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1. Baggrund og udvikling

2. Makroprioritering
e De samlede gkonomiske rammer

3. Mikroprioritering
 Begrebsapparat,
e Prioriteringens hv’er
e Rationering og prioritering
« Rationering og gkonomisering

4. Inddrage pris/omkostninger?

5. Brugen af omkostnings-effekt-analyse

6. Danske Regioners forslag til prioriteringsmodel



" Det er med prioritering inden for
sundhedssektoren som med manens bagside.
Den er der, men man kan ikke se den’

Tidligere amtsborgmester Erling Tiedemann

"Jeg kan ikke se for mig en situation, hvor vi skal
prioritere. Borgerne forventer verdensklasse, nar
de mgder det danske sundhedsvaesen”

Statsministerkandidat, TV2 - 5. juni 2015



Nogle (for mig) simple sandheder
1. Har altid prioriteret fordi gnsker/muligheder > ressourcer

2. MEN mere patreengende nar vaksten er tet pa nul

3. Det skjulte nej — og det abne ja..
e alternativomkostninger

4. Prioritering drejer sig om meget andet end medicin
- altsa behandlingsteknologier i almindelighed

5. Det er naturligt at se pa forholdet mellem omkostninger og
(dokumenteret) sundhedsmaessig gevinst
* Og vi har verktgjerne (omkostnings-nytte-analyse)

5. Armslaengde-princip i forhold til det politiske system
6. Behov for et prioriteringssprog

 Rationering (her-og nu, kendte patienter)
 Prioritering (fremtidsrettet, ukendt gruppe’)



Nogle (for mig) simple sandheder
VI har altid prioriteret fordi gnsker/muligheder > ressourcer

MEN mere patreengende nar vaeksten er teet pa nul

OG nar rationaliseringsmuligheder er (naesten) udtemt

W e

Det skjulte nej — og det abne ja..
e alternativomkostninger

5. Prioritering drejer sig om meget andet end medicin
(uanset nuveaerende fokus pa dyr sygehusmedicin’)

5. Det er naturligt at se pa forholdet mellem meromkostninger og
(dokumenteret) sundhedsmassig mergevinst
* Og vi har vaerktgjerne (omkostnings-nytte-analyse)

6. Armslaengde-princip ved prioritering
7. Behov for et prioriteringssprog

 Rationering (her-og nu, kendte patienter)
 Prioritering (fremtldsrettet "ukendt gruppe’



Det faglige grundlag for prioritering

1. Klare veerdier og principper

2. Evidens-baseret tenkning ~elevante

S—

3. @konomisk evaluering metoder

4. Transparent



Prioriteringsdebatten er ikke ny:
nogle udviklingslinjer

Besparelses- ' Hofter vs. Debat-fora  Integrationi Etik/ ?Nyt  Behov
diskussion bliver pjerter -Dansk Sel.  budget- veerdier eller for
til prioriterings- Med Prio.  processen. gamle  Priori-
diskussion -Fyngruppen temaer? tering
—
1987 1996 2010
1980- 1993-95 2000
Sneever kreds @get folkelig Etisk
af leger og inddragelse R&ds
politikere Rapport
Stramme gkonomiske rammer ...> Bedre gkonomiske rammer ... > Stramme



Hvorfor prioritere?

Markedsmekanismens allokeringsmetode
-pris/indkomst - findes (stort set) ikke pa sundheds-
omradet.

