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LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2025-09-25 879/2025

SOKANDE Merz Therapeutics Nordics AB

BESLUT
Tandvards- och lakemedelsforménsverket beslutar att nedanstidende lakemedel ska ingd i
lakemedelsformanerna fran och med den 30 september 2025 till i tabellen angivna priser.
Tandvards- och lakemedelsforménsverket faststiller det alternativa forsaljningspriset till
samma belopp som AIP (apotekens inkopspris).

Namn Form Styrka |Forp. Varunr. |AIP (SEK) |AUP' (SEK)

Inbrija Inhalationspulver, |33 mg |92 kapslar | 151590 |4 094,90 kr |4 245,52 kr

hard kapsel

! Apotekens utforsaljningspris

Postadress

Box 22520, 104 22 STOCKHOLM

BesOksadress

Fleminggatan 14

Telefonnummer

08-568 420 50
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ANSOKAN

Merz Therapeutics Nordics AB (foretaget) har den 3 mars 2025 ansokt om att det lakemedel
som anges i tabellen pa sidan 1 ska ingé i lakemedelsformanerna.

Till stod for sin ansokan har foretaget kommit in med dokumentation for att pavisa
jamforbar effekt med apomorfin for subkutan injektion. I foretagets underlag ingar dven en
hilsoekonomisk analys som bestar av en kostnadsjamforelse. I analysen jamfors
behandlingskostnaderna for Inbrija med motsvarande kostnader for D-mine Pen med
tillhorande Dacepton injektionsvitska, 16sning i cylinderampull, nedan bendmnt D-mine Pen
med Dacepton.

SKALEN FOR BESLUTET

Tandvéards- och ldkemedelsforméansverket (TLV) bedomer att ansdkan ska beviljas av
foljande skal:

o Foretaget har visat att Inbrija har en jamforbar effekt med det kliniskt relevanta, mest
kostnadseffektiva jamforelsealternativet.

e Inbrija har samma kostnad som jamforelsealternativet.

Sammantaget bedomer TLV att kriterierna i 15 § lagen (2002:160) om likemedelsférméner
m.m. (nedan formanslagen) ar uppfyllda till det ansokta priset.

Tillampliga bestimmelser framgéar av bilagan till detta beslut.

Lakemedilet Inbrija

Inbrija ar avsett for intermittent (vid behov) behandling av kortvariga motoriska
fluktuationer (OFF-episoder) hos vuxna patienter med Parkinsons sjukdom som behandlas
med en kombination i tablettform av levodopa och dopadekarboxylashdmmare.

Likemedlet Inbrija innehéller den aktiva substansen levodopa och har beredningsform
inhalationspulver. Levodopa ar ett forstadium till dopamin och ges som
dopaminersittningsterapi vid Parkinsons sjukdom.

Efter en tids behandling, oftast flera &r, upplever manga patienter att effekten av en dos av
levodopa inte racker till nasta doseringstillfalle. Mellan tiderna med god effekt ("ON”)
uppstar tider d& Parkinsonsymtomen dterkommer ("OFF”). Patienter som behandlas med
Inbrija som "raddningsmedicinering” vid OFF-perioder star kvar pa ordinarie behandling
med levodopa och dopadekarboxylashdammare.

Apomorfin subkutant (D-mine Pen med tillhérande Dacepton) ar relevant
jamforelsealternativ till Inbrija

TLV bedomer liksom foretaget att likemedel som innehéller apomorfin for subkutan
injektion ar relevanta behandlingsalternativ till Inbrija. APO-go PEN och D-mine Pen med
tillhorande Dacepton ingér i formanerna och ar sddana ldkemedel. TLV bedomer att D-mine
Pen med tillhérande Dacepton ar relevant jaimforelsealternativ till Inbrija.

Enligt 15 § formanslagen kan ett ladkemedel endast omfattas av lakemedelsformanerna om det
inte finns andra tillgdngliga lakemedel eller behandlingsmetoder som enligt en sddan
avvagning mellan avsedd effekt och skadeverkningar som avses i 4 kap. 1 § forsta stycket
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lakemedelslagen (2015:315) ar att bedoma som viasentligt mer Andamalsenliga. Det innebar
att kostnaden for det utvarderade lakemedlet maste stéllas i relation till ett
jamforelsealternativ.

