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OPSUMMERING

Baggrund

Human alfa-1-antitrypsin (A1AT) er indiceret som tilleeg til gaeldende standardbehandling som primaert er symp-
tomlindrende. Patienter skal have dokumenteret alvorlig alfa-1-antitrypsinmangel (genotype PiZZ) og pavist em-
fysem.

Incidensen er omkring 40 patienter per ar der bliver fgdt med genmutationen, hvoraf 10 af disse patienter kandi-
derer til behandlingen per ar, og praevalensen er omkring 700 patienter som er diagnosticeret med sygdommen.
Omkring 80 patienter er aktuelle kandidater til behandling af den ansggte indikation i Danmark. Amgros’ vurde-
ring tager udgangspunkt i dokumentation indsendt af CSL Behring.

Analyse

| analysen estimeres de inkrementelle omkostninger forbundet med behandling med A1AT i tilleeg til standard-
behandling sammenlignet med standardbehandling.

Inkrementelle omkostninger og budgetkonsekvenser

Amgros har vurderet de gennemsnitlige meromkostninger per patient ved brug af A1AT sammenlignet med den
nuvaerende standardbehandling. De inkrementelle omkostninger er angivet i SAIP.

I scenariet Amgros mener er mest sandsynligt, er de gennemsnitlige meromkostninger for A1AT ca. -DKK
over en tidshorisont pa 22 ar, sammenlignet med den nuvaerende standardbehandling. Hvis analysen udfgres
med AIP bliver de inkrementelle omkostninger til sammenligning 9,7 mio. DKK per patient.

Amgros vurderer, at budgetkonsekvenserne for regionerne per ar ved anbefaling af A1AT som standardbehand-
ling vil veere ca. - DKK ved ar 5. Hvis analysen udfgres med AIP, er budgetkonsekvenser ca. 78 mio. DKK
ved ar 5.

Konklusion

Behandling med A1AT er forbundet med ekstremt hgje meromkostninger sammenlignet med behandling med
den nuvaerende standardbehandling. De inkrementelle omkostninger er udelukkende drevet af lsegemiddelom-
kostningerne for A1AT.
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Liste over forkortelser

AIP Apotekernes indkgbspris

DKK Danske kroner

DRG Diagnose Relaterede Grupper
SAIP Sygehusapotekernes indkgbspriser
A1AT Alfa-1-antitrypsin

KOL Kronisk obstruktiv lungesygdom
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LOG

Egen drift

Laegemiddelfirma: CSL Behring Grifols
Handelsnavn: Respreeza Prolastina
Generisk navn: Human alfa-1-antitrypsin

Indiceret til vedligeholdelsesbehandling med henblik pa at forhale progression
af emfysem hos voksne med dokumenteret alvorlig alfa-1-

Indikation: proteinasehaemmer-mangel

(f.eks. genotyperne PiZZ, PiZ (null), Pi (null,null), PiSZ).
ATC-kode: BO2AB02
Materiale modtaget hos Amgros: 30-08-2019
Endelig rapport faerdig: 04-12-2019
Sagsbehandlingstid fra endeligt materiale: 97 dage

Mark Friborg
Arbejdsgruppe:
Jaserupp Line Brgns Jensen

Denne rapport bygger pa analyser udfgrt pa baggrund sygehusapotekernes indkgbspriser (SAIP). Enkelte
steder er analysens resultat yderligere angivet pa baggrund af listepriser (AIP).
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1 BAGGRUND

A1AT er indiceret som vedligeholdelsesbehandling til voksne patienter med henblik pa at forhale progression af
emfysem med dokumenteret alvorlig alfa-1-proteinasehammer-mangel. Visse genotyper er sarligt udsatte, de
inkluderer PiZz, PiZ, Pi og PiSZ.(1)

CSL Behring (herefter omtalt som leverandgr) er markedsfgringstilladelsesindehaver af Respreeza og har den
30.08.2019 indsendt en analyse til Amgros i forbindelse med at Medicinradet vurderer lzegemidlet af egen drift
til behandlingen af A1AT som standardbehandling pa danske hospitaler af den naevnte indikation. Som et led i
denne egen drift vurderer Amgros, pa vegne af Medicinrddet de gkonomiske analyser, leverandgr har sendt som
en del af den samlede egen drift proces til Medicinradet. Denne rapport er Amgros’ vurdering af de fremsendte
gkonomiske analyser (herefter omtalt som analysen).

