De forskande
lLakemedelsforetagen

LIF Norr; Oktober 2021

Del 3: Halsoekonomins grunder Il — val och
prioritering mellan olika lakemedel

Kristina Karlsdotter, Boehringer Ingelheim och Mia Gannedahl Franco, Eli Lilly
Jorn Schneede, Lakemedelscentrum, Region Vasterbotten
Jan Liliemark, SKR



Husregler

Moderatorerna fordelar ordet

Seminariet kommer spelas in for att kunna ses i efterhand.
(Uppmanar all att stanga av kamera pga bandbredd)

Foreldasarna medverkar med ljud (6vriga ar mute)

Stall era fragor i chatten, moderator kommer ldsa upp efter
foreldsarna ar klara

Fragor som inte hinns med kommer sparas for att tas med i
senare tillfallen



Disclaimer

Det har en utbildning som syftar till 6kad kunskap om amnet halsoekonomi

e Vitar hjalp av ett verkligt case for att illustrera
halsoekonomisk modellering

* Den underliggande modellen har varit grund for
alla de lakemedel som finns pa den svenska
marknaden for en klass av lakemedel

* Vi kommer inte att diskutera enskilda attribut eller
likheter/skillnader inom klassen — det &r en
diskussion som far foras vid annat tillfalle
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Non-vitamin K antagonist oral anticoagulants/NOAK

Pa den svenska marknaden och inom
lakemedelsformanerna finns foljande NOAK

* Pradaxa (dabigatran)

e Xarelto (rivaroxaban)

* Eliquis (apixaban)

e Lixiana (edoxaban)




Val och prioriteringar av olika behandlingar

Beslut kring val och prioriteringar av behandlingar tas pa ett antal nivaer i halso-
och sjukvarden, bla.:

1. Individ-/patientniva

2. Verksamhetsniva

3. Regionniva

4. Nationell niva

Halsoekonomi anvands allra framst, pa ett systematiskt satt, pa nationell niva av till
exempel TLV.

https://lakemedelsboken.se/kapitel/lakemedelsanvandning/kostnadseffektivitetens_betydelse_vid_prioritering_av_lakemedel.html



Tema for dagen: Exemplet med inférandet av
NOAKs som strokeprofylax vid formaksflimmer

Socialstyrelsens arbitrara mal: | Atrial Fibrillation
80% av patienter med
CHA2DS2VASc 2 2 ska ha
Antikoagulationsbehandling
2011
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Utveckling av antikoagulantiabehandling vid AF

Warfarin och NOAK 2011 - 2017

Antal patienter per 1 000 invénare i dldern é5 &r och dldre
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Modifierad fran Socialstyrelsen — Statistik om ldkemedel 2017
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Kostnad NOAK :

Okningstakten for kostnaderna sista 12 manadermalligger pa ca 4,7 mnkr
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Den etiska plattformen

Alla beslut som fattas inom offentligt finansierad hélso- och sjukvard i Sverige ska enligt Halso-
och sjukvardslagen goras efter en sammanvagning utifran tre huvudprinciper:

o Manniskovardes-
principen

Behovs- och
solidaritetsprincipen

Kostnads-
effektivitetsprincipen

Alla manniskor har lika varde och samma ratt oberoende av
personliga egenskaper och funktioner i samhallet.

Resurserna bor i forsta hand fordelas till de omraden dar behoven
ar storst.

Vid val mellan olika verksamhetsomraden eller atgarder bor man
efterstrava en rimlig relation mellan kostnader och effekt, matt i
forbattrad halsa och hojd livskvalitet.

- Denna princip ar dock underordnad de tva andra principerna, vilket betyder att
svara sjukdomar ska prioriteras framfor lindrigare akommor, dven om de ar dyrare.

9T000T-3S-IL



Vad ar halsoekonomi?

* Halsoekonomi ar vetenskapen om fordelning av
begransade resurser for att fa ut mesta majliga halsa

* Efterfragan pa vard 6kar och samtidigt ar samhallets resurser
begransade — behovs metoder for att kunna gora
evidensbaserade prioriteringar inom halso-och sjukvardssektorn




Olika typer av halsoekonomisk analys

Olika metoder beroende pa komplexiteten i fragan och vad den ska anvandas till.
Tillgdng pa data styr omfattningen av analysen.

