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Pris- och kostnadsbegrepp som används av TLV 
 
Inom förmånen  
 

Ansökt/fastställt AIP eller 
AUP 1 

Dessa begrepp anges alltid om det gäller ett pris som 
TLV ska fastställa eller ett pris som TLV har fastställt.   
  
Begreppet listpris används inte.  

Kostnaden för läkemedlet 
efter återbäring  

Begreppet används när TLV beskriver kostnaden för 
användning av en produkt efter återbäring, då en 
sidoöverenskommelse har tillförts ärendet.   
 
Begreppen nettokostnad, 
behandlingskostnad/läkemedelskostnad efter 
återbäring används inte.  

Pris för läkemedel/ pris för 
förbrukningsartikel  

Begreppet används när TLV talar om pris per 
förpackning/pris per enhet.  

Läkemedelskostnad/ kostnad 
för förbrukningsartikel  

Begreppet används när TLV talar om förbrukningen för 
en viss period/cykel.    

Behandlingskostnad  Används detta begrepp bör det framgå vad som ingår i 
begreppet, exv. läkemedelskostnad + 
administreringskostnad. Begreppet används inte om 
TLV endast talar om läkemedelskostnaden.  

   
Receptbelagda läkemedel utan förmån/receptfria läkemedel  
 

Apotekens försäljningspris  Begreppet används när TLV talar om receptfria 
läkemedel samt receptbelagda läkemedel som inte ingår 
i förmånen och som då inte har ett av TLV fastställt 
pris.   
 
Begreppen listpris, offentligt pris, grundpris eller 
officiellt pris används inte.  

   
Klinikläkemedel och medicinteknik   
 

Avtalat pris  Begreppet används när landstingen har upphandlat en 
produkt och då det avtalade priset är tillgängligt för TLV 
(ej sekretessbelagt).   
 
Begreppen nettopris, avtalspris eller anbudspris 
används inte.  

Företagets pris  Begreppet används för de produkter som inte har 
upphandlats eller då det avtalade priset är 
sekretessbelagt.   
 
Begreppen företagets listpris/grundpris, offentligt pris, 
grundpris eller officiellt pris används inte.  
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TLV:s bedömning och sammanfattning 

Förslag till beslut Bifall med begränsning och villkor 
 
Begränsningstext 
Subventioneras endast vid behandling av vuxna med kardiomyopati och hjärtsviktshistorik 
samt: 1) ATTRwt (förvärvad sjukdom) eller 2) ATTRv (ärftlig sjukdom) utan betydande 
amyloidossymtom från andra organ än hjärtat. [Denna begränsning ändrades efter 
diskussion av nämnden, se Bilaga 7] 
 
Villkorstext 
Företaget ska tydligt informera om ovanstående begränsning i all sin marknadsföring och 
annan information om läkemedlet. 
 

 Transtyretinamyloidos (ATTR) orsakas av att fibriller av proteinet transtyretin 
inlagras i kroppens vävnader. Inlagring i hjärtat kan orsaka så kallad kardiomyopati 
med symtom som arytmier och hjärtsvikt. Sjukdomen finns i en ovanlig ärftlig form 
(ATTRv) och en vanligare förvärvad form (ATTRwt). Vid ATTRwt är främst 
förknippat med hjärtsymtom medan ATTRv vanligtvis även omfattar betydande 
neurologiska eller gastrointestinala symtom. Sjukdomen medför försämrad fysisk 
förmåga, minskad livskvalitet och för tidig död. 

 Företaget har ansökt om subvention för behandling av patienter med ATTRwt samt 
patienter med ATTRv och primärt kardiella symtom. 

 TLV bedömer att tillståndets svårighetsgrad är mycket hög på gruppnivå eftersom det 
rör sig om en kronisk och progredierande sjukdom som leder till kraftigt förkortad 
förväntad återstående livslängd samt livskvalitetsförluster. 

 Vyndaqel 61 mg är avsett för behandling av ATTR med kardiomyopati hos vuxna.  
 Läkemedlets verksamma ämne är tafamidis som hindrar inlagringen av transtyretin 

genom att genom att binda till proteinet. 
 I avsaknad av andra sjukdomsmodifierande läkemedelsbehandlingar mot TTR-

amyloidos bedömer TLV att inget tillägg till bästa understödjande behandling är 
relevant jämförelsealternativ till Vyndaqel 61 mg. 

 Tafamidis har i en studie med patienter med ATTR-kardiomyopati och 
hjärtsviktshistorik visats ha bättre effekt än placebo avseende mortalitet och 
sjukhusinläggningar till följd av hjärt-kärlhändelser. Vidare har tafamidis visats ha 
bättre effekt än placebo avseende bromsande av sjukdomsprogression i form av 
förändring i sex minuters gångtest och patientskattad hälsostatus och livskvalitet. 
Studieresultaten indikerar att bäst effekt av tafamidis erhålls vid behandling i 
sjukdomsförloppets tidiga skede; effekten vid behandling av patienter med NYHA 
klass III är mer osäker och att det saknas evidens för behandling av patienter med 
NYHA klass IV. 

 Företaget har kommit in med en hälsoekonomisk analys i form av en markovmodell 
som utvärderar kostnader och effekter för behandling med Vyndaqel jämfört med 
bästa understödjande behandling (BSC). 

 Patienter med ATTRwt och patienter med ATTRv som har kardiomyopati men saknar 
betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat bedöms ha en liknande 
sjukdomsbild och analyseras därför tillsammans. 

 Trepartsöverläggningar har ägt rum och till följd av dessa har en 
sidoöverenskommelse slutits mellan regionerna och företaget. Enligt 
överenskommelsen har företaget förbundit sig att återbära en del av 
läkemedelskostnaderna för Vyndaqel till regionerna. 
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 Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår uppgår i TLV:s grundscenario till 
cirka 968 000 kronor, skillnaden i vunna levnadsår (odiskonterade) respektive 
kvalitetsjusterade levnadsår (diskonterade) uppgår till 2,75 respektive 1,66. 
Läkemedelskostnaderna för Vyndaqel är i TLV:s grundscenario baserat på kostnad 
efter den återbäring som företaget förbundit sig att återbära enligt 
sidoöverenskommelsen.   

 TLV:s resultat bedöms vara behäftad med medelhög till hög osäkerhet vilket beror på 
ett flertal faktorer, exempelvis att behandlingseffekten av Vyndaqel är beroende av 
hur tidigt i sjukdomsförloppet som behandling sätts in. Detta bidrar till osäkerhet 
eftersom TLV inte kan utröna vilka patienter som i praktiken kommer behandlas i 
svensk klinisk praxis. I TLV:s analyser är andelen patienter med NYHA-klass II vid 
behandlingsstart cirka 60 procent och andelen med NYHA III cirka 30 procent, ingen 
patient tillhör NYHA-klass IV och cirka 10 procent tillhör NYHA-klass I. 

 Sammantaget bedömer TLV att kriterierna i 15 § lagen om läkemedelsförmåner m.m. 
är uppfyllda för att Vyndaqel 61 mg till kostnad efter återbäring endast om 
subventionen förenas med begränsningar och villkor i enlighet med 11 § lagen om 
läkemedelsförmåner m.m. Ansökan ska därför bifallas med följande begränsningar. 
Subventioneras endast vid behandling av vuxna med kardiomyopati och 
hjärtsviktshistorik samt: 1) ATTRwt (förvärvad sjukdom) eller 2) ATTRv (ärftlig 
sjukdom) utan betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat.  [Denna 
begränsning ändrades efter diskussion av nämnden, se Bilaga 7] 
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1 Bakgrund 
Vyndaqel har sedan år 2012 marknadsförts i styrkan 20 mg för behandling av transtyretin-
amyloidos (ATTR) hos vuxna med symtomgivande polyneuropati i stadium 1, för att fördröja 
perifer neurologisk försämring. Styrkan 20 mg är ett rekvisitionsläkemedel där regionerna har 
beslutat om ordnat införande och ingått i ett regiongemensamt avtal med företaget som gäller 
till och med 31 december 2021.  
 
Den nu aktuella subventionsansökan gäller styrkan 61 mg som är avsedd för behandling vuxna 
med ATTR med kardiomyopati vilket omfattar patienter med sällsynt ärftlig sjukdom (ATTRv) 
samt en större patientgrupp med förvärvad sjukdom (ATTRwt). Företaget ansökte initialt om 
subvention för användning i hela den patientpopulation som omfattas av indikationen men på 
grund av stora osäkerheten kring kostnadseffektiviteten i patienter med ATTRv med 
amyloidossymtom från flera organ har TLV utvärderat kostnadseffektiviteten hos en mindre 
patientgrupp med primärt kardiella symtom. Denna grupp omfattar samtliga patienter med 
ATTRwt samt patienter ATTRv och kardiomyopati utan betydande amyloidossymtom än 
kardiella inom gruppen med ATTRv. 

1.1 Transtyretinamyloidos med kardiomyopati 
Nedanstående information är, om inget annat anges, hämtad från Socialstyrelsens 
kunskapsdatabas om sällsynta hälsotillstånd [1] eller den europeiska 
läkemedelsmyndighetens, EMA:s, utvärderingsrapport för Vyndaqel [2]. 
 
Transtyretinamyloidos (ATTR) är ett sjukdomstillstånd som kännetecknas av inlagring av 
proteinet transtyretin i kroppens vävnader. Sjukdomen finns i två former – hereditär ATTR 
som orsakas av mutationer i genen för transtyretin och ATTR vildtyp där inlagring av 
transtyretin sker utan kända underliggande mutationer. 
 
Båda sjukdomsformerna beror på att proteinet transtyretin veckas felaktigt och bildar fibriller 
som inlagras i kroppsvävnader vilket ger organskador. Proteininlagringen kan ske i hjärtat och 
kan då orsaka så kallad restriktiv kardiomyopati som innebär att hjärtmuskulaturen blir 
förtjockad och stel, vilket ger hjärtat försämrad fyllnads- och pumpfunktion. Detta kan 
resultera i hjärtsvikt och ofta även hjärtarytmier. Sjukdomsförloppet verkar delvis kunna vara 
kopplat till vilken typ av fibriller som bildas och inlagras. Fibriller av A-typen, som består av 
en blandning av kortare TTR-fragment och TTR-protein i full längd, ger en blandad 
symtombild med eller utan polyneuropati, gastrointestinala symtom och kardiellt engagemang 
med en relativt sen symtomdebut, medan fibriller av B-typen, som är enbart är TTR-protein 
av full längd, är förknippade med en tidigare symtomdebut och primärt polyneuropati [3-5]. 

 

Hereditär ATTR, även betecknat ATTRv där v står för ”variant”, orsakas av mutationer i genen 
transtyretin. Sjukdomen varierar i symtombild och i Sverige är det vanligast med ATTR med 
polyneuropati (ATTR-PN) som även kallas Skelleftesjukan. ATTR-PN kännetecknas av 
känselbortfall, muskelförsvagning samt störningar i magtarmkanal och njurar och vissa 
individer har även kardiellt engagemang.  
 
Det finns över 120 kända mutationer i TTR-genen som orsakar ATTRv. Mutationerna kan ge 
olika sjukdomsbild och är endemiska i olika regioner i världen. I Sverige är den vanligaste 
mutationen TTR-V30M och denna återfinns hos cirka 90 procent av patienter med ATTRv i 
landet enligt TLV:s kliniska expert. Hos patienter med TTR-V30M samvarierar symtombilden 
med typen av fibriller som inlagras i vävnaden. När fibrillerna består av endast okluvna TTR-
protein kallas det typ B-fibriller och dessa individer har ofta tidig symtomdebut, så kallad early 
onset-sjukdom, och endast neurologiska symtom. När fibrillerna är en mix av okluvet och 
kluvet TTR-protein kallas det typ A-fibriller och individer med denna fibrilltyp har ofta en 
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senare symtomdebut, så kallad late onset-sjukdom, och en mer varierande symtombild som 
kan inkludera polyneuropati, gastrointestinala symtom. En andel av dessa patienter utvecklar 
med tiden kardiomyopati. Enligt TLV:s kliniska expert har grovt skattat 20–30 procent av 
patienterna med V30M-mutationen i Västerbotten typ A-fibriller, medan andelen med typ A-
fibriller är cirka 75 procent hos motsvarande patienter i Piteåområdet och Norrbotten. Early 
onset-sjukdom har symtomdebut i 30- till 40-årsåldern och late onset-sjukdom har 
symtomdebut i 50- till 70-årsåldern [6]. TLV:s kliniska expert menar att TTR-kardiomyopati 
helt utan polyneuropati nästan enbart förekommer hos patienter med vildtypsformen (se 
avsnitt 1.1.2) eller hos patienter med andra TTR-mutationer än V30M, exempelvis mutationen 
V122I som är vanligare i USA och Storbritannien hos personer med västafrikanskt ursprung. 
Företaget uppskattar att det finns cirka 20 till 30 patienter i Sverige med ATTRv med primärt 
kardiomyopati. 
 
Patienter med ATTRv ges läkemedelsbehandling mot symtom och för att bromsa 
sjukdomsprogression samt rehabiliteringsinsatser inriktade på neurologiska 
funktionsnedsättningar (se avsnitt 1.3.1 för beskrivning av behandlingsrekommendationer). 
Sjukdomen kan även kräva insättning av pacemaker för att korrigera arytmier och i vissa fall 
lever- eller hjärttransplantation. ATTRv beräknas ha en prevalens på 1–2 per 100 000 invånare 
sett till hela Sverige medan motsvarande siffra i Norr- och Västerbotten där sjukdomen är 
endemisk är 50 per 100 000. Detta motsvarar cirka 350 personer i Sverige. Företaget 
uppskattar att det finns cirka 400 patienter med ATTRv i Sverige varav cirka 70 procent har 
kardiomyopati vilket motsvarar 280 patienter. 

 

Utöver TTR-amyloidos som orsakas av mutationer i TTR-genen så kan sjukdomen även uppstå 
spontant utan kända bakomliggande mutationer. Denna sjukdomsform kallas ”vildtyp” (på 
engelska wild type, wt)1. De inlagrade TTR-fibrillerna hos dessa patienter är av A-typen. Vid 
denna sjukdomsform är hjärtengagemang det främsta symtomet, men patienter kan ha lindrig 
polyneuropati. Hjärtsviktssymtomen föregås av ofta av karpaltunnelsyndrom och spinal 
stenos. ATTRwt drabbar främst män (90 procent) över 60 år. I Europa är prevalensen cirka 30 
per 100 000 invånare. Företaget refererar i sin ansökan till prevalensdata från Umeå som visar 
att 1,1 procent hade TTR-amyloidos när man undersökte patienter med hjärtsvikt, hypertensiv 
hjärtsjukdom eller kardiomyopati i Västerbotten. Företaget skattar på så sätt antalet patienter 
med ATTRwt till 2 750 baserat på 250 000 patienter med hjärtsvikt i Sverige.  

1.2 Läkemedlet 
Vyndaqel innehåller det verksamma ämnet tafamidis och finns i två styrkor med olika 
indikationsområden: 20 mg och 61 mg.  
 
Styrkan 20 mg erhöll år 2006 särläkemedelsstatus för behandling av familjär amyloid 
polyneuropati. Samma styrka godkändes 2011 via den centrala proceduren för behandling av 
TTR-amyloidos med symtomgivande polyneuropati i stadium 1 för att fördröja perifer 
neurologisk försämring. År 2012 utvidgades särläkemedelsstatusen till att även inkludera 
åldersrelaterad TTR-amyloidos. Styrkan 61 mg godkändes den 17 februari 2020 via den 
centrala proceduren. Denna ansökan och texten nedan gäller styrkan 61 mg. 

 
Vyndaqel är avsett för behandling av vildtyp eller hereditär transtyretinamyloidos (TTR-
amyloidos) hos vuxna med kardiomyopati (ATTR-CM). 

 
1 Vildtyp är ett begrepp från genetikområdet som innebär att man refererar till den vanligast förekommande versionen av en gen 
och inte till den muterade varianten. 
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Vyndaqel innehåller det verksamma ämnet tafamidis som, genom att binda till proteinet 
transtyretin, hindrar inlagring av de transtyretinfibriller som bildas hos patienter ATTR. 

 

Den rekommenderade dosen är en kapsel Vyndaqel 61 mg som tas oralt en gång dagligen.  

1.3 Behandling och svårighetsgrad 

 

Den 17 mars 2021 utgav NT-rådet behandlingsrekommendationer för läkemedlen Tegsedi och 
Onpattro som båda är avsedda för behandling av polyneuropati i stadium 1 eller 2 hos vuxna 
patienter med ATTRv. Rekommendationerna ger även generell vägledning för patienter med 
hereditär TTR-amyloidos och kardiomyopati. Rekommendationerna anger att patienter med 
både kardiomyopati och polyneuropati ska behandlas med läkemedlet diflunisal på licens.  
Vidare anges att Läkemedelsverket beviljar licenser för diflunisal eftersom en kombination av 
godkända läkemedel, med indikation polyneuropati respektive kardiomyopati, inte studerats. 
Patienter med ATTRv och enbart kardiomyopati ska enligt NT-rådet även de behandlas med 
diflunisal, men NT-rådet noterar att licensansökningar generellt inte beviljas av 
Läkemedelsverket med hänvisning till godkännandet av Vyndaqel 61 mg. 
 
