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Var beteckning

TANDVARDS- OCH

LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2609/2014
SOKANDE Takeda Pharma AB
Box 3131
169 03 Solna
SAKEN

Ansokan inom lakemedelsférmanerna

BESLUT

Tandvards- och lakemedelsformansverket, TLV, beslutar att nedanstaende ldakemedel ska inga
i lakemedelsformanerna fran och med 2014-11-21 till i tabellen angivna priser. TLV
faststéller det alternativa forséljningspriset till samma belopp som AIP.

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

Latuda Filmdragerad |37 mg Blister, 98 x 1 410432 |2490,00 2587,00
tablett tabletter

Latuda Filmdragerad |37 mg Blister, 28 x 1 538197 |712,00 773,00
tablett tabletter

Latuda Filmdragerad |18,5mg |Blister,28 x 1 |092535 |712,00 773,00
tablett tabletter

Latuda Filmdragerad |74 mg Blister, 28 x 1 [486157 |712,00 773,00
tablett tabletter

Latuda Filmdragerad |74 mg Blister, 98 x 1 |053309 |2490,00 2587,00
tablett tabletter

Begransning

Subventioneras endast till patienter for vilka det ar viktigt att undvika viktuppgang eller andra
metabola effekter.

Villkor

Foretaget ska i all sin marknadsféring och annan information tydligt informera om
ovanstaende begransning.

Postadress Besoksadress Telefonnummer Telefaxnummer
Box 22520, 104 22 STOCKHOLM  Fleminggatan 7 08-5684 20 50 08-5684 20 99
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ANSOKAN

Takeda Pharma AB (foretaget) har ansokt om att nedanstaende lakemedel ska inga i
lakemedelsformanerna och att pris faststalls

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

Latuda Filmdragerad |37 mg |Blister, 98 x 1 tabletter |410432 |2490,00

Latuda E?rlr?étragerad 37mg |Blister, 28 x 1 tabletter |538197 |712,00

Latuda E?rlr?(tjtragerad 18,5 mg |Blister, 28 x 1 tabletter | 092535 |712,00

Latuda Elljrlr?(tjtragerad 74 mg |Blister, 28 x 1 tabletter |486157 |712,00

Latuda EEr:r?(tjtragerad 74 mg |Blister, 98 x 1 tabletter |053309 |2490,00
tablett

UTREDNING | ARENDET

Schizofreni ar en psykossjukdom som innebar férandrad verklighetsuppfattning samt nedsatt
social och kognitiv formaga och darmed ofta en forsamrad funktionsformaga. Sjukdomen ar
heterogen och kronisk till sin natur. Patienter med schizofreni drabbas oftare &n andra av
kroppsliga sjukdomar som till exempel hjart-karlsjukdomar och diabetes, samt av andra
psykiska sjukdomar. Risken for suicid och suicidférsok ar kraftigt forhéjd hos patienterna.
Formodad livslangd ar forkortad hos patienter med schizofreni.

| Sverige insjuknar 1 500-2 000 personer i sjukdomen varje ar och cirka 30 000-40 000
personer i Sverige har diagnosen schizofreni. Sjukdomsdebuten sker vanligen runt 18-30 ars
alder.

Latuda innehaller den verksamma substansen lurasidon och hor till gruppen atypiska
antipsykotika. Indikationen for lakemedlet &r behandling av schizofreni hos vuxna fran 18 ars
alder. Latuda tas en gang dagligen tillsammans med maltid. Om Latuda tas utan mat forvantas
exponeringen for lurasidon bli avsevart lagre jamfort med da det tas tillsammans med mat.

Enligt nationella riktlinjer for behandling av schizofreni (Socialstyrelsen 2014) bor hélso- och
sjukvarden erbjuda antingen aripiprazol, olanzapin eller risperidon till patienter som ar
nyinsjuknade i schizofreni. Enligt samma riktlinjer bor halso- och sjukvarden i forsta hand
erbjuda olanzapin eller risperidon till patienter med langvarig schizofreni, och i andra hand
aripiprazol. Avgorande for den senare rekommendationen dr att &r att aripiprazol ger liten
eller ingen viktuppgang aven om effekten ar nagot samre an for risperidon och olanzapin.

