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Tandvards- och likemedelsforméansverket, TLV, beslutar att nedanstdende lakemedel ska
ingd i lakemedelsformanerna fran och med 2015-12-03 till i tabellen angivna priser. TLV
faststaller det alternativa forsaljningspriset till samma belopp som AIP.

Namn Form Styrka | Forp. Varunr |AIP (SEK) | AUP
(SEK)
Lenvima |Harda kapslar |4 mg |Blister, 30 478672 | 15818 15985
harda kapslar
Lenvima |Harda kapslar |10 mg |Blister, 30 387479 | 15818 15985
harda kapslar
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SKAL FOR BESLUT

TLV:s beddomning
TLV gor foljande bedomning.

e Det finns flera typer av skoldkortelcancer varav den differentierade typen ar vanligast
forekommande. Vissa av patienterna i denna grupp svarar inte pa behandling med
radioaktivt jod, vilket bidrar till mer aggressiva tumorer. Tillstdndet ar svarbehandlat,
fortskridande, saknar bot och leder till en fortidig dod. 10-arsoverlevnaden sjunker i
denna patientgrupp fran 85%, som ar generell for skoldkortelcancerpatienter, till 10%.
Svarighetsgraden bedoms darmed vara mycket hog.

e Nexavar (sorafenib) ar det mest relevanta jamforelsealternativet till Lenvima
(Ienvatinib). Nexavar dr det enda godkdnda behandlingsalternativet vid samma
indikation och ingar i l1ikemedelsférménerna. Nexavar ar inte provat for indikationen
skoldkortelcancer av TLV och det kan finnas patienter som inte ar 1ampliga for
Nexavar. Darfor kan det vara relevant att dven jamfora med basta mgjliga omvardnad
utan aktiv behandling.

e Lenvima har i en indirekt jamforelse visat en langre tid till progression jamfort med
Nexavar. En langre total 6verlevnad har inte kunnat pavisas. I den hilsoekonomiska
modellen ingar dven forlangd 6verlevnad som ett moment. I den hialsoekonomiska
modellen motsvarar dock inte den extra 6verlevnaden for Lenvima forlingningen av
den progressionsfria tiden. I kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar om 890 000
kronor for Lenvima jamfort med Nexavar ingar ett antagande om att patienterna lever
kortare efter progression med Lenvima dn med Nexavar. Med ett antagande om att
overlevnaden efter progression ar lika lang efter progression oavsett om patienten har
anvant Lenvima eller Nexavar sa skulle kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar i
detta drende bli lagre 4n 890 000.

e T underlaget ingér dven en hilsoekonomisk jaimforelse av Lenvima med basta mojliga
omvardnad dar kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar ar mycket hog. Kostnaden
ligger dock inom spannet for vad TLV tidigare bedomt vara rimligt med hansyn taget
till sjukdomens svarighetsgrad.

e Det finns behov av ytterligare ett behandlingsalternativ for patienterna, vilket inte
minst beror pa att biverkningsprofilen delvis skiljer sig &t mellan Lenvima och
Nexavar.

e TLV anser att en mycket hog kostnad per kvalitetsjusterat levnadsar gar att acceptera
utifran sjukdomens mycket hoga svarighetsgrad.

e Sammantaget finner TLV att kriterierna i 15 § lagen om lakemedelsférméaner m.m. ar
uppfyllda for att Lenvima ska inga i lakemedelsforménerna till det ansokta priset.

¢ Ansokan ska dirfor beviljas och Lenvima subventioneras.
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Tillampliga bestammelser

Enligt 15 § lagen (2002:160) om likemedelsforméaner m.m. (forméanslagen) ska ett

receptbelagt 1ikemedel omfattas av 1ikemedelsforméanerna och inkopspris och

forsiljningspris ska faststillas for 1adkemedlet under forutsattning

1. att kostnaderna for anvindning av ldkemedlet, med beaktande av bestimmelserna i 2
§ halso- och sjukvardslagen (1982:763), framstar som rimliga fran medicinska,
humanitira och samhallsekonomiska synpunkter, och

2. att det inte finns andra tillgdngliga l1akemedel eller behandlingsmetoder som enligt en
sadan avvagning mellan avsedd effekt och skadeverkningar som avses i 4 § lake-
medelslagen (1992:859) ar att bedoma som vasentligt mer andamalsenliga.