 
När TLV tillfrågade Läkemedelsverket om denna licensförskrivning kommer ske 
fortsättningsvis svarade Läkemedelsverket att de inte kan ge förhandsbesked gällande 
bedömningar av licensansökningar eftersom dessa bedöms från fall till fall, men att tafamidis 
sannolikt kan ha effekt på både kardiomyopati och polyneuropati eftersom dessa har en 
gemensam sjukdomsmekanism som läkemedlet bromsar.  
 
Patienter med ATTR-relaterad kardiomyopati är känsliga för läkemedel som sänker 
hjärtslagsfrekvens eller blodtryck vilket gör att vissa vanliga läkemedel mot hjärtsvikt inte är 
lämpliga. Hjärtsvikten behandlas därför oftast med urindrivande läkemedel som loop-
diuretika och mineralkortikoidreceptorantagonister (MRA). Förmaksflimmer medför en hög 
risk för stroke hos personer med amyloidos. Antikoagulantia ges därför oavsett övriga 
riskfaktorer. För patienter med hjärtarytmier kan pacemaker bli aktuellt. 

 

Företaget menar att det relevanta jämförelsealternativet till Vyndaqel 61 mg är ingen 
tilläggsbehandling till symtomlindrande behandling i form av urindrivande läkemedel. 
Företaget motiverar detta med att ingen annan läkemedelsbehandling för behandling av 
ATTR-kardiomyopati finns utöver Vyndaqel. 
 
 
TLV:s bedömning: TLV bedömer i likhet med företaget att relevant jämförelsealternativ till 
Vyndaqel 61 mg vid behandling av TTR-amyloidos hos vuxna med kardiomyopati är inget 
tillägg till bästa understödjande behandling. Detta gäller såväl ärftlig som hereditär sjukdom 
eftersom det saknas andra läkemedelsbehandlingar av TTR-amyloidos med kardiomyopati, 
utöver symtomlindrande behandling och förebyggande behandling av hjärt-
kärlkomplikationer. Detta mot bakgrund av att det inte är klarlagt om diflunisal kommer vara 
tillgängligt för de patientgrupper som rekommenderas detta läkemedel av NT-rådet. 
 

 

ATTR-kardiomyopati är en progredierande sjukdom som kännetecknas av hjärtflimmer och 
hjärtsvikt med begränsade behandlingsalternativ. Sjukdomen leder till försämrad livskvalitet 
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och för tidig död. Medianöverlevnaden har skattats till mellan 3-4 år för ATTRwt [6] och 2-3 
år för ATTRv med kardiomyopati [2]. Detta ligger i linje med resultatet i ATTR-ACT-studien 
där 41 procent av patienterna i placebogruppen avled under den initiala 30 månaders 
uppföljningen, respektive 43 procent om patienter som genomgick hjärttransplantation under 
studien inräknas [7]. Givet en genomsnittlig diagnosålder på 74 år och att 90 procent av 
patienterna med ATTR är män så genererar den hälsoekonomiska modellen en förlust av 8,6 
levnadsår för en patient med ATTR-kardiomyopati jämfört med en person i samma ålder ur 
normalpopulationen. Eftersom en köns- och åldersjusterad person i normalpopulationen i 
genomsnitt förväntas ha 12,2 återstående levnadsår motsvarar förlusten med ATTR-
kardiomyopati cirka 70 procent av den förväntade återstående livslängden. 
 
TLV:s bedömning: TLV bedömer att sjukdomens svårighetsgrad är mycket hög eftersom det 
rör sig om en kronisk och progredierande sjukdom som leder till förlust av livskvalitet och en 
betydligt förkortad förväntad återstående livslängd. 
 

 
Vyndaqel 61 mg innehåller mikroniserat2 tafamidis varför denna dos är bioekvivalent med 
dosen 80 mg tafamidis som användes i fas 3-studien (se avsnitt 1.3.4 nedan). 
 
Tabell 1 Sammanfattning över aktuella studier 

Studie Studiedesign 
Jämförelse-
alternativ 

Studiepopulation Utfall 

A
T

T
R

-A
C

T
 

N
C

T
0

19
9

48
8

9 
[8

-1
0]

 

Fas 3, dubbelblind, 
randomiserad, 
placebokontrollerad 
studie. 
 
Dosering: tafamidis 20 
mg eller 80 mg per 
dag. 
 
Studielängd: 30 
månader.  

Placebo N=441 
Vuxna patienter med 
tidigare hjärtsvikt och 
TTR-amyloidos. 

Tafamidis minskade 
mortalitet oavsett orsak 
och sjukhusinläggning på 
grund av kardiovaskulära 
händelser och ledde till 
minskad försämringstakt 
av gångförmåga och 
patientrapporterad hälsa. 

A
T

T
R

-A
C

T
 fö

rl
än

g
ni

n
g 

N
C

T
02

7
9

12
3

0 
[7

, 
11

] 

Oblindad förlängning 
av ATTR-ACT-studien 
med upp till 60 
ytterligare månader. 
 
Dosering: tafamidis 80 
eller 20 mg per dag. 
Patienterna fortsatte 
på initialt på den 
tafamidis-dosering de 
hade i den 
randomiserade fasen 
och tidigare 
placebopatienter 
randomiserades till 20 
eller 80 mg tafamidis 
per dag. Efter hand 
övergick man till at ge 
alla patienter dosen 61 
mg per dag. 

Inget N=252 
170 patienter som 
tidigare randomiserats 
till tafamidis och 82 
som randomiserats till 
placebo deltog. 

Vid analys av samtliga 
patienter inklusive 
resultat från 
långtidsuppföljningen ger 
dosen tafamidis 80 mg 
bättre effekt än 20 mg 
avseende totalmortalitet. 
 
Andelen patienter med 
oönskade händelser och 
andelen patienter som 
avslutade behandlingen i 
förtid var i samma nivå 
mellan doserna.  
 

 
2 Mikronisering är en process där partikelstorleken hos en substans görs mindre för att öka dess biotillgänglighet. 
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F
x1

B
-2

01
 

N
C

T
00

6
9

41
6

1 
[1

2
, 1

3]
 

Oblindad enkelarmad 
fas 2-studie. 
 
Dosering: tafamidis 20 
mg per dag. 
 
Studielängd: 12 
månader. 

Inget N=35 
Patienter med hereditär 
eller åldersrelaterad 
TTR-amyloidos. 

Resultaten visar att 
tafamidis har effekt och 
kan stabilisera TTR-
amyloidos, men 
avsaknad av effekt i 
många utfallsmått gjorde 
att vidare utvärdering av 
läkemedlet krävdes. 

F
x1

B
-3

0
3 

N
C

T
0

09
35

01
2 Oblindad förlängning 

av Fx1B-201. 
 
Dosering: tafamidis 20 
mg per dag. 
 
Studielängd: 10 år. 

Inget N=32  
Patienter med hereditär 
TTR-amyloidos eller 
åldersrelaterad TTR-
amyloidos. 

 
ATTR-ACT [8-10] 
Detta är en registreringsstudie som genomfördes 2013 till 2015 vid 48 centra i 13 länder 
inklusive Sverige.  
 
Metod 
ATTR-ACT var en randomiserad, placebokontrollerad parallellgruppsstudie med en 
uppföljningstid på 30 månader. Studiens syfte var att utvärdera effekt, säkerhet och 
tolerabilitet hos tafamidis jämfört med mot placebo vid behandling av patienter med hereditär 
eller åldersrelaterad TTR-amyloidos och hjärtsviktshistorik, antingen i form av tidigare 
sjukhusinläggning för hjärtsvikt eller kliniskt konstaterad hjärtsvikt som kräver behandling 
med diuretika i de fall ingen tidigare sjukhusinläggning för hjärtsvikt skett. Patienterna 
randomiserades i förhållande 2:1:2 till tafamidis 20 mg per dag, tafamidis 80 mg per dag eller 
placebo, där 80 mg tafamidis motsvarar 61 mg mikroniserat tafamidis vilket är innehållet i det 
marknadsförda Vyndaqel 61 mg. 
 
Det primära utfallsmåttet, som var en kombination av mortalitet oavsett orsak och förekomst 
av sjukhusinläggning på grund av kardiovaskulära händelser, analyserades med den så kallade 
Finkelstein–Schoenfeld metoden vilken ska öka analysens känslighet för mortalitetsskillnader. 
I analysen sker jämförelser inom grupper stratifierade på sjukdomstyp och hjärtfunktion. I 
korthet görs en hierarkisk jämförelse av utfallet mellan parvis utvalda patienter från tafamidis- 
och placebogrupperna där mortalitet tillmäts högre betydelse än sjukhusinläggning. Den 
behandling som inom paret gett det mest gynnsamma utfallet tilldelas en ”vinst” och sedan 
kan man på så sätt jämföra sannolikheten för ”vinst” i respektive behandlingsgrupp genom att 
beskriva ”vinstkvoten”.  
 
Sekundära utfallsmått var förändring i gångförmåga uppmätt med sex minuters gångtest 
(6MWT) och förändring i totalresultat i det sjukdomsspecifika frågeformuläret Kansas City 
Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ) vilket mäter hälsostatus och livskvalitet hos patienter 
med hjärtsvikt och resultaten för de åtta ingående domänerna (fysisk begränsning, 
symtomstabilitet, symtomfrekvens, symtombörda, totala symtom, självförmåga3, social 
begränsning och livskvalitet) översätts till ett sammanfattande resultat (så kallat overall score) 
som kan variera mellan noll och 100 där ett högre värde indikerar bättre hälsa. Enligt CHMP 
korrelerar 6MWT med livskvalitet, svårighetsgrad på hjärtsvikt, maximal fysisk 
ansträngningsförmåga samt frekvens av sjukhusinläggning och dödsfall hos patienter med 
hjärtsvikt och anses vara ett lämpligt mått på behandlingssvar hos patienter med måttlig till 
svår hjärtsvikt [2]. Utöver 6MWT och KCCQ undersöktes flera andra utfallsmått som, för att 
undvika problematik med multipla tester, inte utvärderades statistiskt. 
 

 
3 Självförmåga (av engelska self-efficacy) är ett begrepp som syftar till individens tilltro till att själv klara av en handling i en 
särskild situation. Det handlar inte om tilltro till sin egen förmåga i allmänhet, utan om tilltro till en specifik handling. 
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Resultat 
Av 548 screenade patienter randomiserades 441 varav 264 erhöll tafamidis respektive 177 
placebo. Patienterna var vid baslinjen i genomsnitt 74 år, andelen kvinnor var cirka 10 
procent, drygt 75 procent hade åldersrelaterad TTR-amyloidos och fördelningen mellan de 
olika NYHA-klasserna4 i tafamidis-gruppen var: 9 procent NYHA-klass I, 61 procent NYHA-
klass II, 30 procent NYHA-klass III och inga med NYHA-klass IV. I gruppen med ATTRv var 
andelarna de fem mest förekommande mutationerna: 58 procent V122I, 12 procent I68L, 11 
procent T60A, 8 procent V30M och 3 procent P24S. Totalt nio patienter hade mutationen 
V30M varav tre erhöll tafamidis i den randomiserade fasen. 
 
Resultaten nedan från studien redovisas genomgående sammanslagna för båda tafamidis-
doseringarna. Sett till det primära utfallsmåttet, mortalitet oavsett orsak och förekomst av 
sjukhusinläggning på grund av kardiovaskulära händelser, så var tafamidis överlägset placebo 
(p <0,001). Efter 30 månader var 70,5 procent av patienterna vid liv i tafamidis-gruppen 
jämfört med 57,1 procent i placebogruppen och den årliga frekvensen sjukhusinläggning på 
grund av hjärt-kärlhändelser var 0,30 och 0,46 per patient i respektive grupp. Vinstkvoten 
mellan tafamidis- och placebogruppen, som beräknades i en post-hoc analys, var 1,695 (95% 
KI: 1,255–2,289), vilket innebär att en patient har 69,5 procent högre sannolikhet att ha ett 
bättre utfall vid behandling med tafamidis än vid behandling med placebo avseende det 
kombinerade primära utfallsmåttet. Mortalitet oavsett orsak undersöktes i en Kaplan-Meier-
överlevnadsanalys där patienter som fick mekaniska hjärthjälpmedel så som pacemaker 
räknades som dödsfall. Hasardkvoten gällande mortalitet oavsett orsak för var 0,698 (95% KI: 
0,508–0,958), vilket motsvarar en minskning av risken för död med 30,2 procent jämfört med 
placebogruppen (p=0,0259, Cox proportionella hasardmodell). Den årliga frekvensen av minst 
en sjukhusinläggning på grund av en hjärt-kärlhändelse var 0,475 (95% KI: 0,418–0,540) i 
tafamidis-gruppen och 0,702 (95% KI: 0,617–0,800) i placebogruppen. Skillnaden i 
överlevnad mellan tafamidis och placebo var observerbar från månad 18 och senare (se Figur 
1 nedan). 
 
Vid stratifiering av resultaten på NYHA klass framgår att skillnaden i mortalitet endast är 
statistiskt signifikant i gruppen med mildare hjärtsvikt. Hasardkvoten i gruppen med NYHA 
klass I-II var 0,49 (95% KI 0,32–0,75; p <0,001) och 0,80 (95% KI 0,53–1,21; p =0,504) för 
NYHA klass III [11]. Både företaget, i sin ansökan, och EMA, i sin utvärdering av Vyndaqel 61 
mg, argumenterar för att en mindre skillnad i överlevnad mellan studierarmarna i gruppen 
med NYHA klass III kan bero på en signifikant högre frekvens av sjukhusinläggning i gruppen 
vilket kan ha påverkat överlevnaden. 

 
4 NYHA=New York Heart Association. Ett sätt att gradera symtomens svårighetsgrad vid hjärtsvikt. I korthet: klass I=nedsatt 
hjärtfunktion utan symtom, klass II=lätt hjärtsvikt med andfåddhet och trötthet endast vid uttalad fysisk aktivitet., 
klass III=måttlig hjärtsvikt med andfåddhet och trötthet vid lätt till måttlig fysisk aktivitet., klass IV=svår hjärtsvikt med 
andfåddhet och trötthet redan i vila. 
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Figur 1 Kaplan Meyer-analys av mortalitet oavsett orsak [9] 
 
[-------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
-----------------------------------------------------------------------] 
 
Det uppmättes statistiskt signifikanta och kliniskt relevanta skillnader mellan 
behandlingsgrupperna avseende sjukdomsprogression över 30 månaders behandling både i 
form av gångförmåga, hälsostatus och hälsorelaterad livskvalitet. Vid baslinjen var 
medelvärdet för 6MWT 350,55 meter (standardfel: 121,30 m) i tafamidis-gruppen respektive 
353,26 meter (125,98 m) i placebogruppen. Vid 30 månader var minsta kvadrat-medelvärdet 
i förändring från baslinjen -54,87 meter (5,07) och -130,55 meter (9,80) i tafamidis- respektive 
placebogruppen (p <0,0001, ANCOVA). Sett till det sammantagna resultatet för KCCQ-OS 
(overall score) var baslinjevärdena 67,27 (21,36) och 65,90 (21,74) för tafamidis-gruppen 
respektive placebogruppen. Vid 30 månader var minsta-kvadratmedelvärdet i förändring från 
baslinjen -7,16 (1,42) och -20,81 (1,97) för tafamidis- respektive placebogruppen med en 
minsta-kvadratskillnaden mellan behandlingsgrupperna i KCCQ-OS vid månad 30 på 13,65 (p 
<0,0001). Effektskillnaderna mellan tafamidis och placebo för 6MWT och KCCQ-OS var 
tydliga redan efter sex månaders behandling. Vad gäller hälsorelaterad livskvalitet skattad med 
EQ-5D-3L så var effektskillnaden mot placebo signifikant efter 12 månaders behandling och 
ökade därefter upp till månad 30, både sett till index score och VAS. 
 
Subgruppsanalyser där man stratifierar på sjukdomstyp indikerar att tafamidis har bättre 
effekt än placebo i båda hos patienter med ATTRwt och ATTRv. För totalmortalitet var 
hazardkvoten 0,71 (95% KI 0,47-1,1) för ATTRwt respektive 0,69 (0,41-1.17) för ATTRv (se 
Figur 2 och 3 nedan för motsvarande resultat för gångtest och KCCQ-OS) [10]. 
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Figur 2 Resultat per sjukdomstyp för 6MWT 

 
Figur 3 Resultat per sjukdomstyp för KCCQ-OS



 

8 
Dnr 3859/2020 

ATTR-ACT förlängningsstudie (B3461045)  
Metod 
Patienter som kvarstod efter 30 månaders behandling i studien ATTR-ACT erbjöds att delta i 
denna förlängningsstudie som fortfarande pågår. Patienter stod kvar på sin tidigare tafamidis-
dos eller, om de tillhört placebogruppen, randomiserades till 20 mg eller 80 mg tafamidis per 
dag i förhållande 1:2. Efter hand ändrades studieprotokollet så att samtliga patienter 
behandlades med studieläkemedel som motsvarar den beredning av 61 mg tafamidis som 
Vyndaqel 61 mg innehåller. En sammanställning av data till och med 1 augusti 2019 har gjorts 
med en median uppföljningslängd på 51 månader inklusive den randomiserade studieperioden 
i ATTR-ACT-studien. 
 