Olika typer av hdlsoekonomiska analysmetoder

Typ av utvardering Effektmatt Hur analysens resultat presenteras

Kostnadsminimeringsanalys Inget effektmatt da effekterna forutsatts Presenterar bara kostnader
(Cost Minimisation Analysis, CMA) vara helt lika

Kostnadseffektsanalys Fysiska enheter, t.ex. levnadsar, antal Kostnad per effekt, t.ex. per vunnet levnadsar
(Cost Effectiveness Analysis, CEA) personer med lyckat resultat, (LYS), per ungdom med slutbetyg fran grund-

genomsnittlig minskning i riskmarkor skolan, per enhets forbattring i depressionsskala

Kostnadsnyttoanalys Matt som vager samman livslangd med Kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar
(Cost Utility Analysis, CUA) hélsa eller livskvalitet, t.ex. (QALY, DALY)
kvalitetsjusterade levnadsar (QALYSs)

Kalla: https://www.sbu.se/globalassets/ebm/metodbok/sbushandbok kapitel11.pdf

9T000T-3S-IL


https://www.sbu.se/globalassets/ebm/metodbok/sbushandbok_kapitel11.pdf

Kostnadsnyttoanalys i korta drag

Resultaten fran en kostnad nyttoanalys Kostnad, — Kostnad,
presenteras som en inkrementell ICER =
kostnadseffektivitetskvot, aven kallad ICER QALYs, - QALYsy

(incremental cost-effectiveness ratio).

En ICER = skillnaden i kostnad for tva behandlingar relativt skillnaden i effekt

Kvoten uttrycks som kostnad per vunnet QALY och kan tolkas som vad det kostar samhallet att kopa ett
ytterligare fullt friskt levnadsar till en medborgare jamfort med gangse behandling

QALYs fangar bade livslangd och livskvalitet i ett och samma matt och ar ett standardiserat utfall som gar att
jamfora

Beslutsfattare kan sedan avgdra om de tycker att den extra kostnaden ar rimlig att betala for effekten

9T000T-3S-IL
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Kostnadseffektivitetsplanet

e Norddstra Tolkningen av en ICER kan underldttas med hjalp av
kostnadseffektivitetsplanet

@ )imfoérda metoden

1 Om en ny metod har lagre kostnad och battre effekt an den jamforda
metoden sa kallas den nya metoden “dominant” och valet av metod
ar enkelt fran halsoekonomisk synpunkt — vélj den nya

2 Arden nya metoden didremot dyrare och har simre effekt, ar valet
ocksa latt — Iat bli att vdlja den nya

3) Ibland kan en ny behandling vara billigare och ha nagot samre effekt

4 Ofta ar nya behandlingar effektivare och mer kostnadskravande

ﬁ Ett troskelvarde (x kr / QALY) anvands for att avgéra om en atgard
Sydvdstra - Sydéstra ar kostnadseffektiv




Oversikt halsoekonomisk modellering

* En simuleringsmodell &r en matematisk beskrivning som bygger pa sannolikheter for olika
handelser och forlopp
» Varje handelse och forlopp har en kostnad och en halsoeffekt

* Modellstudier anvands i huvudsak for att viktig information ofta saknas i de tillgangliga
randomiserade kliniska studierna, tex. gallande
* Relevanta jamforelsealternativ
* Langsiktiga konsekvenser

* Mojligheter att inkludera och kombinera information fran en rad olika kallor sdsom kliniska
studier, meta-analyser och observationsstudier

9T000T-3S-IL



Halsoekonomisk utvardering i praktiken — Val av

modelltyp (dvs. struktur)

Vilken sjukdom/behandling ska analyseras?

Frisk

Overlever op

Operation Sjuk
Op-dod

Val av Frisk
strategi

Vid liv
Ej
operation Sjuk

Dod

Akuta tillstand: Beslutstrad

Ett beslutstrad ger en tydlig och pedagogisk bild av
handelseforlopp som ar begransade till en kort tidsperiod.
Svart att inkludera tidsperspektiv och darfor QALYs. Kan bli
valdigt komplex.

&)

g

o
‘©—©

Kroniska sjukdomar: Enkel Markovmodell

Den mest anvanda typen inom halsoekonomi.

Mer flexibel for langt tidsperspektiv/kroniska sjukdomar. Kan
aven ta hansyn till tidsperiod patienter ar i olika tillstand och
kan darfor inkludera QALYs (kostnadsnyttoanalys).

9T000T-3S-IL



Halsoekonomisk utvardering i % ©
praktiken — Markovmodell / \
Vilka tillstand/handelser behdvs inkluderas?
Exempel 1: D6d, Frisk, Sjuk, (Sjukare) _—
Exemgel 2: Behandling i, Beh;ndling p @ @
Markovmodell ex 1

Vilka kostnader finns for varje tillstand? e
Vad ar livskvaliten i dessa tillstand?

Vilka sannolikheter finns det att hamna i dessa och hur lange ar
man kvar i tillstandet? (Exempel 2: Forebyggande av / \
komplikationer.)

