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Unimedic Pharma AB

Box 6216

102 34 Stockholm

Tandvards- och lidkemedelsforméansverket, TLV, beslutar att nedanstaende ldkemedel ska
ingé i lakemedelsformanerna fran och med 2017-11-25 till i tabellen angivna priser. TLV
faststiller det alternativa forsiljningspriset till samma belopp som AIP.

Namn

Form

Styrka

Forp. Varunr.

AIP (SEK) [AUP (SEK)

Cresemba

Kapslar

100 mg

14 141377

6 883,00 7 066,91

Begransningar

Subventioneras endast for patienter diar behandling med vorikonazol inte ar lampligt.

Villkor

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

Postadress

Besodksadress

Box 22520, 104 22 STOCKHOLM  Fleminggatan 18

Telefonnummer
08-5684 20 50

Telefaxnummer
08-5684 20 99
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ANSOKAN

Unimedic Pharma AB har ansokt om att lakemedlet Cresemba, kapslar, ska inga i
lakemedelsformanerna i enlighet med tabell pa sida 1.

UTREDNING | ARENDET

Invasiva mogelsvampinfektioner ar livshotande infektioner som framst forekommer hos
personer som av olika orsaker har nedsatt immunforsvar.

Cresemba ar avsett for vuxna for behandling av
e invasiv aspergillos
e mukormykos hos patienter for vilka behandling med amfotericin B ar olampligt

Cresemba innehéller den aktiva substansen isavukonazol som tillhor 1akemedelsklassen
triazoler.

Lakemedelskostnaden for Cresemba uppgar i underhéllsdos till cirka 1 000 kronor per dag.

Invasiv aspergillos

En randomiserad och dubbelblind direkt jamforande studie (SECURE) mot vorikonazol har
genomforts for att studera om Cresemba vid behandling av invasiv aspergillos inte har simre
effekt 4n vorikonazol och for att studera sikerhet.

Studiens resultat visar att effekten av Cresemba ar jamforbar med effekten av vorikonazol vid
behandling av invasiv aspergillos.

Kostnaden for behandling med Cresemba ar hogre dn kostnaden for vorikonazol vid invasiv
aspergillus. Priset pa vorikonazol varierar beroende av generisk konkurrens, men uppgick till
174 kronor per dag vid underhéllsdos i oktober 2017.

Mukormykos

Indikationen mukormykos ar mycket ovanlig. Enligt foretaget ar det farre an tio personer
som behandlas i Sverige under ett ar. Cresemba har studerats i en 6ppen enarmad studie
(VITAL) dar 37 patienter med pévisad eller sannolik mukormykos fick Cresemba med samma
doseringsregim som anvandes for att behandla invasiv aspergillos.

Noxafil (posakonazol) skulle kunna vara ett alternativ till Cresemba. Noxafil har dock inte
godkind indikation for anvindning vid mukormykos och saknar tydlig
behandlingsrekommendation vid indikationen.

Frdnvaro av differentialdiagnos mellan invasiv aspergillos och mukormykos

For den storsta patientgruppen ar det inte faststéllt om patienten lider av invasiv aspergillos
eller mukormykos, det vill siga differentialdiagnos saknas. For den har patientgruppen
beskriver foretagets fyra experter, att de som inte har omedelbar fara for livet far behandling
med vorikonazol initialt medan de med fara for livet initialt far behandling med AmBisome
(amfotericin B).

For patienter som saknar differentialdiagnos ar Cresemba visserligen mer kostsamt an
vorikonazol, men har en mycket lagre kostnad an AmBisome (behandlingskostnad per dag:
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7 553 kr (invasiv aspergillos) och 12 033 (mukormykos)). Vid behandling med AmBisome
tillkommer utéver behandlingskostnader dven kostnader kring administrering. Da Cresemba
ar en peroral beredning saknas dessa kostnader. Nagon effektskillnad har inte visats mellan
Cresemba och vorikonazol eller Cresemba och AmBisome.

Enligt EMA (European Medicines Agency) ar sdakerhetsprofilen av Cresemba i linje med vad
som kan forvantas av en paverkan fran en triazol vid behandling av svampinfektion. I
jamforelse med vorikonazol indikeras i SECURE-studien en generellt mer gynnsam
siakerhetsprofil for Cresemba. Skillnaderna kan dock vara svartolkade, eftersom databasen
over siakerheten for Cresemba ar relativt begransad.