Derfor I:
Prioritering er lig med politisk ressourceallokering

® Allokering af knappe (offentlige) midler

Derfor II:
Der er altid blevet prioriteret (mere eller mindre intenst)

® spargsmalet er pa hvilket grundlag og hvordan det foregar

Fordi:
o @nsker/muligheder > ressourcerne



Veekstpct. 1 de regionale sundhedsudgifter.
Faste 2014-priser

Veekst-procent

2007 - 2008 -[2009 -|12010-| 2011|2012 -| 2013
2008 2009| 2010 2011|-2012| 2013|-2014

| alt 3,4 55/ 0,7/ -29| -0,6f 09 0,6

Kilde: Statistikbanken tabel REGR31 og Prisberegner




Systematik
e terminologi, begreber



Ingredienserne ved prioritering

Mullghederne 2. Begraensningerne |

@/ﬁ abn

3. Begransningerne Il 4. Beslutningstagen/tagere
> )

Stildvesrdier :A_%g Sammenvejning

Problemstilling: a) 1 > 2 (universelt/geelder i alle sundhedsvasener)
b) 3 er bredere end 2 (og/eller) udsattende

Ressourcerne




CE Prioriteringens hv’er
vorfor — er det ngdvendigt at prioritere?

vad skal tilbydes i (et offenligt finansieret) sundhedsvasenet?

vor meget? Nok til alle, der har ‘behov’ far tilbuddet?

¥
¥
Hvornar? Nu, naeste ar osv.
¥
¥

vem skal have tilbuddet?
« Bestemte alders-eller erhvervsgrupper? Efter behov?

Hvordan afgares de fire foregaende spargsmal?
e metoder
* proces

Hvem prioriterer?
» fagfolk _ v
e politikere/myndigheder j‘}

Hvilket (beslutnings)grundlag?



Prioriteringssprog

Makroprioritering
Mikroprioritering

Rationering

Forskellige
beslutningsniveauer

Forskellige metoder/
veerktgjer

Forskellige aktgrer



« @konomiske r\ O2eds {\ e
konjunkturer

e Politiske praeference Aftale om regionernes gkonomi

for 2016
» Behov .
Aftale mellem regeringen og

E) hovsa Danske Regioner (og KL)
SV. . i juni méned &ret forud
Den preecise proces (dvs. 2016 er aftalt i august 2015)
delvist ukendt
Hoved' S%”and y Nord- BUdQEt'
staden J Jylland
for-
\1, \1, \1, handlinger
. . . . S— o)
til sygehuse til sygehuse sygehuse til sygehuse [ -Maske den
0g gvrige  o0g @vrige & ' 0g @vrige vigtigste
sundheds- sundheds-  sundf sundheds-  sundheds- priorite-
vaesen vaesen veesen vaesen veesen ringsproces

Rationering
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http://www.google.dk/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0CAcQjRxqFQoTCMSg19mr-McCFQqRLAodMGEPNg&url=http://www.bt.dk/sygdomme/ny-kritik-fra-sundhedsstyrelsen-laeger-skal-fortaelle-patienter-at-de-ikke-vil-bl&psig=AFQjCNHegOZSdiX2281xULiOEkc7gGaCbg&ust=1442382114648936

Makroprioritering: (bl.a.)®
Hvilken sektor?

Mikroprioritering:

Hvad skal der veere
pa hylderne?

Rationering: - -
Hvad skal tages |&= =
ned fra hylden
til patienten?
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» @konomiske r\ OZed {\ e
konjunkturer

e Politiske praeference Aftale om regionernes gkonomi

for 2016
» Behov .
Aftale mellem regeringen og

E) hovsa Danske Regioner (og KL)
SV. . i juni méned &ret forud
Den preecise proces (dvs. 2016 er aftalt i august 2015)
delvist ukendt
Hoved' S%”and y Nord- BUdQEt'
staden J Jylland
for-
\1, \1, \1, handlinger
. . . . S— o)
til sygehuse til sygehuse sygehuse til sygehuse [ -Maske den
0g gvrige  o0g @vrige & ' 0g @vrige vigtigste
sundheds- sundheds-  sundf sundheds-  sundheds- priorite-
vaesen vaesen veesen vaesen veesen ringsproces

@konomisering/

Rationering v @  Shared decision
e making
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3
p Prioritering — rationering?

