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Lakemedelsformansnamnden Datum Var beteckning
2008-02-25 2274/2007
SOKANDE Celgene AB
Kista Science Tower
164 51 KISTA
SAKEN

Ansokan inom lakemedelsformanerna

LAKEMEDELSFORMANSNAMNDENS BESLUT

Lakemedelsformansnamnden beslutar att nedanstaende lakemedel ska ingd i
lakemedelsformanerna fran och med 2008-03-14 till i tabellen angivna priser.

Namn Form Styrka |Forp. Varunr |AIP (SEK) |AUP (SEK)

Revlimid |Kapsel, hard |25 mg | Blister, 21 096478 60 600 60 767
kapslar

Revlimid |Kapsel, hard |10 mg | Blister, 21 096460 52 337 52 504
kapslar

Revlimid |Kapsel, hard |15 mg | Blister, 21 096469 55091 55 258
kapslar

Revlimid |Kapsel, hard |5 mg Blister, 21 096424 49 582 49 749
kapslar

Begransningar

Revlimid ingar i lakemedelsférmanerna endast for de patienter som inte ar lampliga att
behandlas med Velcade.

Villkor

Foretaget alaggs att i all sin marknadsféring och annan information tydligt informera om
denna begrénsning.

Postadress Besoksadress Telefonnummer Telefaxnummer
Box 55, 171 11 SOLNA Sundbybergsvagen 1 08-5684 20 50 08-5684 20 99
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ANSOKAN
Celgene AB (foretaget) har ansokt om att nedanstaende lakemedel ska inga i
lakemedelsformanerna och att pris faststalls
Namn Form Styrka |Forp. Varunr. | AIP (SEK)

Revlimid |Kapsel, hard |25 mg |Blister, 21 kapslar | 096478 60 600
Revlimid |Kapsel, hard |10 mg |Blister, 21 kapslar | 096460 52 337
Revlimid |Kapsel, hard |15mg |Blister, 21 kapslar | 096469 55 091
Revlimid |Kapsel, hard |5 mg Blister, 21 kapslar | 096424 49 582

UTREDNING | ARENDET

Revlimid &r ett Iakemedel mot multipelt myelom. Multipelt myelom &r en form av cancer som
drabbar celler i benmargen. Sjukdomen leder till komplikationer i flera olika organ, till
exempel blodbrist, smartor, infektionskanslighet, och njurpaverkan. Multipelt myelom
behandlas med cytostatika och vid aterfall med talidomid eller bortezomib (Velcade).
Revlimid innehaller den aktiva substansen lenalidomid, och verkar genom att pa olika sétt
hamma tillvéxten av cancerceller. Revlimid ges i form av kapslar som ges i behandlingscykler
om 28 dagar i kombination med steroidlakemedlet dexametason i hog dos. Risken for fortida
dod ar stor eftersom Gverlevnaden med cytostatikabehandling ar 3 ar. Ungefér 25 % av
patienterna 6verlever 5 ar efter diagnos. Det finns ingen botande behandling, utan malet med
behandlingen &r att kontrollera sjukdomen, 6ka livskvaliteten och férlanga 6verlevnaden.
Sjukdomen maste anses ha en mycket hog svarighetsgrad.

Revlimid i kombination med dexametason i hégdos har i kliniska studier jamforts med
placebo och dexametason i hogdos. Effekten pa det priméara effektmattet tid till progression
(TTP) var for Revlimid 11,1 manad jamfort med 4,6 manader for dexametason. Detta innebéar
att det drojde mer an dubbelt s& 1ang tid innan patienterna i Revlimid gruppen forsamrades..

Dexametason ar dock inte en relevant jamforelse for svenska forhallanden. Enligt ett utlatande
fran Lakemedelsverket anvands dexametason i hdgdos i princip inte i Sverige, utan det
relevanta jamforelsealternativet for patienter som tidigare behandlats med minst en
behandling é&r troligtvis Velcade. Utvecklingen av olika nya lakemedel for att behandla
multipelt myelom gar dock snabbt och behandlingen ar under forandring. Det &r darfor svart
att klargora exakt vilken plats Revlimid har i behandlingen av multipelt myelom.

