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TANDVARDS- OCH Datum Vér beteckning
LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2010-06-07 32/2009
SOKANDE Eli Lilly Sweden AB
Box 721
169 27 Solna

SAKEN
Ansokan inom lakemedelsformanerna

BESLUT

Tandvards- och lakemedelsformansverket, TLV, beslutar att nedanstaende lakemedel ska inga
i lakemedelsformanerna fran och med 2010-06-08 till i tabellen angivna priser. TLV
faststéller det alternativa forséljningspriset till samma belopp som AIP.

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

Forsteo Injektionsvétska, 16sning, |20 mikrog/80 mikrol |1 st 014094 |3609,20
forfylld injektionspenna

Begransningar
Forsteo ingar i lakemedelsformanerna for som mest 18 manaders behandling och enbart vid
behandling av begransade grupper av patienter. Grupperna begransas pa foljande sétt:

Som forstahandbehandling endast for:
e patienter som har T-score mindre &n -3 och har haft minst tva kliniska kotfrakturer®
samt efter utredning beddéms ha en mycket hdg risk for ny kotfraktur.
e patienter med T-score mindre 4n -2,5 och har haft minst en klinisk kotfraktur® och
som kommer att behandlas med glukokortikoider i minst 6 manader med en dos
av/motsvarande minst 5 mg prednisolon per dygn.

Som andra- eller tredjehandsbehandling vid T-score mindre an -2,5 och da:

e patienten haft minst en klinisk kotfraktur' och det dokumenterats att patienten pa
grund av biverkningar eller kontraindikationer inte tolererar annan
benskdrhetsbehandling.

e patienten under pagdende behandling med annat benskorhetslakemedel drabbats av
minst tva kliniska kotfrakturer.

'Med klinisk kotfraktur avses symptomgivande fraktur som verifierats med réntgen av
ryggen. Rontgen behover inte nodvandigtvis ske under pagaende ryggsmarta, men ett rimligt
orsakssamband mellan fraktur och smérta bor foreligga.

Villkor
Eli Lilly Sweden AB ska i all marknadsforing och information om lakemedlet tydligt upplysa
om de begransningar som galler for forskrivning med subvention.

Postadress Besoksadress Telefonnummer Telefaxnummer
Box 55,171 11 SOLNA Sundbybergsvagen 1 08-5684 20 50 08-5684 20 99
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ANSOKAN
Eli Lilly Sweden AB har ansokt om att nedanstaende lakemedel ska inga i
lakemedelsformanerna och att pris faststalls.

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

Forsteo Injektionsvétska, 16sning, |20 mikrog/80 mikrol |1 st 014094 |3609,20
forfylld injektionspenna

UTREDNING | ARENDET

Benskorhet (osteoporos) karakteriseras av minskad benmassa (bentéthet) och forsamrad
benvavnad. Benskdrhet leder till 6kad risk for fraktur och ar saledes att betrakta som en
riskfaktor for fraktur snarare an en sjukdom. Benskdrhetsrelaterade frakturer kan drabba de
flesta kroppsdelar men vanliga frakturer ar kotkropps- (vertebral), handleds-, éverarms-, och
hoftfraktur. Frakturer i ben utanfor kotpelaren kallas gemensamt for icke-vertebrala.

Forstahandsval vid behandling av benskérhet ar bisfosfonater, sdsom alendronat, i
kombination med kalcium och D-vitamin. Bisfosfonater har framst formaga att minska
nedbrytningen av ben och darmed bromsa upp sjukdomsfoérloppet.

Forsteo ar ett lakemedel for behandling av patienter med benskdrhet. Forsteo har tidigare
enbart varit godkant for behandling av benskdrhet hos postmenopausala kvinnor med hog risk
for fraktur. Senare har Forsteo blivit godként for behandling av benskdrhet hos mén med hog
risk for fraktur och hos patienter med benskérhet i samband med kortikosteroidbehandling
med hog risk for fraktur.

Forsteo innehaller substansen teriparatid som ar en analog till kroppseget
paratyroideahormon. Paratyroideahormon utséndras av biskoldkdrtlarna och har som
viktigaste funktion att reglera kalciumnivaerna i kroppen. Forsteo som ges som daglig
injektion under huden har en uppbyggande effekt pa benvéavnad.

Forsteo minskar risken for kotfraktur och icke-vertebral fraktur hos postmenopausala kvinnor
(dock ej statistiskt signifikant for hoftfrakturer). Vidare 6kar Forsteo bentatheten vid
behandling av man med benskérhet och vid behandling av kvinnor och man som behandlas
med kortikosteroider. Frakturdata for Forsteo vid behandling av benskorhet hos méan och hos
kortikosteroidbehandlade patienter & mycket begransad, lag evidens. EMA har bedomt att
foretaget visat att frakturdata kan dverforas fran kvinnor till man.