Resultat 
Vid förlängningsstudiens start var det genomsnittliga 6MWT-resultatet 370 respektive 334 
meter i tafamidis- respektive placebogruppen och andelen patienter med NYHA klass III var 
34 procent i gruppen som i den randomiserade fasen behandlats med tafamidis respektive 43 
procent i gruppen som tidigare behandlats med placebo. Motsvarande fördelning för NYHA 
klass IV var två respektive sju procent. 
 
En jämförelse av mortalitet har gjorts mellan gruppen som hela tiden stått på tafamidis med 
en grupp bestående av patienter som stod på placebo i den randomiserade fasen och därefter 
bytte till tafamidis vid förlängningsstudiens start. Kaplan-Meier-kurvorna fortsatte divergera 
även under uppföljningsstudien där samtliga behandlades med tafamidis (se Figur 4 nedan).  
 

 
Figur 4 Kaplan-Meyer-analys av mortalitet oavsett orsak  
 
Företaget har även redovisat opublicerade resultat för patienter som behandlades med 80 mg 
tafamidis per dag, stratifierade på NYHA klass där data från den öppna förlängningsstudien 
vägs in. [----------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------] 
 
I artikeln av Damy et al undersöks effekt och säkerhet hos respektive dosering närmare och 
totalmortalitet jämförs mellan doserna med en medianuppföljningstid på 51 månader [7]. I 
denna analys framstår det som att tafamidis 80 mg per dag skulle kunna ge större 
totalöverlevnad än den lägre doseringen. Hasardkvoten för totalmortalitet mellan 80 mg och 
20 mg var 0,700 (95% KI 0,501–0,979). 
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Biverkningar  
Tafamidis var i fas 3-studien i allmänhet väl tolererat med en säkerhetsprofil som var 
jämförbar med placebo. De flesta rapporterade oönskade händelser hade mild till måttlig 
intensitet. De biverkningar som var vanligare hos patienter som behandlades med tafamidis 
än hos de som erhöll placebo var flatulens (4,5% respektive 1,7%) och ökning av 
leverfunktionstest (3,4% respektive 1,1%). 
 
TLV:s diskussion 
I EPAR framgår att CHMP bedömde att det rådde osäkerhet kring läkemedlets effekt hos 
patienter med NYHA klass I. Dels eftersom så få av dessa var inkluderade i studien, dels 
eftersom diagnosticeringen av TTR-amyloidos kräver omfattande utredning (exempelvis 
biopsi, scintigrafi, TTR-identifiering och genotypning) som kan vara omotiverade hos 
symtomfria patienter. Vidare lyfter CHMP osäkerhet med effekten vid NYHA klass III eftersom 
utfallet för sjukhusinläggningar och andelen kardiovaskulära dödsfall i studien inte var bättre 
i tafamidis-gruppen jämfört med i placebogruppen. CHMP menar dock att en bidragande 
orsak till utfallet kan ha varit den högre frekvensen sjukhusinläggningar generellt vid svårare 
hjärtsvikt vilket kan ha lett till en högre överlevnad. Produktresumén anger att beslut om att 
inleda eller låta patienten kvarstå på behandling när en amyloidrelaterad hjärtskada är mer 
avancerad, som vid NYHA-klass III, ska fattas av en läkare med kunskap om behandling av 
patienter med amyloidos eller kardiomyopati. TLV noterar även att underlaget för effekten hos 
patienter med NYHA klass IV är mycket begränsat i studierna. 
 
TLV konstaterar att fördelningen av genuppsättningar hos patienterna med ärftlig sjukdom i 
ATTR-ACT-studien inte överensstämmer med svenska förhållanden där mutationen V30M 
dominerar. De mutationer som var vanligast i studien ger primärt kardiomyopati medan V30M 
ger en mer varierande symtombild som utöver kardiomyopati ofta även omfattar neurologiska 
eller gastrointestinala besvär. Tafamidis i styrkan 20 mg är godkänt för behandling av tidiga 
stadier av ATTRv med polyneuropati varför det inte är omöjligt att tafamidis 61 mg kan vara 
verksamt även hos patienter med kardiomyopati och andra betydande amyloidossymtom men 
inga sådana motsvarande resultat för tafamidis 61 mg är inkluderade i företagets ansökan. 
 
TLV:s bedömning: TLV bedömer att tafamidis har visats ha bättre effekt än placebo vid 
behandling av patienter med TTR-amyloidos med kardiomyopati avseende mortalitet och 
sjukhusinläggningar till följd av hjärtkärlhändelser. Vidare har tafamidis visats ha bättre effekt 
än placebo avseende bromsande av sjukdomsprogress i form av förändring i sex minuters 
gångtest och patientskattad hälsostatus och livskvalitet. 
 
TLV bedömer att studieresultaten visar att bäst effekt av tafamidis erhålls vid behandling i 
sjukdomsförloppets tidiga skede, det vill säga NYHA klass I-II. Effekten vid behandling av 
patienter med NYHA klass III är mer osäker och att det saknas evidens för behandling av 
patienter med NYHA klass IV. 
 
  



 

10 
Dnr 3859/2020 

2 Hälsoekonomi 
Företaget har inkommit med en hälsoekonomisk analys baserad på en markovmodell för att 
påvisa att kostnaderna är rimliga i förhållande till nyttan (hälsoeffekter) vid behandling med 
Vyndaqel 61 mg. Analyserad patientpopulation är patienter med ATTR (ATTRwt och ATTRv) 
med kardiomyopati. [----------------------------------------------------].  
 
[-------------------------------]: 

 [------------------------------------------------------------------------------------------------

------------------------------------] 

 [------------------------------------------------------------------------------------------------

------------------------------------] 

 [------------------------------------------------------------------------------------------------

------------------------------------] 

 [------------------------------------------------------------------------------------------------

------------------------------------] 

 [------------------------------------------------------------------------------------------------

------------------------------------] 

 [------------------------------------------------------------------------------------------------

------------------------------------] 

 

Jämförelsealternativet utgörs i samtliga analyser av inget tillägg till bästa understödjande 
behandling (BSC) då det enligt företagets utsaga saknas relevanta behandlingsalternativ. 
 
Modellen är indelad i [-----------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
------------------------------------------------] Den hälsoekonomiska modellstrukturen redovisas i 
figur 5. [----------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
------------------] 
 

 
 
 
 

 
 
Figur 5 Företagets Markov-modell 
 
 
 
 
 
 

Figuren har belagts med sekretess med stöd 30 kap 23§ Offentlighets- 
och sekretesslagen (2009:400) 
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Tabell 2 Fördelning av patienter mellan NYHA-klass I, II, III, och IV (samtliga patienter i ATTR-ACT) 

NYHA-klass 
Fördelning av patienter mellan NYHA-klasserna vid behandlingsstart 

Analys ett, två, fem, och sex Analys tre och fyra 

I [----]  [----]  
II [----]  [----] 

III [----]  [----] 

IV [----]  [----] 

 
[---------------------------------------------------------------------------]. Antal patienter vid liv 
under respektive modellcykel beror på modellerad total överlevnad (OS). Överlevnad har 
modellerats med hjälp av Kaplan-Meier (KM)-estimaten från den pivotala kliniska studien 
ATTR-ACT samt uppföljningsstudien B3461045. Antal patienter i de olika NYHA-klasserna 
under respektive modellcykel modelleras med hjälp av data från studierna ATTR-ACT och 
B3461045. Modellens tidshorisont sträcker [----------------------------------------------------------
---------------------]. Både hälsoeffekter och kostnader diskonteras med en årlig 
diskonteringsränta om tre procent. Halvcykelkorrigering tillämpas på såväl hälsoeffekter som 
kostnader.  
 
TLV:s diskussion 
I företagets analyser utvärderas patienter med ATTRwt respektive ATTRv tillsammans som en 
enda patientgrupp, oavsett om patienter med ATTRv har kardiomyopati men saknar 
betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat eller har kardiomyopati samt 
betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat. 
 
Företaget har inkommit med svenska studier [3-5, 14] som stöd för att sjukdomsförloppet för 
patienter med ATTRv som primärt har kardiomyopati i stor utsträckning överensstämmer med 
sjukdomsförloppet för patienter med ATTRwt. Med dessa studier i åtanke bedömer TLV att 
patienter med ATTRwt samt patienter med ATTRv som har kardiomyopati men saknar 
betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat kan och bör analyseras som en enda 
patientgrupp. Visserligen indikerar data från ATTR-ACT att patienter med ATTRv i 
genomsnitt har kortare livslängd än patienter med ATTRwt men företaget menar att denna 
skillnad primärt beror på att fördelningen av patienter mellan olika NYHA-klasser skiljer sig 
åt i studien ATTR-ACT mellan patienter med ATTRwt respektive ATTRv, se tabell 3, TLV 
finner denna förklaring plausibel.  
 
Avseende patienter med ATTRv som har kardiomyopati samt betydande amyloidossymtom 
från andra organ än hjärtat anser TLV att varken studien ATTR-ACT eller företagets 
hälsoekonomiska modell fångar upp sjukdomsförloppet, inklusive överlevnad och 
hälsorelaterad livskvalitet, för dessa patienter. Med anledning av detta anser TLV att patienter 
ATTRv som har kardiomyopati samt betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat 
inte omfattas av den hälsoekonomiska analysen.  
 
Mot bakgrund av att TLV anser att patienter med ATTRwt och ATTRv som har kardiomyopati 
men saknar betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat bör analyseras 
tillsammans och att dessa två patientgrupper är de enda som omfattas av den hälsoekonomiska 
analysen består TLV:s grundscenario av en enda analys. Denna analys baseras emellertid inte 
på samtliga data från ATTR-ACT, i stället baseras TLV:s analys enbart på data som härrör från 
patienter med ATTRwt. Anledningen till att TLV exkluderar data baserat på patienter med 
ATTRv är att inkludering av samtliga patienter resulterar i fler vunna kvalitetsjusterade 
levnadsår än om respektive population, ATTRwt eller ATTRv, analyseras var för sig vilket TLV 
inte finner rimligt. Alternativet stod således mellan att basera analysen på data från patienter 
med antingen ATTRwt eller ATTRv och av dessa två populationer anser TLV att patienterna 
med ATTRwt bör ligga till grund för analysen på grund av: 
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 Patienter med ATTRwt förväntas utgöra en majoritet av patienterna aktuella för 
behandling med Vyndaqel i svensk klinisk praxis. Ifall det föreligger betydande 
skillnader mellan patienter med ATTRwt och patienter med ATTRv med kardiomyopati 
som saknar betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat avseende 
sjukdomsförlopp, trots att patienterna tillhör samma NYHA-klass, kommer en analys 
baserad på patienter med ATTRwt sannolikt i högre grad vara representativ för en 
majoritet av patienterna 

 Patienter med ATTRwt utgör en kraftig majoritet (76%) av patienterna i studien ATTR-
ACT, och således bedöms dessa data vara mer säkra än de data som beskriver patienter 
med ATTRv 

 TLV anser att fördelningen att fördelningen mellan NYHA-klasser (klass I, II, III, och 
IV) i studien ATTR-ACT är mer rimlig bland patienter med ATTRwt. Detta eftersom 
data från ATTR-ACT visar att behandlingseffekten av Vyndaqel är bättre ju tidigare i 
sjukdomsförloppet som behandling sätts in och TLV förväntar sig därför att primärt, 
men inte enbart, patienter som tillhör NYHA-klass II kommer sättas in på behandling.   

 
Tabell 3 Fördelning av patienter mellan NYHA-klass I, II, III, och IV (bland patienter med antingen ATTRwt 
eller ATTRv) 

NYHA-klass 
Fördelning av patienter mellan NYHA-klasserna vid behandlingsstart 

Patienter med ATTRwt Patienter med ATTRv 

I [----] [----] 

II [----] [----] 

III [----] [----] 

IV [----] [----] 

 
TLV:s bedömning: TLV bedömer att företagets hälsoekonomiska modell är lämpligt 
uppbyggd till sin struktur samt fångar relevanta kostnader och effekter som behandling med 
Vyndaqel 61 mg medför, för patienter med ATTRwt alternativt ATTRv med kardiomyopati som 
saknar betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat. Patienter med ATTRv som 
har kardiomyopati samt betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat omfattas 
enligt TLV inte av den hälsoekonomiska analysen.  
 
TLV delar företagets bedömning att inget tillägg till bästa understödjande behandling (BSC) 
utgör relevant jämförelsealternativ.  
 
TLV bedömer att patienter med ATTRwt och patienter med ATTRv och kardiomyopati utan 
betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat kan och bör analyseras som en enda 
patientgrupp.  Däremot baserar TLV den hälsoekonomiska analysen enbart på ATTR-ACT data 
som härrör från patienter med ATTRwt eftersom inkludering av samtliga patienter resulterar 
i fler vunna kvalitetsjusterade levnadsår än om respektive population, ATTRwt eller ATTRv, 
analyseras var för sig vilket TLV inte finner rimligt. Av de två subgrupperna patienter med 
ATTRwt eller ATTRv bedömer TLV att en analys baserad på data från patienter med ATTRwt 
sannolikt är mer representativ för patienter aktuella för behandling med Vyndaqel 61 mg i 
Sverige. 
 
Vidare bedömer TLV att skäl saknas för att analysera patienter som vid behandlingsstart tillhör 
NYHA-klass I och II separat från patienter som vid behandlingsstart tillhör NYHA-klass III. 
Denna bedömning baseras i huvudsak på att företagets ansökan inte är avgränsad till en eller 
fåtal specifika NYHA-klasser och att TLV bedömer att en begränsning efter NYHA-klass skulle 
vara svår att följa upp samtidigt som betydande risk finns att Vyndaqel 61 mg skulle förskrivas 
till patienter utanför en eventuell begräsning baserad på NYHA-klass.  
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2.1 Effektmått 

 
Centrala kliniska effektmått i modellen är total överlevnad och försämring av 
hjärtsviktssymtom mätt som förflyttningar av patienter till högre NYHA-klasser.  
 
[-------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
-----------] 
 
Total överlevnad 
Total överlevnad (OS) för Vyndaqel-armen är baserad på KM-estimat från både ATTR-ACT-
studiens randomiserings- och uppföljningsdel medan för jämförelsearmen används enbart den 
randomiserade delen för att uppskatta OS. Anledningen till att företaget ej har valt att 
inkludera KM-estimat från B3461045 för BSC-armen är att där tilläts patienter som inte 
erhållit Vyndaqel-behandling i grundstudien korsa över till behandling med Vyndaqel. 
  
Uppföljningstiden i ATTR-ACT respektive B3461045 är 30 respektive 49 månader. Eftersom 
KM-estimaten inte är fullständiga varken i den randomiserings- eller uppföljningsdelen har 
företaget extrapolerat sina data via parametrisk metod. För Vyndaqel-armen tillämpar 
företaget en  [---------] medan en  [-------] -fördelning tillämpas för jämförelsearmen. Båda 
dessa fördelningar genererar kurvor med tilltagande momentan hasard, vilket betyder att den 
momentana risken för mortalitet ökar desto längre tid som gått sedan behandlingsstart. 
Företaget har vid val av extrapoleringsfördelningar framför allt haft två faktorer i åtanke: vad 
som är kliniskt rimligt och vad som ter sig rimligt utifrån testerna AIC och BIC5.  
 
Avseende klinisk rimlighet hänvisar företaget för kontrollarmen till THAOS-registret [15] samt 
två kliniska studier[16, 17]; för Vyndaqel-armen saknas hänvisning till extern validering och 
den kliniska rimlighetsbedömningen är därför endast baserad på utlåtanden från klinisk 
expertis. I sina rimlighetsbedömningar har företaget utgått från vad som ter sig rimligt för hela 
den utvärderade patientpopulationen [-------------------------] och explicit motivering varför 
samma fördelningar är rimliga för analyserna som enbart omfattar patienter i [-----------------
-------------------------]. Tillämpade OS-kurvor återfinns i figur 4 och 5 och dessa beskriver hur 
många patienter som har dött vid olika tidpunkter. De bidrar dock inte med information om 
hur dödsfallen är fördelade mellan de fyra NYHA-klasserna, vilket företaget i stället har 
uppskattat utifrån motsvarande fördelning i ATTR-ACT och B3461045; i likhet med att OS för 
jämförelsearmen enbart är baserad på data från ATTR-ACT är även fördelningen av dödsfall i 
denna behandlingsarm enbart baserad på data från ATTR-ACT. För information om hur 
dödsfallen är fördelade mellan de fyra NYHA-klasserna se tabell 6 och 7.  

 
 
 
 
 

 
Figur 6. Företagets tillämpade OS-kurvor för analys 1, 2, 5, och 6 
 
 
 

 
5 [----------------------------------------------------------------------------------------------------------] 

Figuren har belagts med sekretess med stöd 30 kap 23§ Offentlighets- 
och sekretesslagen (2009:400) 
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Figur 7. Företagets tillämpade OS-kurvor för analys 3 och 4 
 
 
Tabell 4 Fördelning av dödsfall mellan NYHA-klass I, II, III, och IV för analys 1, 2, 5, och 6 

NYHA-klass 
Behandlingsarm 

Vyndaqel BSC 

I [----] [----] 

II [----] [----] 

III [----] [----] 

IV [----] [----] 

 
Tabell 5. Fördelning av dödsfall mellan NYHA-klass I, II, III, och IV för analys 3 och 4 

NYHA-klass 
Behandlingsarm 

Vyndaqel BSC 

I [----] [----] 

II [----] [----] 

III [----] [----] 

IV [----] [----] 

 
[-------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------] 
 
 
TLV:s bedömning: TLV finner det rimligt att företaget för Vyndaqel-armen har valt att 
kombinera KM-estimat från ATTR-ACT-studiens randomiserade del och dess uppföljningsdel 
(B3461045) eftersom det renderar i längre uppföljningsdata. För jämförelsearmen ter det sig 
rimligt att inte beakta uppföljningsdelen eftersom inom ramen för denna del var det möjligt 
för dessa patienter att korsa över till behandling med Vyndaqel.  
 
