I I_-V BESLUT 1(6)
TANDVARDS. OCH Datum Var beteckning
LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2016-09-23 1434/2016

SOKANDE Eli Lilly Sweden AB
Box 721
169 27 Solna
SAKEN
Ansokan inom likemedelsformanerna
BESLUT
Tandvards- och likemedelsforménsverket, TLV, beslutar att nedanstaende likemedel ska
inga i lakemedelsformanerna fran och med 2016-09-24 till i tabellen angivna priser. TLV
faststaller det alternativa forsaljningspriset till samma belopp som AIP.
Namn |Form Styrka | Forp. Varunr. |AIP (SEK) |AUP (SEK)
Taltz | Injektionsvatska, 80 mg |Forfylld spruta, 1 |589343 |10 052,70 |10 300,00
I6sning, forfylld spruta st x 80 mg
Taltz | Injektionsvatska, l16sning |80 mg | Forfylld 168388 |10 052,70 |10 300,00
i forfylld injektionspenna,
injektionspenna 1stx 80 mg

Begréansningar

Subventioneras endast for behandling av mattlig till svar plackpsoriasis hos vuxna som inte
svarat pa systemisk behandling sdsom ciklosporin, metotrexat eller PUVA (psoralen och
ultraviolett A), eller nar intolerans eller kontraindikationer foreligger mot sadana
behandlingar.

Villkor
Foretaget ska i all sin marknadsforing och annan information tydligt informera om
ovanstdende begransning.

Postadress Besodksadress Telefonnummer Telefaxnummer

Box 22520, 104 22 STOCKHOLM  Fleminggatan 18

08-5684 20 50 08-5684 20 99
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ANSOKAN

Eli Lilly Sweden AB har ansokt om att ldkemedlet Taltz forfylld spruta och forfylld
injektionspenna ska inga i l1ikemedelsférménerna i enlighet med tabell pa sida 1.

UTREDNING | ARENDET

Psoriasis ar en vanlig kronisk hudsjukdom dar immunsystemet spelar en central roll.
Plackpsoriasis ar den vanligaste formen av psoriasis.

Taltz innehaller den aktiva substansen ixekizumab, en rekombinant humaniserad monoklonal
antikropp som hammar interleukin-17A. Forhojda koncentrationer av IL-17A har foreslagits
som en faktor i uppkomsten och utvecklingen av psoriasis genom frdmjande av
keratinocyternas celldelning och aktivering via deras IL-17 receptorer.

Taltz ar indicerat for behandling av mattlig till svar plackpsoriasis hos vuxna som behdver
systemisk behandling.

Den rekommenderade dosen av Taltz ar 160 mg som subkutan injektion (tva 80 mg-
injektioner) vecka 0, foljt av 80 mg (en injektion) vecka 2, 4, 6, 8, 10 och 12, déarefter
underhallsdosering med 80 mg (en injektion) var 4:e vecka.

Plackpsoriasis behandlas i forsta hand med lokalbehandling och UVB-ljus. Nar detta inte &r
tillrackligt lagger man till konventionell systemisk behandling med metotrexat, acitretin
(retinoid, vitamin-A derivat), ciklosporin eller PUVA (kombination av UVA ljus och psoralen
som gor huden mer ljuskinslig). Metotrexat dr det lampligaste systemlikemedlet i de flesta
fall. Det reckommenderas att patienten ska ha provat minst ett, om mojligt flera,
konventionella systemlikemedel innan man overvager att sitta in ett biologiskt lakemedel
vid psoriasis. Patienten ska innan biologisk behandling startas ha ett dokumenterat virde
avseende PASI' >10 och DLQI2 >10. I Region Skanes nu gillande riktlinjer rekommenderas
framforallt TNF-hdmmare och Stelara som biologisk behandling. Cosentyx kommer sannolikt
att anvindas initialt av patienter som inte svarat pa ordinarie biologiska preparat. Men da det
tycks vara ett effektivt alternativ kommer det pa sikt att troligen bli aktuellt 4ven vid
nyinséttning enligt Region Skanes riktlinjer. Exakt plats i behandlingsalgoritmen kommer att
utronas framover med langre erfarenhet och mer omfattande effekt-/sékerhetsdata. Taltz
finns inte omnamnt i behandlingsrekommendationerna.

Foretaget anger Cosentyx (sekukinumab) som det mest relevanta jamforelsealternativet
eftersom verkningsmekanismen for Cosentyx och Taltz &r samma och bada binder till och
hammar IL-17.