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

Foretaget anser att APO-go PEN ar relevant jamforelsealternativ till Inbrija. Foretaget har
bland annat framfort att APO-go PEN ar erkédnt som en etablerad "on-demand”
raddningsbehandling i Sverige for patienter med besvirliga OFF-perioder. Detta lakemedel,
liksom Inbrija, syftar till snabb lindring av OFF-perioder. Vidare har foretaget framhallit att
ett antal snabbverkande raddningsbehandlingar dr méjliga behandlingsalternativ till Inbrija
och att valet ofta beror pa administrationsvigen, biverkningsprofilen och vad patienten
foredrar.

I SWEMODIS nationella behandlingsriktlinjer for Parkinsons sjukdom beskrivs f6ljande
angaende OFF-perioder. Om underdoseringssymtom (sasom stelhet, darrningar och
trogrorlighet) uppkommer sillan och oférutsidgbart, hogst en eller ett par ganger per dag, kan
tillfalliga extradoser av snabblosligt levodopapreparat som tas oralt provas for att motverka
dessa symtom. Aven intermittent behandling med apomorfininjektioner kan 6vervigas. For
svarbehandlade symtomfluktuationer av typen uttalade motoriska "ON-OFF” problem
namns i behandlingsriktlinjerna att vattenloslig levodopa eller apomorfinpenna som
“raddningsmedicinering” kan provas. Socialstyrelsen har ocksa publicerat
behandlingsriktlinjer for Parkinsons sjukdom. Det enda som namns i dessa for intermittent
behandling dr apomorfininjektioner subkutant.

TLV bedomer med st6d av TLV:s kliniska expert, att 16slig levodopa ar det som oftast
anvands vid oférutsidgbara kortare OFF-perioder och endast ett fatal patienter anvinder
injektion apomorfin med god effekt, sisom APO-go PEN och D-mine Pen med tillhérande
Dacepton.

TLV bedomer med stod av TLV:s kliniska expert att de patienter som ar aktuella for
behandling med Inbrija ar patienter som har behov av mycket snabbt insattande effekt, vilket
kan vara till nytta i ett fatal besvirliga situationer hos aktiva sjalvstandiga patienter med hog
aktivitetsniva och som har mycket snabba fluktuationer. Patienter som inte har behov av lika
snabb effekt behandlas med 16slig levodopa i oral form.

Vidare bedomer TLV med stod av klinisk expert, att den patientgrupp som ar aktuell for
behandling med Inbrija idag behandlas med apomorfinpenna eftersom dessa patienter har
behov av mycket snabbt insédttande effekt. Loslig levodopa har inte motsvarande snabba
effekt. Mot bakgrund av detta bedomer TLV att det kliniskt relevanta behandlingsalternativet
till Inbrija d&r apomorfin som administreras subkutant.

De likemedel som ingar i forménerna och som innehaller apomorfin for subkutan injektion
(apomorfinpennor) dr APO-go PEN och D-mine Pen med tillhérande Dacepton
injektionsvitska. Av dessa tva 4r D-mine Pen med tillhérande Dacepton injektionsvitska det
mest kostnadseffektiva alternativet och darmed relevant jamforelsealternativ till Inbrija.
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Foretaget har visat att Inbrija har jamforbar effekt med apomorfin subkutant

TLV bedomer i likhet med foretaget att effekten av inhalerat levodopa och apomorfin
subkutant for intermittent behandling av kortvariga motoriska fluktuationer (OFF-episoder)
hos vuxna patienter med Parkinsons sjukdom som behandlas med en kombination av
levodopa och dopadekarboxylashdmmare ar jamforbar.

Grunden for den aktuella utviarderingen utgors av tva randomiserade studier (fas 2b-studien
CVT-301-003 och fas 3-studien CVT-301-004) som jamforde inhalerat levodopa med
placebo. Det primira effektmattet i bada studierna var forandring i UPDRS motor score. Det
som mittes och bedomdes var svarighetsgraden av olika motoriska symtom vid PS som
muskelstelhet, skakningar, langsamhet i rorelser, balansproblem och gangforméga.
Sekundara effektmatt innefattade andel patienter som uppnadde och bibeho6ll en ON-period,
sjalvrapporterad forbattring i patientens tillstdnd (métt med PGI-C) och forandring i total
daglig OFF-tid.

Eftersom det inte finns nagon direkt jamforande studie mellan inhalerat levodopa och
apomorfin subkutant har foretaget gjort en systematisk litteraturgenomgang for att
identifiera relevanta studier av effekten av apomorfin subkutant och direfter genomfort en
indirekt effektjamforelse med en niatverksmetaanalys.