TLV bedömer att goda skäl ska presenteras för att det ska vara rimligt att tillämpa olika 
statistiska fördelningar för olika behandlingsarmar, likt vad företaget gjort, för extrapolering 
av OS eftersom det bidrar till osäkerhet i analysen. Användning av olika 
extrapoleringsfördelningar i olika behandlingsarmar bidrar till osäkerhet eftersom det 
vanligtvis betyder att i skilda strukturella antaganden kring sjukdomsprogression och 
mortalitet tillämpas. TLV bedömer att inom ramen för denna ansökan saknas skäl att tillämpa 
olika extrapoleringsfördelningar. TLV har identifierat tre fördelningar som samtliga skulle 
kunna vara rimliga att använda för att extrapolera OS: Gamma, Gompertz, och Weibull. Vad 
som kännetecknar dessa tre fördelningar är att om OS extrapoleras med någon av dessa ökar 
momentan risk för mortalitet över tid vilket enligt TLV:s bedömning är rimligt med tanke på 
sjukdomens progressiva natur. TLV bedömer att extrapolering av OS med hjälp av en  [--------
-----------------] sannolikt leder till alltför konservativa överlevnadskurvor och väljer därför 
mellan fördelningarna Gamma och Weibull. Av dessa två fördelningar väljer TLV Weibull då 
det är den av dessa två fördelningar som har bäst statistisk passform med bakomliggande KM-
estimat för jämförelsearmen enligt testen AIC och BIC, dessutom överensstämmer 
femårsöverlevnaden som genereras med hjälp av en Weibullfördelning i större utsträckning 
med externa data som företaget inkommit med. Dessa data indikerar på en femårsöverlevnad 
om cirka  [-----] procent för patienter med ATTRwt [15]. För Vyndaqel-armen har 

Figuren har belagts med sekretess med stöd 30 kap 23§ Offentlighets- 
och sekretesslagen (2009:400) 
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Gammafördelningen bättre passform än Weibullfördelningen men eftersom TLV har för avsikt 
att tillämpa samma extrapoleringsfördelning i båda behandlingsarmarna tillämpar TLV en 
Weibullfördelning även för denna arm. TLV väljer primärt fördelning utifrån jämförelsearmen 
eftersom mer information finns om denna arm. Inte mer information i form av längre KM-
estimat utan mer information i form av de externa data som företaget tillhandahållit. I TLV:s 
känslighetsanalyser presenteras vad kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår uppgår 
till om OS i båda armarna extrapoleras med en Gammafördelning men också om Vyndaqel-
armen extrapoleras med en gammafördelning medan jämförelsearmen extrapoleras med en 
Weibullfördelning. 
 
Samtliga patienter i Vyndaqel-armen behandlas inte med Vyndaqel under hela sitt liv utan 
vissa av dem avslutar behandlingen i förtid, se avsnitt 2.2.1. Till följd av detta bedömer TLV att 
effektfördelen av Vyndaqel-armen i form av minskad mortalitetsrisk bör upphöra efter en viss 
tidpunkt. denna effektfördel upphör genom att TLV tvingar mortalitetsrisken i Vyndaqel-
armen att korrespondera med mortalitetsrisken i kontrollarmen. I TLV:s grundscenario antas 
effektfördelen upphöra från och med modellcykel 188, vilket motsvarar nästan 16 år efter 
behandlingsstart.  Vid denna tidpunkt står cirka 25 procent av de levande patienterna i 
Vyndaqel-armen på behandling vilket innebär att 75 procent av patienterna vid liv i Vyndaqel-
armen har avslutat sin behandling. 
 
Överlevnadskurvorna som tillämpas i TLV:s grundscenario presenteras i bilaga 3. I samma 
bilaga återfinns en tabell som beskriver hur dödsfallen är fördelade mellan NYHA-klass I, II, 
III och IV. 
 
 
Andel patienter i respektive NYHA-klass 
Under de [-------------------------------------------------------------------------------------------------
-----------------------------------------------------------], se bilaga 2.  
 
[-------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
----------------------------------------------------------------------] 
 
Tillämpade övergångsannolikheter återfinns i Tabell 6. Hur många patienter som dör under 
respektive modellcykel är som tidigare nämnts modellerat efter OS och dessa patienter har 
subtraherats från nämnaren.  
 
Tabell 6 Övergångssannolikheter tillämpade från och med cykel 30 (samtliga analyser som ingår i 
företagets grundscenario) 
    Till NYHA I Till NYHA II Till NYHA III Till NYHA IV 

Vyndaqel 

Från NYHA I [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA II [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA IIII [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA IV [----] [----] [----] [----] 

Ingen behandling 

Från NYHA I [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA II [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA III [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA IV [----] [----] [----] [----] 
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TLV:s diskussion 
Övergångssannolikheterna som företaget tillämpar från och med månad [----] för att uppskatta 
hur patienter fördelar sig mellan NYHA-klasserna är statiska och förändras således inte över 
tid. Ur ett kliniskt perspektiv ter sig detta förfarande något märkligt eftersom ATTR är en 
progressiv sjukdom; sjukdomens progressiva natur bör enligt TLV:s uppfattning resultera i att 
risken för försämrad hälsa ökar över tid. Faktumet att övergångssannolikheterna är statiska 
bör således resultera i att patienters hälsa överskattas på lång sikt. 
 
Hur kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår påverkas av att tillämpad metod 
sannolikt resulterar i att patienters hälsa överskattas på lång sikt är osäkert. Med tanke på att 
patienter i Vyndaqel-armen lever längre är det möjligt att tillämpad metod resulterar i att 
kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår underskattas. Samtidigt bör sjukdomen 
rimligtvis progrediera i en högre takt för patienter i kontrollarmen och detta skeende skulle 
eventuellt resultera i en lägre kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår, modellen är dock 
betydligt mer känslig för justeringar av övergångssannolikheterna i Vyndaqel-armen än i 
kontrollarmen. Fördubblas/halveras risken i Vyndaqel-armen att hamna i en högre/lägre 
NYHA-klass medan risken att hamna i en högre NYHA-klass i kontrollarmen femdubblas 
samtidigt som risken att hamna i en lägre NYHA-klass divideras med fem resulterar detta i att 
kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår ökar med cirka [----] kronor jämfört med 
motsvarande kostnad i TLV:s grundscenario. Viktigt att poängtera är emellertid att beskriven 
korrigering av övergångssannolikheterna, vilken inte tillämpas i TLV:s grundscenario, inte är 
en progressiv ökning över tid utan övergångssannolikheterna har korrigerats redan från och 
med cykel trettio. Detta betyder i sin tur att beskriven korrigering av övergångssannolikheterna 
inte nödvändigtvis motvisar att en progressiv ökning över tid av risken för försämrad hälsa 
avseende NYHA-klass i båda behandlingsarmarna men med en högre takt i kontrollarmen 
skulle resultera i en lägre kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår. 
 
 
TLV:s bedömning: TLV bedömer att övergångssannolikheterna som företaget tillämpar för 
att förflytta patienter mellan NYHA-klasserna från och med cykel 30 sannolikt resulterar i att 
patienters hälsa överskattas på lång sikt. [-------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
------------------------------------------------]. Till följd av att TLV:s grundscenario baseras på 
data från patienter med ATTRwt skiljer sig övergångssannolikheterna TLV tillämpar något 
från övergångssannolikheterna som företaget tillämpar. Övergångssannolikheterna som 
används i TLV:s grundscenario återfinns i bilaga 3. 

 

Inom ramen för ATTR-ACT-studien har information kring patienternas livskvalitet samlats in 
med hjälp av frågeformuläret EQ-5D-3L och företaget har med hjälp av den svenska tariffen 
[18] transformerat dessa data till behandlingsspecifika nyttovikter i enlighet med Tabell 7. 
Nyttoviktsberäkningarna är genomförda post hoc.   
 
Tabell 7 Tillämpade nyttovikter i företagets grundscenarion 

NYHA-klass 
Behandlingsarm 
Vyndaqel BSC 

I [----] [----] 

II [----] [----] 

III [----] [----] 

IV [----] [----] 
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TLV:s diskussion 
Livskvalitet efter vilken patientpopulation som studeras 
Utifrån hur modellen är uppbyggd påverkas livskvaliteten utifrån vilken patientpopulation 
som studeras i modellen. Till följd av att TLV:s grundscenario baseras på data från patienter 
med ATTRwt skulle nyttovikterna som tillämpas i TLV:s grundscenario skilja sig marginellt 
från nyttovikterna som företaget tillämpar i sitt grundscenario även om TLV inte medvetet 
skulle justera nyttovikterna.  
 
Modellerad livskvalitet i förhållande till normalbefolkningen 
Med hjälp av en matematisk funktion presenterad i en vetenskaplig artikel författad av Ara och 
Brazier [20] uppskattar TLV att livskvaliteten hos 74-åringar i normalbefolkningen uppmätt i 
form av en nyttovikt uppgår till 0,77; 74 år är åldern på patienterna i modellen vid 
behandlingsstart. Nyttovikterna som företaget använder resulterar således i att patienter som 
antingen tillhör NYHA-klass I eller II överskrider livskvaliteten hos normalbefolkningen vilket 
TLV inte finner rimligt. TLV bestämmer därför att nyttovikterna i TLV:s grundscenario ska 
korrigeras i den utsträckning att livskvaliteten för patienter som tillhör NYHA-klass I 
korresponderar med livskvaliteten hos 74-åringar i normalbefolkningen.  
 
Företaget invänder gentemot denna korrigering och invändningen baseras i huvudsak på två 
argument: 

1) [----------------------------------------------------------------------------------------------------
------------------------------------------------------------------------------------------]. 

2) [----------------------------------------------------------------------------------------------------
--------------------------------------------------------] [22]. 

TLV har mottagit företagets kommentarer men står fast vid att justering av livskvaliteten a 
efter formeln som presenteras av Ara och Brazier [20] är relevant och rimligt.  
 
TLV:s bedömning: TLV bedömer att företagets val att tillämpa den svenska tariffen är 
rimligt. Vanligtvis anser TLV att den brittiska tariffen [19] ska användas men i detta fall hade 
tillämpning av den brittiska tariffen sannolikt resulterat i underskattning av den 
hälsorelaterade livskvaliteten för patienter som tillhör NYHA-klass IV, i relation till 
livskvaliteten hos patienter som tillhör övriga NYHA-klasser6. Tillämpning av den brittiska 
tariffen i TLV:s grundscenario resulterar i att kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår 
minskar med cirka [----] kronor, givet att övriga antaganden i TLV:s grundscenario är 
oförändrade7. 
 
TLV bedömer att företaget inte har inkommit med information som styrker att det är rimligt 
att tillämpa behandlingsspecifika livskvalitetsvikter vilket resulterar i att TLV inte tillämpar 
behandlingsspecifika nyttovikter. 
 
Utifrån nyttovikterna som företaget tillämpar i sitt grundscenario antar de implicit att 
patienter som antingen tillhör NYHA-klass I eller II har högre livskvalitet än 74-åringar i 
normalbefolkningen. TLV finner inte detta antagande rimligt och tillämpar därför en 
multipliceringsfaktor om 0,84 på samtliga nyttovikter vilket resulterar i att livskvalitén för 
patienter som tillhör NYHA-klass I korresponderar med livskvaliteten hos 74 åringar i 
normalbefolkningen. Nyttovikterna som tillämpas i TLV:s grundscenario uppgår till följande: 
 vilket resulterat i att nyttovikterna uppgår till: NYHA-klass I = 0,77; NYHA-klass II = 0,71; 
NYHA-klass III = 0,64; NYHA-klass IV = 0,56. 
 

 
6 Nyttovikter baserade på den brittiska tariffen: NYHA-klass I = 0,86; NYHA-klass II = 0,76; NYHA-klass III = 0,61; NYHA-klass 
IV = 0,28 
7 I TLV:s grundscenario minskar TLV nyttovikterna från ATTR-ACT baserade på den svenska tariffen med cirka [----]% vilket 
resulterar i att nyttovikten för patienter som tillhör NYHA-klass I korresponderar med livskvaliteten hos normalbefolkningen. 
När den brittiska tariffen används behövs nyttovikterna enbart justeras med cirka 10 procent för att nyttovikterna för patienter 
som tillhör NYHA-klass I ska korrespondera med livskvaliteten hos normalbefolkningen.  
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2.2 Kostnader och resursutnyttjande 

 
Ansökt pris för Vyndaqel 61 mg är 107 396 kronor (AUP) för en förpackning om 30 kapslar. 
Den rekommenderade dosen är en kapsel per patient och dag vilket motsvarar en dagskostnad 
om 3580 kronor och en månadskostnad om 108 962 kronor. I företagets analyser tillämpas 
emellertid inte rekommenderad dos utan i stället tillämpas en relativ dosintensitet om 97,07 
procent, i enlighet med studien ATTR-ACT, vilket leder till att månadskostnaden uppgår till 
105 770 kronor.  
 
Behandlingslängd med Vyndaqel 61 mg är modellerad efter data från ATTR-ACT och 
B3461045. Tillämpade data beskriver hur stor andel av patienterna vid liv som står på 
behandling under respektive uppföljningstillfälle. Eftersom uppföljningstiden i ATTR-ACT 
respektive B3461045 uppgår till 30 respektive 49 månader är dessa data inte tillräckliga för att 
modellera hela tidsperioden, då modellen har en tidshorisont om 30 år, och med anledning av 
detta har företaget via parametrisk metod extrapolerat sina data. Extrapoleringen är 
genomförd med hjälp av en exponentialfördelning. Företaget har valt denna fördelning 
eftersom det är den fördelning enligt test AIC som i högst grad korresponderar med 
bakomliggande KM-estimat. Denna kurva benämns fortsättningsvis som en ToT-kurva8 och 
inom ramen för denna utredning åsyftar en ToT-kurva andel av patienterna vid liv som erhåller 
behandling med Vyndaqel. Samma ToT-kurva används i samtliga analyser och är baserad på 
hela den studerade patientpopulationen. I figur sex visas tillämpad ToT-kurva i företagets 
analyser men också hur stor andel av samtliga patienter, oavsett om de är vid liv eller ej, som 
erhåller behandling under respektive tidsperiod.  
 
 

 
 
 
 
 

Figur 8 Företagets tillämpade ToT-kurva 
 

 

Kostnader för sjukhusinläggningar 
I ATTR-ACT var omfattningen av sjukhusinläggningar för kardiovaskulära händelser ett 
effektmått. Med hjälp av dessa data har företaget uppskattat frekvensen av sjukhusvistelser för 
patienter i de två behandlingsarmarna i de olika NYHA-klasserna. Priset per vistelse är hämtad 
från prislistan för 2019 från Region västra Götaland. Tillämpade kostnader för 
sjukhusinläggningar per cykel per patient återfinns i tabell 8 och dessa är beräknade som priset 
per sjukhusvistelse multiplicerat med frekvensen av sjukhusvistelser. 
 
Tabell 8 Kostnader för sjukhusvistelser för kardiovaskulära händelser per cykel per patient (samtliga 
analyser som ingår i företagets grundscenario) 

NYHA-klass 
Behandlingsarm 
Vyndaqel Ingen behandling 

I [----] [----] 

II [----] [----] 

III [----] [----] 

IV [----] [----] 

 
TLV:s diskussion 
Sjukhusinläggningar av andra skäl än kardiovaskulära händelser 

 
8 ToT är en förkortning för time on treatment (tid på behandling).  

Figuren har belagts med sekretess med stöd 30 kap 23§ Offentlighets- 
och sekretesslagen (2009:400) 
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I företagets och TLV:s, grundscenario beaktas enbart sjukhusinläggningar för kardiovaskulära 
händelser. Patienter kan emellertid bli inlagda på sjukhus av andra skäl. Från ATTR-ACT finns 
data över frekvensen av sjukhusinläggningar oavsett orsak. Beaktas dessa frekvenser i 
modellen i stället för de frekvenser som beskriver förekomsten av sjukhusinläggningar till följd 
av kardiovaskulära händelser sjunker kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår i TLV:s 
grundscenario med cirka [----] kronor. Denna beräkning baseras på priserna för 
sjukhusinläggningar som omfattar kardiovaskulära händelser. I praktiken kostar inte 
sjukhusinläggningar av andra skäl än kardiovaskulära händelser nödvändigtvis lika mycket 
som sjukhusinläggningar som omfattar kardiovaskulära händelser.  
 
Sjukhusinläggningar efter NYHA-klass 
En anmärkningsvärd företeelse är att frekvensen av sjukhusinläggningar är lägre för patienter 
i Vyndaqel-armen jämfört patienter i kontrollarmen när patienter tillhör NYHA-klass I, II och 
III medan när patienter tillhör NYHA-klass IV är situationen den motsatta. Detta gäller oavsett 
om data i modellen baseras på hela patientpopulationen från studien ATTR-ACT eller enbart 
patienter med ATTRwt.  
 