» Upracis sprogbrug — behov for praecise begreber:

e rationering: tildeling af eksisterende kapacitet m.m. — her og nu
o fx hvem skal have et organ
« venteliste-disciplin (hvem skal til hvornar, incl. op-kapacitet)
 den identificerede patient

e prioritering: fremtidsrettet —
e skal vi have en bestemt behandlingsform,
en ny sygehusstruktur osv..
e gruppe, den ’anonyme/ukendte’ patient :

« Nyttig skelnen fordi den bl.a. klargar, hvem der Q; @
prioriterer, gruppe-vs-individ, klinik-vs. politik, élj(

etik-dimensionen



Samspil og dynamik

Makroprioritering

Mikroprioritering

Rationering

Det drejer sig ikke alene om medicin!
Selvom den offentlige debat fokuserer pa dette.



Hvem prioriterer?

Makroprioritering .... Lands-og
regionspolitiker

Mikroprioritering .... Delvist uddelegeret
beslutning/regions-
politikere

Rationering ............ Sundhedspro-

fessionelle



De teknologiske muligheder — de etiske afgraensninger

0g de ressourcemaessige rammer
" KAN’
(mulighederne) Etisk prioritering

etikken, veerdie

Ressource-
prioritering

"VIL’
(ressourcer m.m.)



LLoven om kunstig befrugtning 1997
et eksempel pa ’etik/vardi prioritering’

1. Folketingsmedlemmerne var ’fritstillede’
2. Usaedvanligt mange a&ndringerforslag

3. Revisionsforslag 1 1999/2000 (om a&ndring af nedfrysningsperiode)
blev trukket tilbage af regeringen forud for tredjebehandlingen

4. /Endring 1 2004 forlgb relativt ’smertefrit’

5. Zndringen juni 2006 var meget verdiladet/dramatisk.
Forklaringen er utvivisomt, at der er tale om meget grundlaeggende
veerdier: religion/livsopfattelse. Det er illustrativt, at Det Etisk Rad

har veeret splittet. MEN etik leverer ikke svar/en facitliste pa, hvad
der er rigtigt



Emne

L_oven som vedtaget

1 1997
Moderens alder 45 ar
Enlige/lesbiske Forbudt
Nedfrysning af &g 2 ar
Forskning i kloning Forbudt
Mikroinsemination Tilladt
Saeddonorer Anonyme
/gdonation Kun fra kvinder i behandling

Fosterreduktion

Hvis risiko for moder eller barn

Valg af ken

Forbudt

Preeimplantations-
diagnostik/segsortering

Kun i forskningsregi for sa vidt angar metoden.
Hvor der en kendt, vaesentlig gget risiko for
fadselaf et barn med alvorlig arvlig sygdom, er
diagnostik tilladt. Sundhedsstyrelsen fastsaetter
sygdommene.

Eksport af &g

Forbudt

Import af &g

Forbudt

1. Hovedparten
af spgrgsmalene
Kraever
etisk/veerdi-
maessig
stillingtagen.

2. MEN der skal
(vel?) seettes
greenser?

3. OG det er (vel?
en politisk

sag — Ikke
fagprofessionel
sag. Fagpro-
fessionelle ud-
sagn kan veere
relevante, MEN
afgar ikke
verdispegrgsmal



Kan/ma/skal man inddrage pris/
omkostninger ved prioritering?



Bek. om medicintilskud Grundlaget for

180 af 17/03 2005 Medicintilskudsnavnets arbejde

Stk. 2. Ved vurderingen af, om der skal ydes generelt tilskud til et le=gemiddel, laegger Laagemiddelstyrelsen
vagt pg,
1) om laegemidlet har en sikker og veerdifuld terapeutisk effekt pa en velafgranset indikation, og
2) om le=gemidlets pris star i rimeligt forhold til dets behandlingsmeessige veerdi, jf. dog stk. 3-4.