Latuda har i kliniska studier visat effekt (matt som férandringar i patienternas symtom samt
aterfallsfrekvens) i jamfarelse med placebo bade vid kort (6 veckor) och lang tids behandling
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(12 manader). En studie 6ver 12 manader visade att effekten av Latuda inte &r samre &n
effekten for quetiapin genom att non-inferiority kunde konkluderas. En lika lang studie dar
Latuda jamfordes med risperidon visade inga signifikanta skillnader mellan behandlingarna
avseende de effektmatt som i studien var sekundéara utfallsmatt. Daremot kunde non-
inferiority mot risperidon inte konkluderas. | en metaanalys éver 6 veckors behandling
uppvisade risperidon och olanzapin signifikant béattre effekt jamfoért med Latuda men daremot
var det inga signifikanta skillnader i effekt mellan Latuda, aripiprazol och quetiapin®.

Biverkningsmassiga fordelar for Latuda i studierna var bland annat lag grad av viktokning
och metabola effekter samt att behandlingen inte paverkade hjartats QTc tid. Akatisi och
parkinsonism var mer vanliga biverkningar vid behandling med Latuda medan endast en
moderat 6kning av prolaktin observerades. Saval akatisi och parkinsonism och troligen dven
prolaktindkningen verkade vara dosberoende biverkningar.

Med en hélsoekonomisk modell analyserar foretaget om Latuda ar kostnadseffektivt som ett
forstahandslakemedel jamfért med de andra schizofrenilakemedlen risperidon, olanzapin,
Abilify (aripiprazol) och quetiapin eller som andrahandslakemedel jamfért med Abilify och
quetiapin.

Andelen som inte svarar pa behandlingen &r det primara effektmattet i den halsoekonomiska
analysen. For Latuda anvands ett varde fran en poolning av studier som foretaget har gjort.
Vad géaller jAmforelsealternativen anvands samma varden som i en hélsoekonomisk analys?
fran 2008 i vilken forfattarna gjorde indirekta jamforelser av effektdata fran sex lakemedel
mot schizofreni.

Omfattning av biverkningar i modellen bygger for Latuda pa den randomiserade studie av
Loebel et al® dar Latuda jamfordes med placebo och quetiapin. Den viktigaste kallan for
biverkningar med de jaAmforande lakemedlen &r metaanalysen av Leucht et al.

! Leucht et al. Comparative efficacy and tolerability of 15 antipsycotic drugs in schizofrenia: a multiple-treatment analysis. Lancet
2013;382:951-962.

2 Edwards NC et al. One-year clinical and economic consequences of oral atypical antipsychotics in the treatment of schizophrenia. Curr
Med Res Opin 2008; 24(12):3341-3355.

% Loebel A, Cucchiaro J, Xu J, Sarma K, Pikalov A, Kane JM. Effectiveness of lurasidone vs. quetiapine XR for relapse prevention in
schizophrenia: a 12-month, double-blind, noninferiority study. Schizophr Res 2013 June;147(1):95-102.
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Kostnaderna for ett antal antipsykotiska lakemedel framgar av nedanstaende tabell

Lakemedel Pris, kr, AUP
Latuda 26,4
Risperidon 1,2

Olanzapin 1,9

Abilify (aripiprazol) 89,4

Quetiapin 5,6

Seroquel Depot (quetiapin XR) 84,22
Ziprasidon 8,7

Enligt foretagets resultat leder behandling med Latuda till battre halsa och lagre kostnader
jamfért med olanzapin, Abilify och quetiapin. Jamfort med risperidon leder behandling med
Latuda till en kostnad per kvalitetsjusterat levnadsar pa endast 30 000 kronor.

Modellen ger liknande resultat &ven nar den endast omfattar en normalpopulation vad géaller
vikt och kardiovaskuléra riskmarkdrer.

Tva landsting, SLL och landstinget Gavleborgs lan, har fatt ta del av ansdkan om subvention
for Latuda. Nedan foljer en sammanfattning av landstingens yttranden.

SLL och landstinget i Gavleborgs lan har uppgett att effekten for Latuda ar ungefar jamforbar
med andra liknande antipsykotika och att det finns bade fordelar och nackdelar i lakemedlets
biverkningsprofil. Vidare har de angett att svarighetsgraden for det aktuella tillstandet &r hog
och att det &r viktigt att behandlingen skréddarsys vid schizofreni. Landstinget i Gévleborg
har angett att Latuda sannolikt kommer att bli ett andra eller tredjehandsalternativ utifran
biverkningsprofilen.

SKALEN FOR BESLUTET

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

omfattas av lakemedelsférmanerna och inkdpspris och forsaljningspris ska faststallas for

ldkemedlet 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.
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TLV gor foljande bedémning.