Varför frekvensen av sjukhusvistelser är lägre för patienter i kontrollarmen när patienter 
befinner sig i NYHA-klass IV, jämfört med patienter i Vyndaqel-armen, är enligt TLV:s 
bedömning inte klarlagt. En allvarlig biverkningsprofil skulle kunna vara en förklaring men 
biverkningsprofilen av Vyndaqel ter sig förhållandevis mild.  
 
Till följd av att en förklaring till varför patienter i Vyndaqel-armen upplever en högre frekvens 
av sjukhusvistelser jämfört patienter i kontrollarmen, när patienter tillhör NYHA-klass IV, 
saknas är detta eventuellt ett resultat från ATTR-ACT som inte är överförbart till klinisk praxis. 
Skulle skillnaden i frekvensen av sjukhusvistelser till nackdel för Vyndaqel-armen när 
patienter tillhör NYHA-klass IV vara ett resultat som uppstått i ATTR-ACT av slumpen och 
som således ej är överförbart på mängden av sjukhusvistelser i svensk klinisk praxis verkar 
modellerad sjukhusfrekvens för respektive behandlingsarm resultera i konservativa resultat 
avseende kostnader för sjukhusinläggningar för patienter som tillhör NYHA-klass.  
 
TLV:s bedömning: TLV bedömer att patientkaraktäristika hos patienter i ATTR-ACT 
stämmer relativt väl överens med patientkaraktäristikan hos patienter aktuella för behandling 
med Vyndaqel i Sverige och som omfattas av den hälsoekonomiska utvärderingen, [------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
-------]. Samtidigt är patientkaraktäristika inte den enda parameter som påverkar hur ofta en 
patient blir inlagd på sjukhus vilket betyder att uppmätt frekvens i ATTR-ACT inte 
nödvändigtvis korrekt avspeglar antalet sjukhusvistelser för patienter aktuella för behandling 
med Vyndaqel 61 mg i Sverige. Trots detta baseras frekvensen av sjukhusinläggningar i TLV:s 
grundscenario på data från ATTR-ACT, i brist på annan mer relevant information. 
 
Företagets val att basera kostnaden för en sjukhusvistelse på ett aggregerat pris för hela 
sjukhusvistelsen försvårar TLV:s möjlighet att granska rimligheten i kostnaderna för 
sjukhusinläggningar vilket bidrar till osäkerhet i analysen. Osäkerheten som tillförs till 
analysen till följd av detta modelleringsval är emellertid begränsad eftersom kostnaderna per 
vunnet kvalitetsjusterat levnadsår i TLV:s grundscenario ökar med mindre än [-----------------
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
-------------------------------------------------------------------] 
 
TLV bedömer att priset per sjukhusvistelse i företagets analyser är baserade på inaktuella 
uppgifter med tanke på att prisuppgifterna som de använder sig av är hämtade från en prislista 
för 2019. I TLV:s analyser baseras priserna för sjukhusvistelser på uppgifter för 2021 vidare 
använder TLV prislistan för södra sjukvårdsregionen i stället för prislistan för region Västra 
Götaland. Kostnaderna för sjukhusinläggningar per patient och cykel som används i TLV:s 
grundscenario presenteras i bilaga 3. 
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Inom ramen för ATTR-ACT och B3461045 identifierades inte, enligt företaget, några allvarliga 
biverkningar och i modellen har företaget endast inkluderat kostnader för behandling av 
urinvägsinfektion och diarré. Tillämpade kostnader för biverkningar återfinns i tabell 7. 
 
Tabell 9 Kostnader för behandling av biverkningar  

Behandlingsarm Kostnader för behandling av biverkningar per cykel per patient 
Vyndaqel 13 kr 
Ingen behandling 24 kr 

 

Utöver kostnader för läkemedel, sjukhusvistelser och behandling av biverkningar har företaget 
också inkluderat kostnader för rutinvård vilket bland annat inkluderar läkarbesök och 
provtagning. Dessa baseras på utlåtanden från kliniska experter verksamma i Sverige; 
experterna har bidragit med information om såväl vilka vårdåtgärder som studerade patienter 
förväntas konsumera som i vilken utsträckning patienterna förväntas konsumera respektive 
vårdåtgärd. Enligt experternas utlåtanden är behovet av sjukvård större för patienter som 
befinner sig i NYHA-klass III och IV jämfört med patienter som befinner sig i NYHA-klass I 
och II. Ingen differentiering görs dock mellan patienter i Vyndaqel- och jämförelsearmen. 
Tillämpade kostnader för rutinvård per cykel per patient presenteras i tabell 10. Rutinvården 
vars kostnader beskrivs i tabell 8 utgör i modellen bästa tillgängliga vård (BSC) vilket är den 
enda vård patienter i kontrollarmen erhåller enligt modellen, utöver sjukhusinläggningar och 
behandling av biverkningar.  
 
Tabell 10 Kostnader för rutinvård som tillämpas i modellen (i samtliga analyser som ingår i företagets 
grundscenario) 

NYHA-tillstånd Kostnader för rutinvård per cykel per patient 
I [----] 
II [----] 
III [----] 
IV [----] 

 
TLV:s bedömning: TLV bedömer att det bidrar till osäkerhet i analysen att graden av 
konsumtion av rutinvård inte baseras på data utan utlåtanden från kliniska experter. Dessa 
kostnader utgör emellertid inte en drivande parameter i modellen.  

 
Indirekta kostnader har ej inkluderats i företagets grundscenarion.  
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3 Resultat 
Trepartsöverläggningar har ägt rum inom ramen för TLV:s utredning av Vyndaqel och till följd 
av dessa överläggningar har företaget och regionerna slutit en sidoöverenskommelse. Enligt 
sidoöverenskommelsen åtar sig företaget att återbära en del av läkemedelskostnaderna för 
Vyndaqel till regionerna.  
 
Företaget har inte inkommit med analyser där läkemedelskostnaderna för Vyndaqel baseras 
på kostnad efter återbäring och därför tas ej sidoöverenskommelsen i beaktning när företagets 
resultat presenteras. Läkemedelskostnaderna för Vyndaqel i TLV:s resultat baseras emellertid 
på kostnad efter återbäring om intet annat uppges och sidoöverenskommelsen tas således i 
beaktning i TLV:s analyser.  
 
Kostnaderna per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår varierar mellan cirka [----] kronor och [---
-] kronor i företagets grundscenario, beroende på analys. Utöver grundscenarion har företaget 
även inkommit med känslighetsanalyser vilka presenteras i bilaga 4. Mer information om 
företagets grundscenarion presenteras i avsnitt 3.1.  
 
TLV:s grundscenario omfattar patienter med ATTRwt samt patienter med ATTRv som har 
kardiomyopati men saknar betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat och 
kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår uppgår till cirka 968 000 kronor, se avsnitt 
3.2. TLV:s grundscenario kompletteras med känslighetsanalyser och resultaten av dessa 
analyser presenteras i avsnitt 3.3.   
 
Patienter med ATTRv och kardiomyopati samt betydande amyloidossymtom från andra organ 
än hjärtat inkluderas ej i TLV:s hälsoekonomiska analyser, varken i grundscenariot eller 
känslighetsanalyserna.  

3.1 Företagets grundscenario 

 

 Relevant jämförelsealternativ är inget tillägg till bästa understödjande behandling 
(BSC) 

 [----------------------------------------------------------------------------------------------------
---------------] 

o [----------------------------------------------------------------------------] 
 [----------------------------------------------------------------------------------------------------

---------------] 
o [----------------------------------------------------------------------------] 

 Fördelning av patienter mellan NYHA-klasser baseras på data från ATTR-ACT och 
övergångssannolikheter baserade på data från ATTR-ACT 

 Behandlingsspecifika nyttovikter 
 Läkemedelskostnaderna för Vyndaqel baseras på ansökt pris (AUP). Återbäringen till 

följd av sidoöverenskommelsen som slutits beaktas således ej. 
 Kostnader för sjukhusvistelser baseras enbart på sjukhusvistelser till följd av 

kardiovaskulära händelser 
o Frekvensen av sjukhusvistelser skiljer sig åt mellan behandlingsarmarna 
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Företagets grundscenario består av sex olika analyser: 

 [----------------------------------------------------------------------------------------------------

---------------] 

 [----------------------------------------------------------------------------------------------------

---------------] 

 [----------------------------------------------------------------------------------------------------

---------------] 

 [----------------------------------------------------------------------------------------------------

---------------] 

 [----------------------------------------------------------------------------------------------------

---------------] 

 [----------------------------------------------------------------------------------------------------

---------------] 

Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår varierar i scenarierna som utgör företagets 
grundscenario mellan cirka 1,5 0ch 1,9 miljoner kronor, se tabell 11, 12, 13, och 14. I analys ett, 
två, fem, och sex utgörs patientpopulationen av samtliga patienter från studien ATTR-ACT, 
oavsett NYHA-klass vid behandlingsstart, och i dessa analyser uppgår kostnaden till cirka 1,9 
miljoner kronor med en spridning om cirka 70 000 kronor. I analys tre och fyra där 
patientpopulationen utgörs av patienter från ATTR-ACT som vid behandlingsstart tillhörde 
NYHA-klass I och II uppgår kostnaden till cirka 1,5 miljoner kronor.  Den nedre delen av 
företagets spann, som indikerar att kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår uppgår 
till cirka 1,5 miljoner kronor, förutsätter således att enbart patienter som tillhör NYHA-klass I 
och II sätts in på behandling. 
 
I samtliga scenarion som ingår i företagets grundscenario överskrider skillnaden i antal 
kvalitetsjusterade levnadsår, mellan Vyndaqel- och kontrollarmen, två kvalitetsjusterade 
levnadsår vilket betyder att dessa resultat är förhållandevis robusta för kostnadsförändringar.  
 
Tabell 11. Resultat från företagets grundscenario (analys ett)  

Vyndaqel BSC Skillnad 

Läkemedelskostnader [----] [----] [----] 

Kostnader för sjukhusvistelser [----] [----] [----] 

Övriga vårdkostnader [----] [----] [----]  

Totala behandlingskostnader [----] [----] [----]  

Levnadsår i NYHA-klass I (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass II (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass III (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass IV (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Totalt antal levnadsår (odiskonterade) [----] [----] 3,80 

Kvalitetsjusterade levnadsår [----] [----] 2,63 
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Kostnad per vunnet levnadsår [----] kr 
Kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår 1 947 786 kr 

 
 
Tabell 12 Resultat från företagets grundscenario (analys två, fem, och sex)  

Scenario två Scenario fem Scenario sex 

Skillnad i totala behandlingskostnader [----] [----] [----] 

Skillnad i kvalitetsjusterat levnadsår [----] [----] [----] 

Kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår 1 933 235 kr 1 890 232 kr 1 875 681 kr 

 
Tabell 13 Resultat från företagets grundscenario (analys tre)  

Vyndaqel BSC Skillnad 

Läkemedelskostnader [----] [----] [----] 

Kostnader för sjukhusvistelser [----] [----] [----] 

Övriga vårdkostnader [----] [----] [----]  

Totala behandlingskostnader [----] [----] [----]  

Levnadsår i NYHA-klass I (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass II (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass III (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass IV (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Totalt antal levnadsår (odiskonterade) [----] [----] 6,44 

Kvalitetsjusterade levnadsår [----] [----] 4,31 
 

Kostnad per vunnet levnadsår  [----]  
Kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår 1 530 760 kr 

 
Tabell 14 Resultat från företagets grundscenario (analys 4)  

Scenario fyra 

Skillnad i totala behandlingskostnader [----] 

Skillnad i kvalitetsjusterat levnadsår [----] 

Kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår 1 515 907 kr 
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3.2 TLV:s grundscenario 

 

 Patienterna som omfattas av TLV:s grundscenario är patienter med ATTRwt och 
patienter med ATTRv som har kardiomyopati men saknar betydande 
amyloidossymtom från andra organ än hjärtat.  

o TLV analyserar dessa patienter tillsammans.  
 Överlevnadsdata och frekvens av sjukhusvistelser baseras på data ur studien ATTR-

ACT som härrör från patienter med ATTRwt. 
 OS i Vyndaqel-armen extrapoleras med hjälp av en Weibullfördelning 

o Extrapoleringen är baserad på KM-estimat från såväl ATTR-ACT som 
B3461045 

 OS i Placebo-armen extrapoleras med hjälp av en Weibullfördelning 
o Extrapoleringen är baserad på KM-estimat från ATTR-ACT 

 Från och med cykel 188 korresponderar mortalitetsrisken i Vyndaqel-armen med 
mortalitetsrisken i kontrollarmen 

 Inga behandlingsspecifika nyttovikter 
o NYHA-klass I = 0,77; NYHA-klass II = 0,71; NYHA-klass III = 0,64; NYHA-

klass IV = 0,56. 
 Läkemedelskostnaderna för Vyndaqel baseras på kostnad efter återbäring, 

sidoöverenskommelsen som slutits mellan företaget och regionerna till följd av 
trepartsöverläggningarna som ägt rum tas således i beaktning.  

 Priset för sjukhusvistelser baseras på uppgifter från Södra sjukvårdsregionen för år 
2021. 

 
Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår uppgår i TLV:s grundscenario till cirka 
968 000 kronor, se tabell 15. Detta resultat baseras på kostnad efter återbäring för Vyndaqel. 
TLV:s resultat omfattar patienter med ATTRwt och patienter med ATTRv som har 
kardiomyopati men saknar betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat. 
Parametrarna som driver resultatet är i huvudsak läkemedelskostnader, hur länge patienter 
lever och vilka NYHA-klasser patienter tillhör. 
 
Antal vunna kvalitetsjusterade levnadsår, för Vyndaqel-armen jämfört med kontrollarmen, 
uppgår till 1,66 vilket betyder att resultatet är förhållandevis robust för kostnadsförändringar 
om än mindre robust än företagets resultat eftersom antal vunna kvalitetsjusterade levnadsår 
vid behandling med Vyndaqel är färre i TLV:s analys jämfört med företagets samtliga analyser.  
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Tabell 15 Resultat från TLV:s grundscenario, pris på Vyndaqel baserat på pris efter återbäring till följd av 
sidoöverenskommelse  

Vyndaqel BSC Skillnad 

Läkemedelskostnader [----] [----] [----] 

Kostnader för sjukhusvistelser [----] [----] [----] 

Övriga vårdkostnader [----] [----] [----]  

Totala behandlingskostnader [----] [----] [----]  

Levnadsår i NYHA-klass I (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass II (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass III (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass IV (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Totalt antal levnadsår (odiskonterade) [----] [----] 2,75 

Kvalitetsjusterade levnadsår (odiskonterade) [----] [----] 1,66 
 

Kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår 968 247 kr 

 
Baseras modellen på data från samtliga patienter från ATTR-ACT i stället för enbart patienter 
med ATTRwt uppgår kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår i TLV:s grundscenario 
till 969 940 kronor och antal vunna kvalitetsjusterade levnadsår uppgår till 1,68. 

3.3 TLV:s känslighetsanalyser 
Känslighetsanalyserna (se tabell 16, 17, 18, 19, 20, 21, och 22) visar att TLV:s resultat 
förhållandevis robusta för samtliga parametrar förutom förändring av tidshorisont. Robusta i 
den mening att kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår som mest avviker med 
mindre än 300 000 kronor från motsvarande kostnad i TLV:s grundscenario när övriga 
parametrar justeras.  TLV har i huvudsak korrigerat parameter som påverkar överlevnad och 
behandlingseffekten av Vyndaqel eftersom det är dessa parametrar som driver resultatet och 
som dessutom omfattas av osäkerhet. Läkemedelskostnaderna för Vyndaqel korrigeras ej, 
explicit, i TLV:s känslighetsanalyser trots att det är en drivande parameter och detta beror på 
att priset för Vyndaqel inte omfattas av osäkerhet.  
 