Foretaget har pa Lakemedelsformansnamndens begéran gjort en indirekt jamforelse mellan
Revlimid i kombination med dexametason och Velcade. Aven Velcade har i kliniska studier
jamforts med dexametason i hdgdos och det priméra effektmattet var tid till progression.
Jamfort med dexametason i htgdos gav Velcade en langre tid till progression med 2,7
manader. Detta ska jamforas med motsvarande effekt for Revlimid som &r 6,5 manader
jamfort med dexametason. Revlimid har saledes enligt denna indirekta jamforelse en battre
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effekt pa det priméara effektmattet. Jamforelsen ar dock forknippad med mycket stor
osékerhet.

Lakemedelskostnaden for behandling med Revlimid och dexametason uppgar till 63 277
kronor per cykel for den hdgsta rekommenderade dosen. Lakemedelskostnaden for Velcade éar
lagre, 44 068 kr per cykel. Kostnad for beredning av injektionen pa till exempel apotek och
for administrering tillkommer for Velcade.

Landstingens lakemedelsférmansgrupp har i ett yttrande till Lakemedelsférmansnamnden
anfort:

Revlimid &r ett Orphan Drug som kan anses vara vardefullt for en liten
patientgrupp. Landstingens lakemedelsformansgrupp forordar med hanvisning
till ovanstaende att Revlimid skall omfattas av lakemedelsférmanerna.

SKALEN FOR BESLUTET

Revlimid ar ett Orphan Drug eller sarlakemedel. Innan ett lakemedel kan fa status som
sarldakemedel ska det enligt Europaparlamentets och Radets forordning (EG) nr 141/2000
goras klart att det anvands mot ett mycket allvarligt medicinskt tillstand, livshotande eller
kroniskt funktionsnedséttande. Hogst fem av 10 000 personer i EU ska vara drabbade vid
ansokningstillfallet. Det far inte heller finnas ndgon annan tillganglig terapi for den aktuella
indikationen eller om det finns ska lakemedlet vara till stor nytta for dem som lider av detta
tillstand. Angelagenhetsgraden for dessa lakemedel anses vara hog.

Enligt 15 § lagen (2002:160) om ldkemedelsférmaner m.m. ska ett receptbelagt lakemedel

omfattas av lakemedelsformanerna och forsaljningspris faststallas for lakemedlet under forut-

séttning

1.  att kostnaderna for anvandning av lakemedlet, med beaktande av bestdmmelsernai 2 §
hélso- och sjukvardslagen (1982:763), framstar som rimliga fran medicinska, humanitéra
och samhéllsekonomiska synpunkter, och

2.  att det inte finns andra tillgangliga lakemedel 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.

Terapiomradet har annu inte behandlats i genomgangen av lakemedelssortimentet. Namnden
har tidigare beviljat subvention for lakemedel mot multipelt myelom.

Lakemedelsformansnamnden gor féljande bedomning.

Lakemedelsformansnamnden finner att Velcade ér ett relevant jamforelsealternativ till
Revlimid, trots att de nya behandlingsalternativ som kommit pa senare tid gor att
behandlingen ar under forandring och att det darfor ar svart att klargora exakt vilken plats
Revlimid har i behandlingen av multipelt myelom. Namnden beddmer att den kliniska
effekten av Revlimid jamfort med dexametason ar minst lika god som av Velcade jamfort
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med dexametason. Baserat pa den indirekta jamforelsen av lakemedlen forefaller Revlimid i
kombination med dexametason kunna ge 0,61 fler kvalitetsjusterade levnadsar (QALY) &n
Velcade. Detta skulle innebéra en kostnad per QALY pa drygt 500 000 kr i jamfcrelse med
Velcade for patienter med multipelt myelom som har fatt minst en tidigare behandlingsregim.
Denna beddmning &r dock mycket osaker och ndmnden bedomer att den verkliga effekten av
Revlimid inte motiverar den mycket stérre kostnaden jamfort med Velcade. Det finns darfor
inte grund att medge nagon generell subventionering av Revlimid.

For patienter som av nagon anledning inte kan behandlas, eller &r olampliga att behandla, med
Velcade, till exempel pa grund av biverkningar och da sérskilt neuropati, framstar dock
Revlimid som ett kostnadseffektivt alternativ.