Der findes to leverandgrer af det aktive stof A1AT, og Amgros tager udgangspunkt i det tilsendte materiale fra
CSL Behring og dermed prisen pa deres laegemiddel Respreeza. Pr. 01.11.2019 har Prolastina fra Grifols samme
AIP som Respreeza fra CSL Behring. Ifglge Medicinrddets vurderingsrapport er de to laegemidler klinisk identiske
og den indsendte analyse vurderes derfor at vaere anvendelig for begge leverandgrers lzegemiddel.(2)

1.1 Problemstilling

Formalet med analysen er at estimere de gennemsnitlige inkrementelle omkostninger per patient, og de sam-
lede budgetkonsekvenser for regionerne, ved anbefaling af A1AT som standardbehandling pa danske hospitaler,
af den naevnte indikation. | analyserne sammenlignes behandling med A1AT i tilleeg til standardbehandling med
behandling med standardbehandling alene. Standardbehandlingen er ens i begge arme med den eneste forskel
vaerende A1AT.

1.2 Patientpopulation

A1AT, ogsa kaldet alfa-1-proteinasehaemmer, er et protein, der dannes i leveren og transporteres til lungerne,
hvor det udgver sin funktion. Ved betaendelsesreaktioner i lungerne aktiveres neutrofile granulocytter. Disse fri-
giver et enzym kaldet neutrofil elastase, som kan nedbryde proteiner (1). Funktionen af neutrofil elastase er at
nedbryde betaendelsesvaev. A1AT inaktiverer neutrofil elastase, men hos personer med A1AT-mangel fgrer
manglende regulering til nedbrydning af lungeveaevet. Derved dannes store luftrum, som ikke tgmmes ved udan-
ding, ogsa kaldet emfysem. Emfysem kan pavises radiologisk vha. rgntgen eller CT (computed tomografi) af lun-
gerne, og gentagne CT-scanninger kan anvendes til at fglge udviklingen af emfysem i form af tab af lungevaev
(faldende lungedensitet) (1,2). Et A1AT-niveau pa mindst 25-30 % af det normale er ngdvendig for en normal
beskyttelse af lungevaevet (1). | nogle tilfeelde kan A1AT-mangel fgre til levercirrose hos spaedbgrn og voksne,
som fglge af ophobning af defekt protein i levercellerne. Der er ingen dokumenteret effekt af substitutionsbe-
handling med human A1AT pa udviklingen af leversygdom (1,2).

A1AT-mangel diagnosticeres ved maling af niveauet af A1AT-protein i blodet. De fleste (men ikke alle) patienter
med emfysem udvikler kronisk obstruktiv lungesygdom (KOL). KOL diagnosticeres ved undersggelse af lunge-
funktionen. Udvikling af KOL ses specielt hos rygere, som kan udvikle emfysem i en tidlig alder (ca. 40-arsalde-
ren). Disse patienter har en markant nedsat livslaengde, i forhold til den gvrige befolkning (2). Ved sveaer emfysem
-udvikling har patienter en gget risiko for exacerbationer (akut sygdomsforvaerring), hyppige indleeggelser og kan
ved meget sveer sygdom have behov for konstant iltbehandling.