TLV:s beslutsfattande vilar pa tre grundlaggande kriterier: manniskovardesprincipen — att
varden ska respektera alla manniskors lika varde, behovs- och solidaritetsprincipen — att de
som har de storsta medicinska behoven ska ges foretrade i virden samt
kostnadseffektivitetsprincipen — att kostnaderna for att anvianda ett lakemedel ska vara
rimliga fran medicinska, humanitiara och samhallsekonomiska synpunkter.

Av 8 § formanslagen framgar att det ar sokanden som ska visa att villkoren for subvention
ar uppfyllda och lagga fram den utredning som behovs.

ARENDET

AnsoOkan

Eisai AB har ansokt om att foljande lakemedel ska inga i lakemedelsformanerna och att
pris ska faststallas:

Namn Form Styrka | Forp. Varunr |AIP
(SEK)
Lenvima |Harda kapslar |4 mg |Blister, 30 478672 | 15818
harda kapslar
Lenvima |Harda kapslar |10 mg |Blister, 30 387479 | 15818
harda kapslar
Utredning i arendet

Lenvima erholl regulatoriskt godkdnnande i Europa 2015-05-29 med indikationen:
Lenvima dr avsett for behandling av vuxna patienter med progressiv, lokalt framskriden
eller metastaserad, differentierad (papilldr/follikuldr/Hiirthle-cell) skoldkortelcancer
(DTC), som dr refraktdr mot radioaktivt jod (RAI).

Den rekommenderade dosen for Lenvima ar 24 mg dagligen.

Behandling med Lenvima har jamforts mot placebo i en randomiserad och dubbelblind
studie, bendimnd SELECT. Hos patienter med en progressiv sjukdom gav behandling med
Lenvima en statistiskt signifikant 6kning av progressionsfri 6verlevnad (PFS) pa 14,7
maénader jamfort med placebo (18,3 versus 3,6). En signifikant battre objektiv
svarsfrekvens (ORR) sdgs i Lenvimagruppen; 64,8 % jamfort med 1,5 % hos
placebogruppen. Medianoverlevnaden (OS) uppnéddes inte. Néstan alla patienter i
placeboarmen overgick till aktiv behandling efter progression, vilket ger en osdkerhet i
tolkning av overlevnadsdata. Lenvimagruppen visade dock ett battre numeriskt resultat an
placebogruppen. En signifikant skillnad i totaloverlevnad till Lenvimas fordel visades efter
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justering for cross-over fran placebogruppen till anvindning av Lenvima (HR=0,62). EMA
betraktade denna uppgift som explorativ. I den sekundéra analysen var det efter justering
for cross-over fortfarande en signifikant fordel for Lenvima gentemot placebo (HR=0,53).
Denna uppgift ar dock annu inte publicerad.

De oftast rapporterade biverkningarna forekommande hos =30 % av patienterna, ar
hypertoni, diarré, minskad aptit, viktminskning, trotthet, illaméaende, proteinuri,
inflammerad mun, krakningar, heshet, huvudvirk och sa kallat ”hand- och fotsyndrom”2.
Biverkningarna hos Lenvima ar i linje med andra likemedel i samma grupp. I studien har
sex dodsfall bedoms som antingen mojligt eller troligt relaterade till behandlingen med
Lenvima. EMA bedomer dock att sakerhetsprofilen for Lenvima ar acceptabel och
hanterbar och likvardig med den for Nexavar. Det mest relevanta jimforelsealternativet ar
enligt foretagets mening Nexavar. Nexavar ar det enda godkanda behandlingsalternativet
vid differentierad skoldkortelcancer som inte svarar pa behandling med radioaktivt jod, och
ingar i lakemedelsformanerna.

