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TANDVARDS. OCH Datum Var beteckning
LAKEMEDELSFORMANSVERKET 2017-08-31 1620/2017

SOKANDE CSL Behring AB
Berga Backe 2
182 17 Danderyd
SAKEN
Ansokan inom lakemedelsférménerna
BESLUT
Tandvards- och likemedelsforménsverket, TLV, beslutar att nedanstaende likemedel ska
inga i lakemedelsformanerna fran och med 2017-09-01 till i tabellen angivna priser. TLV
faststaller det alternativa forsiljningspriset till samma belopp som AIP.
Namn Form Styrka |Forp. Varunr |AIP AUP
(SEK) (SEK)
AFSTYLA |Pulver och vatska |250I1E |Injektions- 070563 |1422,19 |1496,88
till injektionsvatska, flaskor, 250 IE
|6sning +2,5ml
AFSTYLA |Pulver och vatska |500IE |Injektions- 167588 |2844,38 |2947,52
till injektionsvatska, flaskor, 500 IE
|6sning +2,5ml
AFSTYLA | Pulver och vatska 1000 IE | Injektions- 076792 |5688,75 |5848,78
till injektionsvatska, flaskor, 1000
l6shing IE+2,5ml
AFSTYLA | Pulver och vatska 1500 IE | Injektions- 135654 |8533,13 |8750,04
till injektionsvatska, flaskor, 1500
I8sning IE+5ml
AFSTYLA |Pulver och vatska |2000 IE |Injektions- 444932 |11377,50 {11651,30
till injektionsvatska, flaskor, 2000
|6sning IE+5ml
AFSTYLA |Pulver och vatska 2500 IE | Injektions- 137797 |14221,88 |14552,57
till injektionsvatska, flaskor, 2500
|6sning IE+5ml
AFSTYLA |Pulver och vatska |3000 IE |Injektions- 533147 |17066,25 |17453,82
till injektionsvatska, flaskor, 3000
|6sning IE+5ml
Postadress Bestksadress Telefonnummer Telefaxnummer

Box 22520, 104 22 STOCKHOLM

Fleminggatan 18

08-5684 20 50

08-5684 20 99
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ANSOKAN

CSL Behring AB (foretaget) har ansokt om att lakemedlet Afstyla, pulver och vatska till
injektionsvitska, ska ingd i lakemedelsformanerna och att pris faststills i enlighet med tabell
pa sida 1.

UTREDNING | ARENDET

Hemofili A ar en sjukdom dar patienten lider brist pa koagulationsfaktor VIII (FVIII) vilket
gor att blodningar kan uppsta spontant eller efter trauma. Sjukdomen behandlas genom att
tillfora den saknade koagulationsfaktorn, forebyggande eller vid behov. Hemofili A dr en
sjukdom med mycket hog svarighetsgrad eftersom den obehandlad kraftigt forkortar
livslangden och leder till allvarliga sjukdomstillstand. For behandlad sjukdom ar
svarighetsgraden medelhog.

Afstyla (lonoktokog alfa) ar ett ldkemedel som innehaller enkelkejdigt rekombinant humant
protein som ersatter den saknade koagulationsfaktor V111 (FVIII).

Det finns tio FVIII-koncentrat inom lakemedelsforméanerna, tta rekombinant framstillda
(Advate, Elocta, Helixate NexGen, Kogenate, Kovaltry, NovoEight, Nuwiq och ReFacto) och
tva plasmaderiverade (Immunate och Octanate). Det ar frimst de rekombinanta FVIII-
preparaten som anvands.

Elocta har en annorlunda doseringsanvisning och en langre halveringstid jamfort med de
ovriga rekombinant framstillda FVIII-koncentraten inom likemedelsféormanerna. Ar 2016
beslutade TLV att Elocta ska inga i lakemedelsforménerna med ett uppfoljningsvillkor som
innebar att foretaget senast den 31 oktober 2019 ska redovisa hur likemedlet doseras i klinisk
praxis (dnr 3144/2015).

Vid forebyggande behandling administreras Afstyla tva till tre ganger i veckan, vilket kan
innebara farre administrationstillfallen jamfort med de likemedel p&4 marknaden som ska
administreras varannan till var tredje dag

De kliniska studier som ligger till grund fér marknadsforingsgodkinnandet dr en Fas I/111-
studie utford pa tidigare behandlade vuxna samt en Fas I/11I-studie utford pa tidigare
behandlade barn (<12 ar). Studierna har visat att Afstyla ar effektivt bade nar det géller att
forebygga och att behandla blodningsepisoder hos vuxna och barn med svar hemofili A
(FVIII <1 %) som tidigare behandlats med annat FVIII-koncentrat. Halveringstiden for
Afstyla ar nagot langre dn halveringstiden for Advate. Afstylas sikerhetsprofil ar vidare
jamforbar med andra FVIII-koncentrat. De kliniska registreringstudierna for Afstyla visar att
patienter, som tidigare behandlats med annat FVIII-koncentrat, inte utvecklade inhibitorer
vid behandling med Afstyla. Det pagér en 6ppen fas III-studie i vilken inhibitorutvecklingen
for tidigare obehandlade patienter studeras.

Den europeiska ladkemedelsmyndigheten EMA har bedomt att farmakokinetiken hos Afstyla
ar jamforbar med den hos Advate.