Incidensen i Danmark er ca. 1 pr. 1.600 nyfgdte, svarende til at der fgdes ca. 40 bgrn med alvorlig A1AT-mangel
(PiZZ) om aret (1,2). Fa af disse patienter, specielt rygere, vil udvikle lungesygdom, mens ca. 10 % vil udvikle le-
vercirrose (2). Udvikling af lungeemfysem/KOL i tidlig alder eller leversygdom uden kendt arsag ber vaekke mis-
tanke om A1AT-mangel og fgre til bestemmelse af A1AT-niveau i blodet. Ansvarlige for det danske A1AT-register
estimerer, at cirka 80 patienter aktuelt er kandidater til behandling med A1AT, og cirka 10 nye patienter kommer
til om aret.
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1.3 Nuvaerende behandling

Retningslinjer for behandling af A1AT-mangel hos emfysempatienter i Danmark omfatter ingen behandlinger,
som kan pavirke udviklingen af emfysem. Behandlingsmalet er derfor symptomlindring, dvs. at lindre andengd
og nedseette risikoen for forvaerringer (exacerbationer). Den centrale behandling er rygestop hos patienter, som
er rygere. Den medicinske behandling fglger retningslinjerne for behandling af KOL og bestar primaert af inhalati-
onspraeparater, i form af bronkieudvidende laegemidler og eventuelt kortikosteroider (1,2). | senere stadier af
sygdommen har patienter typisk behov for iltbehandling og kan i sidste ende veere kandidater til lungetransplan-
tation eller operation, hvor lungevolumen reduceres.

1.3 Behandling med A1AT

Indikation

A1AT er indiceret til vedligeholdelsesbehandling med henblik pa at forhale progression af emfysem hos voksne
med dokumenteret alvorlig alfa-1-proteinasehaemmermangel (f.eks. genotyperne PiZz, PiZ (null), Pi (null,null),
PiSZ). Patienten skal vaere i optimal behandling og udvise tegn pa progredierende lungesygdom (f.eks. lavere for-
ceret eksspirationsvolumen pr. sekund (FEV1) end forventet, forringet gangkapacitet eller et gget antal exacer-
bationer) ifglge evaluering af en laege, der har erfaring i behandling af A1AT mangel.

Virkningsmekanisme
A1AT udvundet fra humant plasma gives for at gge plasmakoncentrationen af A1AT hos patienter med sveaer
A1AT-mangel, med henblik pa at forhale udviklingen af emfysem.

Dosering
Den anbefalede dosis er 60 mg/kg legemsvaegt én gang ugentligt som intravengs infusion (1-3).

1.3.1 Komparator

Medicinradet har defineret rygestop og KOL-behandling som komparator, se tabel 1.

Tabel 1: Definerede population og komparator.

Population Komparator

Patienter med dokumenteret alvorlig alfa-1-antitrypsinmangel Rygestop og KOL-behandling
(genotype PiZZ) og pavist progredierende emfysem. Patienter skal
veere ikke-rygere eller ophgrt med rygning min 6 mdr. fgr
behandling og have A1AT serumkoncentration < 11 uM og FEV1
35-70 % af forventet

1.4 Medicinradets kliniske spgrgsmal

Medicinradet har vurderet den kliniske merveerdi af A1AT som vedligeholdelsesbehandling for fglgende populati-
oner:
e Hvad er vaerdien af A1AT til patienter med sveer alfa-1-antitrypsinmangel?

7 HUMAN ALFA-1-ANTITRYPSIN



2 VURDERING AF INDSENDT @KONOMISK ANALYSE

| analysen af inkrementelle omkostninger per patient sammenlignes behandling med A1AT og den standardbe-
handling med den standardbehandling alene. Analysen inkluderer omkostninger til lsegemidler, monitorering,
administration, patienttid, transport og behandlingsrelaterede bivirkninger.

2.1 Model, metode og forudsaetninger
2.1.1 Modelbeskrivelse

Leverandgrs analyse har til formal at estimere de inkrementelle omkostninger ved behandling af A1AT-mangel.
Behandling med A1AT initieres ved en gennemsnitsalder pa 50 ar og definerer modellens startpunkt. Modellen
er en simpel omkostningsanalyse og baserer sig pa det arlige ressourcetrak for behandling med A1AT i tillaeg til
standardbehandling mod standardbehandling alene. Denne arlige cyklus fortseettes i det antal ar patienten for-
ventes at veere i behandling. Analysen baserer sin tidshorisont pa fortrolige registerstudiedata.