Indikationen for Latuda &r behandling av schizofreni hos vuxna. TLV betecknar tillstandets
svarighetsgrad som hdg. Schizofreni ar en heterogen, kronisk psykossjukdom som innebar
forandrad verklighetsuppfattning, nedsatt social och kognitiv formaga och darmed férsamrad
funktionsformaga. Formodad livslangd ar forkortad hos patienter med schizofreni jamfort
med befolkningen i dvrigt. Risken for suicid och suicidforsok ar kraftigt forhojd hos patienter
med schizofreni.

De lakemedel som har lagst pris samt rekommenderas i forsta hand vid indikationen &r
olanzapin och risperidon. Baserat pa detta bedomer TLV att de mest relevanta
jamforelsealternativen bor vara dessa lakemedel. Om en jamforelse endast galler for patienter
dar det ar viktigt att undvika viktuppgang och metabola effekter bedémer TLV att det mest
relevanta jamforelsealternativet &r aripiprazol.

Baserat pa direkta och indirekta jamforelser av Latudas effekt och sékerhet med placebo och
andra atypiska antipsykotika kan TLV inte dra slutsatsen att Latuda ar dverlégset risperidon

eller olanzapin. Eftersom priset pa Latuda ar hogre an priset for dessa lakemedel kan darfor

inte en generell subvention beviljas.

Med tanke pa Latudas biverkningsprofil finns det dock patienter som skulle kunna ha sarskilt
stor nytta av Latuda. Om jamforelsen galler endast for patienter déar det ar viktigt att undvika
viktuppgang eller andra metabola effekter bedémer TLV att det mest relevanta
jamforelsealternativet ar aripiprazol. Det finns inga direkt jamférande studier mellan Latuda och
aripiprazol men i metaanalysen sags inga signifikanta skillnader i effekt mellan Latuda,
aripiprazol och quetiapin.

For Latuda ansoker foretaget om ett pris som ar betydligt lagre &n priset pa Abilify. Med
nuvarande priser kan TLV déarfor dra slutsatsen att Latuda ar kostnadseffektivt jamfért med
Abilify for patienter dar det ar viktigt att undvika viktuppgang eller andra metabola effekter.

Sjukdomen schizofreni &r heterogen och kronisk och patienterna tenderar att behdva byta
behandling flera ganger. Darfor finns det ett stort behov av sortimentsbredd inom omradet.

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 ha mer av vardens resurser dn andra patient-
grupper samt kostnadseffektivitetsprincipen — att kostnaderna for att anvénda ett 1akemedel
ska vara rimliga fran medicinska, humanitara och samhallsekonomiska synpunkter.

Behovs- och solidaritetsprincipen &r en grundregel for hela sjukvarden som syftar till att mer
av vardens resurser skall ges till de mest behdvande (se prop. 2001/02:63 s. 44 jfr med prop.
1996/97:60 s. 20 f.). TLV bedomer svarighetsgraden av sjukdomen som hag for de patienter
som omfattas av de godkéanda indikationerna for lakemedlet.
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TLV véger in behovs- och solidaritetsprincipen i sina beslut genom att acceptera hogre nivaer
for kostnad per QALY for sjukdomar med hogre svarighetsgrad. Sammantaget, och med
hansyn taget dven till manniskovérdesprincipen, anser TLV att foretaget har visat att Latuda
till det ansokta priset uppfyller kriterierna i 15 § lagen om lakemedelsformaner m.m. for en
begransad subvention till patienter for vilka det ar viktigt att undvika viktuppgang eller andra
metabola effekter. Som villkor géller da att foretaget i all sin marknadsforing och annan
information tydligt ska informera om ovanstaende begransning.

TLV kommer internt att folja upp anvandningen av Latuda med avseende pa
forséljningsvolym. Om volymen anmarkningsvart overstiger foretagets prognos kan det finnas
anledning att undersoka kostnadseffektiviteten i klinisk anvandning.

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
overklagandet 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. Foljande ledaméter har
deltagit i beslutet: generaldirektéren Stefan Lundgren (ordférande), medicinske radgivaren
Stefan Back, forbundsordféranden Elisabeth Wallenius, hélso- och sjukvardsdirektoren
Margareta Berglund Rédén, professorn Per Carlsson, docenten Susanna Wallerstedt och f.d.
landstingsdirektoren Gunnar Persson. Foredragande har varit medicinska utredaren Maria
Storey. | handldggningen har dven deltagit hédlsoekonomen Stefan Odeberg.

Stefan Lundgren

Maria Storey



