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Var beteckning
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GlaxoSmithKline AB

Box 516
169 29 Solna

Tandvards- och ldkemedelsforméansverket, TLV, beslutar att nedanstaende ldkemedel ska
ingé i lakemedelsformanerna fran och med 2018-06-15 till i tabellen angivna priser. TLV
faststaller det alternativa forsaljningspriset till samma belopp som AIP.

Namn

Form

Styrka

Forp. Varunr.

AIP (SEK) |AUP (SEK)

Nucala

Pulver till
injektionsvatska,
16sning

100 mg

1st 176663

951781 9754,42

Begransningar

Subventioneras endast for patienter med svar eosinofil astma som ar otillrackligt
kontrollerad trots standardbehandling och antingen behandling med perorala
kortikosteroider (OCS) i doser som ger 6kad risk for biverkningar eller nar OCS ar

kontraindicerat.

Villkor

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

Postadress

Besodksadress

Box 22520, 104 22 STOCKHOLM  Fleminggatan 18

Telefonnummer
08-5684 20 50

Telefaxnummer
08-5684 20 99
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ANSOKAN

GlaxoSmithKline AB (foretaget) har ansokt om att lakemedlet Nucala, pulver till
injektionsvitska, 16sning ska ingd i lakemedelsforménerna i enlighet med tabell pa sida 1.

UTREDNING | ARENDET

Svar eosinofil astma innebar att patienten har astma med dokumenterad eosinofil karaktar
och behandlas med hoga doser inhalationskortikosteroider samt ytterligare
underhallsbehandling(ar) och trots detta har kvarvarande symtom.

Nucala ar indicerat som tillaggsbehandling vid svar refraktir eosinofil astma hos vuxna
patienter.

Den aktiva substansen i Nucala, mepolizumab, dr en humaniserad monoklonal antikropp
som ar riktad mot humant interleukin-5 (IL-5). IL-5 spelar en viktig roll for eosinofilers
tillvaxt och differentiering, rekrytering, aktivering och 6verlevnad. Mepolizumab hammar IL-
5-signalering vilket minskar produktion och 6verlevnad av eosinofiler. Eosinofiler ar en sorts
vita blodkroppar som ar involverade i den kroniska luftvigsinflammationen vid astma.

Rekommenderad dos for mepolizumab ar 100 mg administrerat subkutant en gang var fjarde
vecka och ska administreras av hilso- och sjukvardspersonal.

Foretaget anger i sin ansokan att patienter som ar aktuella for behandling med Nucala
befinner sig i behandlingssteg 5 i Likemedelsverkets behandlingstrappa. Dessa patienter har
okontrollerad eosinofil astma trots behandling med hdga doser inhalationssteroider (ICS)
samt ytterligare underhéllsbehandling(ar) med eller utan perorala kortikosteroider (OCS).
Foretaget anger vidare att vid underhallsbehandling med OCS ska dosen vara sa 14g som
mojligt. De biverkningar som uppstar vid anviandning av OCS inkluderar bade
korttidsbiverkningar som 60dem, viktuppgang, depression, somnsvarigheter och biverkningar
som uppstar pa langre sikt som osteoporos, katarakt, hjartinfarkt, diabetes och magsar.

Fasenra (benralizumab) ingar i samma likemedelsklass som Nucala och ges ocksa som
subkutan injektion av sjukvardspersonal. Fasenra godkindes i borjan av dret och kan darfor
antas ha ingen, eller en i ssmmanhanget liten anviandning.

Foretaget anser att relevant jamforelsealternativ till Nucala ar ingen ytterligare tillaggs-
behandling till standardbehandling med eller utan OCS.

Nucala som tillaiggsbehandling har i de fas 3-studier som lag till grund for godkénnandet
visats minska antalet exacerbationer och 6ka livskvaliteten jamfort med ingen ytterligare
tillaggsbehandling. Nucalas effekt pa lungfunktion och astmasymtom ar dock mer osiker.
Foretaget har presenterat uppgifter fran ytterligare studier som stodjer tidigare resultat for
Nucala.

Foretaget ansoker om ett pris pa 9 517,81 kronor (AIP) for en injektionsflaska Nucala pa
100 mg. Detta motsvarar ett AUP pa 9 754,42 kronor. Detta ger en arlig kostnad for Nucala
per patient pa 126 807 kronor (AUP).
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Foretagets hilsoekonomiska modell utgar ifran att patienter som svarat pa behandling med
Nucala fortsatter behandling i 10 ar och har en livstidshorisont. Resultaten i foretagets
grundscenario ar 470 000 kronor per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar for patienter med
minst 300 blodeosinofiler per mikroliter, och minst fyra exacerbationer under foregiende ar,
och/eller daglig OCS-behandling (med minst 5 mg prednisolon eller motsvarande). Foretaget
har dven analyserat tre ytterligare subgrupper baserade pa OCS-anviandning och antal
eosinofiler.

SKALEN FOR BESLUTET

Den rattsliga regleringen m.m.