Behandlingsleengden baseret pa de fortrolige data er henholdsvis - for A1AT og - for standardbe-
handling. Data stammer fra et uafhangigt registerstudie (fortrolig data) som stemmer overens med ekstrapole-
ring af det pivotale studie RAPID-OLE’s studiedata som estimerer en forlaenget levetid pa 6 ar.(4,5) Ovenstaende
markerede estimater er gennemsnitsvaerdier fra det uafhangige register studie. Nedenstaende figur er fra ab-
stractet pd studiet Ellis et al.(5) Den bla kurve er A1AT og den grgnne kurve er kontrolgruppen. (5)
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Figur 1: Kaplan-Meier kurve over overlevelse eller tid til lungetransplantation i ar

Amgros’ vurdering

Den relativt simple modelopbygning medfgrer en del usikkerheder. Tidshorisonten er i sig selv usikker, da den
beror pa ekstrapolering af tidlig, upubliceret data. Mortalitet er inkluderet i form af antallet af behandlingsar for
intervention og komparator. Leverandgr har ikke inkluderet potentielle besparelser, i form af reduceret medicin-
forbrug, reduktion eller udskydelse af lungetransplantationer, reduceret behov for lunge rehabilitation osv. som
kunne veere forventet grundet en langsommere progression af sygdommen.

Leverandgr har fors@ggt at begraense usikkerhederne ved at anvende en simpel model. Da behandlingslaengden er
meget afhaengig af effekten af laegemidlet, vurderer Amgros, at dette er en af de betydningsfulde parametre for
resultatet. Jo leengere behandlingsleengde, jo starre meromkostninger. Amgros’ udpegede klinikere vurderer, at
der ikke vil veere forskel i omkostninger forbundet med behandling ud over tilfgjelsen af A1AT. Derfor veelger Am-
gros at acceptere leverandgrs antagelser og vurderer, at usikkerhederne forbundet med analysen er moderate.
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2.1.2 Analyseperspektiv

Leverandgr har indsendt en omkostningsanalyse med et begraenset samfundsperspektiv. Omkostninger der lig-
ger efter det fgrste ar er diskonteret med en rate pa 4 % per ar. Leverandgr praesenterer omkostninger per ar,
for 5 ar og for 22 ar. Livstidshorisonten pa 22 ar er baseret pa upubliceret data som naevnt under afsnit 2.1.1.
Hovedanalysen benytter livstidstidshorisonten pa 22 ar. Dette er valgt, da leverandgr forventer, at vedligeholdel-
sesbehandling fortsaettes til patientens dgd.

Amgros’ vurdering

Amgros praesenterer ikke resultaterne for analyserne med tidshorisonter pa 1 ar og 5 ar, da disse ikke vurderes
at veere klinisk repraesentative. Amgros praesenterer derfor kun analysen med en tidshorisont pa livstid, sva-
rende til 22 ar.

Analysens begraensede samfundsperspektiv og diskonteringsrate er i tréd med Amgros’ retningslinjer og accepte-
res.
2.1.3 Omkostninger

Det fglgende afsnit om omkostninger redeggres for hvordan og hvilke omkostninger leverandgr har inkluderet i
analysen. Rygestopkurser er ikke inkluderet, da indikationen udelukker patienter, der ikke har vaeret rggfrii 6
maneder.

Laegemiddelomkostninger

Leverandgr har inkluderet omkostninger til lzegemidler. Anvendte doser er hentet i de respektive lzegemidlers
produktresumé og priserne er fra Amgros, se tabel 2.

Tabel 2: Anvendte laegemiddelpriser, SAIP (pakkepriser).

