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TANDVARDS- OCH Datum Diarienummer
LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2025-07-10 1371/2025
SOKANDE AstraZeneca AB

BESLUT

Tandvards- och lakemedelsformansverket beslutar att likemedlet Calquence ska inga i
lakemedelsformanerna for ytterligare ett anvindningsomrade fran och med 15 juli 2025 till
priserna som stér i tabellen nedan. Tandvards- och likemedelsformansverket faststiller det
alternativa forsaljningspriset till samma belopp som AIP (apotekens inkopspris). Beslutet
géller med foljande formansbegransning och villkor.

Namn Form Styrka |Forp. |Varunr. |AIP (SEK) |AUP' (SEK)
Calquence |Filmdragerad tablett [ 100 mg |60 st. 098276 |51 557,85 52 857,85

Formansbegransning
Subventioneras endast for behandling av patienter med recidiverande eller refraktart
mantelcellslymfom som inte tidigare har behandlats med BTK-hammare.

Upplysning
Genom detta beslut ar subventionen for Calquence forenad med f6ljande sammanlagda
forménsbegransning.

Subventioneras endast for vuxna patienter

1) for behandling i monoterapi av tidigare obehandlad kronisk lymfatisk leukemi (KLL) med
17p-deletion/TP53-mutation,

2) for behandling i monoterapi av tidigare obehandlad KLL med omuterad IGHV eller
kromosomavvikelse; 11q-deletion,

3) for behandling i monoterapi av patienter med KLL som fatt minst en tidigare behandling,
samt

4) for behandling av patienter med recidiverande eller refraktart mantelcellslymfom som inte
tidigare har behandlats med BTK-hammare.

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

! Apotekens utforséljningspris

Postadress Besoksadress Telefonnummer
Box 22520, 104 22 STOCKHOLM  Fleminggatan 14 08-568 420 50
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ANSOKAN

Calquence ingér sedan den 1 juni 2023 i ladkemedelsforménerna med formansbegransning.

Foretaget har den 4 april 2025 ansokt om ett utokat anvindningsomrade for Calquence inom
lakemedelsformanerna pa sa sitt att 1akemedlet 4ven ska subventioneras for behandling av
vuxna patienter med recidiverande eller refraktart mantelcellslymfom for patienter som inte
tidigare har behandlats med Brutons tyrosinkinas (BTK)-hdmmare.

Till stod for sin ansokan har foretaget kommit in med en jamforelse mot lakemedlet
Imbruvica avseende medicinsk effekt och kostnader.

SKALEN FOR BESLUTET

Tandvéards- och ladkemedelsforménsverket (TLV) bedomer att ansokan ska beviljas av
foljande skal:

e Foretaget har visat att Calquence har jamforbar effekt med det kliniskt relevanta och
mest kostnadseffektiva jamforelsealternativet.

¢ Behandlingskostnaden for Calquence 6verstiger inte motsvarande kostnad for
jamforelsealternativet. TLV har vid denna bedomning tagit hansyn till innehallet i
sidooverenskommelserna for Calquence och jamforelsealternativet.

Sammantaget bedomer TLV att kriterierna i 15 § lagen (2002:160) om likemedelsférméaner
m.m. (nedan forménslagen) ar uppfyllda till det ansokta priset om lakemedlets
anvandningsomrade fortsatt begransas (formansbegransning) och om TLV:s beslut forenas
med villkor i enlighet med 11 § forméanslagen.

Tillampliga bestimmelser framgar av bilagan till detta beslut.

Likemedlet Calquence

Mantelcellslymfom ar en aggressiv cancersjukdom som utgar fran en sorts vita blodkroppar
(B-lymfocyter) i mantelzonen i lymfkortlarna. Sjukdomen drabbar vanligast lymfkortlar men
kan dven forekomma i andra organ. Lakemedlet Calquence ar ett cancerlikemedel som ar
avsett for behandling av vuxna patienter med mantelcellslymfom nar deras sjukdom har
kommit tillbaka (recidiverande) eller nar tidigare behandling inte har fungerat (refraktar)
och som inte tidigare har behandlats med en hammare av sa kallad Brutons tyrosinkinas
(BTK).

Brutons tyrosinkinas ar ett specifikt protein i kroppen som spelar en viktig roll i B-
lymfocytens funktion. BTK hjalper B-lymfocyterna att 6verleva och foroka sig genom att
overfora signaler inuti cellerna. Vid mantelcellslymfom blir BTK 6veraktivt, vilket gor att
cancercellerna kan vixa och sprida sig okontrollerat.

Calquence, som innehaller den aktiva substansen akalabrutinib, 4r en BTK-hdmmare.
Calquence blockerar BTK:s aktivitet, vilket hindrar cancercellerna fran att 6verleva och dela
pa sig. Genom att blockera BTK kan Calquence bromsa sjukdomens utveckling.
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Imbruvica ar relevant jamforelsealternativ till Calquence

TLV bedomer, i likhet med foretaget, att Imbruvica utgor det relevanta jimforelsealternativet
till Calquence for patienter med recidiverande eller refraktart mantelcellslymfom som inte
tidigare har behandlats med BTK-hammare.