Baseras modellen på data från samtliga patienter från ATTR-ACT i stället för enbart patienter 
med ATTRwt hamnar resultaten från vissa känslighetsanalyser något närmare resultat från 
TLV:s grundscenario medan andra hamnar något längre ifrån. Känslighetsanalyser baserade 
på data från samtliga patienter i ATTR-ACT presenteras i bilaga 6. 
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Tabell 16 TLV:s känslighetsanalyser (tabell ett av sju) 

Parameter 
Grundscena

rio 
Känslighetsanalys 

Kostnad per 
vunnet 

kvalitets-
justerat 

levnadsår 

Tidshorisont 
Livstidspers-

pektiv 

5 år [----] 

10 år [----] 

15 år [----] 

20 år [----] 

Extrapolerings-fördelning för 
OS 

Weibullfördel
ning i båda 

behandlings-
armarna  

Gammafördelning i båda 
behandlingsarmarna 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-armen och 
Weibullfördelning i kontrollarmen 

[----] 

Nyttoviktstariff 
Svenska 
tariffen 

Brittiska tariffen [----] 

Frekvens av 
sjukhusinläggningar 

Behandlingss
pecifik  

frekvens 
baserat på 

data  
från ATTR-
ACT med 
ATTRwt 

Samma frekvens av sjukhusvistelser  
I båda behandlingsarmarna vilka 

 baseras på medelvärden av frekvenserna 
som tillämpas i  

TLV:s grundscenario 

[----] 

Samma frekvens av sjukhusvistelser  
I båda behandlingsarmarna genom  

att sjukhusvistelserna i kontrollarmen 
antas korrespondera med frekvensen 
av sjukhusvistelser i Vyndaqel-armen 

[----] 

Samma frekvens av sjukhusvistelser i 
båda behandlingsarmarna genom att 

sjukhusvistelserna i Vyndaqel-armen antas 
korrespondera med frekvensen av 

sjukhusvistelser i kontrollarmen 

[----] 

Behandlingsspecifika frekvenser av 
sjukhusvistelser baserade på värden från 
ATTR-ACT för hela studiepopulationen 

[----] 

Förflyttningar mellan NYHA-
klass I, II, III, och IV i 
Vyndaqel-armen från och 
med cykel trettio 

Baserade på 
övergångssa
nnolikheter  

som 
beräknats 
med hjälp  

av data från 
ATTR-ACT 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
fördubblas 

[----] 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
tredubblas 

[----] 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
fördubblas medan risken att hamna i en 

lägre NYHA-klass divideras med två 

[----] 

Förflyttningar mellan NYHA-
klass I, II, III, och IV i båda 
behandlingsarmarna från och 
med cykel trettio 

Baserade på 
övergångssa
nnolikheter  

som 
beräknats 
med hjälp  

av data från 
ATTR-ACT 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
fördubblas 

[----] 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
tredubblas 

[----] 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
fördubblas medan risken att hamna i en 

lägre NYHA-klass divideras med två 

[----] 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
tredubblas medan risken att hamna i en 

lägre NYHA-klass divideras med tre 

[----] 

Sannolikheten för övergångar i 
kontrollarmen korresponderar med 

motsvarande sannolikheter i Vyndaqel-
armen 

[----] 
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Tabell 17 TLV:s känslighetsanalyser (tabell två av sju) 

Parameter Grundscenario Känslighetsanalys 

Kostnad 
per vunnet 
kvalitets-
justerat 

levnadsår 

Nyttovikter 

Kombination mellan 
data  

från ATTR-ACT och 
livskvaliteten hos 

normalbefolkningen 
bland människor som 

är 74 år gamla 

Kombination mellan data från ATTR-ACT 
och livskvaliteten hos normalbefolkningen 

bland människor som är 67 år gamla 

[----] 

Kombination mellan data från ATTR-ACT 
och livskvaliteten hos normalbefolkningen 

bland människor som är 78 år gamla 

[----] 

Kombination mellan data från ATTR-ACT 
och livskvaliteten hos normalbefolkningen 

bland människor som är 80 år gamla 

[----] 

Baserat på data från ATTR-ACT [----] 

Nyttovikterna minskas med 15 procent 
jämfört med vad de uppmätts till i ATTR-

ACT vilket exempelvis resulterar i att 
nyttovikten för patienter som tillhör 

NYHA-klass I uppgår till 0,78 

[----] 

Patientpopulation vid 
behandlingsstart och 
Förflyttningar mellan 
NYHA-klass I, II, III, och IV 
båda behandlingsarmarna 

Samtliga patienter i 
ATTR-ACT som har 

ATTRwt vilket 
inkluderar patienter 
som tillhör NYHA-

klass I, II, och 
III och nyttovikter från 

ATR-ACT 

Enbart patienter som tillhör NYHA-klass 
I och II men omfattar patienter från 
ATTR-ACT som har såväl ATTRwt 

som ATTRwt 

[----] 

Enbart patienter som tillhör NYHA-klass 
I och II men omfattar patienter från 

ATTR-ACT som har såväl ATTRwt som 
ATTRv och sannolikheten att hamna i en 

högre/lägre NYHA-klass 
fördubblas/halveras 

[----] 

Enbart patienter som tillhör NYHA-klass 
I och II men omfattar patienter från 

ATTR-ACT som har såväl ATTRwt som 
ATTRv och sannolikheten att hamna i en 

högre/lägre NYHA-klass 
tredubblas/divideras med tre 

[----] 

OS-Extrapolerings-
fördelningar och 
övergångssannolikheter 
som styr förflyttningar 
mellan NYHA-klasser från 
och med cykel trettio 

Weibullfördelning  
i båda behandlings- 

armarna; Övergångs-
sannolikheter 

baserade på data 
från ATTR-ACT 

Gammafördelning i båda 
behandlingsarmarna; risken att hamna i 

en högre/lägre NYHA-klass 
fördubblas/halveras i båda 

behandlingsarmarna 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-armen och 
Weibullfördelning i kontrollarmen; risken 
att hamna i en högre/lägre NYHA-klass 

fördubblas/halveras i båda 
behandlingsarmarna 

[----] 

Nyttoviktstariff och OS- 
extrapoleringsfördelning 

Weibullfördelning i 
båda behandlings-

armarna;  
svenska tariffen 

Gamma i båda behandlingsarmarna; 
brittiska tariffen 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-armen och 
Weibullfördelning i kontrollarmen; 

brittiska tariffen 

[----] 

Övergångssannolikheter 
som styr förflyttningar 
mellan NYHA-klasser  
från och med cykel  
trettio och nyttovikts- 
tariff 

Övergångssannolik-
heter baserade på 

data från ATTR-ACT; 
svenska tariffen 

Risken att hamna i en högre/lägre NYHA-
klass fördubblas/halveras i båda 

behandlingsarmarna; brittiska tariffen 

[----] 
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Tabell 18 TLV:s känslighetsanalyser (tabell tre av sju) 

Parameter Grundscenario Känslighetsanalyser 

Kostnad 
per vunnet 
kvalitets- 
justerat 

levnadsår 

OS-extrapolerings-
fördelningar, 
övergångs-
sannolikheter som styr 
förflyttningar mellan 
NYHA-klasser från och 
med cykel 30, och 
nyttovikts-tariff 

Weibullfördelning i båda 
behandlingsarmarna; 
övergångs-sannolikheter 
baserade på data från ATTR-
ACT; svenska tariffen 

Gammafördelning i båda 
behandlingsarmarna; risken att 
hamna i en högre/lägre NYHA-
klass fördubblas/halveras i båda 
behandlings-armarna; brittiska 
tariffen 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-
armen och Weibullfördelning i 
kontrollarmen; risken att hamna i 
en högre/lägre NYHA-klass 
fördubblas/ halveras i båda 
behandlingsarmarna; brittiska 
tariffen 

[----] 

Os-extrapolerings-
fördelningar och 
nyttovikter 

Weibull-fördelning i båda 
behandlings-armarna och 
nyttovikterna har justerats så 
att livskvalitén för patienter 
som tillhör NYHA-klass I inte 
överskrider livskvaliteten hos 
74-åringar i normal-
befolkningen 
  

Gammafördelning i båda 
behandlings-armarna; 
nyttovikterna har justerats så att 
livskvalitén för patienter som 
tillhör NYHA-klass I inte 
överskrider livskvaliteten hos 67-
åringar i normal-befolkningen 

[----] 

Gammafördelning i båda 
behandlings-armarna; 
nyttovikterna har justerats så att 
livskvalitén för patienter som 
tillhör NYHA-klass I inte 
överskrider livskvaliteten hos 80-
åringar i normal-befolkningen 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-
armen och Weibullfördelning i 
kontrollarmen; nyttovikterna har 
justerats så att livskvaliteten för 
patienter som tillhör NYHA-klass I 
inte överskrider livskvaliteten hos 
67-åringar i normal-befolkningen 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-
armen och Weibullfördelning i 
kontrollarmen; nyttovikterna har 
justerats så att livskvaliteten för 
patienter som tillhör NYHA-klass I 
inte överskrider livskvaliteten hos 
80-åringar i normalbefolkningen 

[----] 
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Tabell 19 TLV:s känslighetsanalyser (tabell fyra av sju) 

Parameter Grundscenario Känslighetsanalyser 

Kostnad 
per vunnet 
kvalitets- 
justerat 

levnadsår 

OS-extrapolerings-
fördelning, nyttovikter, 
och övergångs-
sannolikheter som styr 
förflyttningar mellan 
NYHA-klasser från och 
med cykel trettio 

Weibullfördelning i 
båda behandlings-

armarna; nytto-vikterna 
har justerats så att 

livskvalitén för patienter 
som tillhör NYHA-klass 
I inte överskrider livs-

kvaliteten hos 74-
åringar i normal-

befolkningen; 
övergångssannolik-

heter baserade på data 
från ATTR-ACT 

Gammafördelning i båda behandlings-
armarna; nyttovikterna har justerats 
så att livskvalitén för patienter som 
tillhör NYHA-klass I inte överskrider 

livskvaliteten hos 67-åringar i normal-
befolkningen; risken att hamna i en 
högre/lägre NYHA-klass fördubblas/ 
halveras i båda behandlingsarmarna 

[----] 

Gammafördelning i båda behandlings-
armarna; nyttovikterna har justerats 
så att livskvalitén för patienter som 
tillhör NYHA-klass I inte överskrider 

livskvaliteten hos 80-åringar i normal-
befolkningen; risken att hamna i en 
högre/lägre NYHA-klass fördubblas/ 
halveras i båda behandlingsarmarna 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-armen 
och Weibullfördelning i kontrollarmen; 

nyttovikterna har justerats så att 
livskvalitén för patienter som tillhör 
NYHA-klass I inte överskrider livs-
kvaliteten hos 67-åringar i normal-
befolkningen; risken att hamna i en 
högre/lägre NYHA-klass fördubblas/ 
halveras i båda behandlingsarmarna 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-armen 
och Weibullfördelning i kontrollarmen; 
nyttovikterna har justerats så att livs-

kvalitén för patienter som tillhör NYHA-
klass I inte överskrider livskvaliteten 
hos 80-åringar i normalbefolkningen; 

risken att hamna i en högre/lägre 
NYHA-klass fördubblas/halveras i båda 

behandlingsarmarna 

[----] 

Patientpopulation vid 
behandlingsstart och OS-
extrapoleringsfördelning 

Samtliga patienter i 
ATTR-ACT som har 

ATTRwt vilket 
inkluderar patienter 

som tillhör NYHA-klass 
I, II, och 

III; Weibullfördelning i 
båda behandlings-

armarna 

Enbart patienter som tillhör NYHA-klass 
I och II men omfattar patienter från 
ATTR-ACT som har såväl ATTRwt 

som ATTRwt; Gammafördelning i båda 
behandlingsarmarna 

[----] 

Enbart patienter som tillhör NYHA-klass 
I och II men omfattar patienter från 
ATTR-ACT som har såväl ATTRwt 
som ATTRwt; Gammafördelning i 

Vyndaqel-armen och Weibullfördelning 
i kontrollarmen 

[----] 
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Tabell 20 TLV:s känslighetsanalyser (tabell fem av sju) 

Parameter Grundscenario Känslighetsanalyser 

Kostnad 
per vunnet 
kvalitets- 
justerat 

levnadsår 

Patientpopulation vid 
behandlingsstart och 
nyttovikter 

Samtliga patienter i 
ATTR-ACT som har 

ATTRwt vilket 
inkluderar patienter 
som tillhör NYHA-

klass I, II, och 
III I; nyttovikterna har 

justerats så att 
livskvalitén för 

patienter som tillhör 
NYHA-klass I inte 

överskrider 
livskvaliteten hos 74-

åringar i 
normalbefolkningen 

Enbart patienter som tillhör NYHA-klass 
I och II men omfattar patienter från 
ATTR-ACT som har såväl ATTRwt 

som ATTRwt; nyttovikterna har justerats 
så att livskvalitén för patienter som tillhör 

NYHA-klass I inte överskrider 
livskvaliteten hos 67-åringar i 

normalbefolkningen 

[----] 

Enbart patienter som tillhör NYHA-klass 
I och II men omfattar patienter från 
ATTR-ACT som har såväl ATTRwt 

som ATTRwt; nyttovikterna har justerats 
så att livskvalitén för patienter som tillhör 

NYHA-klass I inte överskrider 
livskvaliteten hos 80-åringar i 

normalbefolkningen 

[----] 

Patientpopulation vid 
behandlingsstart, 
nyttovikter och 
övergångssannolikheter 
som styr hur patienter 
förflyttar sig mellan 
NYHA-klasser 

Samtliga patienter i 
ATTR-ACT som har 

ATTRwt vilket 
inkluderar patienter 
som tillhör NYHA-
klass I, II, och III I; 
nytto-vikterna har 

justerats så att 
livskvalitén för 

patienter som tillhör 
NYHA-klass I inte 
överskrider livs-

kvaliteten hos 74-
åringar i normal-

befolkningen; 
övergångs-

sannolikheter 
baserade på data från 

ATTR-ACT 

Enbart patienter som tillhör NYHA-klass 
I och II men omfattar patienter från 
ATTR-ACT som har såväl ATTRwt 

som ATTRwt; nyttovikterna har justerats 
så att livskvalitén för patienter som tillhör 

NYHA-klass I inte överskrider 
livskvaliteten hos 67-åringar i 

normalbefolkningen; risken att hamna i 
en högre/lägre NYHA-klass 
fördubblas/halveras i båda 

behandlingsarmarna 

[----] 

Enbart patienter som tillhör NYHA-klass 
I och II men omfattar patienter från 
ATTR-ACT som har såväl ATTRwt 

som ATTRwt; nyttovikterna har justerats 
så att livskvalitén för patienter som tillhör 

NYHA-klass I inte överskrider 
livskvaliteten hos 80-åringar i 

normalbefolkningen; risken att hamna i 
en högre/lägre NYHA-klass 
fördubblas/halveras i båda 

behandlingsarmarna 

[----] 
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Tabell 21 TLV:s känslighetsanalyser (tabell sex av sju) 
Parameter 

Grundscenario Känslighetsanalyser 

Kostnad  
per vunnet  
kvalitets- 
justerat 

levnadsår 

Patientpopulation vid 
behandlingsstart och 
fördelning mellan NYHA-
klasser 

Samtliga patienter i 
ATTR-ACT som har 

ATTRwt vilket inkluderar 
patienter som tillhör 

NYHA-klass I, II, och III I; 
patienter mellan NYHA-

klass I, II, III och IV. 

Samtliga patienter i ATTR-ACT som 
har ATTRwt. Patienter som i TLV:s 
grundscenario tillhörde NYHA-klass 
I vid behandlingsstart tillhör i stället 
NYHA-klass II. Ingen patient tillhör 
någonsin i NYHA-klass I. Från och 

med Cykel 30 lämnar aldrig 
patienter en högre NYHA-klass för 

en lägre. 

[----] 

Enbart patienter som tillhör NYHA-
klass I och II men omfattar patienter 

från ATTR-ACT som har såväl 
ATTRwt som ATTRwt. Patienter 

som i TLV:s grundscenario tillhörde 
NYHA-klass I vid behandlingsstart 
tillhör i stället NYHA-klass II. Ingen 

patient tillhör någonsin i NYHA-
klass I. Från och med Cykel 30 
lämnar aldrig patienter en högre 

NYHA-klass för en lägre.  

[----] 

Patientpopulation vid 
behandlingsstart och 
fördelning mellan NYHA-
klasser och OS-
extrapoleringsfördelningar 

Samtliga patienter i 
ATTR-ACT som har 

ATTRwt vilket inkluderar 
patienter som tillhör 

NYHA-klass I, II, och III I; 
patienter mellan NYHA-
klass I, II, III och IV. OS i 

båda behandlings-
armarna extrapoleras 

med hjälp av en 
Weibullfördelning 

Samtliga patienter i ATTR-ACT som 
har ATTRwt. Patienter som i TLV:s 
grundscenario tillhörde NYHA-klass 
I vid behandlingsstart tillhör i stället 
NYHA-klass II. Ingen patient tillhör 
någonsin i NYHA-klass I. Från och 

med Cykel 30 lämnar aldrig 
patienter en högre NYHA-klass för 

en lägre. OS i båda 
behandlingsarmarna extrapoleras 
med hjälp av en Gammafördelning 

[----] 

Samtliga patienter i ATTR-ACT som 
har ATTRwt. Patienter som i TLV:s 
grundscenario tillhörde NYHA-klass 
I vid behandlingsstart tillhör i stället 
NYHA-klass II. Ingen patient tillhör 
någonsin i NYHA-klass I. Från och 

med Cykel 30 lämnar aldrig 
patienter en högre NYHA-klass för 

en lägre. OS i Vyndaqel-armen 
extrapoleras med hjälp av en 

Gammafördelning medan OS i 
kontrollarmen extrapoleras med 

hjälp av en Weibullfördelning 

[----] 
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Tabell 22 TLV:s känslighetsanalyser (tabell sju av sju) 

Parameter Grundscenario Känslighetsanalyser 

Kostnad  
per vunnet  
kvalitets- 
justerat 

levnadsår 

Patientpopulation vid 
behandlingsstart och 
fördelning mellan NYHA-
klasser och OS-
extrapoleringsfördelningar 

Samtliga patienter i 
ATTR-ACT som har 

ATTRwt vilket inkluderar 
patienter som tillhör 

NYHA-klass I, II, och III I; 
patienter mellan NYHA-
klass I, II, III och IV. OS i 

båda behandlings-
armarna extrapoleras med 

hjälp av en 
Weibullfördelning 

Vid behandlingsstart tillhör 
samtliga patienter NYHA-klass II 
och ingen patient tillhör någonsin 
NYHA-klass I. Efter 30 månader 
lämnar aldrig patienter en högre 
NYHA-klass för än lägre. OS i 

båda behandlingsarmarna 
extrapoleras med hjälp av en 

Gammafördelning 

[----] 

Vid behandlingsstart tillhör 
samtliga patienter NYHA-klass II 
och ingen patient tillhör någonsin 
NYHA-klass I. Efter 30 månader 
lämnar aldrig patienter en högre 
NYHA-klass för än lägre. OS i 

Vyndaqel-armen extrapoleras med 
hjälp av en Gammafördelning 

medan OS i kontrollarmen 
extrapoleras med hjälp av en 

Weibullfördelning 

[----] 

 

3.4 Osäkerhet i resultaten 
Osäkerheten i resultaten bedömer TLV som medelhög till hög och denna bedömning vilar i 
huvudsak på fyra faktorer: 

 Behandlingseffekten av Vyndaqel är beroende av vilken NYHA-klass patienter tillhör 
och huruvida fördelningen av patienter i studien ATTR-ACT vilken ligger till grund för 
TLV:s resultat överensstämmer med fördelningen bland patienter som kommer att 
behandlas med Vyndaqel i Sverige kan TLV inte utröna.  