Leegemiddel Pakningsst@rrelse Pris [DKK]

Respreeza 1000 mg 1 stk. Amgros
Prolastina 1000 mg 1 stk. Amgros
Influenza 1 haetteglas 10 stk Amgros
vaccination

(Influvac)

Pneumokok 0,5ml 1 stk - Amgros
vaccination

(Prevenar 13)

Eklira Genuair 322 mikrogram 60 doser - Amgros
Serevent diskos 50 mikrogram 60 doser - Amgros
Foradil 12 mikrogram 60 stk . Amgros
Giona Easyhaler 100 mikrogram 200 doser - Amgros
Myfenax 500 mg 150 stk - Amgros
Cigorin 100 mg 50 stk - Amgros
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Prednisolon 5mg 300 stk - Amgros

Trimopan 100 mg 100 stk - Amgros

Sulfametizol 500 mg 48 stk - Amgros

Omeprazol 20 mg 100 stk - Amgros

Pravastatin 20 mg 100 stk . Amgros

Amoxar 500 mg 20 stk - Amgros
Amgros’ vurdering

Influenzavaccinationen (Influvac) er udgaet d. 04-11-2019. Dette er ikke blevet rettet da det er af ingen betyd-
ning for analysen. Det billigste lzegemiddel indeholdende A1AT anvendes i alle SAIP analyser.

Amgros vurderer, at leegemiddelomkostninger for A1AT er den absolut mest drivende faktor for meromkostnin-
gerne i modellen. Leverandgrs tilgang accepteres.

Hospitalsomkostninger

Leverandgr har inkluderet hospitalsomkostninger. Leverandgr inkluderer omkostninger til lungetransplantatio-
ner og exacerbationer, men ligestiller dog frekvensen og dermed omkostningerne for disse mellem interventio-
nen og komparator. Interventionen anvendes som et tilleeg til standardbehandlingen. Det betyder, at leverandgr
anvender de samme omkostninger for bade intervention og komparator forbundet med standardbehandling.

Leverandgr inkluderer ikke eventuelle besparelser forbundet med forhalet sygdomsprogression i forbindelse
med lungefunktion. Leverandgr inkluderer heller ikke oxygenterapi, da dette vurderes at veere relevant for 5 % af
populationen og denne andel er ens for bade intervention og komparator. Leverandgr har heller ikke inkluderet
opleering af sygeplejersker i forbindelse med oplaering af patienter til selvadministration af A1AT. Leverandgr in-
kluderer heller ikke den genetiske test for A1P1.

Hospitalsomkostningerne inkluderet i modellen fremgar i Tabel 3.

Tabel 3: Leverandgrs inkluderede hospitalsomkostninger, DKK.

Frekvens Pris [DKK] DRG-kode

26MPO7

2 % per ar 541.073

Lungetransplantation

Rehabilitering efter 2 % per ar 59.457 23MA01
lungetransplantation

Spirometri test Per time 573 Antaget at veere samme
takst som besgg hos
lungespecialist

CT-scanning Diagnostisk engangs 1.821 30PRO7
anvendelse

Exacerbation 2,4 per ar 21.196 04MA12

Laegebesgg hos Per time 573 Timelgn fra krl.dk

lungespecialist
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Sygeplejerske tid for Per time 259,93 Timelgn fra krl.dk
influenzavaccination i
primaersektor

Sygeplejerske tid for Per time 259,93 Timelgn fra krl.dk
infusion

Amgros’ vurdering

Der eksisterer ikke data for omkostningerne, som leverandgr har fravalgt at inkludere. Amgros er enig med leve-
randgr i, at omkostningerne for oxygenterapi, genetik test, oplaering af sygeplejerske og forhaling af emfysem
formentlig ikke pavirker resultatet i en betydningsfuld grad. CT-scanninger forventes at anvendes som monitore-
ring hvert anden ar for A1AT patienters fremgang. Derfor vaelger Amgros at tilfgje omkostninger forbundet med
CT-scanning i egen hovedanalyse. Amgros a&ndrer ogsa omkostningen for infusion til DRG-taksten 07MA98 pa
3.110 DKK. Amgros vurderer dette er den korrekte og mest retvisende metode at reflekterer denne ydelse pa.