I 15 § lagen (2002:160) om likemedelsformaner m.m. (forménslagen) anges foljande. Ett
receptbelagt likemedel ska omfattas av lakemedelsformanerna och inképspris och
forsaljningspris ska faststillas for lakemedlet under forutsattning att
1. kostnaderna for anvindning av lakemedlet, med beaktande av bestimmelsernai 3
kap. 1 § hilso- och sjukvardslagen (2017:30), framstar som rimliga fran medicinska,
humanitira och samhéllsekonomiska synpunkter, och
2. det inte finns andra tillgingliga lakemedel eller behandlingsmetoder som enligt en
sddan avvigning mellan avsedd effekt och skadeverkningar som avses i 4 kap. 1 §
forsta stycket ladkemedelslagen (2015:315) ar att bedoma som visentligt mer
dndamalsenliga.

I forarbetena till forménslagen framgéar att TLV:s beslutsfattande utgar fran tre
grundlaggande principer: manniskovardesprincipen - att varden ska ges med respekt for alla
manniskors lika varde och for den enskilda manniskans vardighet, behovs- och
solidaritetsprincipen — att den som har det storsta behovet av hilso- och sjukvarden ska ges
foretrade till virden samt kostnadseffektivitetsprincipen — att det bor efterstravas en rimlig
relation mellan kostnader och effekt, matt i forbattrad halsa och forhgjd livskvalitet (se prop.
2001/02:63 s. 43 ff., jfr prop. 1996/97:60 s. 18 ff.).

I formanslagen stadgas dven foljande

8 § (forsta stycket) Den som marknadsfor ett 1ikemedel eller en vara som avses i 18 § far
ansoka om att likemedlet eller varan ska ingd i ldkemedelsformanerna enligt denna lag.
Sokanden ska visa att villkoren enligt 15 § ar uppfyllda och lagga fram den utredning som
behovs for att faststilla inkopspris och forsaljningspris.

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

TLV gor foljande bedémning

Enligt nuvarande klinisk praxis bedémer TLV att ett relevant jaimforelsealternativ till Nucala
ar standardbehandling pa steg 5 i Likemedelsverkets behandlingstrappa for
underhéllsbehandling av astma. Det ar i regel denna behandling patienten star pa nar
behandling med Nucala aktualiseras. Standardbehandling motsvarar hoga doser
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inhalationskortikosteroider samt ytterligare underhallsbehandling(ar). Vissa patienter
behandlas dessutom med OCS.

TLV bedomer svarighetsgraden for tillstindet som hog. Bedomningen baseras pa
sjukdomstillstindets negativa paverkan pa patientens halsorelaterade livskvalitet och att
sjukdomen &r langvarig medan risken att d6 i sjukdomen ar 1ag.

Nucala som tillaggsbehandling till standardbehandling har i kliniska studier visats minska
antalet exacerbationer och oka livskvaliteten jamfort med ingen ytterligare
tillaggsbehandling. Utifran de resultat som foretaget har presenterat forefaller det som att
resultaten fran uppfoljningsstudierna stodjer tidigare resultat for Nucala.

Analyserna bygger pa subgrupper fran en klinisk studie. Sammantaget bedomer TLV
osidkerheterna i de hilsoekonomiska analyserna som medelhoga. Alla resultat ar baserade pa
ett konservativt antagande om att Nucala inte har nagon effekt pa OCS-dos och relaterade
biverkningar.

TLV bedomer att kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar med Nucala jamfort med
endast standardbehandling vid okontrollerad astma blir omkring 500 000 kronor (direkta
kostnader) for patienter i foretagets grundscenario med minst 300 blodeosinofiler per
mikroliter, och minst fyra exacerbationer under foregdende ar, och/eller daglig OCS-
behandling. Kostnaden for patienter med minst 300 blodeosinofiler per mikroliter, och minst
fyra exacerbationer under foregdende ar, men utan daglig OCS-behandling, ar omkring 380
000 kronor per kvalitetsjusterat levnadsar. Kanslighetsanalyser baserade pa TLV:s
grundscenario visar att kostnadseffektkvoten dven med mycket konservativa antaganden
ligger under 740 000 kronor per kvalitetsjusterat levnadsar for patienter som kan ta OCS.

TLV anser att det som avgor om kostnaden for behandlingen med Nucala ar rimlig i
forhallande till nyttan ar hur svért sjuka patienterna ar och hur stort behovet av ytterligare
behandling ar. TLV bedomer att ett stort behov vid svér och refraktar eosinofil astma framst
foreligger i situationer niar OCS ar kontraindicerat eller nar OCS-behandling riskerar att ge
besvirande biverkningar. Med anledning av detta anser TLV att subventionen fér Nucala bor
begransas till patienter som tar OCS i doser som ger 6kad risk for biverkningar eller inte kan
ta OCS.

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

Se nedan hur man 6verklagar.
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Detta beslut har fattats av Namnden for likemedelsférméner hos TLV. Féljande ledamoter
har deltagit i beslutet: tidigare 6verintendenten Staffan Bengtsson, 6verlakaren Margareta
Berglund Rodén, tidigare medicinsk radgivaren Stefan Back, universitetslektorn Martin
Henriksson, overlikaren Maria Strandberg. Arendet har foredragits av hialsoekonomen Jenny
Berg. I den slutliga handldggningen har dven medicinska utredaren Gunilla Eriksson och

juristen Marlene Andersson deltagit.

Staffan Bengtsson

Jenny Berg

HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan 6verklagas hos Forvaltningsritten i Stockholm. Overklagandet ska vara skriftligt
och stillas till forvaltningsriatten, men maéste skickas till TLV. TLV ska ha fatt 6verklagandet
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 sitt som begarts.



