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TANDVARDS. OCH Datum Var beteckning
LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2021-02-25 2861/2020
SOKANDE Astellas Pharma AB
Kajakvej 2

DK-2770 Kastrup, Danmark

SAKEN

Ansokan inom lakemedelsformé&nerna

BESLUT

Tandvards- och lakemedelsformansverket beslutar att nedanstdende lakemedel ska ing i
lakemedelsformanerna fran och med den 1 mars 2021 till i tabellen angivna priser.
Tandvards- och lakemedelsformansverket faststiller det alternativa forséljningspriset till
samma belopp som AIP.

Namn Form Styrka | Forp. Varunr. |AIP (SEK) |AUP (SEK)
Xospata | Filmdragerad tablett |40 mg |84 tabletter | 082309 |165 715,92 |166 762,17

Begransningar
Subventioneras endast som monoterapi for behandling av vuxna patienter som har
recidiverande eller refraktar akut myeloisk leukemi (AML) med en FLT3-mutation.

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

Postadress Bestksadress Telefonnummer
Box 22520, 104 22 STOCKHOLM  Fleminggatan 18 08-5684 20 50
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ANSOKAN

Astellas Pharma AB (foretaget) har ansokt om att det lakemedel som anges i tabellen pa sidan
1 ska inga i lakemedelsformanerna.

UTREDNING | ARENDET

Xospata (gilteritinib) ar indicerat som monoterapi for behandling av vuxna patienter som har
recidiverande eller refraktar akut myeloisk leukemi (AML) med en FLT3-mutation.

Enligt rddande svenska behandlingsrekommendationer kan patienter med recidiverande
eller refraktar AML erbjudas antingen hégintensiv kemoterapi (exempelvis med
kombinationsregimen FLAG-IDA som bestar av fludarabin + cytarabin + filgrastim +
idarubicin), ldgintensiv kemoterapi (med azacitidin eller ldgdos cytarabin) eller basta
understddjande behandling (BSC). Valen sker baserat pa faktorer sdsom alder, eventuell
samsjuklighet eller forutsattningar att kunna genomfora stamcellstransplantation.

Foretaget framhaller att behandlande lakares val av konventionell kemoterapi/omvardnad
utgor det mest relevanta jamforelsealternativet till behandling i monoterapi med Xospata for
patienter med recidiverande eller refraktir AML med en FLT3-mutation. Med konventionell
kemoterapi/omvardnad menas: 1) hogintensiv kemoterapi (exempelvis FLAG-IDA), 2)
lagintensiv kemoterapi (exempelvis azacitidin eller lagdos cytarabin) eller 3) BSC.

Effekten och sidkerheten av gilteritinib hos patienter med recidiverande eller refraktiar AML
med FLT3-mutation har studerats inom ramen for en randomiserad, 6ppen, fas III-studie
(ADMIRAL) med totalt 371 patienter. Studiedata visar att monoterapi med gilteritinib leder
till signifikant forlangd total 6verlevnad jamfort med ldkares val av kemoterapiregimer enligt
tidigare beskrivning. Signifikant fler patienter i gilteritinib-gruppen kunde genomga
stamcellstransplantation.

Foretaget har gjort en hdlsoekonomisk analys avseende Xospata dir jamforelsealternativet ar
konventionell kemoterapi/omvardnad dar FLAG-IDA utgor 70 procent, Vidaza (azacitidin)
25 procent eller BSC (ingen aktiv antileukemibehandling) 5 procent.

Analysen ar baserad pa en hidlsoekonomisk modell dar patienterna initialt fordelas efter om
stamcellstransplantation genomfors efter behandlingsinitiering eller inte. Dérefter bestar
modellen av de tre halsotillstdnden; handelsefri, handelse och dod.

Foretaget antar att de patienter som ar progressionsfria tva ar efter behandlingsstart har
uppnétt bot, men fortfarande har en 6verdodlighet jamfort med normalbefolkningen i
samma alder pa 50 procent (hasardkvot 1,5). Antagandet om bot bygger pa en slutsats som,
enligt foretaget, har nétts i flera publicerade studier.

Instrumentet EQ-5D-5L anviandes i ADMIRAL for att méta patienternas hélsorelaterade
livskvalitet. Dessa uppgifter anviands i den hilsoekonomiska modellen transformerade till
EQ-5D-3L. I den hilsoekonomiska modellen finns endast skillnader i nyttovikter mellan
halsotillstdnd och inte mellan behandlingslinjer.

Till ansokt pris uppgar lakemedelskostnaden for Xospata till 180 000 kronor per manad. Den
genomsnittliga behandlingslangden var i ADMIRAL [--] manader. Bade behandlingsliangd
och kostnad per tidsperiod ar betydligt lagre for jamforelsealternativen.



3(6)

2861/2020

Skillnaden i kvalitetsjusterade levnadsar mellan behandlingsarmarna uppgar i foretagets
grundscenario till 1,39. Det beror framst pa att fler patienter i Xospata-armen
stamcellstransplanteras (25,5 procent vs 15,3 procent), men dven att
stamcellstransplanterade som behandlas med Xospata antas leva liangre. Ett antagande om
bot tva ar fran behandlingsstart om patienten inte har upplevt en handelse gor att nyss
namnda effekter far langsiktig verkan. Darutover bestar en liten del av QALY-vinsten av att
de som inte stamcellstransplanteras lever langre om de behandlas med Xospata.