Stk. 3. Med mindre ganske sarlige forhold ger sig gaeldende, ydes der ikke generelt tilskud til et la=agemiddel,

hvis

1) iveerksesttelse af behandling med laegemidlet kreever sarlig undersagelse og diagnosticering,

2)der er naerliggende risiko for, at leegemidlet vil blive anvendt uden for den godkendte indikation,

3)lzegemidlet udelukkende eller overvejende anvendes til formal, hvortil der ikke med rimelighed kan forventes
tilskud fra Regionsradet,

4) leegemidlets effekt ikke er klinisk dokumenteret,

5)der er risiko for, at leegemidlet anvendes som farstevalg, uanset dette efter Laagemiddelstyrelsens vurdering
ikke bar veere tilfaeldet,

6) det er uafklaret, om eller hvornar laegemidlet skal anvendes som farstevalg,

7)der er naerliggende risiko for, at la=egemidlet geres til genstand for misbrug,

8) le=gemidlet hovedsageligt anvendes i sygehusbehandling, eller

9) la=gemidlet pa grund af en serlig l=gemiddelform ikke kan indtages af patienten selv.



Tresiba® far ge

22, december 2015

Laegemiddelstyrelsen har b
generelt tilskud fra den 4. ja
Tresiba indeholder insulin degludec ¢

Tresiba har ikke generelt tilskud i dag
4. januar 2016. Vi giver generelt tilsk
et rimeligt forhold til den behandlings
sammenligner Tresiba med andre lar

Link

Leegemiddelstyrelsens afgerelse om

Medicintilskudsnasvnets indstilling ve

Afgerelser om generelt tilskud

Markant
prisnedsaettelse bag
tilskud til Tresiba

MEDICINAL & BIOTEK: Nar diabetikere fra den 4. januar kan fa fuldt tilskud )
til Novo Nordisks Tresiba, sa skyldes det ferst og fremmest en markant <
prisnedsaettelse.

(N4

AF ELIZABETH M@MNSTED JOHANSEN N
Offentliggjort 04.01.16 KI. 16:58

Det var kulminationen pa flere ars tovirazkning mellem Movo Nordisk og den
danske ls=gemiddelstyrelse, da selskabet | december kunne melde om, at
insulinen Tresiba ville fa generelt tilskud fra 2016. Godkendelsen skyldes farst
og fremmest, at Novo Nordisk er gaet med til en prisnedsasttelse pa 28 pct.
som felge af en generel prisudvikling pa diabetesmidler. Det skriver Dagens
Pharma.

Novo far fuldt tilskud | Danmark

"Vi ser nogle sendringer pa markedet for diabeteslazgemidler, som vi har taget
bestik af. Flere konkurrenter og stor tilbageholdenhed fra myndighedernes side
med at give tilskud til medicinsk innovation, betyder at vi har justeret prisen pa
Tresiba,” siger Christophe Dure, Movo Nordisks direkter for det danske
datterselskab, til Dagens Pharma.

Movo Mordisk har tidligere retfaerdiggjort den hejere pris ved hjsslp af studier,
som viser, at patienter | behandling med Tresiba oplever feerre tilfaelde af
hypoglykeemi (akut for lavt blodsukker). Det afviste sundhedsstyrelsen i
midlertidig som tilstrazkkeligt grundlag i bade 2013 og 2014.

Med prisnedsaettelsen kommer Tresiba ned pa niveau med de andre
konkurrerende diabetesmidler, og koster kun omkring tre kroner mere.

DAGENS
PERSON
LARS REBIEN
SORENSEN

Novo Nordisk

har overbevist de
danske legemid-
delmyndigheder

om at yde fuldt
tilskud til den
langtidsvirkende
insulin Tresiba i
Danmark, skriver
Barsen. »Det er
sket med en
genansegning og
en moderat
prisjustering, «
siger adm. direk-
tor Lars Rebien
Serensen.




Fra det tyske prioriterings-instituts arsberetning 2014

Der Offenlegung aller relevanten Daten flr die
Dossierbewertung hat erstmalig ein Hersteller widersprochen
(Novo Nordisk).

Die Folge war: Das IQWIG sprach keinen Zusatznutzen
aus, der G-BA schloss sich dem an.