Forsteo har sedan 1 januari ar 2006 ingatt i lakemedelsformanerna for som mest 18 manaders
behandling och begransat till postmenopausala kvinnor med hog risk for fraktur. TLV
(davarande LFN) konstaterade i beslutet att den totala gruppen av patienter med benskorhet ar
stor och att det rader stor spridning nar det géller risken for att drabbas av fraktur. Nyttan av
en behandling med Forsteo kan darfor antas vara olika stor for skilda grupper. Att bevilja
generell subvention for Forsteo till det begarda priset skulle darfor kunna innebéra att resurser
tas fran andra angelagna atgarder inom halso- och sjukvarden som kan antas ge en hogre
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nyttovinst. Forsteo beddmdes vara kostnadseffektivt for patienter med T-score mindre &n -2,5
och som haft minst en klinisk kotfraktur och som av olika anledningar inte tal eller inte fatt
effekt av behandling med andra lakmedel mot benskorhet (bisfosfonater, raloxifen eller
strontiumranelat). TLV bedémde ocksa att Forsteo kunde subventioneras som
forstahandsbehandling fér dem som har mycket lag bentathet (T-score mindre an -3) och som
har haft upprepade kotfrakturer.

Foretaget har nu ansokt om att Forsteo ska subventioneras for man med benskdrhet och hdg
risk for frakturer samt for patienter som behandlas med kortikosteroider med hog risk for
fraktur.

| foretagets halsoekonomiska analyser anvéands alendronat och placebo som
jamforelsealternativ till behandling med Forsteo.

Vid en indirekt effektjamforelse mellan Forsteo och alendronat uppvisar Forsteo vissa
fordelar avseende frakturreducerande effekt jamfort med alendronat. Den indirekta
effektjamforelsen ar forenad viss osékerhet eftersom de enskilda studierna har upplagg som
skiljer sig at.

Behandlingskostnaden for Forsteo &r nastan 50 000 kronor per ar. Motsvarande kostnad for
generiskt alendronat ar mindre an 300 kronor per ar.

Kostnadseffektiviteten for lakemedlet varierar beroende pa vilken patientgrupp behandlingen
avser och vilket jamforelsealternativ som ar relevant (alendronat eller placebo). Enligt
foretagets grundanalys varierar kostnaden per vunnen QALY mellan 310 000- 480 000 kronor
vid behandling av man med hog risk for fraktur och for patienter som behandlas med
kortikosteroider med hdg risk for fraktur varierar QALY - kostnaden mellan 180 000- 380 000
kronor.

| begérda kénslighetsanalyser avseende den frakturreducerande effekten for Forsteo och
alendronat visar foretagets modell att for de patienter for vilka alendronat &r ett relevant
jamforelsealternativ uppgar kostnaden per vunnen QALY till 720 000 kronor vid behandling
av man med hog risk for fraktur och till 730 000 kronor for patienter som behandlas med
kortikosteroider med hog risk for fraktur. For patienter for vilka placebo ar det relevanta
jamforelsealternativet uppgar motsvarande QALY - kostnader till 550 000 kronor respektive
220 000 kronor.

Landstingens lakemedelsférmansgrupp har i ett yttrande till TLV anfért foljande.
Det ar viktigt att inte gora skillnad mellan grupper i samhéllet utan att samma sjukdom
behandlad med lakemedel som ger samma effekt ska erhalla samma bedémning huruvida
lakemedlet ska omfattas av lakemedelsférmanerna.

Foretaget har nu kunnat visa pa liknande frakturhindrande effekt for man som for
postmenopausala kvinnor. De varderingar av kostnad per QALY som redovisas gors i
jamforelse med peroral bifosfonatbehandling varvid preparatet kan ha vissa fordelar for
compliance och darmed béttre behandlingseffekt. Jimforande studier med andra billigare
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injektionspreparat som zoledronsyra med motsvarande compliancefordelar redovisas
inte. Preparatets vasentligt hogre pris kan vara motiverat vid behandling dér andra
preparat inte tolereras.

Landstingens lakemedelsformansgrupp forordar med hanvisning till ovanstaende att
Forsteo inte skall omfattas av ldakemedelsférmanerna vid sokta indikationer alternativt
med motsvarande strikta begrénsning att preparatet skall anses som ett
tredjehandspreparat.

SKALEN FOR BESLUTET

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

omfattas av lakemedelsformanerna och inkdpspris och forsaljningspris ska faststallas for

lakemedlet under forutsattning

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 &ndamalsenliga.

TLV gor foljande bedémning.

Forsteo &r ett lakemedel som anvands vid benskorhet. Forsteo har en uppbyggande effekt pa
benvéavnad. Benskorhet leder till 6kad risk for fraktur och &r saledes att betrakta som en
riskfaktor for fraktur snarare an en sjukdom. Tandvards- och lakemedelsformansverket (TLV)
konstaterar att benskorhet kan orsaka betydande lidande for de patienter som drabbas av
frakturer och andra komplikationer. Behandling av tillstandet ar darfor angelagen.