Inom ramen for majligheten till 6verlaggning, som ges i lagen (2002:160) om
lakemedelsforméaner m.m. (nedan formanslagen), har TLV haft trepartsoverlaggningar med
foretaget och regionerna kring de osdkerheter som ar forknippade med underlaget.
Trepartsoverlaggningarna har resulterat i en sidooverenskommelse mellan foretaget och
regionerna. Sidooverenskommelsen omfattar all forsiljning av Xospata inom
lakemedelsformanerna fran den 1 mars 2021. Genom sidooverenskommelsen atar sig
foretaget att betala en del av kostnaden for anvindningen av Xospata till regionerna.
Underlag till sidooverenskommelsen har tillforts detta drende och utgor dirmed en del av
beslutsunderlaget.

SKALEN FOR BESLUTET

Tillampliga bestammelser m.m.

Enligt 8 § forsta stycket forménslagen far den som marknadsfor ett 1akemedel eller en vara
som avses i 18 § samma lag ansoka om att lakemedlet eller varan ska inga i
lakemedelsforménerna. Sokanden ska visa att villkoren enligt 15 § formanslagen ar uppfyllda
och lagga fram den utredning som behovs for att faststélla inkopspris och forsaljningspris.

Av 15 § formanslagen framgar att ett receptbelagt ldkemedel ska omfattas av
lakemedelsformanerna och inkopspris och forsaljningspris ska faststillas for lakemedlet
under forutsattning att

1. kostnaderna for anviandning av ldkemedlet, med beaktande av bestimmelserna i 3 kap. 1 §
hélso- och sjukvérdslagen (2017:30), framstar som rimliga fran medicinska, humanitira och
samhillsekonomiska synpunkter, och

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

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

Innan Tandvéards- och ldkemedelsformansverket meddelar beslut i fragor som avsesi7 §
forménslagen ska sokanden och regionerna enligt 9 § samma lag ges tillfille till
overlaggningar med myndigheten.
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Om det finns sarskilda skil far Tandvards- och lakemedelsformansverket enligt 11 §
forménslagen besluta att ett lakemedel eller annan vara ska ingd i lakemedelsformanerna
endast for ett visst anvandningsomrade (formansbegransning).

Myndighetens beslut far forenas med andra sirskilda villkor.
Av 27 § formanslagen framgar att TLV:s beslut giller omedelbart om inte annat beslutas.

TLV gor féljande beddmning
TLV bedomer svarighetsgraden som mycket hog for recidiverande eller refraktir AML med
en FLT3-mutation da tillstindet ar fortskridande, saknar bot och leder till en fortida dod.

TLV bedomer liksom foretaget att konventionell kemoterapi/omvardnad bestdende av
antingen hogintensiv kemoterapi (med exempelvis FLAG-IDA), lagintensiv kemoterapi (med
exempelvis azacitidin eller 1dgdos cytarabin) eller basta understédjande behandling, utgor
det mest relevanta jamforelsealternativet till att behandla i monoterapi med Xospata hos
patienter med recidiverande eller refraktar AML med en FLT3-mutation.

TLV anser att behandling med Xospata i monoterapi, jaimfort med konventionell
kemoterapi/omvardnad, resulterar i en kliniskt relevant férlingning av total 6verlevnad hos
patienter med refraktar eller recidiverande AML och med en FLT3-mutation, vilket ar en
patientgrupp med sarskilt délig prognos. Behandling med Xospata 6kar dven andelen
patienter som kan erbjudas allogen stamcellstransplantation. Studien tyder diaremot inte pa
nagon overlevnadsfordel vid fortsatt behandling med Xospata hos patienter som genomgar
stamcellstransplantation.

I TLV:s grundscenario vinner patienterna som behandlas med Xospata 0,9 kvalitetsjusterade
levnadsar (QALY) jamfort med de som behandlas med jamforelsealternativet konventionell
kepoterapi/omvardnad. Med hiansyn tagen till innehallet i sidoéverenskommelsen for
Xospata, bedomer TLV att kostnaden per vunnet QALY for Xospata i forhallande till
jamforelsealternativet dr cirka 960 000 kronor.

Med beaktande av innehéllet i sido6verenskommelsen for Xospata bedomer TLV att
kostnaden per QALY inte 6verstiger den kostnad som TLV bedémer som rimlig for
behandling av tillstdind med mycket hog svarighetsgrad.

Eftersom studier av anviandning av Xospata for bredare patientpopulationer med AML for
narvarande pagar, bor subventionen begriansas till nuvarande godkand indikation.

Sammantaget bedomer TLV att kriterierna i 15 § forméanslagen ar uppfyllda till det ansokta
priset endast om subventionen férenas med begransningar och villkor i enlighet med 11 §
formanslagen. Ansokan ska darfor bifallas med foljande begransning och villkor. Xospata
subventioneras endast som monoterapi for behandling av vuxna patienter som har
recidiverande eller refraktiar akut myeloisk leukemi (AML) med en FLT3-mutation.

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

Sidooverenskommelsen mellan regionerna och foretaget borjar gélla den 1 mars 2021, varfor
TLV finner att beslutet ska borja gilla forst den 1 mars 2021.
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Se nedan hur man 6verklagar.

Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsforméaner hos TLV. Foljande ledamoter
har deltagit i beslutet: Tidigare 6verintendenten Staffan Bengtsson (ordférande), 6verlakaren
Margareta Berglund R6dén, forbundsordforanden Elisabeth Wallenius, overldakaren Inge
Eriksson, universitetslektorn Martin Henriksson, docenten Gerd Larfars samt overlédkaren
Maria Strandberg. Arendet har féredragits av den seniora medicinska utredaren Nima

Salari. I den slutliga handlaggningen har dven seniora hilsoekonomiska utredaren Stefan
Odeberg och juristen Lena Telerud Vaerlien deltagit.

Staffan Bengtsson Nima Salari
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HUR MAN OVERKLAGAR

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

omfattar dven det nya beslutet.
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