Warum? Das Dossler zu

Insulin degludec (A14-13) enthielt in den Modulen 1 bis 4 nicht
alle fur die Nutzenbewertung notwendigen Informationen

zu Methodik und Ergebnissen der Studien.

Kilde: IQWIG - Jahresberich 2014, p. 6



Hverken RADS eller KRIS ma inddrage pris
ved deres afggrelser

(RADS: radet for anvendelse af
dyr sygehusmedicin

KRIS: Koordingeringsradet for
Ibrugtagning af sygehusmedicin)

MEN det matte forgaengeren for KRIS godt

o NY MEDICINSK BEHANDLING MED
ot e et Wit | I8 vt L e v e B S BEVACIZUMAB (AVASTIN) OG
o[ttt x @ ot 888 Dus-Qu- " PEMETREXED [ALIMTA) Tl

P Tabel 7 Omkostninger. levetidsgevinst og omkostnings-effekt ratio ved behandling
mmmmm -+ med bevacizumab 1 tilleeg til 1. linje behandlingen (paclitaxel regime)

' Omkostning pr. vundet
Gennemsnitlige Gns. levetidsge- levear (omkostnings-
N ]:'I_"i: Yur - C, .

! omk. vinst effekt ratio)
-~ Gns. patientforlob 188.969 kr. 2 maneder/0.17 ar 1.133.813 kr./ar

-~ 2009 prisniveau.




KRIS anbefaler seks nye kraeftlaagemidler som

standardbehandling
Koordineringsradet for ibrugtagning af sygehusmedicin (KRIS)
besluttede den 9. september 2015 at anbefale seks nye leegemidler

.. Om to af de laegemidler, som blev anbefalet sagde formanden,

- Vi lagde i radet vaegt pa, at der for patienter behandlet med
Avastin gy ~aterapi er observeret en overlevelsesgevinst pa
3,7 manedc /([(e et , '-rmet med kemoterapi alene.

- Hvad angar vaolumab Olbp ‘Qhandling af lungekreaeft, er
der observeret en betydelig o ISer/ “cammenlignet med den
nuveerende standardbehandllng Fas 122]( medianoverlevelse
er 3,2 maneder leengere, og 1-ars overIch.» ZD]D cer
fordoblet. ser

- Begge leegemidler har desuden en handterbar bivirkningsprofil

Steen Werner Hansen, formand for KRIS.



Table. Last 20 Oncologic Drugs Approved Between 2009 and 2013 by the US Food and Drug Administration

Drug and Indication

Sorafenib for papillary thyroid cancer

Crizotinib for non-small-cell lung cancer
Ibrutinib for follicular lymphoma

Obinutuzumab for chronic
lymphocytic leukemia

Pertuzumab for breast cancer

Nab-paclitaxel® for pancreatic cancer
Afatinib for non-small-cell lung cancer
Lenalidomide for mantle-cell lymphoma

Trametinib for malignant melanoma

Dabrefenib for malignant melanoma

Radium 223 for prostate cancer

Erlotinib for non-small-cell lung cancer

Ado-trastuzumab emtansine
for breast cancer

Pomalidomide for multiple myeloma
Bevacizumab for colorectal cancer
Ponatinib for chronic myeloid leukemia

and Ph* acute lymphoblastic leukemia
Abiraterone for prostate cancer

Cabozantinib for medullary thyroid cancer

Omacetaxine for chronic myeloid leukemia

Nab-paclitaxel® for non-small-cell
lung cancer

Regorafenib for colorectal cancer

Cost per Year

of Treatment,

140984

156 544
157 440
74304

78 252
82231

79920

124870

125280
109440

82800
82827

113161

150408

59422

137952

92092
118800

168 366

82231

141372

Parent Drug

Mechanism of Action

Clinical Benefit

NA

NA
NA

Rituximab

Trastuzumahb

Paclitaxel
Erlotinib
Thalidomide

NA

Vemurafenib

NA
NA

NA
Thalidomide
NA

Imatinib

Ketoconazole
NA

Homoharringtonine
Paclitaxel

Sorafenib

First approved VEGFR and RAS
tyrosine kinase inhibitor

Anaplastic lymphoma kinase inhibitor
Bruton tyrosine kinase inhibitor

Anti-CD20 monoclonal antibody

Anti-her2 monoclonal antibody

Albumin-bound paclitaxel
(microtubule inhibitor)