%

Komplikationer

Markovmodell ex 2

Vanligast ar att man goér en Markovmodellanalys med en
hypotetisk kohort — resultat blir medelvarde for gruppen

4---
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Hantering av osakerheter

* Modellstudier bygger alltid pa en mangd antaganden — kanslighetsanalyser forsoker hantera
osdkerheten

* | basta fall visar kanslighetsanalysen att resultaten ar robusta, d v s att variationer i nagon
enskild variabel inte signifikant paverkar resultatet och de slutsatser som dras

* Den enklaste formen av kanslighetsanalys — en variabel i taget varieras for att se hur resultatet
paverkas

— Aven multivariata kdnslighetsanalyser kan goras dar flera variabler varieras samtidigt

* En mer komplett analys ges i en probabilistisk
kanslighetsanalys dar man definierar en distribution kring ett
medelvarde
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/ ICER =6 258/0,429 = 14 587
SEK = Svenska kronor; WTP = Willingness to pay (betalningsvilja)
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Praktiskt exempel halsoekonomisk modell i Excel

A

Kostnadseffektsplan

kALY
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Tidshorisont [Sr):

Hlder:
Pris Far NOAK 150 per dag:
Pris for NOAK 110 per dag:

Antal Patienter:




Data i modellen — var kommer den ifran?

* Man bor forsoka hitta sa relevanta data som majligt for de svenska forhallandena

» Effekten tas fran de kliniska studierna

* Man forsoker hitta svenska data for tex prevalens av formaksflimmer, bakgrundsrisk for stroke,
standardmortalitet, existerande behandlingar, kostnader for bade behandlingar och
komplikationer/hdndelser, QALY vikter

* Om data saknas gors antaganden



NOAK kostnadseffektivitetsmodell* — Oversikt

Modellparameter

Syfte med analys

NOAK-modellen

Utvardera kostnadseffektiviteten av NOAK som forebyggande behandling av stroke och tromboemboliska
handelser i jamforelse med warfarin for 65-ariga svenska patienter med formaksflimmer, 6ver en 20-ars
period

Modelltyp

Kostnadseffektanalys, Markov model

Behandlingar

NOAK vs. warfarin

Patientpopulation

Svenska personer med formaksflimmer (alder 65)

Markovmodell struktur

1. Behandling
2. Underliggande risk for stroke enligt risk-klassificeringssystemet CHADS,

Effektmatt/
modellutfall

Antal forebyggda strokes; Antal vunna levnadsar; Antal vunna QALYs

Analyser

Grundanalys: NOAK vs warfarin, fér alla potentiella warfarinpatienter med CHADS, 1-6
- Tex Separat analys med subpopulationer: Val installda/daligt installda pa warfarin och warfarin-naiva
Flera kanslighetsanalyser

Plattform

Excel

* Cost-effectiveness of dabigatran compared with warfarin for patients with atrial fibrillation in Sweden - PubMed



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22733833/

Agenda
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Stroke incidens efter introduktion av NOAK

Figur 1. Antal fall och dédlighet i stroke per 100 000 invanare, 20 ar
och dldre, efter kén och ar, 2004-2018*

Aldersstandardiserade siffror
Antal per 100 000

2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018*

= = == = |ncidens - mdn Incidens - kvinnor

* Siffrorna fér 2018 &r preliminéra Mortalitet — mén Mortalitet - kvinnor

Kalla: Patientregistret och dédsorsaksregistret, Socialstyrelsen




Slutkommentarer — i retrospektiv

e ”"Kassandra”:
* TFPI, ProtC, ProtS — signaler om MlI, TTR, INR, ximelagratan, hjarnblodningar
 ”"Kinderagg”:

» Standarddoser, ingen terapimonitorering, inget antidot, inga interaktionsrisker,
inga justeringar i forhallande till njurfunktion, alder, etnicitet, genpolymorfismer

” [ 1] . L3 . ”
L g k k e Kostnad NOAK :  Xarelto, Pradaxa och Eliquis (Recept och Rekv) - R 12 tom 2021-06
Mattningskinetik™:
o e . o ) . . o .o o .
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En utbildningsserie i 5 delar:

Del 1:

Del 2:

Del 3:

Del 4:

Del 5:

Inforandet av lakemedel — den svenska modellen (Inspelning finns)
Douglas Lundin, Tandvards- och Lakemedelsférmansverket och Dag Larsson, Lif

1 september 2021

Halsoekonomins grunder | = HE modeller och analysmetoder, begrepp ICER och QALY
Kristina Karlsdotter, Boehringer Ingelheim, Mia Gannedahl Franco, Eli Lilly Sweden AB

12 oktober 2021

Halsoekonomins grunder Il = val och prioritering mellan olika lakemedel
Kristina Karlsdotter, Boehringer Ingelheim, Mia Gannedahl Franco, Eli Lilly Sweden,
Jan Liliemark, SKR

9 november 2021
Finansiering av nya lakemedel - tankar och visioner kring innovativa betalningsmodeller

8 december 2021
Etik och halsoekonomi - den etiska prioriteringsplattformen



Vad sker nu da?

* Enkat till deltagande kommer skickas ut

* Forelasarbilder skickas ut till deltagare

e Lank till inspelning kan fas vid forfragan

* Har ni 6vriga synpunkter sa ta garna kontakt!
e Ses 9 november for traff 4!



Tack!
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