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TANDVARDS- OCH Datum Var beteckning
LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2012-06-27 3016/2011

SOKANDE Shire Sweden AB
Svérdvagen 11D
182 36 Danderyd
SAKEN

Ansokan inom lakemedelsférménerna

BESLUT
Tandvards- och lakemedelsformansverket, TLV beslutar att nedanstaende ldkemedel ska inga

i lakemedelsformanerna fran och med 28 juni 2012 till i tabellen angivna priser. TLV
faststéller det alternativa forsaljningspriset till samma belopp som AIP.

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

Resolor Filmdragerad |1 mg Blister, 491402 215,00 265,50
tablett 14 x 1 tabletter

Resolor Filmdragerad |1 mg Blister, 087667 430,00 485,50
tablett 28 x 1 tabletter

Resolor Filmdragerad |1 mg Blister, 085692 1 290,00 1 363,00
tablett 84 x 1 tabletter

Resolor Filmdragerad |2 mg Blister, 370772 332,50 386,00
tablett 14 x 1 tabletter

Resolor Filmdragerad |2 mg Blister, 379626 665,00 725,50
tablett 28 x 1 tabletter

Resolor Filmdragerad |2 mg Blister, 484847 1 995,00 2 082,00
tablett 84 x 1 tabletter

Begransningar
Resolor &r subventionerat for symtomatisk behandling av kronisk forstoppning hos kvinnor
dar laxativ inte ger tillfredsstéllande lindring.

Villkor

Foretaget ska i all marknadsforing och information om lakemedlet tydligt upplysa om de
begransningar som géller for forskrivning med subvention.

Postadress
Box 22520, 104 22 STOCKHOLM

Besoksadress

Fleminggatan 7

Telefonnummer
08-5684 20 50

Telefaxnummer
08-5684 20 99
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ANSOKAN

Shire Sweden AB (foretaget) har ansokt om att nedanstaende ldkemedel ska inga i
lakemedelsformanerna och att pris faststélls

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

Resolor |Filmdragerad tablett |1 mg Blister, 14 x 1 tabletter | 491402 215,00
Resolor |Filmdragerad tablett |1 mg Blister, 28 x 1 tabletter | 087667 430,00
Resolor |Filmdragerad tablett |1 mg Blister, 84 x 1 tabletter | 085692 1290,00
Resolor |Filmdragerad tablett |2 mg Blister, 14 x 1 tabletter | 370772 332,50
Resolor |Filmdragerad tablett |2 mg Blister, 28 x 1 tabletter | 379626 665,00
Resolor |Filmdragerad tablett |2 mg Blister, 84 x 1 tabletter |484847 1 995,00

UTREDNING | ARENDET

Resolor anvands for att behandla symtom pa kronisk forstoppning hos kvinnor dar laxativ
(lakemedel som utldser tarmtomning) inte fungerar tillréckligt val. Resolor &r inte avsett for
anvandning till man, barn och ungdomar under 18 ar, eftersom Resolor inte har studerats
tillrackligt i dessa populationer.

Den aktiva substansen i Resolor heter prukaloprid och doseringen ar 2 mg en gang om dagen,
patienter dver 65 ar ska borja med 1 mg per dag vilket kan dkas till 2 mg vid behov. Resolor
hor till en grupp lakemedel som okar tarmens rorlighet. Lakemedlet verkar pa tarmens
muskelvagg och hjalper att aterstalla den normala tarmfunktionen. Resolor ar det forsta
godkanda lékemedlet i denna farmakologiska grupp mot kronisk férstoppning.

Om intag av Resolor en gang dagligen inte har effekt efter fyra veckors behandling bor
patienten undersokas pa nytt och nyttan av en fortsatt behandling dvervagas. Resolors effekt
har faststéllts i dubbelblinda placebokontrollerade studier under upp till tre manader. Om
behandlingen varar en langre tid bor nyttan bedémas med regelbundna mellanrum.

Resolor jamfordes med placebo i tre huvudstudier som omfattade cirka 2 000 patienter med
kronisk forstoppning, varav 88 procent var kvinnor. Patienterna hade inte svarat tillrackligt
bra pa tidigare behandling med laxativ. Det viktigaste mattet pa effekt var antalet patienter
som fick minst tre fullstdndiga tarmtomningar per vecka under en 12-veckorsperiod utan hjalp
av laxativ.

Resolor var effektivare an placebo nar det gallde att behandla kronisk férstoppning. Det
viktigaste sekundéra effektmattet var en forbattring pa en eller flera spontana, fullstandiga
tarmtomningar per vecka. Andra sekundara effektmatt som mattes var tid till férsta spontana
tarmtOmning, antalet tarmtomningar per vecka i medeltal, avféringskonsistens,
svarighetsgraden av forstoppning och anvandningen av laxermedel. Resolor gav forbéattringar
i samtliga dessa matt.
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Det finns inga kliniska studier som jamfor Resolor med aktiv behandling vid kronisk
forstoppning. Det har heller inte undersokts om Resolor ar kostnadseffektivt i jamforelse med
laxativ. Laxativ ar dock inte relevanta jamforelsealternativ till Resolor eftersom den godkanda
indikationen ar dar laxativ inte ger tillfredsstallande lindring.”