EGFR tyrosine kinase inhibitor

Immunomodulatory drug
(thalidomide analogue)

First approved mek inhibitor
BRAF inhibitor

First approved radiotherapeutic drug

First approved EGFR tyrosine
kinase inhibitor

First approved anti-her2
antibody drug conjugate

Immunomodulatory drug
(thalidomide analogue)

First anti-VEGF monoclonal antibody
Bcr-abl tyrosine kinase inhibitor

Androgen biosynthesis inhibitor

First multikinase (including c-met
and VEGF) inhibitor

Protein translation inhibitor

Albumin-bound paclitaxel
(microtubule inhibitor)

Multikinase inhibitor

Median PFS, 10.8 vs 5.8 mo

Median PFS, 7.7 vs 3.0 mo
RR, 66%; median DOR, 17.5 mo
Median PFS, 23.0vs 11.1 mo

(fa)Ekstra
maneder

Median PFS, 11.1 vs 6.9 mo; - Sé gOdt

median 0S, NS

RR, 26%; median DOR, 16.6 mo Som aldrig

Median PFS, 4.8 vs 1.5 mo > 12 mdr

Median PFS, 5.1 vs 2.7 mo;
median 0S, NS

Median OS, 14.0vs 11.2 mo

Median PFS, 10.4 vs 5.2 mo;
median 0S, NS

Median PFS, 9.6 vs 6.4 mo;
median 0S, 25.1 vs 20.9 mo

RR, 29%; median DOR, 7.4 mo

Pathologic CR, 39.3% vs 21.5%
Median 0S, 8.5 vs 6.7 mo

Median PFS, 5.7 vs 4 mo;
median 0S, 11.2 vs 9.8 mo

Major cytogenetic response, 54%;
median DOR, 3.2-9.5 mo

Median 0S, 35.3 vs 30.1 mo

Median PFS, 11.2 vs 4 mo;
median 0S, NS

Major cytogenetic response, 14.3%;
median DOR, 12.5 mo

RR, 33% vs 25%; median 0S, NS

Median PFS, 2 vs 1.7 mo;
median 0S, 6.4 vs 5 mo

Abbreviations: CR, complete response; DOR, duration of response; NA, not
applicable; NS, not significant; OS, overall survival; PFS, progression-free
survival; Ph*, Philadelphia chromosome positive; RR, response rate;

 Average wholesale prices were obtained from Redbook online ([subscription
required] http://www.redbook.com/redboolk/online/).

BThie drue wae anproved capnaratelv for 2 indicatione



“Our results suggest that the price of cancer drugs
IS Independent of novelty. Additionally, we found
little difference in price among drugs approved
based on time-to-event end points and drugs
approved on the basis of RR. Our results suggest
that current pricing models are not rational but
simply reflect what the market will bear.”

Kilde: Five Years of Cancer Drug Approvals: Innovation, Efficacy, and Cos



A challenging cancer report (2011)

The Lancet Oncology Commission

Delivering affordable cancer care in high-income countries

Richard Sullivan, Jeffrey Peppercorn, Karol Sikora, John Zalcberg, Neal | Meropol, Eitan Amir, David Khayat, Peter Boyle, Philippe Autier,

lan F Tannock, Tito Fojo, Jim Siderov, Steve Williamson, Silvia Camporesi, ] Gordon McVie, Arnie D Purushotham, Peter Naredi,

