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Rekommendation och sammanvagd beddmning

NT-radets rekommendation till regionerna ér:
e att Cablivi bor anvandas som tillagg till plasmabyte och immunsuppressiv
behandling vid férvarvad trombotisk trombocytopen purpura

Tillstdndets svarighetsgrad ar mycket hog.

Atgardens effektstorlek ar mattlig.

Tillstandet ar sallsynt.

Osakerheten i den vetenskapliga dokumentationen ar hog.
Osadkerheten i den hadlsoekonomiska varderingen ar mycket hog.

TLV har gjort en halsoekonomisk bedémning av Cablivi jamfért med placebo som tillagg till plasma-
byte och immunsuppressiv behandling vid férvarvad trombotisk trombocytopen purpura (aTTP).
Cablivi ar signifikant battre @n placebo avseende tid till normalisering av trombocyter, men skillnaden
i mortalitet ar inte klarlagd. Kostnaden per vunnet QALY for Cablivi ar mellan cirka 600 000 och 2,3
miljoner kronor beroende pa hur mortalitetsrisken skattas.

| samband med nationell samverkan fér Cablivi har nationella forhandlingar genomférts med
foretaget vilket har resulterat i avtal som innebér aterbéaring av en del av kostnaden for Cablivi till
regionerna.

En sammanvéagd bedémning av ovanstaende faktorer gor att Cablivi betraktas som kostnadseffektivt.

Det finns tre nivaer fér NT-radets rekommendationer till regionerna: att lakemedlet bor anvandas,
kan anvandas eller att I1akemedlet inte ska anvdndas. Rekommendationen i det hér fallet ar att Cablivi
bor anvandas eftersom svarighetsgraden for aTTP dr mycket hég och effekten av Cablivi ar kliniskt
relevant. Jamlik behandling i landet ar angelaget.
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Om lakemedlet

Cablivi (kaplacizumab) ar en humaniserad bivalent nanokropp som riktar sig mot Al-doméanen i von
Willebrandfaktorn vilket hdmmar interaktionen mellan von Willebrandfaktorn och trombocyter.
Cablivi forhindrar trobocytadhesion och ger en 6vergdende minskning av von Willebrandfaktor-
antigen och faktor VIII:C-nivaer.

Fullstdndig indikation: behandling av vuxna och ungdomar 12 ar och dldre som vdger minst 40 kg
med en episod av forvarvad trombotisk trombocytopen purpura (aTTP), tillsammans med plasmabyte
och immunosuppressiv behandling.

Cablivi ar ett rekvisitionslakemedel. Det ges som intravends injektion fére plasmabyte och som daglig
subkutan injektion efter plasmabyte.

Cablivi har ATC-kod BO1AX07 och fick europeiskt marknadsgodkdannande i augusti 2018.

NT-rddets bedomning gallande lakemedlet

Den sammanvagda beddmningen gallande lakemedlet baseras pa en vardering utifran den etiska
plattformen for prioriteringar och dess tre principer: manniskovardesprincipen, behovs-
solidaritetsprincipen och kostnadseffektivitetsprincipen. Plattformen har operationaliserats i fyra
relevanta dimensioner: Tillstandets svarighetsgrad, Atgardens effektstorlek, Tillstandets sallsynthet
och Atgardens kostnadseffektivitet.

Tillstandets svarighetsgrad
Tillstandets svarighetsgrad ar mycket hog (pa en skala av lag, mattlig, hog och mycket hog).

Forvarvad trombotisk trombocytopen purpura ar ett akut, potentiellt livshotande tillstdnd som kan
ge anemi, hemolys, trombocytopeni, feber, njurpaverkan och neurologisk paverkan. Sjukdomsbilden
varierar mellan patienter, bade i manifestation och i intensitet.

Atgardens effektstorlek
Effekten av behandling med lakemedlet bedoms som mattlig (pa en skala av liten, mattlig, stor och
mycket stor).

Den relativa effekten av Cablivi jamfort med placebo som tillagg till plasmabyte och
immunsuppressiv behandling har studerats i den randomiserade, dubbelblinda fas lll-studien
HERCULES. Av de inkluderade 145 patienterna med en aTTP-episod behandlades 71 med Cablivi och
73 med placebo. Median behandlingstid med Cablivi var 35 dagar. Tiden till normalisering av
trombocyter var signifikant kortare for Cablivi-gruppen, i median 2,69 dagar (95 % Kl 1,89-2,83), an
for placebogruppen, median 2,88 dagar (95 % Kl 2,68-3,56) (p=0,001). Andelen patienter med
exacerbationer under behandlingstiden var hogre i placebogruppen (38 %) dn i Cablivi-gruppen (4 %).
Fyra patienter dog i studien, tre i placebogruppen och en i Cablivi-gruppen.

Osékerhet i den vetenskapliga dokumentationen
Osédkerheten ar hog (pa en skala av 1ag, mattlig, hog och mycket hog).
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Eftersom aTTP ar ett sallsynt tillstand med olika svarighetsgrad och den kliniska hanteringen varierar
ar det svart att faststalla mortalitet och aterfallsfrekvens vid gangse behandling.

| HERCULES var antalet dodsfall i kontrollgruppen Iagt. Det kan bero pa att de svarast sjuka
patienterna inte inkluderades (till exempel pa grund av medvetsldshet vid screening), och/eller att
patienter med exacerbationer i kontrollgruppen éverfordes till 6ppen behandling med Cablivi.

TLV beddmer i det hadlsoekonomiska underlaget att det ar relativt sékert att Cablivi forkortar tiden till
normalisering av trombocyter och minskar antalet exacerbationer, men att skillnader i
aterfallsfrekvens och effektstorlek avseende mortalitet &r osakra.

Forekomst av tillstandet
Tillstandet ar sallsynt (pa en skala av mycket sallsynt, séllsynt, mindre vanligt, och vanligt).

Incidensen for trombotisk trombocytopen purpura i Sverige ar okdnd. Internationellt berdknas den
arliga incidensen for aTTP till drygt tva personer per miljon invanare. Prevalensen fér aTTP berdknas
internationellt till 3—-18 personer per miljon invanare, med variation mellan olika befolkningsgrupper.

Atgardens kostnadseffektivitet

Kostnaden for behandling av en akut episod av aTTP med standardbehandling ar cirka 30 000 kronor
medan kostnaden vid tillagg av Cablivi till standardbehandling ar cirka 1 346 000 kronor (exklusive
nationellt férhandlat avtal).

Med anledning av den hoga osdkerheten géallande den relativa effekten av behandling med Cablivi
och standardbehandling presenterar TLV flera scenarioanalyser i vilka antagandet om
mortalitetsrisken i bade Cablivi-armen och standardbehandlingsarmen justeras. Kostnaden per
vunnet QALY (kvalitetsjusterat levnadsar) varierar da mellan cirka 600 000 och 2,3 miljoner kronor.

| samband med nationell samverkan for Cablivi har nationella forhandlingar genomférts med

foretaget vilket har resulterat i avtal som innebér aterbaring av en del av kostnaden for Cablivi till
regionerna. Det innebar att kostnaden per vunnet QALY blir lagre an de varden som TLV redovisar.

Osékerheten i den hélsoekonomiska bedémningen
Osdkerheten ar mycket hog (pa en skala av lag, mattlig, hég och mycket hog).

TLV beddmer att underlaget ar forknippat med mycket hoga osdkerheter dar mortalitetsrisken ar den
mest drivande parametern.
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