Enligt 15 § formanslagen kan ett likemedel endast omfattas av ldkemedelsformanerna om det
inte finns andra tillgingliga ldkemedel 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. Det innebar
att kostnaden for det utvarderade lakemedlet maste stillas i relation till ett
jamforelsealternativ.

Enligt TLV:s allmidnna rad (TLVAR 2003:2) om ekonomiska utviarderingar bor det mest
kostnadseffektiva av de i Sverige tillgangliga och kliniskt relevanta behandlingsalternativen
utgora jamforelsealternativ.

Enligt nationella vardprogrammet for mantelcellslymfom rekommenderas Imbruvica for
behandling av samma patientpopulation som Calquence for aktuellt anvindningsomrade.
Imbruvica subventioneras sedan ar 2022 for behandling av den aktuella patientpopulationen.
TLV anser darfor att Imbruvica uppfyller kraven for klinisk relevans och kostnadseffektivitet
for att utgora relevant jamforelsealternativ till Calquence.

Foretaget har visat att Calquence har jamforbar effekt med Imbruvica
TLV bedomer att Calquence och Imbruvica har jamforbar effekt vad géller det
anviandningsomrade ansokan avser.

Foretagets kliniska underlag for denna ans6kan baseras pa en fas II klinisk studie, ACE-LY-
004, i vilken alla deltagarna fick samma behandling (enkelarmad) och dar bade de
behandlande lakarna och patienterna visste vilken behandling patienterna fick (6ppen).
Studien genomfordes pa flera olika platser i syfte att undersoka hur effektiv och saker
behandlingen ar for aktuell patientpopulation.

I nuldget finns det inga kliniska studier som direkt jamfor effekten och siakerheten av
Calquence och Imbruvica for aktuellt anvindningsomréde. Foretaget har darfor analyserat
effekt och sidkerhet av Calquence i jamforelse med Imbruvica med indirekta jamforelser med
resultat fran separata studier. Foretaget har skattat den relativa effekten mellan Calquence
och Imbruvica initialt i form av en naiv jaimforelse i vilken man jamfor de bada lakemedlens
effekt rakt av, och sedan i form av en matchad justerad indirekt jamforelse (MAIC) i vilken
man jaimfor de bada likemedlens resultat fran olika studier med statistiska metoder som tar
hénsyn till olikheter mellan studierna.

For den naiva jamforelsen anviandes resultat for Calquence fran studien ACE-LY-004 och for
Imbruvica fran studien PCYC-1104, en enkelarmad fas II klinisk studie. For att hitta
relevanta artiklar till MAIC analysen genomforde foretaget en systematisk litteratursokning
som identifierade tre relevanta studier for Imbruvica (PCYC-1104, SPARK och RAY).

I MAIC anviandes individuella patientdata fran ACE-LY-004 och sammanslagna patientdata
fran de tre studierna for Imbruvica. De effektmatt som beaktades i MAIC var tiden f6r hur
lange en patient lever utan att sjukdomen forvarras (progressionsfri 6verlevnad), tiden for
hur lange patienten lever efter paborjad behandling (total 6verlevnad) och biverkningar.
Foretaget anser att resultaten frain MAIC visar att Calquence har numeriskt battre
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progressionsfri 6verlevnad och total 6verlevnad, samt att behandling med Calquence ger
statistiskt signifikant farre handelser av grad > 3 biverkningarna formaksflimmer och ett
tillstdnd dar patienten har for fa blodplattar (trombocyter) i blodet (trombocytopeni).

Indirekta jamforelser ar generellt forknippade med hoga osiakerheter och kan inte uppna
samma evidensgrad som direkt jamforande studier. TLV har i tidigare utviardering av
Calquence jamfort med Imbruvica (dnr 2984/2020, 4100/2022 och 4132/2022) bedomt att
det inte finns ndgon tydlig evidens for att effekten av ndgon av behandlingarna ar 6verlagsen
den andra. Utifran foretagets indirekta jamforelser av Calquence och Imbruvica for aktuellt
anvandningsomrade bedomer TLV att behandlingseffekten av Calquence och Imbruvica hos
aktuell patientpopulation kan betraktas som jamforbar.

Behandlingskostnaderna for Calquence dverstiger inte motsvarande kostnader fér
Imbruvica

Regionerna har sedan tidigare tecknat sidooverenskommelser med de tva foretagen som
marknadsfor Calquence respektive Imbruvica. Sidooverenskommelsena innebar att
kostnaderna for anvandning av Calquence och Imbruvica inom lakemedelsformanerna
minskar.

TLV har tillfort sidooverenskommelserna for Calquence och Imbruvica till detta drende. Av
sidodverenskommelserna framgar att foretagen ska betala aterbaring till regionerna
motsvarande skillnaden mellan AUP och likemedlens kostnad efter aterbaring.

TLV:s kostnadsjamforelse visar att likemedelskostnaden for Calquence inte Overstiger
lakemedelskostnaden for Imbruvica, med hansyn tagen till gdllande sidooverenskommelser
for respektive lakemedel.