Leverandars tilgang accepteres. Amgros eendrer dog frekvens af CT-scanninger til hvert anden dr, efter samtale
med klinikere. Derudover aendrer Amgros 0gsa infusionsomkostningen til DRG-taksten 07MA9S.
Ombkostninger til bivirkninger

Leverandgr inkluderer ikke bivirkninger for A1AT, da disse ikke vurderes at vaere behandlingskraevende.

Amgros’ vurdering

Amgros finder leverandgrs tilgang acceptabel, og af lille betydning, da bivirkninger ifglge studierne er af mild
grad og har mindre indflydelse pd analysens resultater.(4) Amgros har valideret denne antagelse med regioner-
nes udpegede klinikere, der bekreaefter leverandgrs antagelse.

Patientomkostninger

Leverandgr har valgt at inkludere omkostninger til patienttid. Dette er gjort pa baggrund af leegemiddelmonito-
rerings besgg pa hospitalet og inkluderer den effektive tid pa hospitalet, infusionstid og transporttid.

Leverandgr medtager patientomkostninger for hjemmeinfusion, infusion pa hospitalet og transporten for de pa-
tienter der modtager infusion pa hospitalet. Leverandgr estimerer derudover, at 80 % af patienterne modtager
infusion hjemme. | tabel 4 vises leverandgrs estimerede patientomkostninger per ar.

Tabel 4: Leverandgrs estimerede patientomkostninger per ar.

Human alfa-1-antitrypsin Ressourcer Omkostninger per ar

[DKK]
Patienttid, omkostning ved hjemmeinfusion 25 min ugentlig 3.120
(80%)
Patienttid, omkostning ved infusion pa 40 min for rejsetid 2.652
hospitalet (20%) 45 min for infusion,

ugentligt

Patienttid, transport for infusion pa hospital 24 km per bespg 494
Patientomkostning per ar [DKK] 6.266
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Amgros’ vurdering

Amgros vurderer, at det er problematisk at estimere praecis, hvor stor en andel af patienterne, der reelt kan mod-
tage infusion hjemme. Amgros accepterer leverandgrs tilgang, da data pé dette omrdde ikke er tilgaengeligt. Der-
udover har regionernes klinikere vurderet, at det er en rimelig antagelse, at 80% af patienter modtager hjemme-
infusion. Dertil har betydningen af disse omkostninger lille til ingen effekt pd resultatet.

2.2 Felsomhedsanalyser

Leverandgr har udarbejdet en raekke fglsomhedsanalyser, hvor effekten af variation i forskellige parametre un-
dersgges. Fglgende sensitivitetsanalyser er udfgrt:

e  Prisen pa A1AT justeres med +30%

e Proportionen af A1AT-patienter, der modtager lunge transplantationer justeres med +30%
e Antallet af arlige exacerbationer for A1AT patienter justeres med +30%

Amgros’ vurdering

Amgros vurderer, at fglsomhedsanalyserne er relevante, men ikke pavirker resultatet i betydelig grad. Den para-
meter, der har stgrst indflydelse pa resultaterne, er den pris A1AT indkgbes til.

Amgros accepterer leverandgrs fglsomhedsanalyser, men praesenterer dem ikke her.
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3 RESULTATER

3.2 Leverandgrs hovedanalyse

Resultaterne fra leverandgrs hovedanalyse praesenteres i tabel 5.

Leverandgr estimerer i analysen de inkrementelle omkostninger per patient, for AIAT sammenlignet med den
nuvaerende standardbehandling til at vaere ca. DKK for livslang behandling.

Meromkostningerne i AIP er 9.363.000 DKK.

Tabel 5: Resultatet af leverandgrs hovedanalyse med livstidshorisont, SAIP, DKK, diskonteret.

