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Qalsody (tofersen) vid amyotrofisk
lateralskleros (ALS)

NT-radets yttrande till regionerna 2025-05-16

Rekommendation och sammanvagd bedomning

NT-radets rekommendation till regionerna ar:

¢ att inte anvanda Qalsody vid ALS med pavisad mutation i genen-for
superoxiddismutas 1 (SOD1)

Tillstandets svarighetsgrad ar hog — mycket hog.

Tillstandet ar sallsynt.

Osadkerheten i den vetenskapliga dokumentationen ar mycket hog.
Osdkerheten i den halsoekonomiska varderingen ar mycket hog.

Qalsody har i studier inte kunnat visa nagon signifikant effekt pa ALS-patienters funktionsformaga.
Det ar darfor mycket osakert om‘Qalsody har nagon kliniskt relevant effekt vid ALS. Lakemedlet ges
som injektion i ryggmargsvatskan (lumbalpunktion) var fjarde vecka. Behandlingen ar behaftad med
manga biverkningar, varav nagra ar allvarliga.

Kostnaden for behandling med Qalsody-ar mycket hog, framst pa grund av lakemedelskostnaden men
ocksa pa grund av'de kostnader somtillkommer pa grund av administrationssattet. TLV bedomer att
foretagets halsoekonomiska analys dar Qalsody i kombination med standardbehandling (SOC) jamfors
med inget tilldgg till. SOC inbegriper sa stora osakerheter kring behandlingseffekt att TLV i stallet for
ett grundscenario redovisar ett antal scenarioanalyser. | dessa varierar kostnaden per vunnet QALY
mellan 10,6 och 28,3 miljoner kronor.

En forhandling med foretaget har genomforts men den gav inte tillrdckligt resultat avseende
kostnadsreducering.

Det finns tre nivaer for NT-radets rekommendationer till regionerna: att ldkemedlet bér anvéandas, kan
anvandas eller att Idakemedlet inte ska anvdndas. Rekommendationen i det hér fallet ar att inte
anvanda Qalsody eftersom det dnnu inte ar visat att lakemedlet tillfor patientnytta. Samtidigt orsakar
behandlingen frekventa och ibland allvarliga biverkningar.
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Om lakemedlet

Vid vissa former av ALS ses mutationer i den gen som kodar for proteinet superoxiddismutas 1 (SOD1)
vilket gor att det bildas en toxisk form av SOD1. Den forstor de nervceller som styr skelettmusklerna.
Det leder till muskelsvaghet i armar och ben samt svarigheter att andas, tala och svalja. Tofersen
minskar produktionen av proteinet SOD1 genom att binda till SOD1-mRNA sa att det inte kan
anvandas vid bildning av SOD1.

Qalsody ar avsett for behandling av vuxna med ALS med pavisad mutation i genen for SOD1.

Qalsody har studerats i den randomiserade, dubbelblinda, fas 3-studien VALOR, del C, dar effekten
jamférdes med placebo. 72 patienter erholl tofersen, 36 fick placebo. Majoriteten av patienterna i
bada grupperna behandlades samtidigt med riluzol. Samtliga patienter.hade SOD1-mutationer men
olika sddana och darmed olika snabb forvantad sjukdomsprogress. Primart effektmatt var paverkan
pa funktionsférmagor som over tid forsamras vid ALS, métt via skalan ALSFRS-R, efter 28 veckor. Ingen
statistiskt signifikant skillnad mellan tofersen och placebo kunde visas./Allvarliga.biverkningar var
vanligare i tofersengruppen och inbegrep myelit, radikulit,-6kat intrakraniellt.tryck och aseptisk
hjarnhinneinflammation.

Qalsody ar ett rekvisitionslakemedel och injiceras.intratekalt via lumbalpunktion.

EMA har godkdnt Qalsody under “exceptionella.omstindigheter”. Det &dr en typ av forsaljningstillstand
som ges nar ett lakemedelsféretag inte kan presentera omfattande data om ett lakemedels
effektivitet och sdkerhet pa grund av sjukdomens sallsynthet, eller om det inte anses mdjligt eller
etiskt forsvarbart att samla in fullstandiga uppgifter. Qalsody blev godkant for forsaljning inom EU
2024-05-29.

NT-radets bedomning gédllande likemedlet

Den sammanvagda.bedomningen géllande |dkemedlet baseras pa en vardering utifran den etiska
plattformen for prioriteringar och dess tre principer: manniskovardesprincipen, behovs-
solidaritetsprincipen och kostnadseffektivitetsprincipen. Vid beddmningen har tillstandets
svarighetsgrad, tillstdndets sillsynthet och dtgirdens kostnadseffektivitet vagts in. Aven osikerheten i
den halsoekonomiska bedémningen paverkar vilken kostnad som beddms acceptabel.

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

ALS ar en progressiv neurodegenerativ motorneuronsjukdom. Mediandverlevnaden vid ALS
uppskattas till cirka tre ar fran symtomdebut men sjukdomen finns i manga former med stor variation
i 6verlevnad. Aven bland de med SOD1-mutation &r variationen betydande. Det finns idag ingen
botande behandling.

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

Cirka 700 personer har ALS i Sverige. Ungefar 40 av dem uppskattas ha SOD1-mutationer varav cirka
25 skulle kunna vara aktuella for Qalsody.
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Atgirdens kostnadseffektivitet

Behandlingskostnaden fér Qalsody é&r cirka 3,4 miljoner kronor per patient och ar.

Osdkerhet i underlaget

Osakerhet i den vetenskapliga dokumentationen
Osdkerheten dr mycket hog (pa en skala av 1ag, mattlig, hog och mycket hog).

Statistiskt signifikant effekt pa funktionsférmaga har inte visats.

Deltagarna i den pivotala studien ar inte representativa for svenska ALS-patienter da den vanligaste
SOD1-mutationen i Sverige ger en mycket langsammare sjukdomsprogress.an de mutationer flera av
studiedeltagarna hade.

Den korta studietiden och den heterogena och lilla patientpopulationen medfor stora osakerheter. Att
de som randomiserats till placebo 6vergick till behandling med Qalsody under uppfoljningstiden
forsvarar bedémningen ytterligare.

Osdkerhet i den halsoekonomiska bedémningen
Oséakerheten ar mycket hog (pa en skala av 1ag, mattlig, hog och mycket hog).

Avgoérande for den halsoekonomiska bedémningen dr om det finns en effekt eller inte.

Enligt modellantaganden i den hdlsoekonomiska varderingen kan patienter forbattras i sina
funktionsférmagor. Om sa kan skear inte kant.

Modelleringarna av progression och éverlevnad ar mycket osakra vilket dels beror pa att de olika
SOD1-mutationerna medfor sa olika forvantad sjukdomsutveckling och 6verlevnad att det ar oklart
vad som bor modelleras for jamforelsearmen, dels pa att de baseras pa ett fatal dédsfall och
overgangar till samre halsostadier.
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