I en indirekt jamforelse av PFS mellan Lenvima och Nexavar framgar en signifikant
skillnad till Lenvimas fordel med ldg hasardkvot.

Vid den indirekta jamforelsen av OS mellan Lenvima och Nexavar pavisas en numerisk
fordel for Lenvima jaimfort med Nexavar. Det finns dock ingen statistisk signifikans i
uppgifterna 6ver relativ 6verlevnad fran den indirekta jamforelsen. Det ar sa vitt TLV
kanner till inte studerat hur sambandet ser ut mellan progression och dverlevnad for denna
patientgrupp. Den stora skillnaden i progressionsfri 6verlevnad och det numeriska vardet
for OS till Lenvimas fordel kan tala for att det sannolikt finns en 6verlevnadsfordel for
Lenvima jamfort med Nexavar.

Lakemedelskostnaden for Lenvima ar 35 000 kronor per manad. For Nexavar ar
motsvarande kostnad 28 000 kronor.

Foretaget har i hialsoekonomisk modell berdknat kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar
for Lenvima jamfort med Nexavar. Enligt foretagets grundscenario ar kostnaden per
kvalitetsjusterat levnadsar 390 000 kronor jamfort med Nexavar.

TLV har funnit att flera av foretagets antaganden inte ar rimliga att géra. Det ror
antaganden om dos, upplevd hilsorelaterad livskvalitet vid behandling med Lenvima eller
Nexavar, extrapolering av progressionsdata samt behandling efter progression pa Lenvima
eller Nexavar. Med mer rimliga antaganden uppgar kostnaden per kvalitetsjusterat
levnadsar i foretagets modell till 890 000 kronor jamfort med Nexavar. Resultatet
forutsatter att patienter som behandlas med Lenvima lever langre dn patienter som
behandlas med Nexavar. Det ar det fraimsta osikerhetsmomentet i analysen.

Med samma hilsoekonomiska modell har foretaget jamfort Lenvima med basta mgjliga
omvardnad. Enligt foretaget ar kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar 830 000 kronor
for Lenvima jamfort med basta mojliga omvardnad. TLV har pa motsvarande sitt justerat

1 Forandringar av urinprovsresultat betraffande protein (hogt)
2 Rodnad, 6mhet och svullnad i huden pé hinder och fotter
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antaganden och har i modellen kommit fram till en kostnad per kvalitetsjusterat levnadsar
jamfort med basta majliga omvardnad om 960 000 kronor.

HUR MAN OVERKLAGAR )

Beslutet kan overklagas hos Forvaltningsratten i Stockholm. Overklagandet ska vara
skriftligt och stéllas till forvaltningsratten, men maéste skickas till Tandvards- och
lakemedelsforméansverket, TLV. TLV ska ha fatt 6verklagandet inom tre veckor fran den
dag klaganden fick del av beslutet, annars kan 6verklagandet inte provas. TLV skickar
vidare overklagandet till forvaltningsratten for provning om inte TLV sjdlv andrar beslutet
pé det sitt som begarts.

BESLUTSFATTARE OCH UTREDARE
Beslutet har fattats av Namnden for lakemedelsformaner hos TLV. Féljande ledamoter har
deltagit i beslutet:

Forvaltningschefen Margareta Berglund R6dén (ordférande), lakemedelschefen Maria
Landgren, oppositionslandstingsradet Dag Larsson, professorn Per Carlsson,
forbundsordféranden Elisabeth Wallenius, docenten Susanna Wallerstedt, f.d.
ldkemedelschefen Karin Lendenius.

Foredragande har varit den medicinska utredaren Anna Stromgren och hilsoekonomen
Stefan Odeberg. I handldggningen har dven juristen Anna Mard deltagit.

Margareta Berglund Rodén

Anna Stromgren