Standardbehandling Inkrementelle omkostninger

Leegemiddelomkostninger

Hospitalsomkostninger 1.025.347 732.772 292.575

Patientomkostninger 108.352 7.954 100.398

Totale omkostninger _— - _7

Amgros’ vurdering

Amgros papeger, at den primaere omkostningsdriver i analysen er prisen pa A1AT. Da A1AT er en tilfgjelse til den
nuvaerende behandling i analysen, er omkostningerne forbundet med behandling med A1AT en ekstraomkost-
ning for regionerne. Leverandgr har ikke inkluderet omkostninger som medicinforbrug, zendring af lungetrans-
plantationsrater eller endret behov for lungerehabilitering.

Amgros er enig i denne tilgang og finder den acceptabel.

3.3 Amgros’ hovedanalyse

Amgros har eendret fglgende parametre i leverandgrens hovedanalyse, der praesenteres som Amgros’ hoved-
analyse:

e (T-scanning er tilfgjet for hvert andet ar for A1AT og DRG-takst aendret til 2.531 DKK (36PR07)

o Tilfgjet DRG takst per infusion 3.110 DKK (07MA98)

Resultaterne fra Amgros’ hovedanalyse praesenteres i Tabel 6

Amgros estimerer i analysen de inkrementelle omkostninger per patient for AIAT sammenlignet med standard-
behandling til at vaere ca. _ DKK for livstidsbehandling.

Meromkostningerne i AIP er 9.729.000 DKK.

13 HUMAN ALFA-1-ANTITRYPSIN



Tabel 6: Resultatet af Amgros” hovedanalyse med livstidshorisont, SAIP, DKK, diskonteret.

Standardbehandling Inkrementelle omkostninger

Laegemiddelomkostninger

Hospitalsomkostninger 1.391.496 732.772 658.724

Patientomkostninger 108.352 7.954 100.398

Totale omkostninger -— - f
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4 BUDGETKONSEKVENSER

Budgetkonsekvenserne per ar er baseret pa antagelsen om, at A1AT vil blive anbefalet som standardbehandling.
Man ser derfor pa to scenarier:

e AI1AT bliver anbefalet som standardbehandling af Medicinradet til indikationen, som denne analyse om-
handler
e AIAT bliver ikke anbefalet som standardbehandling

Budgetkonsekvenserne bliver differencen mellem de to scenarier.

4.1 Leverandgrs estimater

4.1.1 Patientpopulation og markedsandel

Leverandgr antager et patientantal pa 100 patienter jf. protokollen.(1) Leverandgr antager ogsa et gget patient-
optag over tid, startende pa 15 patienter i ar 1 og sluttende pa 85 patienter i ar 5.

Tabel 7 viser leverandgrs estimat af antal patienter arligt.

Tabel 7: Leverandgrs estimat af antal nye patienter per dr.

Anbefales som standardbehandling Anbefales ikke som standardbehandling

Human
alfa-1- 15 25 45 65 85 0 0 0 0 0
antitrypsin

Den
nuvaerende
standard-
behandling

85 75 55 35 15 100 100 100 100 100

Amgros’ vurdering af estimeret antal patienter

| tiden fra protokollen blev godkendt og til vurderingsrapporten for mervaerdien for A1AT blev godkendt, blev
patientpopulationsestimatet specificeret til 80 patienter fra 100 patienter. Derfor udarbejder Amgros sin egen
budgetkonsekvensanalyse, med aendret markedsoptag, men med en patientpopulation pa 80 patienter. Vurde-
ringsrapporten beskriver derudover ogsa, at der vil veere 10 nye patienter per ar.(2)

Derudover vurderer Amgros, at der ved en anbefaling vil ske et markedsoptag pa 100% i ar 3 af de patienter, der
vurderes at veere kandidater til behandlingen.

PG baggrund af dette udfgrer Amgros egen budgetkonsekvensanalyse, hvor patientantallet eendres til 80 patien-
ter der kandiderer til behandlingen og 10 nye patienter per ar.

