterna orsakas huvud-
sakligen av brist pa evidens for ett samband mellan langd och de medicinska kompli-
kationer akondroplasi ger upphov till samt brist pa evidens for eventuell koppling
mellan lingd och personernas hilsorelaterade livskvalitet.

e I FINOSE:s grundscenario ar kostnaden per livskvalitetsjusterade levnadsar 5 651 000
SEK och patienter som behandlas med Voxzogo vinner 2,62 QALY jamfort med enbart
basta understodjande vard. Resultaten ar baserade pa de priser som foretaget lamnat
for FINOSE:s bedomning.

e Den modellerade slutlingden ir 143 cm for Voxzogo-armen och 130 cm for kontrollar-
men. De faktorer som har storst inverkan pa utfallet i utvirderingen ar modellering av
hur den vunna lingden paverka personens livskvalitetet, vid vilken &lder behandlingen
péborjas, hur lange behandlingen pagar, den langd behandlingen ger upphov till samt
val av diskonteringsrantor.

Slutsatserna i underlaget kan komma att andras om forutsattningarna som ligger till grund for
utviarderingen forandras pa ett avgorande satt.
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Nationell bilaga - Svarighetsgrad

TLV bedomer svarighetsgrad pa en fyrgradig skala; 1ag, medelhog, hog eller mycket hog. Be-
domningen gors pa gruppniva och ska relateras till alla andra sjukdomstillstand.

Akondroplasi ar en arftlig sjukdom som tillhor gruppen skelettdysplasier och kannetecknas
av uttalad kortvaxthet. Det dr framfor allt tillvixten av armar och ben som ar paverkad, me-
dan bélens langd bara ar 14tt minskad men brostkorgen kan ha minskad diameter. Skelettav-
vikelserna och tranga férhéllanden for ryggmargen kan orsaka ortopediska och neurologiska
komplikationer, komplikationer som ibland behover opereras. Ansiktet ar ofta platt vilket
medfor minskat utrymme fér 6vre luftvigarna. Aven kroniska éroninflammationer forekom-
mer. Dessa komplikationer leder till symtom som kan innebéara svarigheter att ga langre
strackor, ryggtrotthet, smartor, kdnselbortfall och stickningar i benen, forlamningar, inkonti-
nens och andningssvarigheter. Den kognitiva utvecklingen ar inte paverkad vid akondroplasi.

Nar det giller den héalsorelaterade livskvaliteten, med hansyn tagen till aspekter som rorlighet,
hygien, smarta och oro, anger TLV:s kliniska expert att barnen under de forsta levnadsaren har
en forsenad motorisk utveckling som leder till att de blir gdngare forst nar de ar mellan tva och
tre ar. Barnen utvecklar ocksd en kutryggighet (kyfos) som i vissa fall blir bestdende. Efter
gangdebuten utvecklas ofta en tilltagande landlordos (b6jning av ryggraden i lindryggen).

P& grund av sin sjukdom har barnen ofta svart att delta i vanliga fritidsaktiviteter och behéver
anpassning bade i hem och skola. Experten anger att med hjilp av anpassningar kan de flesta
personer med akondroplasi skéta sin hygien och kla sig sjalva. Enligt experten ar smértproble-
matiken stor under hela livet samt att nedstimdhet, med behov av psykolog/kuratorkontakt,
forekommer under perioder for en andel patienter.

Dodligheten ar 6kad i alla aldrar med en minskad forvantad livslangd pa cirka 10 ar vilket kan
orsakas av paverkan pa andningen och blod-cirkulationen.

Sammantaget leder sjukdomen till forsamrad livskvalitet och en forkortad livslangd. TLV har
inte bedomt svarighetsgraden i detta drende. Skélet ar att kostnaden per vunnet livskvalitetsju-
sterade levnadsar for Voxzogo 6verskrider den niva TLV vanligtvis finner vara rimlig vid till-
stdnd med mycket h6g svarighetsgrad, dvs den hogsta svarighetsgraden.
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