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Rekommendation och sammanvagd beddmning

NT-radets rekommendation till regionerna ar:

e att inte anvanda Vimizim for behandling av patienter med mukopolysackaridos typ IVA
(Morquio A-syndrom)

Tillstandets svarighetsgrad ar mycket hog pa gruppniva.

Atgardens effektstorlek &r mattlig. Den kliniskt relevanta effekten ar svarbedémd utifran publicerade
studier. Behandlingseffekt pa graden av rullstolsanvandning bedéms vara osaker liksom
behandlingens langtidseffekt pa morbiditet, livskvalitet, mortalitet och férvantad livslangd.

Tillstandet &r mycket séllsynt.

Tillforlitligheten i det vetenskapliga underlaget ar mattlig.

Tillforlitligheten i den hdlsoekonomiska bedémningen ar lag.

NT-radet publicerade 2015-04-22 en rekommendation som avradde fran anvdndning av Vimizim.
Foretaget har inkommit med data fran kliniska studier och skattningar om hur sjukdomen paverkar
livskvaliteten. TLV har efter bestallning av NT-radet gjort en fornyad halsoekonomisk bedémning som
ligger till grund fér NT-radets fornyade bedémning.

TLV bedoémer att osdkerheten i det hdlsoekonomiska underlaget ar mycket hog beroende pa
antaganden om behandlingseffekt, patientkaraktaristika och livskvalitet. TLV:s kanslighetsanalyser
visar dock att aven om mycket optimistiska antaganden gors for osdkra parametrar gallande
behandlingseffekt blir kostnaden per vunnet QALY 6ver 12 miljoner kronor.

NT-radets bedémning &r att behandlingen med stor sdkerhet inte ar kostnadseffektiv.

En sammanvéagning av ovanstaende faktorer gor att NT-radet dven fortsatt rekommenderar
regionerna att inte anvanda Vimizim fér behandling av mukopolysackaridos typ IVA.



® REGIONERNAS
SAMVERKANSMODELL
FOR LAKEMEDEL

Om lakemedlet

Vimizim ar en rekombinant enzymersattning for enzym vars aktivitet ar for 1ag vid MPA typ IVA, i
syfte att forhindra inlagring av glykosaminoglykaner (GAG) i lysosomerna med paféljande
organskador som foljd.

Aktuell indikation:
Vimizim ar avsett for behandling av patienter i alla aldrar med mukopolysackaridos typ IVA (Morquio
A-syndrom, MPS IVA).

Vimizim ar ett rekvisitionslakemedel. Indikationen blev villkorligt godkand av den europeiska
lakemedelsmyndigheten 28:e april 2014.

NT-rddets bedomning gallande lakemedlet

Den sammanvagda bedomningen 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, Tillstdndets sallsynthet
och Tillforlitligheten till det vetenskapliga underlaget.

Tillstandets svarighetsgrad
Tillstandets svarighetsgrad ar mycket hog (pa en skala av 1ag, mattlig, hég och mycket hog)

Mukopolysackaridos typ IVA orsakas av brist pa enzymet galaktos-6-sulfatas vilket leder till ansamling
av mukopolysackarider som orsakar skador pa vdavnader och organ. Symtomen domineras av
paverkan pa skelett men ofta finns symtom dven fran andra organ som lever, mjilte och hjarta. Aven
syn och horsel kan paverkas. Sjukdomen ar obotlig och progredierande och innebar omfattande
paverkan pa bade livslangd och livskvalitet. Symtomens svarighetsgrad varierar mellan patienter. Det
finns ingen botande behandling av MPS IVA och behandlingen i dagsldaget bestar av understddjande
vard i form av symtomlindrande behandling och kirurgi.

Atgirdens effektstorlek
Effektstorleken ar mattlig (pa en skala av lag, mattlig, stor och mycket stor).

Sakerhet och effekt av behandling med Vimizim jamférdes med placebo i en fas 3-studie med 176
patienter (MOR-004). Det primara effektmattet var modellerad fordandring av 6-minuters gangtest
(6MWT) efter 24 veckors behandling. Gangstrackan under 6 minuter var signifikant langre i
Vimizimgruppen an i placebogruppen: 22,5 m (95% Kl 4,0 — 40,9; p=0,0174). Uppfoéljningsstudier har
visat att forbattringarna kvarstatt i upp till 156 veckor.