4.1.2 Estimat af budgetkonsekvenser

Leverandgr har inkluderet de samme omkostninger i budgetkonsekvensanalysen, men har ekskluderet patient-
omkostninger.

Med de indlagte antagelser estimerer leverandgr, at anvendelse af A1AT vil resultere i budgetkonsekvenser pa
ca. _ DKK fra fgrste ar til r 5, ved anbefaling.
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Leverandgrs estimat af budgetkonsekvenserne fremgar af tabel 8.

Tabel 8: Leverandgrs hovedanalyse for totale budgetkonsekvenser, mio. DKK, ikke-diskonterede tal.

Anbefales

Anbefales ikke I I I I I

Totale budgetkonsekvenser I

4.2 Amgros’ estimater af budgetkonsekvenser

Amgros har korrigeret fglgende estimater i forhold til leverandgrens analyse:
e  Patienter, der vurderes at veere kandidater til den pagaeldende indikation, er rettet til 80 patienter med
10 nye patienter per ar jf. vurderingsrapporten (2), med 50 patienteriar 1
e Markedsoptaget er 100% fra ar 3 og fremad

Med de indlagte antagelser estimerer Amgros, at anvendelse af A1AT vil resultere i budgetkonsekvenser pa ca.
_ DKK fra fgrste ar til ar 5, ved anbefaling, se tabel 9.

Hvis analysen udfgres med AIP bliver budgetkonsekvenserne ca. 78 mio. DKK i ar 5.

Tabel 9: Amgros’ analyse af totale budgetkonsekvenser ved et markedsoptag pG 100 %, mio. DKK, ikke-diskonterede tal.

Anbefales

Anbefales ikke I I I I I

Totale budgetkonsekvenser .
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5 DISKUSSION

Behandling med A1AT i tilleeg til nuvaerende standardbehandling er forbundet med ekstremt hgje
meromkostninger sammenlignet med behandling med den nuvaerende standardbehandling alene.
Meromkostningerne er udelukkende drevet af legemiddelomkostningerne for A1AT.

Resultaterne i modellen er baseret pa ens omkostninger for bade lungetransplantationer og exacerbationer for
patienter behandlet med A1AT og komparator. Disse omkostninger kan variere, hvis der viser sig at vaere stgrre
forskelle imellem de to behandlinger end antaget i denne analyse. Da leegemiddelomkostningerne for A1AT
udggr ca. 95 % af meromkostningerne over 22 ar, vil dette dog have en begraenset betydning for det samlede
resultat af analysen. Meromkostningerne vil altsa stadig vurderes at vaere ekstremt hgje sammenlignet med
komparator.

Amgros ggr opmaerksom pa, at behandlingslaeengden for denne behandling er seerlig vigtig for
meromkostningerne. En kortere behandlingslaengde vil reducere meromkostningerne, og en laengere
behandlingsleengde vil gge meromkostningerne. Dette vil ikke pavirke budgetkonsekvenserne over 5 ar. Amgros
vurderer, at en lang behandlingslaengde pa 22 ar er realistisk. Nogle patienter kan muligvis behandles i kortere
tid, hvilket selvfglgelig vil reducere meromkostningerne for disse patienter.

Lungetransplantationer kan muligvis vise sig at blive udskudt for nogle patienter som modtager A1AT, grundet
langsommere degradering af deres lungefunktion, hvilket vil udskyde omkostningerne forbundet med
lungetransplantation, som er estimeret til at vaere ca. 500.000 DKK. Lungetransplantationen kan potentielt blive
udskudt sa laenge, at patienterne ikke leengere er kandidater til lungetransplantationen grundet alder.
Manglende lungetransplantation vil resultere i en besparelse for A1AT patienter, men vil ogsa have betydning for
patientens livskvalitet. Dette er dog farst et scenarie, der vil udspille sig efter 15-20 ars behandling, og desuden
vil meromkostningerne stadig vurderes at vaere ekstremt hgje.
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