Alexander Eggermont, Murray F Brennan, Michael L Steinberg, Mark De Ridder, Susan A McCloskey, Dirk Verellen, Terence Roberts, Guy Storme,
Rodney J Hicks, Peter | Ell, Bradford R Hirsch, David P Carbone, Kevin A Schulman, Paul Catchpole, David Taylor, Jan Geissler, Nancy G Brinker,
David Meltzer, David Kerr, Matti Aapro

The burden of cancer is growing, and the disease is becoming a major economic expenditure for all developed Lancet oncol2011; 12: 933-80

“A radical shift in cancer policy is also required. Political
toleration of unfairness in access to affordable cancer
treatment is unacceptable. The cancer profession and
Industry should take responsibility and not accept a
substandard evidence base and an ethos of very small
benefit at whatever cost; rather, we need delivery of fair
prices and real value from new technologies.” =



Hvordan skal vi/bar vi tage stilling til ibrugtagning
af leegemidler og andre behandlinger?

1. Som statsminister-kandidaten: hvis der er dokumenteret effekt betaler
Vi (enhver) pris?

2. Kritisk vurdering af stgrrelsen af den kliniske effekt
(den sundhedsmaessige gevinst)?

3. Ser pa mervardien (den ekstra sundhedsmaessige gevinst) og
sammenholder det med meromkostningen
e Sammenligner det bedste med det nastbedste med hensyn til
sundhedsmaessige effekt og omkostninger
* Bruger omkostnings-effekt-analyse



Gradbgjning af klinisk effekt?

Det tyske institut, IQWIG, har etableret en gradbgjning af begrebet
merveerdi (zusatznutzen): Ingen ekstra nyttevardi (,,kein
zusatsnutzen®), betydeligt fremskridt (erheblich); betragtelig gevinst

(betrachlich); ringe gevinst.

Af 36 vurderede lzegemidler 1 2014 fik 21 betegnelsen kein
zusatsnutzen (hvilket far betydning for efterfalgende

prisforhandlinger)
KRIS’ begrundelse for ikke at anbefale Zaltrap var, at den

gennemsnitlige overlevelsesgevinst er for lille 1 forhold til de
betydelige bivirkninger . Den mediane gevinst var pa 1,4 maneder.

KRIS at anbefale leegemidlet Kadcyla til behandling af fremskreden
brystkraeft. Overlevelsesgevinsten var 5,8 maneder, som i forhold til
Zaltrap altsa for KRIS synes at veare nok til godkendelse. Altsa

tilsyneladende en KRIS-granse pa starre end 1,4 og mindre end 5,8

maneder. ??? NICE og den irske pendant havde afvist at indfare det: en
levetidsforlaengelse pa 5,8 maneder og mere end £ 180.000 per QALY



Opgarelse af de tyske vurderinger af klinisk effekt

Sum IQWIiG

IQWIiG
Less beneficial 1
No added _

63
benefit
Added benefit, 3
not quantifiable
Minor added 12
benefit
Considerable 18
added benefit
Major added 11
benefit

113 ) )

Kilde: Uddrag af praesentation

af Jirgen Windeler, 28. januar 2016



Brug af gkonomisk evaluering
ved overordnet behandlingsvalg
- Cost effectiveness analysis, CEA
Danmark er undtagelsen ...

Stort set alle steder 1 verden anvendes CEA rutinemaessigt
ved overordent behandlingsvalg — iseer medicin
(New Zealand, Australien, Korea, Thailand, Canada,
Skotland, Irland, England, Norge, Sverige ...)