Ixekizumab har i randomiserade, dubbelblinda, placebokontrollerade studier visat pa
statistiskt signifikant battre effekt vad galler, bland annat, effektmatten PASI 75 och sPGA 0-

1 Psoriasis Area and Severity Index (skala 1-72, hogre virde visar pa svarare sjukdom) dr ett vedertaget sammansatt matt som
vager in graden av fjallning, rodnad, hudens tjocklek samt utslagens utbredning inom olika kroppsdelar som anvinds for att
mata svarighetsgraden av psoriasis

2 Patientens egen upplevelse av sjukdomens svarighetsgrad mats med DLQI (Dermatology Life Quality Index, skala 0-30, hogre
poéng visar pé en storre paverkan pa livskvaliteten)
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1 jamfort med bade placebo och Enbrel (etanercept) efter 12 veckors behandling. Patienter
som behandlades med ixekizumab var fjarde vecka (godkand dos) jamfort med var tolfte
vecka bibeholl 30-40 procent battre behandlingssvar till och med vecka 60 i
langtidsuppfoljningen.

EMA beddmer att ixekizumab har visat béttre effekt jamfort med bade placebo och etanercept
vid mattlig till svar plackpsoriasis samt att effekten vid de mest stringenta effektmatten SPGA
0 och PASI 100 var mycket kliniskt relevanta.

EMA beddmer att patienterna som ingick i UNCOVER-1-3 var i stort sett jamfdrbara mellan
de olika behandlingsalternativen i den poolade analysen vad galler matt av svarighetsgrad av
psoriasis sjukdom. Over 60 procent av patienterna hade tidigare behandlats med systemiska
lakemedel och ungefar 26 procent hade tidigare fatt biologisk behandling. Andelen patienter
som tidigare fatt biologisk behandling var dock lagre i UNCOVER-2 och -3, dar tidigare
behandling med etanercept inte tillats men andelen var balanserad mellan de olika
behandlingsarmarna i dessa studier.

De vanligaste rapporterade biverkningarna vid behandling med Taltz var reaktioner pa
injektionsstallet samt 6vre luftvagsinfektioner.

Foretaget presenterar en ojusterad (justerar inte for placeboeffekten) indirekt jamforelse mot
Cosentyx. Numeriskt visar Taltz pa en béttre effekt for samtliga jamforda métt®. Inga
statistiska test gors for jamforelse. Aven biverkningarna jamfors.

Foretaget bedomer, utifran den indirekta jamforelsen att effekten av Taltz &r minst lika bra,
om inte béttre, jamfort med Cosentyx.

Foretaget har presenterat en kostnadsjamforelse mot Cosentyx. | analysen jamfors endast
behandlingskostnader mellan Taltz och Cosentyx.

Priset for Taltz 80 mg ar 10 300 kr AUP. Behandlingskostnaden for forsta aret ar 175 100 kr
och for efterfoljande ar 123 600 kr. For Cosentyx blir motsvarande behandlingskostnad
175 114 kr forsta aret och 140 091 kr efterfoljande ar.

Foretaget presenterar behandlingskostnader for tio ar i foljd. Efter behandling med Taltz
under fem ar uppskattas besparingen vara ca 24 000 kr, i jamforelse med om man hade
behandlat med Cosentyx. Enligt kostnadsjamforelsen ar Taltz det preparat med lagst
behandlingskostnad vid behandling av plackpsoriasis med IL-17 hdmmare.

3 PASI 75, PASI 90, PASI 100 vid 12 och 52 veckor (samt stratifierat for +/- 9o kg, tidigare biologisk behandling (naiva, anvant
och ej svarat pd), median tid till PASI50 samt DQLI o, 1 efter 12 veckors behandling.
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SKALEN FOR BESLUTET

Lag (2002:160) om lakemedelsformaner m.m. (formanslagen).

15 § Ett receptbelagt likemedel ska omfattas av 1ikemedelsforménerna och inkopspris och
forsiljningspris ska faststillas for lakemedlet under forutsattning att

1. kostnaderna for anviandning av lidkemedlet, med beaktande av bestimmelserna i 2 § hilso-
och sjukvardslagen (1982:763), framstar som rimliga fran medicinska, humanitira och
samhillsekonomiska synpunkter, och

2. det inte finns andra tillgdngliga 1ikemedel eller behandlingsmetoder som enligt en sidan
avvagning mellan avsedd effekt och skadeverkningar som avses i 4 kap. 1 § forsta stycket
lakemedelslagen (2015:315) ar att bedoma som viasentligt mer andamalsenliga.

I forarbetena anges att TLV:s beslutsfattande utgér fran tre grundlaggande principer:
manniskovardesprincipen - att varden ska ges med respekt for alla manniskors lika varde och
for den enskilda ménniskans vardighet, behovs- och solidaritetsprincipen — att den som har
det storsta behovet av halso- och sjukvarden ska ges foretrade till virden samt
kostnadseffektivitetsprincipen — att det bor efterstrivas en rimlig relation mellan kostnader
och effekt, mitt i forbattrad hilsa och forhojd livskvalitet (se prop. 2001/02:63 s. 44 ff., jfr

prop. 1996/97:60 s. 19 ff.).