 Patienter med ATTRwt och patienter med ATTRv och kardiomyopati utan betydande 
amyloidossymtom från andra organ analyseras tillsammans som en enda patientgrupp 
eftersom TLV bedömt att dessa patienter upplever ett liknande sjukdomsförlopp. 
Skulle denna bedömning vara felaktig återspeglar resultaten i den hälsoekonomiska 
analysen sannolikt inte patienter med ATTRv som har kardiomyopati men saknar 
betydande amyloidossymtom från andra organ än hjärtat eftersom data i modellen 
baseras på patienter med ATTRwt. 

 En majoritet av antal vunna kvalitetsjusterade levnadsår sker efter studietiden i ATTR-
ACT och förhållandevis långt in i framtiden i förhållande till när behandling med 
Vyndaqel påbörjas. 

 Fördelning av patienter mellan NYHA-klasser baseras på data från ATTR-ACT och 
dessa data är inte fullständiga. Till följd av data från ATTR-ACT inte är fullständiga 
antas exempelvis i Vyndaqel-armen att data som beskriver med vilken sannolikhet 
patienter rör sig mellan olika NYHA-klasser mellan månad 30 och 48 för att prediktera 
med vilken sannolikhet patienter rör sig mellan NYHA-klasser åtta år efter 
behandlingsstart. 

Avseende osäkerheten kring huruvida patienter med ATTRwt och patienter med ATTRv och 
kardiomyopati utan amyloidossymtom från andra organ än hjärtat har en homogen 
sjukdomsbild är det värt att nämna att patienter med ATTRwt förväntas utgöra en majoritet 
av patientpopulationen.  
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3.5 Budgetpåverkan 
Företaget har uppskattat antal patienter under åren 2021, 2022, respektive 2023 till [----], [--
--], respektive [----] stycken. [----] respektive [----] patienter motsvarar en försäljning om cirka 
[----] respektive [----] kronor till ansökt pris (AUP).  
 
TLV:s bedömning: Till följd av sidoöverenskommelsen som slutits mellan företaget och 
regionerna är kostnaden per patient med största sannolikhet överskattad. 

3.6 Samlad bedömning av resultaten 
Den hälsoekonomiska analys som företaget bifogat i ärendet är en kostnadsnyttoanalys som 
visar att behandling med Vyndaqel förlänger patienters överlevnad samt senarelägger 
progression av sjukdomen, TTR-amyloidos, jämfört med inget tillägg till BSC. Senarelägger i 
den mening att risken att hamna i en högre NYHA-klass är lägre vid behandling med Vyndaqel 
jämfört inget tillägg till BSC. Dessa två antaganden är i linje med resultaten från ATTR-ACT 
och TLV finner dem rimliga. TLV antar däremot en mindre överlevnadsvinst än företaget. 
 
TLV:s grundscenario består av en analys och inom ramen för denna analys omfattas patienter 
med ATTRwt samt patienter med ATTRv som har kardiomyopati men saknar betydande 
amyloidossymtom från andra organ än hjärtat. Patienter med ATTRv som har kardiomyopati 
samt betydande amyloidsymtom från andra organ än hjärtat inkluderas inte i TLV:s analys.  
 
Överlevnadsdata från ATTR-ACT som används i TLV:s grundscenario baseras inte på samtliga 
patienter från ATTR-ACT. I stället använder TLV enbart data baserat på patienter med 
ATTRwt. 
 
TLV:s grundscenario visar att kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår uppgår till 
cirka 968 000 kronor med hänsyn tagen till sidoöverenskommelsen. Resultatet bedöms av 
TLV omfattas av medelhög till hög osäkerhet till följd av ett antal faktorer, exempelvis att 
Vyndaqels behandlingseffekt beroende av vilken NYHA-klass patienter tillhör och det är 
osäkert hur fördelningen av patienter mellan NYHA-klasser i ATTR-ACT vilken ligger till 
grund för TLV:s resultat korresponderar med hur patienter som är aktuella för behandling med 
Vyndaqel 61 mg i Sverige skulle fördelas mellan olika NYHA-klasser.  

3.7 Subvention och prisnivåer i andra länder 

 

NICE, den engelska HTA-myndigheten, har utvärderat Vyndaqel för patienter med 
transtyretinamyloidos (TTR-amyloidos) och har avslagit företagets ansökan om subvention 
eftersom kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår överskrider vad NICE vanligtvis 
accepterar.   
 
NCPE Ireland, den Irländska HTA-myndigheten, har utvärderat Vyndaqel för patienter med 
transtyretinamyloidos (TTR-amyloidos) och har avslagit företagets ansökan om subvention. 
Beslutet kan komma att revideras ifall läkemedlets kostnadseffektivitet i förhållande till 
relevanta jämförelsealternativ förbättras. 
 
Vyndaqel har utvärderats av CADTH, den kanadensiska HTA-myndigheten, och har erhållit 
rekommendation för subvention. För att vara aktuell för subvention måste patienterna 
uppfylla följande kriterier:  

 NYHA-klass I–III 

 Hjärtsviktshistorik 

 Ej erhållit hjärt- eller levertransplantation 
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 Ej implanterat mekaniskt hjälphjärta som cirkulationsunderstöd 

 Ej erhållit annan sjukdomsmodifierande behandling mot TTR-amyloidos 

3.8 Företagets uppgifter om subvention och pris i andra länder 
Av TLV:s instruktion (2007:1206) framgår att myndigheten ska jämföra prisnivån i Sverige 
med prisnivån i andra länder för relevanta produkter på läkemedelsområdet. Detta är en del 
av TLV:s bakgrundsanalyser och avser den internationella marknaden för aktuell produkt.  
  
Information om eller jämförelser med andra länders priser är inte ett beslutskriterium för TLV 
utan syftar till att fördjupa förståelsen för marknaden och stödja arbetet med att säkerställa 
fortsatt god tillgång till läkemedel inom förmånerna. Inom ramen för bakgrundsanalysen är 
information om bl. a. pris, försäljningsvolymer och subventionsstatus i andra jämförbara 
länder värdefull.  
  
Vi har bett företaget att lämna tillgänglig information om senast aktuella priser, godkända 
indikationer, försäljningsvolymer, samt subventionsstatus för deras produkt i jämförbara 
länder.   
 
Nedan, i tabell 14, följer de uppgifter företaget lämnat in. 
 
 
Tabell 23 Priser i andra länder 

[----] [----] [----] [----] 

[----] [----] [----] [----] 

[----] [----] [----] [----] 

  



 

35 
Dnr 3859/2020 

4 Regler och praxis 

4.1 Den etiska plattformen 
I förarbetena anges att TLV:s beslutsfattande utgår från tre grundläggande principer: 
människovärdesprincipen - att vården ska ges med respekt för alla människors lika värde och 
för den enskilda människans värdighet, behovs- och solidaritetsprincipen – att den som har 
det största behovet av hälso- och sjukvården ska ges företräde till vården samt 
kostnadseffektivitetsprincipen – att det bör eftersträvas en rimlig relation mellan kostnader 
och effekt, mätt i förbättrad hälsa och förhöjd livskvalitet (se prop. 2001/02:63 s. 44 ff., jfr 
prop. 1996/97:60 s. 19 ff.). 
 
En sammanvägning görs av de tre principerna vid fastställandet av betalningsviljan för en 
behandling. En högre kostnad per QALY kan i regel accepteras när svårighetsgraden är hög 
eller om det finns få andra behandlingar att välja bland. 

4.2 Författningstext m.m. 
Grunder för den etiska plattformen framgår av 15 § lagen (2002:160) om läkemedelsförmåner 
m.m. (förmånslagen). Denna paragraf och andra aktuella bestämmelser framgår av bilaga 1. 

5 Sammanvägning 
Transtyretin (TTR)-amyloidos är en inlagringssjukdom där inlagringen sker av proteinet 
transtyretin som veckats felaktigt. Sjukdomen finns i en ovanlig ärftlig form och en vanligare 
åldersrelaterad form utan underliggande mutationer i TTR-genen. Sjukdomsförloppet är 
progressivt och proteininlagring i hjärtmuskeln kan leda till hjärtarytmi och kardiomyopati 
som utvecklas till hjärtsvikt. Sjukdomen medför försämrad fysisk förmåga, minskad 
livskvalitet och förkortad förväntad livslängd. TLV bedömer att sjukdomens svårighetsgrad på 
gruppnivå är mycket hög. TLV konstaterar att svårighetsgraden sannolikt är högre för den 
ärftliga sjukdomsformen på grund av en större inverkan på förväntad livslängd, samt vidare 
att svårighetsgraden varierar mellan individer exempelvis beroende på hur svår 
hjärtfunktionsnedsättningen är. 
 
Vyndaqel 61 mg är avsett för behandling av åldersrelaterad eller ärftlig transtyretinamyloidos 
(TTR-amyloidos) hos vuxna med kardiomyopati.  
 
Vyndaqel innehåller det verksamma ämnet tafamidis som hindrar inlagring av felaktigt veckat 
transtyretin genom att binda till transtyretin och hindra proteinet från att veckas felaktigt. 
Vyndaqel 61 mg tillhandahålls som orala kapslar. 
 
I avsaknad av andra sjukdomsmodifierande läkemedelsbehandlingar mot TTR-amyloidos 
bedömer TLV att inget tillägg till bästa understödjande behandling är relevant 
jämförelsealternativ till Vyndaqel 61 mg. 
 
Effekten av tafamidis vid behandling av patienter med TTR-amyloidos med kardiomyopati och 
hjärtsviktshistorik har studerats i en placebokontrollerad parallellgruppsstudie som efter en 
30 månaders randomiserad fas övergick i en öppen uppföljningsfas där samtliga kvarvarande 
patienter gavs tafamidis. Resultaten visade att behandling med tafamidis, i jämförelse med 
placebo, ledde till signifikant lägre frekvens av dödsfall oavsett orsak och sjukhusinläggningar 
till följd av hjärtkärlhändelser. Vidare visades tafamidis ha bättre effekt än placebo avseende 
bromsande av sjukdomsprogress i form av förändring i sex minuters gångtest och 
patientskattad hälsostatus. 
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Den hälsoekonomiska analys som företaget bifogat i ärendet är en kostnadsnyttoanalys som 
visar att behandling med Vyndaqel förlänger patienters överlevnad samt senarelägger 
progression av sjukdomen, TTR-amyloidos, jämfört med inget tillägg till BSC. Senarelägger i 
den mening att risken att hamna i en högre NYHA-klass är lägre vid behandling med Vyndaqel 
jämfört inget tillägg till BSC. Dessa två antaganden är i linje med resultaten från ATTR-ACT 
och TLV finner dem rimliga. Hur mycket längre patienter som behandlas med Vyndaqel lever 
jämfört med inget tillägg till BSC bedömer TLV emellertid som osäkert och TLV antar en 
mindre överlevnadsvinst jämfört med företaget vilket är en av de större skillnaderna mellan 
TLV:s och företagets grundscenario. 
 
TLV:s grundscenario består av en analys medan företagets grundscenario [----------------------
---------]. I TLV:s grundscenario görs en gemensam analys för patienter med ATTRwt samt 
patienter med ATTRv som har kardiomyopati men saknar betydande amyloidossymtom från 
andra organ än hjärtat. Detta mot bakgrund av att TLV bedömer att företagets antagande, att 
sjukdomsförloppet för patienter med ATTRv som har kardiomyopati men saknar betydande 
amyloidossymtom från andra organ än hjärtat i stora drag korresponderar med 
sjukdomsförloppet för patienter med ATTRwt, är rimligt givet att patienterna tillhör samma 
NYHA-klass. Patienter med ATTRv som har kardiomyopati samt betydande amyloidossymtom 
i andra organ än hjärtat omfattas ej av TLV:s analys eftersom TLV bedömer att varken studien 
ATTR-ACT eller den hälsoekonomiska modellen fångar upp dessa patienter och deras 
sjukdomsförlopp.  
 
Överlevnadsdata från ATTR-ACT som används i TLV:s grundscenario baseras inte på samtliga 
patienter från ATTR-ACT, det vill säga ATTRwt och ATTRv. I stället använder TLV enbart data 
baserat på patienter med ATTRwt. Anledningen till att TLV exkluderar data baserat på 
patienter med ATTRv är att inkludering av samtliga patienter resulterar i fler vunna 
kvalitetsjusterade levnadsår än om respektive population, ATTRwt och ATTRv, analyseras var 
för sig vilket TLV inte finner rimligt. Alternativet stod således mellan att basera analysen på 
data från patienter med antingen ATTRwt eller ATTRv och av dessa två populationer bedömer 
TLV att det är mer rimligt att basera analysen på patienter med ATTRwt.  
 
TLV:s grundscenario visar att kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår uppgår till 
cirka 968 000 kronor med hänsyn tagen till sidoöverenskommelsen. Resultatet bedöms av 
TLV omfattas av medelhög till hög osäkerhet till följd av ett antal faktorer, exempelvis att 
Vyndaqels behandlingseffekt beroende av vilken NYHA-klass patienter tillhör och det är 
osäkert hur fördelningen av patienter mellan NYHA-klasser i ATTR-ACT korresponderar med 
hur patienter som är aktuella för behandling med Vyndaqel 61 mg i Sverige skulle fördelas 
mellan olika NYHA-klasser. 
 
Sammantaget bedömer TLV att kriterierna i 15 § lagen om läkemedelsförmåner m.m. är 
uppfyllda för att Vyndaqel 61 mg till kostnad efter återbäring endast om subventionen 
förenas med begränsningar och villkor i enlighet med 11 § lagen om läkemedelsförmåner 
m.m. Ansökan ska därför bifallas med följande begränsningar. Subventioneras endast vid 
behandling av vuxna med kardiomyopati och hjärtsviktshistorik samt: 1) ATTRwt (förvärvad 
sjukdom) eller 2) ATTRv (ärftlig sjukdom) utan betydande amyloidossymtom från andra 
organ än hjärtat. [Denna begränsning ändrades efter diskussion av nämnden, se Bilaga 7] 
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Bilagor 

Bilaga 1 - Utdrag ur lagen (2002:160) om läkemedelsförmåner m.m. 
 
8 § första stycket  
Den som marknadsför ett läkemedel eller en vara som avses i 18 § får ansöka om att läkemedlet 
eller varan ska ingå i läkemedelsförmånerna enligt denna lag. Sökanden ska visa att villkoren 
enligt 15 § är uppfyllda och lägga fram den utredning som behövs för att fastställa inköpspris 
och försäljningspris. 
 

10 § Tandvårds- och läkemedelsförmånsverket får på eget initiativ besluta att ett läkemedel 
eller en annan vara som ingår i läkemedelsförmånerna inte längre ska ingå i förmånerna.  

 

11 § Om det finns särskilda skäl får Tandvårds- och läkemedelsförmånsverket besluta att ett 
läkemedel eller en annan vara ska ingå i läkemedelsförmånerna endast för ett visst 
användningsområde. Myndighetens beslut får förenas med andra särskilda villkor. 

  

15 § Ett receptbelagt läkemedel ska omfattas av läkemedelsförmånerna och inköpspris och 
försäljningspris ska fastställas för läkemedlet under förutsättning att 

1. kostnaderna för användning av läkemedlet, med beaktande av bestämmelserna i 3 
kap. 1 § hälso- och sjukvårdslagen (2017:30), framstår som rimliga från medicinska, 
humanitära och samhällsekonomiska synpunkter, och 

2. det inte finns andra tillgängliga läkemedel eller behandlingsmetoder som enligt en 
sådan avvägning mellan avsedd effekt och skadeverkningar som avses i 4 kap. 1 § 
första stycket läkemedelslagen (2015:315) är att bedöma som väsentligt mer 
ändamålsenliga. 
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Bilaga 2 - Fördelning av patienter mellan NYHA-klass I och IV i företagets 
grundscenario 
 
Tabell 24 Fördelning av patienter mellan NYHA-tillstånd I-IV under cykel 0 till 30 (analys 1, 2, 5, och 6) – 
nämnaren utgörs enbart av patienter vid liv. 