TLV bedomer att ndtverksmetaanalysen inte visar nagon statistiskt sdkerstélld skillnad i
effekt mellan inhalerat levodopa och apomorfin subkutant métt som forandring i UPDRS
motor score, sjalvrapporterad forbattring i patientens tillstind (méatt med PGI-C) eller
forandring i total daglig OFF-tid

Behandlingskostnaderna for Inbrija &r samma som motsvarande kostnader for D-mine
Pen med Dacepton.

TLV:s kostnadsjamforelse visar att behandlingskostnaderna for Inbrija 4r samma som for D-
mine Pen med Dacepton.

Mot bakgrund av att den kliniska effekten bedoms vara jamforbar for Inbrija och D-mine Pen
med Dacepton, baseras TLV:s hilsoekonomiska analys pa en kostnadsjamforelse. I en
kostnadsjamforelse jamfors kostnaden for en viss period mellan tva eller flera alternativ dar
dosering eller andra antaganden kan skilja sig at.

Foretaget antar i sin kostnadsjamforelse en behandlingsldngd pa 196 dagar och inkluderar
lakemedelskostnader och en engangskostnad for administrering av jamforelsealternativet D-
mine Pen med Dacepton, eftersom patienten direfter kan administrera lakemedlet sjilv.
Foretaget baserar sitt antagande om behandlingslangd pé en riktad litteraturoversikt med sex
studier av subkutan apomorfin med en definierad titreringsfas. Behandlingslangden har
berdknats utifrdn manatlig risk for behandlingsavbrott, dar enligt det 6vre 95 procent
konfidensintervallet stod 50 procent av patienterna pa behandling vid 58 dagar, medan enligt
det nedre 95 procent konfidensintervallet stod 50 procent av patienterna pa behandling i 1
493 dagar. Den genomsnittliga behandlingstiden baserat pa den riktade litteraturoversikten
ar 196 dagar. Nar dven studier utan en definierad titreringsfas inkluderades i analysen var
antalet studier atta och den beriknade behandlingslangden 234 dagar.

Foretagets inkomna indirekta jamforelse i form av en NMA visar att inga statistiskt
signifikanta skillnader mellan Inbrija och apomorfin subkutant forelag vad géller frekvensen
behandlingsavbrott oavsett orsak. TLV bedomer mot denna bakgrund att det ar rimligt att
utgd ifran att behandlingslingden for Inbrija och subkutant apomorfin ar liknande.
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TLV bedomer i likhet med foretaget att den analys som baseras pa sex studier av apomorfin
subkutant med en definierat titreringsfas dr den som bast speglar klinisk praxis. TLV
bedomer att antagandet om en behandlingslangd pa 196 dagar ar forknippat med osédkerhet
eftersom det baseras pa data med stor variation vad giller avbrottsfrekvens och
uppfoljningstid for raiddningsmedicinering. Antagandet har en stor paverkan pa resultatet
och TLV anser att en ytterligare begransning ar att en konstant méanatlig avbrottsfrekvens
antogs. TLV bedomer i linje med foretaget att det 4r mindre sannolikt att s ar fallet i klinisk
praxis, och att behandlingsavbrott kan forvantas ske oftare under de forsta veckorna av
behandling.

Mot bakgrund av den tillgangliga litteraturen i form av foretagets riktade litteraturoversikt
over behandling med subkutan apomorfin och TLV:s kliniska experts uttalande att patienter
overgar till avancerad behandling bedomer TLV att det ar rimligt att utga fran en
genomsnittlig behandlingslingd med Inbrija pa 196 dagar. TLV redovisar i
kanslighetsanalyser hur antagandet om behandlingslangd paverkar resultatet.

Foretaget antar att patienter i genomsnitt har en OFF-period per dag som kraver
rdddningsmedicinering. Foretaget baserar antagandet pa utlatande frain SWEMODIS och
anger att vid behov av fler dn tvé till tre administreringstillfillen av riddningsmedicinering
per dag overgar patienten till avancerad behandling med Duodopa, Lecigon, eller apomorfin
infusion.

Mot bakgrund av att standardbehandlingen ar valutvecklad inom svensk klinisk praxis och
att raddningsmedicinering enligt TLV:s kliniska expert anviands sillan, justerar patienter
med fluktuationer och en betydande tid i OFF sin standardbehandling eller 6vergar till
avancerad behandling. TLV bedomer ddrmed att det ar rimligt att utga fran att en OFF period
per dag kraver administrering av riddningsmedicin.