8 § Den som marknadsfor ett lakemedel eller en vara som avses i 18 § far ansoka om att
lakemedlet eller varan ska inga i ladkemedelsférmanerna enligt denna lag. S6kanden ska visa
att villkoren enligt 15 § ar uppfyllda och ldgga fram den utredning som behdovs for att
faststilla inkopspris och forsaljningspris.

11 § Om det finns sarskilda skal far Tandvards- och lakemedelsforménsverket besluta att ett
lakemedel eller annan vara ska inga i likemedelsformanerna endast for ett visst
anvandningsomrade. Myndighetens beslut far forenas med andra sarskilda villkor.

TLV gor foljande bedémning

TLV delar foretagets uppfattning att Cosentyx ar ett relevant jamforelsealternativ till Taltz da
lakemedlen har samma verkningsmekanism och med stor sannolikhet kommer att hamna pa
samma plats i behandlingsrekommendationerna.

TLV delar EMAs bedomning att ixekizumab har visat béattre effekt jamfort med bade placebo
och etanercept vid mattlig till svar plackpsoriasis.

TLV bedomer att osdkerheten i jamforelser mot placebo och etanercept ar lag.

TLV delar EMAs bedomning av jamforbarheten av patienterna mellan de olika UNCOVER-
studierna men anser att andelen patienter som fatt biologisk behandling innan UNCOVER-3
genomgaende ar forhallandevis lag.

TLV bedomer att det finns sma skillnader i ingdende patientgrupper i de olika studierna i den
indirekta jamforelsen men dessa skillnader skulle enligt TLVs bedomning inte paverka
utfallet i foreliggande analys.

TLV bedomer att den storsta skillnaden mellan studierna av de olika substanserna var att
effektmattet sSPGA anvindes i studierna av ixekizumab medan det liknande, men inte helt
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jamforbara mattet IGA4, anvindes i studierna av sekukinumab. Detta effektmatt berors inte
heller i den indirekta jamforelsen. Da detta ar ett av de tva priméra effektmaétten i studierna
bidrar det till en osdkerhet i jamforelsen av effekten mellan de tva alternativen.

En placebojusterad analys skulle enligt TLVs bedémning inte forandra forhallandet att
effekten numerirt for effektmatten PASI 75, PASI 9o samt PASI 100 i de pivotala studierna
ar nagot storre for ixekizumab jamfort med sekukinumab.

TLV bedomer att Taltz forefaller uppvisa jamforbar effekt med Cosentyx utifran den indirekta
jamforelsen.

P& grund av att kostnadsminimeringsanalysen endast inkluderar kostnader baserade pa
lakemedlens produktresumé har TLV kommit fram till samma resultat som foretaget.

Efter behandling med Taltz under fem ar uppskattas besparingen vara ca 24 000 kr, i
jamforelse med om man hade behandlat med Cosentyx. Enligt kostnadsjamforelsen mot
Cosentyx ar Taltz det preparat med lagst behandlingskostnad.

Sammantaget och med hansyn tagen till manniskovardesprincipen och behovs- och
solidaritetsprincipen, bedomer TLV att kriterierna i 15 § forméanslagen ar uppfyllda till det
ansokta priset endast om subventionen, med stod av 11 § forménslagen, forenas med de
begransningar och villkor som anges under "Beslut” pa sid. 1. Ansokan ska darfor beviljas
med angivna begransningar och villkor.

Se nedan hur man 6verklagar.

Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsforméner hos TLV. Foljande ledamoter
har deltagit i beslutet: Generaldirektoren Stefan Lundgren (ordférande), 6verlakaren
Margareta Berglund R6dén, oppositionslandstingsradet Dag Larsson, professorn Per
Carlsson, forbundsordféranden Elisabeth Wallenius, professorn/dverlidkaren Susanna
Wallerstedt och fore detta ladkemedelschefen Karin Lendenius. Arendet har foredragits av
medicinska utredaren Charlotte Anderberg. I den slutliga handlaggningen har dven
hilsoekonomen Madeleine Jacobi och juristen Martin Soderstam deltagit.

Stefan Lundgren
Charlotte Anderberg

SKILJAKTIG MENING

4 5 gradig IGA skala dar definitionen av 1 4r mer stringent jamfort med PGA skalan (6 gradig).
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HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan dverklagas hos Forvaltningsritten i Stockholm. Overklagandet ska vara skriftligt
och stillas till forvaltningsratten, men maste skickas till TLV. TLV ska ha fatt overklagandet
inom tre veckor fran den dag klaganden fick del av beslutet, annars kan 6verklagandet inte
provas. TLV skickar vidare 6verklagandet till forvaltningsratten for prévning om inte TLV
sjalv andrar beslutet pa det siatt som begirts.