Enligt Likemedelsverkets monografi fran oktober 2015 dr Cresemba ett vardefullt tillskott till
nuvarande behandlingsalternativ och har en mer gynnsam biverkningsprofil 4n den for
vorikonazol:

“Cresemba dr ett vardefullt tillskott for behandling av invasiv aspergillos och har
jamforbar effekt med vorikonazol. Av virde dr att den intravendésa beredningen av
Cresemba kan ges dven till patienter med nedsatt njurfunktion vilket bor undvikas med
intravendost vorikonazol. Cresemba utgor dessutom ett vardefullt tillskott for behandling av
mukormykos hos patienter ddr behandling med amfotericin B dr olamplig.
Sdkerhetsprofilen forefaller ddrtill vara ndgot mera gynnsam dn den for vorikonazol. ”

SKALEN FOR BESLUTET

Den rattsliga regleringen m.m.

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

1. kostnaderna for anviandning av lakemedlet, med beaktande av bestimmelserna 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 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 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 hélso- och sjukvarden ska ges foretrade till virden samt
kostnadseffektivitetsprincipen — att det bor efterstrivas 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 ft.).

I formanslagen stadgas dven foljande

8 § (forsta stycket) Den som marknadsfor ett 1ikemedel eller en vara som avses i 18 § far
ansoka om att likemedlet eller varan ska ingd i lakemedelsformanerna enligt denna lag.
Sokanden ska visa att villkoren enligt 15 § ar uppfyllda och ldgga fram den utredning som
behovs for att faststilla inkdpspris och forsaljningspris.
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11 § Om det finns sérskilda skal far Tandvards- och lakemedelsformansverket besluta att ett
lakemedel eller annan vara ska inga i ladkemedelsférmanerna endast for ett visst
anvandningsomrade. Myndighetens beslut far férenas med andra sarskilda villkor.

TLV gor féljande beddmning

I den dominerande patientgruppen som saknar differentialdiagnos mellan invasiv aspergillos
och mukormykos ar behandlingsalternativen antingen AmBisome, som har ett mycket hogre
pris dn Cresemba eller generiskt vorikonazol, som har ett betydligt ldgre pris 4n Cresemba.
Det har inte visats nagra effektskillnader mellan Cresemba och jaimforelsealternativen.

TLV bedomer att Cresemba har en nytta som motiverar kostnaden utifran dels fordelen att
patienter med mukormykos inte riskerar att behandlas med det mot denna invasiva
mogelsvamp icke verksamma vorikonazol, dels den sammantaget ldgre kostnaden for
Cresemba jamfort mot en viktad sammanvagning av vorikonazol och AmBisome.

EMA anfor i sitt utredningsprotokoll for Cresemba att bada sjukdomarna ar livshotande och
har hog dodlighet. Det finns ett akut behov av nya effektiva behandlingsalternativ for dessa
patienter. TLV bedomer att en 6kad sortimentsbredd ar ett skl till att bevilja bifall till
Cresemba.

Cresemba har en alltfor hog kostnad jamfort med vorikonazol vid konstaterad invasiv
aspergillos och foretaget har inte kunnat pavisa en battre effekt eller nytta. Darfor kan
Cresemba inte beviljas generell subvention.

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

For att bidra till att begransningarna far genomslag vid forskrivning av lakemedlet, ska

foretaget alaggas att tydligt informera om begransningarna i all sin marknadsféring och
annan information om liakemedlet.

Se nedan hur man overklagar.
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Detta beslut har fattats av Namnden for likemedelsférméaner hos TLV. Féljande ledamoter
har deltagit i beslutet: Tidigare 6verintendenten Staffan Bengtsson, Likemedelschefen Maria
Landgren, Overldkaren Inge Eriksson, Professorn Per Carlsson, Forbundsordféranden
Elisabeth Wallenius, Professorn/overldkaren Susanna Wallerstedt, Docenten Gerd Lérfars.
Arendet har foredragits av den medicinska utredaren Anna Stromgren. I den slutliga
handliggningen har dven hilsoekonomen Stefan Odeberg och juristen Asa Levin deltagit.

Staffan Bengtsson

Anna Stromgren

HUR MAN OVERKLAGAR

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