Andelen man i studierna var lag, cirka tio procent, vilket gjorde att den godkannande
myndigheten (EMA) beddmde att Resolor inte har blivit tillrdckligt utvarderat hos mén och
begrénsade indikationen till att bara gélla kvinnor.

Foretaget har modellerat lakemedlets nytta och kostnader for en tidsram pa tolv manader.
Som patientunderlag har foretaget samlat data fran 2 033 patienter fran tio kliniska studier.
Livskvalitetsvikter skattades med de sjukdomsspecifika formularen PAC-SYM och PAC-QoL
som har mappats till EQ-5D. Mappningen &r publicerad. Formul&ren administrerades vid
baseline, vecka 4 och vecka 12 i studierna.

Livskvalitetsvikterna anvandes som den beroende variabeln i regressionsanalyser for att
berdkna vilken 6kad nytta ldkemedlet tillforde patienterna. Patientnyttan av behandling antas
inte avta med tiden vilket foretaget motiverar utifran tva studier med langre studielangd (INT-
10 och USA-22). Dessa visade att det mellan vecka 4 och 52 inte skedde nagon signifikant
forandring i patientnojdhet. Effekt eller livskvalitet méattes dock inte vecka 52.

Den enda kostnaden foretaget inkluderat i analysen ar kostnaden for lakemedlet for bade
patienter som svarar och som inte svarar pa behandlingen efter fyra veckor. Enligt foretaget
anvander patienterna Resolor i genomsnitt 220 dagar per ar. Produktresumén anger daglig
behandling.

Beroende pa vilka antaganden man gor om patientpopulation, andel som fortsétter med
behandling och patientalder m.m. sa hamnar kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar
(QALY) mellan 120 000 och 350 000 kronor nar man utgar ifran daglig behandling.

Inget yttrande har inkommit fran Landstingens lakemedelsformansgrupp.

SKALEN FOR BESLUTET

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

omfattas av lakemedelsformanerna och inkopspris och forsaljningspris ska faststallas for

ldkemedlet under forutsattning

1.  att kostnaderna for anvandning av lakemedlet, med beaktande av bestdimmelsernai 2 8
halso- 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) &r att bedéma som vasentligt mer andamalsenliga.
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TLV gor foljande beddmning.

Resolor anvénds for att behandla symtom pa kronisk forstoppning hos kvinnor dar laxativ
(lakemedel som utldser tarmtomning) inte fungerar tillréckligt val. Resolor &r inte avsett for
anvandning till man, barn och ungdomar under 18 ar, eftersom Resolor inte har studerats
tillrackligt i dessa populationer.

Kronisk forstoppning kan variera mycket i svarighetsgrad och vid en helhetsbedémning anser
TLV att svarighetsgraden &r lag till mattlig.

Resolor hor till en grupp lakemedel som okar tarmens rorlighet. Det verkar pa tarmens
muskelvagg och hjalper att aterstalla den normala tarmfunktionen. Resolor ar det forsta
godkanda lékemedlet i denna farmakologiska grupp mot kronisk férstoppning.

Foretaget har jamfort Resolor med ingen behandling. Med beaktande av den godkanda
indikationen anser TLV att det ar ett relevant jamforelsealternativ.

Resolor var effektivare an placebo nar det gallde att behandla kronisk forstoppning.

TLV bedomer att kostnaden for nyttan patienten erhaller ar rimlig for kronisk forstoppning
hos kvinnor dar laxativ inte ger tillfredsstallande lindring for de som svarar pa behandlingen i
jamforelse med ingen behandling. Resultatet av den halsoekonomiska analysen visar pa en
kostnad per QALY pa 200 000-300 000 kronor. Detta far anses vara en rimlig kostnad.

Subventionen bor begransas till kvinnor som uppfyller den godkanda indikationen eftersom
andelen mén i de studier som ligger till grund for godkannandet var for litet for att man skulle
kunna dra sakra slutsatser angaende man och att man darfor inte ingar i den godkanda
indikationen. Kostnadseffektiviteten kan vara en annan hos man an hos kvinnor och TLV vill
darfor fa in ett underlag innan beslut kan fattas gallande subvention for man.

Sammantaget finner TLV att forutsattningarna enligt 15 § lagen om lakemedelsformaner
m.m. ar uppfyllda och ansokan ska salunda bifallas med ovan namnda begréansning. Foretaget
ska vidare i all marknadsféring och information om lakemedlet tydligt upplysa om den
begransning som galler for forskrivning med subvention.

HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan 6verklagas hos Forvaltningsratten 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 6verklagandet inte prévas. TLV sander
éverklagandet vidare till forvaltningsratten for provning om inte TLV sjdlv andrar beslutet pa
det sétt som begarts.
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Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsformaner hos TLV. Féljande ledamdéter
har deltagit i beslutet: generaldirektéren Stefan Lundgren (ordférande), hdlso- och
sjukvardsdirektoren Catarina Andersson Forsman, professorn Per Carlsson, docenten Ellen
Vinge och lakemedelschefen Karin Lendenius. Foredragande har varit medicinsk utredare
Fredrika Rydén. I handldggningen har &ven deltagit halsoekonomen Martin Eriksson och

juristen Mikael Hedberg.

Stefan Lundgren

Fredrika Rydén
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