Inbrija doseras med tva kapslar per OFF-period, upp till fem ganger per dag. Enligt
produktresumén varierar dygnsdosen for Dacepton men ligger normalt mellan 3—30 mg
fordelat pa 1—10 injektioner dar varje injektion inte bor overstiga 10 mg. Foretaget hanvisar
till registerdata fran Socialstyrelsen for att estimera den vanligaste dosen som ges. Den
vanligaste ordinationen var 4 mg, baserat pa 235 expedieringar under perioden 2000 till
2023 av subkutant apomorfin (Apo-go PEN). Foretaget antar darfor i sin kostnadsjamforelse
att en patient erhaller en dos om 4 mg apomorfin per doseringstillfille (OFF-period). D-mine
Pen med Dacepton administreras av patienten sjilv eller av anhorig/ person i dennes nérhet
som en subkutan injektionspenna.

TLV bedomer med stéd av behandlingsriktlinjerna att mangden apomorfin per OFF-period
varierar mellan patienter och ar forknippad med osdkerhet. TLV utgér fran en genomsnittlig
dos om 3,7 mg apomorfin per OFF-period mot bakgrund av att detta dr den genomsnittliga
dosen enligt registerdata fran Socialstyrelsen dar TLV exkluderar ordinationer for patienter
med pumpstopp eller pumphaveri (for patienter som stér pa kontinuerlig behandling med
apomorfinpump), dubbletter samt startdoser som speglar titreringsfasen. Dosen ligger inom
dosintervallet som anges i SWEMODIS rekommendation och 6éverensstammer med
produktresumén samt befinner sig inom det dosintervall som uppgetts av TLV:s kliniska
expert. TLV redovisar i kinslighetsanalyser hur den dagliga dosen apomorfin paverkar
resultatet.
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I TLV:s kostnadsjamforelse uppgar behandlingskostnaderna for Inbrija till samma som
motsvarande kostnader for behandling med D-mine Pen med Dacepton. Kostnaderna for
anvandning av Inbrija bedoms darfor vara rimliga.

Detta beslut har fattats av Namnden for 1ikemedelsforméaner hos TLV. Féljande ledamoter
har deltagit i beslutet: Tidigare 6verintendenten Staffan Bengtsson (ordférande), docenten
Emelie Heintz, 6verldkaren Inge Eriksson, avdelningschefen Magnus Thyberg, bitrddande
professorn Martin Henriksson, forskningsansvariga Monica Persson och professorn Sofia
Kilvemark Sporrong. Arendet har foredragits av hdlsoekonomen Magdalena Sterky. I den
slutliga handl:iggningen har iven medicinska utredaren Jan Wahlstrom och juristen Asa

Levin medverkat.

Staffan Bengtsson

Magdalena Sterky

HUR MAN OVERKLAGAR

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

omfattar dven det nya beslutet.
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BILAGA

Tillampliga bestammelser

Tandvards- och lakemedelsforménsverket beslutar om ett 1akemedel eller en vara som avses i
18 § ska inga i lakemedelsformanerna och faststiller inkopspris och forsaljningspris som,
med de undantag som anges i 77 a och 7 b §§, ska tillampas av 6ppenvardsapoteken. (7 § forsta
stycket lagen (2002:160) om likemedelsforméaner m.m. (forméanslagen)).

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

Ett receptbelagt 1ikemedel ska omfattas av likemedelsformanerna och inképspris och
forsaljningspris ska faststillas for lakemedlet under forutsattning att

1. kostnaderna for anvandning av lakemedlet, med beaktande av bestimmelsernai 3 kap. 1 §
halso- och sjukvardslagen (2017:30), framstar som rimliga fran medicinska, humanitiara och
samhallsekonomiska synpunkter, och

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

(15 § formanslagen).

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

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

(2015:315)

Innan Tandvéards- och ldkemedelsformansverket meddelar beslut i fragor som avsesi7 §
formanslagen ska sokanden och regionerna ges tillfalle till 6verlaggningar med myndigheten.
(9 § forménslagen)

TLV:s beslut giller omedelbart om inte annat beslutas. (277 § féormanslagen)

Tandvards- och lakemedelsforménsverket faststiller ett alternativt forsiljningspris, som ska
vara lika med inkopspriset, for alla 1akemedel i 1akemedelsforméanerna. (4 § Tandvards- och
lakemedelsformansverkets foreskrifter och allminna rad (TLVFS 2009:4) om prisséttning av
utbytbara ldkemedel och utbyte av lakemedel m.m.)

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