Fas 3-studiens andra del, MOR-005, var en oblindad férlangningsstudie dar patienterna fran MOR-
004, erholl Vimizim 2,0 mg/kg/vecka i upp till 120 veckor. Langtidsuppfoljningen av patienterna
visade en ihallande forbattring i medel férandring fran baslinjevardet i 6MWT. Av de patienter som
randomiserades till Vimizim var medelforbattring fran baslinjen 31,8 m efter 72 veckor (n=54) och
32,1 m efter 120 veckor (n=50).
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Foretaget inkom till TLV med data fran sju kliniska studier av MPS VIA med Vimizim; 6évriga finns
presenterade i TLV:s rapport.

Tillforlitlighet i den vetenskapliga dokumentationen
Tillforlitligheten ar mattlig (pa en skala av lag, mattlig, hog och mycket hog).

Den kliniska effekten av behandlingen ar svarbedémd. | det nya underlaget fran TLV visar de kliniska
studierna att behandlingen med Vimizim pa kort sikt har battre effekt dn basta understddjande
behandling avseende 6-minuters gangtest. Effekten stods av sankning av karatansulfat i urinen och
en gradvis forbattring i lungfunktionen 6ver tid.

Daremot bedoms behandlingseffekt pa graden av rullstolsanvandning som osdker och dven om det
finns en koppling mellan gangformaga och rullstolsanvandning dr denna inte beskriven i
studiepublikationerna. Det finns dessutom osakerhet angaende behandlingens langtidseffekt pa
morbiditet, livskvalitet, mortalitet och forvantad livslangd. Studierna omfattar inte mer &n tva ars
behandling och langre tids erfarenhet ar begransad. Resultat for hur tidigt insatt behandling paverkar
sjukdomsforloppet ar begransat.

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

Antal patienter med sjukdom i Sverige ar ca 10 personer. Prevalensen dr omkring en person per
miljon invanare. Sex barn har fotts med sjukdomen under en 20-arsperiod.

Atgirdens kostnadseffektivitet

Om behandling paborjas efter att sjukdomen har progredierat ar kostnaden per vunnet QALY for
Vimizim cirka 14,5 miljoner kronor. Nar behandling pabérjas vid tre ars alder, ar kostnaden per
vunnet QALY cirka 12,8 miljoner kronor.

TLV:s kanslighetsanalyser visar att dven om mycket optimistiska antaganden gors for osakra
parametrar avseende effekt av behandlingen ar kostnaden per vunnet QALY fortfarande 6ver cirka
12 miljoner kronor.

Tillforlitlighet i den halsoekonomiska bedémningen
Tillforlitligheten ar 1ag (pa en skala av lag, mattlig, hog och mycket hog).

TLV beddmer att osdkerheten i det hdlsoekonomiska underlaget ar mycket hog for flera viktiga
parametrar. Osdkerheten beror framst pa antagandet om behandlingseffekt. Dessutom finns
osdakerheter kring hur val patienterna 6verensstammer med svenska MPS IVA-patienter och
livskvaliteten for symtomfria och svart sjuka patienter. Likemedelskostnaderna i underlaget fran
foretaget baseras pa viktkurvor vilket ger svarighet att berdkna hur ldkemedelskostnaden utvecklas
Over tid, eftersom det ar svart att forutsadga vilken langd och kroppsvikt patienterna far.
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Tidpunkt for revision av yttrandet

NT-radet har gjort en 6versyn av yttrandet 2022-06-08 och beslutat att rekommendationen kvarstar.

Narvarande vid beslut 2020-06-24

Gerd Larfars ordforande NT-radet; Marten Lindstrom Sydostra sjukvardsregionen; Torbjérn Séderstrém,
sjukvardsregion Stockholm/Gotland; Anna Lindhé, Vastra regionen; Anders Bergstrom, Norra
sjukvardsregionen; Maria Landgren, Sodra sjukvardsregionen

Ingen ledamot deklarerade nagon intressekonflikt for det aktuella drendet.


https://www.tlv.se/lakemedel/kliniklakemedelsuppdraget/avslutade-halsoekonomiska-bedomningar/arkiv/2020-05-29-halsoekonomisk-bedomning-av-vimizim-vid-mps-iva-morquio-a-syndrom.html
https://www.ema.europa.eu/en/documents/variation-report/vimizim-h-c-2779-p46-0008-epar-assessment-report_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/vimizim-epar-product-information_sv.pdf
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK362594/#S14
https://www.clinicalkey.com/#!/content/playContent/1-s2.0-S0149291816308554?returnurl=https:%2F%2Flinkinghub.elsevier.com%2Fretrieve%2Fpii%2FS0149291816308554%3Fshowall%3Dtrue&referrer=https:%2F%2Fpubmed.ncbi.nlm.nih.gov%2F27955919%2F