Lakemedelsformansnamnden bedémer sammanfattningsvis att Revlimid &r ett
kostnadseffektivt behandlingsalternativ for patienter som &r oldmpliga att behandla med
Velcade och att forutséttningarna ar uppfyllda for att Revlimid ska inga i
lakemedelsformanerna for behandling av dessa patienter.

Ansokan ska darfor beviljas och Revlimid inga i lakemedelsférmanen till det ansokta priset,
med den begransning till nyss namnda patientgrupp. Foretaget ska aven alaggas att i all sin
marknadsforing och annan information tydligt informera om denna begransning

| samband med genomgangen av den aktuella lakemedelsgruppen kan
Lakemedelsformansnamnden komma att begara in utredning om livskvalitetsdata for
lakemedel i den grupp som Revlimid tillhor. Infér genomgangen kommer berdrda foretag i sa
fall att narmare informeras om vilket underlag som maste tas fram.
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HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan 6verklagas hos Lansratten i Stockholms lan. Overklagandet, som ska vara
skriftligt, ska stallas till lansratten, men ges in till Lakemedelsformansnamnden. Namnden
maste ha fatt dverklagandet inom tre veckor fran den dag klaganden fick del av beslutet,
annars kan dverklagandet inte provas. Namnden sénder dverklagandet vidare till l&nsratten for
prévning om inte namnden sjalv andrar beslutet pa det satt som begérts.

Detta beslut har fattats av f.d. generaldirektor Axel Edling, professor Per Carlsson (skiljaktig),
professor Olof Edhag, docent Lars-Ake Levin (skiljaktig), professor Sten Landahl, specialist i
allménmedicin Ingmarie Skoglund (skiljaktig), professor Rune Dahlqvist docent Ellen Vinge
(skiljaktig) , specialist i allmédnmedicin Bengt Silfverhielm (skiljaktig), f.d. riksdagsledamot
Ingrid Andersson, vice forbundsordférande David Magnusson. Foredragande har varit Joakim
Ramsberg. | handlaggningen har dven deltagit Jeanette Lagerlund och Leif Lundquist.

Axel Edling

Joakim Ramsberg
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SKILJAKTIG MENING

Per Carlsson, Lars-Ake Levin, Ingmarie Skoglund, Bengt Silfverhielm och Ellen Vinge var
skiljaktiga och ville avsla ansokan.

Per Carlsson anforde, med instimmande av Lars-Ake Levin, Ingmarie Skoglund, Bengt
Silfverhielm och Ellen Vinge foljande:

Vi delar inte namndens beslut att ldkemedlet Revlimid ska inga i lakemedelsformanerna till
det ansOkta priset. Vi menar att foretaget inte visat pa ett godtagbart sétt att lakemedlet ar
kostnadseffektivt. | var bedomning har vi tagit hansyn till att sjukdomens svarighetsgrad ar
hdg och att en relativt hdg kostnad per hélsovinst ddrmed kan accepteras.

| det beslutsunderlag som presenterats forefaller den mest adekvata jamforelsen vara med
Velcade som kostar betydligt mindre per behandlingscykel. Nagon direkt jamférelse av
behandlingseffekten mellan de bada lakemedlen finns inte. En indirekt jamforelse av
lakemedlen baserat pa enstaka studier tyder pa att behandling med Revlimid och dexametoson
kan forlanga tiden till att sjukdomen Gver gar i ett allvarligare skede (progress) med cirka 3
manader. Likasa verkar andelen patienter som overlever 1 ar skilja sig nagra procent till
Revlimids fordel. Denna mattliga effektskillnad ar med tanke pa att det saknas direkta
jamforelser mycket osaker. Likasa kanner vi inte till om den har nagon betydelse for
éverlevnaden, inte heller om det finns ndgon skillnad i livskvalitet. Det finns ocksa
information som tyder pa att dessa lakemedel kan komma att anvandas i sekvens snarare an
som alternativ till varandra. Denna typ av studier som visar den optimala
behandlingssekvensen saknas helt.

Vi har respekt for att det kan vara komplicerat att ta fram ett invandningsfritt beslutsunderlag
for den har typen av behandlingar. Kraven maste dock stéllas hogre &n vad som galler i detta

fall nér ett lakemedel kan komma att kosta upp till 700 000 kronor per patient och totalt kosta
narmare 100 miljoner kronor per ar.