Cykel 
Vyndaqel Placebo 
NYHA I NYHA II NYHA III NYHA IV NYHA I NYHA II NYHA III NYHA IV 

0 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

1 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

2 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

3 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

4 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

5 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

6 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

7 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

8 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

9 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

10 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

11 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

12 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

13 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

14 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

15 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

16 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

17 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

18 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

19 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

20 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

21 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

22 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

23 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

24 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

25 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

26 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

27 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

28 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

29 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

30 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 
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Tabell 25 Fördelning av patienter mellan NYHA-tillstånd I-IV under cykel 0 till 30 (analys 3 och 4) – nämnaren 
utgörs enbart av patienter vid liv 

Cykel 
Vyndaqel Placebo 
NYHA I NYHA II NYHA III NYHA IV NYHA I NYHA II NYHA III NYHA IV 

0 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

1 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

2 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

3 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

4 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

5 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

6 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

7 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

8 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

9 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

10 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

11 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

12 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

13 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

14 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

15 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

16 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

17 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

18 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

19 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

20 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

21 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

22 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

23 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

24 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

25 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

26 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

27 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

28 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

29 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

30 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 
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Bilaga 3 - Figurer och tabeller som beskriver parametrar som används i 
TLV:s grundscenarion 
 

 
 
 
 

Figur 9 Företagets tillämpade OS-kurvor i TLV:s grundscenario 
 
 
 
Tabell 26 Fördelning av dödsfall mellan NYHA-klass I, II, III, och IV i TLV:s grundscenario 

NYHA-klass 
Behandlingsarm 

Vyndaqel BSC 

I [----] [----] 

II [----] [----] 

III [----] [----] 

IV [----] [----] 

 
  

Figuren har belagts med sekretess med stöd 30 kap 23§ Offentlighets- 
och sekretesslagen (2009:400) 
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Tabell 27 Fördelning av patienter mellan NYHA-tillstånd I-IV under cykel 0 till 30 i TLV:s grundscenario – 
nämnaren utgörs enbart av patienter vid liv. 

Cykel 
Vyndaqel Placebo 
NYHA I NYHA II NYHA III NYHA IV NYHA I NYHA II NYHA III NYHA IV 

0 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

1 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

2 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

3 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

4 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

5 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

6 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

7 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

8 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

9 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

10 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

11 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

12 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

13 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

14 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

15 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

16 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

17 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

18 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

19 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

20 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

21 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

22 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

23 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

24 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

25 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

26 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

27 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

28 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

29 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 

30 [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] [----] 
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Tabell 28 Övergångssannolikheter tillämpade från och med cykel 30 i TLV:s grundscenario 
    Till NYHA I Till NYHA II Till NYHA III Till NYHA IV 

Vyndaqel 

Från NYHA I [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA II [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA IIII [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA IV [----] [----] [----] [----] 

Ingen behandling 

Från NYHA I [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA II [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA III [----] [----] [----] [----] 

Från NYHA IIV [----] [----] [----] [----] 

 
Tabell 29 Nyttovikterna som tillämpas i TLV:s grundscenario 

NYHA-klass Hälsorelaterad livskvalitet 

I [----] 

II [----] 

III [----] 

IV [----] 
 
 
 

 
 
 
 

 
Figur 10 TLV:s tillämpade ToT-kurva 
 
Tabell 30 Kostnader för sjukhusvistelser för kardiovaskulära händelser per cykel per patient som tillämpas 
i TLV:s grundscenario 

NYHA-klass 
Behandlingsarm 
Vyndaqel Ingen behandling 

I [----] [----] 

II [----] [----] 

III [----] [----] 

IV [----] [----] 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figuren har belagts med sekretess med stöd 30 kap 23§ Offentlighets- 
och sekretesslagen (2009:400) 
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Bilaga 4 - Företagets känslighetsanalyser 
 
Tabell 31 företagets känslighetsanalyser 
 

 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figuren har belagts med sekretess med stöd 30 kap 23§ Offentlighets- 
och sekretesslagen (2009:400) 
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Bilaga 5 – TLV:s grundscenario exklusive återbäring 
 
Tabell 32 TLV:s grundscenario exklusive återbäring till följd av sidoöverenskommelse  

Vyndaqel BSC Skillnad 

Läkemedelskostnader [----] [----] [----] 

Kostnader för sjukhusvistelser [----] [----] [----] 

Övriga vårdkostnader [----] [----] [----]  

Totala behandlingskostnader [----] [----] [----]  

Levnadsår i NYHA-klass I (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass II (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass III (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Levnadsår i NYHA-klass IV (odiskonterade) [----] [----] [----] 

Totalt antal levnadsår (odiskonterade) [----] [----] 2,75 

Kvalitetsjusterade levnadsår [----] [----] 1,66 
 

Kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsår 3 044 519 kr 
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Bilaga 6 – TLV:s känslighetsanalyser när data från studien ATTR-ACT 
baseras på samtliga patienter, oavsett om de har ATTRwt eller 
ATTRv 

Parameter 
Grundscena

rio 
Känslighetsanalys 

Kostnad per 
vunnet 

kvalitets-
justerat 

levnadsår 

Tidshorisont 
Livstidspers-

pektiv 

5 år [----] 

10 år [----] 

15 år [----] 

20 år [----] 

Extrapolerings-fördelning för 
OS 

Weibullfördel
ning i båda 

behandlings-
armarna  

Gammafördelning i båda 
behandlingsarmarna 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-armen och 
Weibullfördelning i kontrollarmen 

[----] 

Nyttoviktstariff 
Svenska 
tariffen 

Brittiska tariffen [----] 

Frekvens av 
sjukhusinläggningar 

Behandlingss
pecifik  

frekvens 
baserat på 

data  
från ATTR-
ACT med 
ATTRwt 

Samma frekvens av sjukhusvistelser  
I båda behandlingsarmarna vilka 

 baseras på medelvärden av frekvenserna 
som tillämpas i  

TLV:s grundscenario 

[----] 

Samma frekvens av sjukhusvistelser  
I båda behandlingsarmarna genom  

att sjukhusvistelserna i kontrollarmen 
antas korrespondera med frekvensen 
av sjukhusvistelser i Vyndaqel-armen 

[----] 

Samma frekvens av sjukhusvistelser i 
båda behandlingsarmarna genom att 

sjukhusvistelserna i Vyndaqel-armen antas 
korrespondera med frekvensen av 

sjukhusvistelser i kontrollarmen 

[----] 

Behandlingsspecifika frekvenser av 
sjukhusvistelser baserade på värden från 

ATTR-ACT för patienter med ATTRwt 

[----] 

Förflyttningar mellan NYHA-
klass I, II, III, och IV i 
Vyndaqel-armen från och 
med cykel trettio 

Baserade på 
övergångssa
nnolikheter  

som 
beräknats 
med hjälp  

av data från 
ATTR-ACT 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
fördubblas 

[----] 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
tredubblas 

[----] 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
fördubblas medan risken att hamna i en 

lägre NYHA-klass divideras med två 

[----] 

Förflyttningar mellan NYHA-
klass I, II, III, och IV i båda 
behandlingsarmarna från och 
med cykel trettio 

Baserade på 
övergångssa
nnolikheter  

som 
beräknats 
med hjälp  

av data från 
ATTR-ACT 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
fördubblas 

[----] 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
tredubblas 

[----] 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
fördubblas medan risken att hamna i en 

lägre NYHA-klass divideras med två 

[----] 

Risken att hamna i en högre NYHA-klass 
tredubblas medan risken att hamna i en 

lägre NYHA-klass divideras med tre 

[----] 

Sannolikheten för övergångar i 
kontrollarmen korresponderar med 

motsvarande sannolikheter i Vyndaqel-
armen 

[----] 
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Parameter Grundscenario Känslighetsanalys 

Kostnad 
per vunnet 
kvalitets-
justerat 

levnadsår 

Nyttovikter 

Kombination mellan 
data  

från ATTR-ACT och 
livskvaliteten hos 

normalbefolkningen 
bland människor som 

är 74 år gamla 

Kombination mellan data från ATTR-ACT 
och livskvaliteten hos normalbefolkningen 

bland människor som är 67 år gamla 

[----] 

Kombination mellan data från ATTR-ACT 
och livskvaliteten hos normalbefolkningen 

bland människor som är 78 år gamla 

[----] 

Kombination mellan data från ATTR-ACT 
och livskvaliteten hos normalbefolkningen 

bland människor som är 80 år gamla 

[----] 

Baserat på data från ATTR-ACT [----] 

Nyttovikterna minskas med 15 procent 
jämfört med vad de uppmätts till i ATTR-

ACT vilket exempelvis resulterar i att 
nyttovikten för patienter som tillhör 

NYHA-klass I uppgår till 0,78 

[----] 

OS-Extrapolerings-
fördelningar och 
övergångssannolikheter 
som styr förflyttningar 
mellan NYHA-klasser från 
och med cykel trettio 

Weibullfördelning  
i båda behandlings- 

armarna; Övergångs-
sannolikheter 

baserade på data 
från ATTR-ACT 

Gammafördelning i båda 
behandlingsarmarna; risken att hamna i 

en högre/lägre NYHA-klass 
fördubblas/halveras i båda 

behandlingsarmarna 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-armen och 
Weibullfördelning i kontrollarmen; risken 
att hamna i en högre/lägre NYHA-klass 

fördubblas/halveras i båda 
behandlingsarmarna 

[----] 

Nyttoviktstariff och OS- 
extrapoleringsfördelning Weibullfördelning i 

båda behandlings-
armarna;  

svenska tariffen 

Gamma i båda behandlingsarmarna; 
brittiska tariffen 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-armen och 
Weibullfördelning i kontrollarmen; brittiska 

tariffen 

[----] 

Övergångssannolikheter 
som styr förflyttningar 
mellan NYHA-klasser  
från och med cykel  
trettio och nyttovikts- 
tariff 

Övergångssannolik-
heter baserade på 

data från ATTR-ACT; 
svenska tariffen 

Risken att hamna i en högre/lägre NYHA-
klass fördubblas/halveras i båda 

behandlingsarmarna; brittiska tariffen 

[----] 
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Parameter Grundscenario Känslighetsanalyser Kostnad  

per vunnet  
kvalitets- 
justerat  
levnadsår 

OS-extrapolerings-
fördelningar, övergångs-
sannolikheter som styr 
förflyttningar mellan 
NYHA-klasser från och 
med cykel 30, och 
nyttovikts-tariff 

Weibullfördelning i båda 
behandlingsarmarna; 
övergångs-sannolikheter 
baserade på data från ATTR-
ACT; svenska tariffen 

Gammafördelning i båda 
behandlingsarmarna; risken att 
hamna i en högre/lägre NYHA-
klass fördubblas/halveras i båda 
behandlings-armarna; brittiska 
tariffen 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-
armen och Weibullfördelning i 
kontrollarmen; risken att hamna i 
en högre/lägre NYHA-klass 
fördubblas/ halveras i båda 
behandlingsarmarna; brittiska 
tariffen 

[----] 

OS-extrapolerings-
fördelningar och 
nyttovikter 

Weibull-fördelning i  
båda behandlings- 
armarna och nytto- 
vikterna har justerats så att 
livskvalitén för patienter som 
tillhör NYHA-klass I inte 
överskrider livskvaliteten hos 
74-åringar i 
normalbefolkningen 
  

Gammafördelning i båda 
behandlings-armarna; 
nyttovikterna har justerats så att 
livskvalitén för patienter som 
tillhör NYHA-klass I inte 
överskrider livskvaliteten hos 67-
åringar i normal-befolkningen 

[----] 

Gammafördelning i båda 
behandlings-armarna; 
nyttovikterna har justerats så att 
livskvalitén för patienter som 
tillhör NYHA-klass I inte 
överskrider livskvaliteten hos 80-
åringar i normal-befolkningen 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-
armen och Weibullfördelning i 
kontrollarmen; nyttovikterna har 
justerats så att livskvaliteten för 
patienter som tillhör NYHA-klass I 
inte överskrider livskvaliteten hos 
67-åringar i normal-befolkningen 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-
armen och Weibullfördelning i 
kontrollarmen; nyttovikterna har 
justerats så att livskvaliteten för 
patienter som tillhör NYHA-klass I 
inte överskrider livskvaliteten hos 
80-åringar i normalbefolkningen 

[----] 
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Parameter Grundscenario Känslighetsanalyser Kostnad  

per vunnet  
kvalitets- 
justerat 
levnadsår 

OS-extrapolerings-
fördelning, nyttovikter, 
och övergångs-
sannolikheter som styr 
förflyttningar mellan 
NYHA-klasser från och 
med cykel trettio 

Weibullfördelning i 
båda behandlings-
armarna; nyttovikterna 
har justerats så att 
livskvalitén för patienter 
som tillhör NYHA-klass 
I inte överskrider livs-
kvaliteten hos 74-
åringar i normal-
befolkningen; 
övergångssannolik-
heter baserade på data 
från ATTR-ACT 

Gammafördelning i båda behandlings-
armarna; nyttovikterna har justerats  
så att livskvalitén för patienter som 
tillhör NYHA-klass I inte överskrider 
livskvaliteten hos 67-åringar i normal-
befolkningen; risken att hamna 
i en högre/lägre NYHA-klass 
fördubblas/halveras i båda 
behandlingsarmarna 

[----] 

Gammafördelning i båda behandlings-
armarna; nyttovikterna har justerats  
så att livskvalitén för patienter som 
tillhör NYHA-klass I inte överskrider 
livskvaliteten hos 80-åringar i normal-
befolkningen; risken att hamna i en 
högre/lägre NYHA-klass 
fördubblas/halveras i båda 
behandlingsarmarna 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-armen 
och Weibullfördelning i kontrollarmen; 
nyttovikterna har justerats så att 
livskvalitén för patienter som tillhör 
NYHA-klass I inte överskrider livs-
kvaliteten hos 67-åringar i normal-
befolkningen; risken att hamna i en 
högre/lägre NYHA-klass fördubblas/ 
halveras i båda behandlingsarmarna 

[----] 

Gammafördelning i Vyndaqel-armen 
och Weibullfördelning i kontrollarmen; 
nyttovikterna har justerats så att livs-
kvalitén för patienter som tillhör NYHA-
klass I inte överskrider livskvaliteten 
hos 80-åringar i normalbefolkningen; 
risken att hamna i en högre/lägre 
NYHA-klass fördubblas/halveras i båda 
behandlingsarmarna 

[----] 
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Parameter Grundscenario Känslighetsanalyser Kostnad  

per vunnet  
kvalitets- 
justerat  
levnadsår 

Patientpopulation vid 
behandlingsstart och 
fördelning mellan NYHA-
klasser 

Samtliga patienter i 
ATTR-ACT som har 
ATTRwt vilket inkluderar 
patienter som tillhör 
NYHA-klass I, II, och III I; 
patienter mellan NYHA-
klass I, II, III och IV. 

Samtliga patienter i ATTR-ACT som 
har ATTRwt. Patienter som i TLV:s 
grundscenario tillhörde NYHA-klass 
I vid behandlingsstart tillhör i stället 
NYHA-klass II. Ingen patient tillhör 
någonsin i NYHA-klass I. Från och 
med Cykel 30 lämnar aldrig 
patienter en högre NYHA-klass för 
en lägre. 
  

[----] 

Patientpopulation vid 
behandlingsstart och 
fördelning mellan NYHA-
klasser och OS-
extrapoleringsfördelningar 

Samtliga patienter i 
ATTR-ACT som har 
ATTRwt vilket inkluderar 
patienter som tillhör 
NYHA-klass I, II, och III I; 
patienter mellan NYHA-
klass I, II, III och IV. OS i 
båda behandlings-
armarna extrapoleras 
med hjälp av en 
Weibullfördelning 

Samtliga patienter i ATTR-ACT som 
har ATTRwt. Patienter som i TLV:s 
grundscenario tillhörde NYHA-klass 
I vid behandlingsstart tillhör i stället 
NYHA-klass II. Ingen patient tillhör 
någonsin i NYHA-klass I. Från och 
med Cykel 30 lämnar aldrig 
patienter en högre NYHA-klass för 
en lägre. OS i båda 
behandlingsarmarna extrapoleras 
med hjälp av en Gammafördelning 

[----] 

Samtliga patienter i ATTR-ACT som 
har ATTRwt. Patienter som i TLV:s 
grundscenario tillhörde NYHA-klass 
I vid behandlingsstart tillhör i stället 
NYHA-klass II. Ingen patient tillhör 
någonsin i NYHA-klass I. Från och 
med Cykel 30 lämnar aldrig 
patienter en högre NYHA-klass för 
en lägre. OS i Vyndaqel-armen 
extrapoleras med hjälp av en 
Gammafördelning medan OS i 
kontrollarmen extrapoleras med 
hjälp av en Weibullfördelning 

[----] 
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6.1 Bilaga 7 – Sen ändring av subventionsbegränsning 
Efter utskick av underlag för beslut och beslutsförslag till Nämnden för läkemedelsförmåner 
den 12 augusti 2021 uppstod en diskussion av den föreslagna subventionsbegränsningen. Den 
subventionsbegränsning som införlivades i TLV beslut är: 
 
Subventioneras endast vid behandling av vuxna med kardiomyopati samt: 1) ATTRwt 
(förvärvad sjukdom) eller 2) ATTRv (ärftlig sjukdom) utan betydande amyloidossymtom 
från andra organ än hjärtat. Dessa patienter med ATTRwt eller ATTRv ska ha 
symtomgivande hjärtsvikt, ventrikulär septumtjocklek >12 mm på ekokardiografi eller 
tecken på ökad volymsbelastning i hjärtat som lett till behov av diuretika. Ovan nämnda 
användning subventioneras endast vid förskrivning av specialist inom kardiologi med 
särskild kunskap inom området. 