I samband med en omprovning av samtliga FVIII-likemedel inom ldkemedelsférménerna
(dnr 2748/2009) bedomde TLV att rekombinant framstéllda FVIII-koncentrat i forsta hand
bor jamforas med de andra rekombinant framstéllda produkterna. Den bedomningen har
aven gjorts for de rekombinant framstillda FVIII-koncentrat som inkluderats i
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lakemedelsforméanerna efter att omprovningen slutférdes (Novo Eight, dnr 169/2014, Nuwiq,
dnr 3783/2014, Elocta, dnr 3144/2015 och Kovaltry, dnr 1414/2016).

Foretaget anser att de rekombinant framstéllda FVIII-koncentraten Helixate NexGen och
Advate ar relevanta jamforelsealternativ till Afstyla eftersom preparaten har snarlika
doseringsanvisningar och likvardig effekt. Av foretagets prisjamforelse framgar att det
ansokta priset per internationell enhet for Afstyla ar detsamma som priset for Helixate
Nexgen och Advate.

SKALEN FOR BESLUTET
Den rattsliga regleringen m.m.

15 § lagen (2002:160) om likemedelsférmaner m.m. (forménslagen). Ett receptbelagt
lakemedel ska omfattas av 1ikemedelsforménerna och inképspris och forsiljningspris ska
faststillas for lakemedlet under forutsattning att

1. kostnaderna for anvindning av likemedlet, med beaktande av bestammelserna i 3 kap. 1 §
halso- och sjukvardslagen (2017:30), framstar som rimliga fran medicinska, humanitira och
samhallsekonomiska synpunkter, och

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

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

I formdanslagen stadgas dven foljande

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

TLV gor foljande beddémning

Studierna som ligger till grund for marknadsforingsgodkannandet har visat att Afstyla ar
effektivt bade nir det géller att forebygga och att behandla vuxna och barn med svar hemofili
A som tidigare behandlats med annat FVIII-koncentrat. Farmakokinetiken for Afstyla har av
EMA bedomts vara likvardig jamfort med Advate. Baserat pa detta gor TLV bedomningen att
effekten for Afstyla ar jamforbar med Advate.

TLV har, i samband med omprovningen av samtliga FVIII-ldkemedel inom
lakemedelsformanerna samt i tidigare beslut om pris och subvention, bedomt att
rekombinant framstillda FVIII-koncentrat i forsta hand bor jamforas med de andra
rekombinant framstéllda produkterna pa marknaden.
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Foretaget har ansokt om pris och subvention for Afstyla, som ar ett rekombinant FVIII-
lakemedel. TLV finner ingen anledning att vid provningen av Afstyla géra en annan
bedomning dn den som gjordes i tidigare omprovning. Afstyla ska saledes i forsta hand
jamforas med de ovriga rekombinant framstéllda FVIII-produkterna.

TLV bedomer mot denna bakgrund att relevanta jamforelsealternativ till Afstyla ar Advate,
Helixate NexGen, Kogenate, Kovaltry, NovoEight, Nuwiq och ReFacto, eftersom
doseringsanvisningarna ar snarlika och effekten bedoms som likvardig. Elocta har ett
doseringsintervall som skiljer sig fran ovriga FVIII-koncentrat. Det ar oklart hur Elocta
anvands i klinisk praxis varfor det inte bedoms vara ett relevant jamforelsealternativ i
arendet.

Foretaget ansoker om samma pris for Afstyla som priset for de lakemedel som utgor
jamforelsealternativ. Afstyla kan komma att innebara en nagot lagre behandlingskostnad dn
jamforelsealternativen om det anvinds med lingre doseringsintervall.

Sammantaget och med hansyn tagen till mdnniskovardesprincipen och behovs- och
solidaritetsprincipen bedémer TLV att kriterierna i 15 § forméanslagen ar uppfyllda for att
Afstyla ska inga i l1dkemedelsformanerna. Ansokan ska darfor bifallas.

Se nedan hur man 6verklagar.

Detta beslut har fattats av Namnden for lakemedelsforméner hos TLV. Foljande ledamoter
har deltagit i beslutet: tidigare 6verintendenten Staffan Bengtsson (ordférande), 6verldkaren
Margareta Berglund R6dén, tidigare medicinske radgivaren Stefan Back,
forbundsordforanden Elisabeth Wallenius, professorn Per Carlsson, professorn/overldkaren
Susanna Wallerstedt, docenten Gerd Larfars. Foredragande har varit utredaren Camilla
Ledin. I den slutliga handldggningen har 4ven medicinska utredaren Loudin Dauora och
juristen Martin Soderstam deltagit.

Staffan Bengtsson

Camilla Ledin

HUR MAN OVERKLAGAR

Beslutet kan dverklagas hos Forvaltningsritten i Stockholm. Overklagandet ska vara skriftligt
och stillas till forvaltningsriatten, men maéste skickas till TLV. TLV ska ha fatt 6verklagandet
inom tre veckor fran den dag klaganden fick del av beslutet, annars kan 6verklagandet inte
provas. TLV skickar vidare overklagandet till forvaltningsratten for prévning om inte TLV
sjalv andrar beslutet pa det sitt som begirts.