Foretaget har gjort en analys av kostnaden for behandling av biverkningar. Enligt den
indirekta jamforelsen (MAIC) var biverkningarna farre med Calquence dn med Imbruvica.
Foretaget har berdknat en forvantad kostnad for biverkningar overstigande grad 3 som ar
lagre dn motsvarande kostnad f6r Imbruvica. Kostnaderna for biverkningar ar sma i
jamforelse med lakemedelskostnaderna.

TLV bedomer att den sammantagna behandlingskostnaden for Calquence inte 6verstiger
behandlingskostnaden for Imbruvica.

Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsforméaner hos TLV. Foljande ledamoter
har deltagit i beslutet: Tidigare 6verintendenten Staffan Bengtsson (ordférande), docenten
Emelie Heintz, overliakaren Inge Eriksson, avdelningschefen Magnus Thyberg,
lakemedelschefen Maria Landgren, bitrddande professor Martin Henriksson,
forskningsansvariga Monica Persson och professorn Sofia Kdlvemark Sporrong. Arendet har
foredragits av seniora medicinska utredaren Mirjana Poljakovic. I den slutliga
handldggningen har dven seniora hilsoekonomen Stefan Odeberg och juristen Asa Levin
medverkat.
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Staffan Bengtsson

Mirjana Poljakovic

HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan 6verklagas hos Forvaltningsritten i Stockholm. Overklagandet ska vara skriftligt
och stillas till forvaltningsratten, men skickas till TLV som skickar vidare 6verklagandet till
forvaltningsratten. TLV ska ha fatt 6verklagandet inom tre veckor fran den dag klaganden
fick del av beslutet, annars kan 6verklagandet inte provas. I 6verklagandet ska det anges
vilket beslut som 6verklagas och pé vilket sétt beslutet ska dndras. Om TLV dndrar det beslut
som overklagats, 6verlimnas dven det nya beslutet till forvaltningsratten. Overklagandet

omfattar dven det nya beslutet.
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BILAGA

Tillampliga bestammelser

Tandvards- och likemedelsforménsverket beslutar om ett likemedel eller en vara som avses i
18 § ska ingé i lakemedelsformanerna och faststiller inképspris och forsaljningspris som,
med de undantag som anges i 7 a och 7 b §§, ska tillaimpas av 6ppenvardsapoteken. (7 § forsta
stycket lagen (2002:160) om likemedelsformaner m.m. (forménslagen)).

Den som marknadsfor ett lakemedel eller en vara som avses i 18 § formanslagen far ansoka
om att lakemedlet eller varan ska inga i lakemedelsformanerna. Sokanden ska visa att
villkoren enligt 15 § formanslagen ar uppfyllda och lagga fram den utredning som behévs for
att faststélla inkopspris och forsaljningspris. (8 § forsta stycket formanslagen).

Ett receptbelagt 1ikemedel ska omfattas av ldkemedelsformanerna och inképspris och
forsaljningspris ska faststillas for lakemedlet under forutséttning att

1. kostnaderna for anvindning av lakemedlet, med beaktande av bestaimmelsernai 3 kap. 1 §
hélso- och sjukvardslagen (2017:30), framstar som rimliga frdn medicinska, humanitéra och
samhallsekonomiska synpunkter, och

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

(15 § formanslagen).

Malet med hilso- och sjukvarden ar en god hélsa och en vard pa lika villkor for hela
befolkningen. Varden ska ges med respekt for alla méanniskors lika varde och for den enskilda
manniskans vardighet. Den som har det storsta behovet av hilso- och sjukvard ska ges
foretrade till varden. (3 kap. 1 § hilso- och sjukvardslagen (2017:30)

Ett lakemedel ska vara av god kvalitet och andamaélsenligt. Likemedlet 4r Andamalsenligt om
det ar verksamt for sitt andamal och vid normal anvindning inte har skadeverkningar som
star i missforhallande till den avsedda effekten. (4 kap. 1 § forsta stycket 1ikemedelslagen

(2015:315)

Om det finns sérskilda skil far TLV besluta att ett l1ikemedel eller annan vara ska inga i
lakemedelsforménerna endast for ett visst anvindningsomrade (formansbegransning).
Myndighetens beslut far forenas med andra sarskilda villkor. (11 § forménslagen)

TLV:s beslut giller omedelbart om inte annat beslutas. (27 § forméanslagen)

Tandvards- och lakemedelsformansverket faststiller ett alternativt forsaljningspris, som ska
vara lika med inkopspriset, for alla 1akemedel i 1akemedelsforménerna. (4 § Tandvards- och
lakemedelsformansverkets foreskrifter och allmidnna rad (TLVFS 2009:4) om prissattning av
utbytbara ldkemedel och utbyte av ladkemedel m.m.)

Ett beslut om att ett 1ikemedel ska inga i l1ikemedelsférménerna tillimpas pa
oppenvardsapoteken tidigast fran och med dagen efter den da beslutet meddelades. (19 §
Tandvards- och likemedelsforménsverkets foreskrifter och allmidnna rad (TLVFS 2008:2)
om ansokan och beslut om likemedel och varor som forskrivs i fodelsekontrollerande syfte)
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