Forsteo har tidigare enbart varit godként for behandling av benskérhet hos postmenopausala
kvinnor med hdg risk for fraktur. 1 beslut den 19 december beviljades subvention for
begrénsade grupper av postmenopausala kvinnor. Forsteo har senare blivit godkant for
behandling av benskorhet hos man med hog risk for fraktur och hos patienter med benskdrhet
i samband med kortikosteroidbehandling med hdég risk for fraktur. Foretaget har nu ansékt om
subvention dven for dessa nya indikationer.

TLV bedtmer att alendronat &r det mest relevanta jamforelsealternativet till behandling med
Forsteo for vissa patienter. For de patienter som av olika skal inte kan anvanda andra
benskorhetsldkemedel eller som behdver benstimulerande effekt bedéms placebo vara det
relevanta jamforelsealternativet.

Vid en indirekt effektjamforelse mellan Forsteo och alendronat uppvisar Forsteo vissa
fordelar avseende frakturreducerande effekt jamfort med alendronat. Den indirekta
effektjamforelsen ar forenad osakerhet eftersom de enskilda studierna har uppldgg som skiljer
sig at. Till skillnad fran alendronat har Forsteo en uppbyggande effekt pa benvavnad.
Behandlingskostnaden for Forsteo ar vasentligt hdgre an for alendronat.
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Kostnadseffektiviteten for lakemedlet varierar beroende pa vilken patientgrupp behandlingen
avser och vilket jamforelsealternativ som ar relevant (alendronat eller placebo). Med rimliga
antaganden om den frakturreducerande effekten for Forsteo och alendronat visar foretagets
modell att for de patienter for vilka alendronat ar ett relevant jamférelsealternativ uppgar
kostnaden per vunnen QALY till 720 000 kronor vid behandling av mén med hog risk for
fraktur och till 730 000 kronor for patienter som behandlas med kortikosteroider med hdg risk
for fraktur. For patienter for vilka placebo &r det relevanta jamforelsealternativet uppgar
motsvarande QALY - kostnader till 550 000 respektive 220 000 kronor.

Sammanfattningsvis bedémer TLV att Forsteo uppfyller forutsattningarna i 15 § lagen om
lakemedelsformaner m.m for att inga i lakemedelsformanerna till det begarda priset med
nedan angiven begransning.

Forsteo ingar i lakemedelsformanerna for som mest 18 manaders behandling och enbart vid
behandling av begransade grupper av patienter. Grupperna begransas pa foljande sétt:

Som forstahandbehandling endast for:
e patienter som har T-score mindre &n -3 och har haft minst tva kliniska kotfrakturer*
samt efter utredning beddéms ha en mycket hdg risk for ny kotfraktur.
e patienter med T-score mindre 4n -2,5 och har haft minst en klinisk kotfraktur® och
som kommer att behandlas med glukokortikoider i minst 6 manader med en dos
av/motsvarande minst 5 mg prednisolon per dygn.

Som andra- eller tredjehandsbehandling vid T-score mindre an -2,5 och da:

e patienten haft minst en klinisk kotfraktur' och det dokumenterats att patienten péa
grund av biverkningar eller kontraindikationer inte tolererar annan
benskdrhetsbehandling.

e patienten under pagdende behandling med annat benskorhetslakemedel drabbats av
minst tva kliniska kotfrakturer.

'Med klinisk kotfraktur avses symptomgivande fraktur som verifierats med réntgen av
ryggen. Rontgen behover inte nodvandigtvis ske under pagaende ryggsmarta, men ett rimligt
orsakssamband mellan fraktur och smérta bor foreligga.

Beslutet ska &ven forenas med ett villkor om att foretaget i all sin marknadsforing ska
informera om den gallande begrénsningen for forskrivning med subvention.

Det pagar for narvarande en genomgang av lakemedelssortimentet i det nu aktuella
terapiomradet varfor bedomningen om lakemedlets kostnadseffektivitet kan komma att
andras.
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HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan dverklagas hos Férvaltningsratten i Stockholm. Overklagandet, som ska vara
skriftligt, ska stallas till forvaltningsratten, men ges in till Tandvards- och
lakemedelsformansverket, TLV. TLV maste ha fatt 6verklagandet inom tre veckor fran den
dag klaganden fick del av beslutet, annars kan éverklagandet inte prévas. TLV sénder
éverklagandet vidare till forvaltningsratten for provning om inte TLV sjalv dndrar beslutet pa
det sétt som begarts.

Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsformaner hos TLV. Féljande ledamoter
har deltagit i beslutet: Generaldirektoren Stefan Lundgren (ordférande), hélso- och
sjukvardsdirektoren Catarina Andersson Forsman, f.d. forbundsordféranden Christina
Bergdahl, professorn Per Carlsson, professorn Rune Dahlqgvist och enhetschefen Gunnar
Persson. Foredragande har varit Lisa Landerholm. I handlaggningen har dven deltagit
halsoekonomerna Ingrid Tredal och Ann-Charlotte Dorange samt juristen Marianne Aufrecht-
Gustafsson.

Stefan Lundgren

Lisa Landerholm
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