Grundlaeggende drejer det sig om at se pa
forholdet mellem ekstra sundhedsmaessig gevinst og
ekstraomkostningerne, nar en ny behandling/medicin

sammenlignes med det eksisterende



omkostninger
Incremental cost-effectiveness j
ICER = =
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Beslutningskriteriet 1 omkostnings-effekt-analyse

1. Mest mulighed sundhed per krone
o Jfr. den inkrementale omkostnings-effekt-brgk
« 7?2 kroner per (kvalitets)justeret levear
« Blandt ligevardige alternativer valges det alternativ,
der har den stgrste sundhedsmaessige gevinst pr. krone



Sundheds-effekt: Kvalitetsjusteret levear
Quality adjusted life year (QALY)

funktionsevne

(fysisk, mentalt, socialt)] = |1 QALY
Brgk mellem O - 1

1 kalenderar | *

Sa kan man sammenligne pa tvers af behandlinger/diagnoser

Veludviklet Veardisaetning af sundhed
teori og metode
ul b,eregnln,g Teorien om kvalitetsjusterede
af ’brgken

levear og en dansk anvendelse



De fire komponenter |
Medicinsk Teknologivurdering, MTV:

eknolo§lery,, 0 @konomien

° anvendelses/indikatldgt rade e Samfundsgkonomi

° e-ffektivitet g §' @ ff o Kassegkonomi
e sikkerhed €k t.Pérsonalets gkonomi

e Pa W%ﬂkonomi

0 Patienten a Personale/struktur
e Psykologiske forhold e Organisation
e Sociale forhold e Uddannelse

e Etiske aspekter ® Arbejdsmiljg



Herceptin Lungekraeftmedicin

LEGEMIDDEL

S¥ndhedsstyrelsen
MEDICINSK TEKNOLOGIVURDERING AF KRAFTLEGEMIDLER NY MEDICINSK BEHANDLING MED
TRASTUZUMAB (HERCEPTIN) SOM ADJUVERENDE BEHANDLING BEVACIZUMAB (AVA Sl N) OG
AETEEE SRS EESRR AR PEMETREXED (ALI MTA) TIL
MEDICINSK TEKNOLOGIVUIDERING AF KRATTLAGEMIDLER PATIENTER MED IKKE-SMACELLET

2. ARG. - NR. 2 - SEPTEMBER 2006

stz e LUNGEKRAFT

+ brpsthzeft er den hyppigste kreftform hos krinder, oy Brysthreft er den hyppigste krefiform hos kvinder med

hat hoj dodelighed gods 4.000 e tilfslde registrereti 2003 og irsag tl godt
e mp"“"“““*m e 25075 B b e :
e e o e e - en MTV-baseret vurdering
. wer De fi undagelser herfra skyides, at kvinden ikke cnsker
alvoriige m‘ngu h;enem.k eller tiler operation, eller at sygdonunen er meget frem-
:r:f;ghznu]mhg o skreden, nir den opdages. Afhengie af sypdomsstadiet gi-
ves ofte st ing ellax A ing efter
+ belundlingen reduceres tafoen for tlbagefid upmﬁmrzﬁmn;dhsjﬂsmumm:n;m
+ Seligt vil ca. 347 patienter vere omfattet af indikat efes = e T og.-fe::
anti-hormon img. Dien

* to publikationer med resultater fra fase TII smadier inklu-
Dol 7 Se 1T e e e Ly g maiis il formil at nedsztre isikoen for, 3t ygdmmm
nestilladelzen mgzhmmmuimnshmmhnmﬁer

. - - tilbudt efter ion. For nylig e
wm 9g=t behor for um og perso det internationalt anbefalet, at pasenter med human epi-
& dermal vkstfaktorreceptor 2 (HER2-positiv) skal inkhu-
+ samlede irlipe ndgifter pr. patent er ca. 344.409 k. ved deres i it af hojrizikopati Det
12 mdrs. behandling hworvide dette ogsi gelder patienter med HER2-positiv
+ med 347 patienter vil samlede irlige udpifter blive ca,  tidlig brystirzfr.
119,5 mio. kr. les
+ nirde indirekte =i er omkost- Det akti
nmgseﬂ'ehnmmulwmh_pu_md!mhms N : L . . ELE
antistof, som binder siy ol et
ZSO.U)Dh_meMm protein, der ex med HER2.

© Sundhedsstyrelsen, Centerfor Evoluering  Medicingk teknologivurdering of braefege-  ling lindikation] fra Lisgemid- Leegemiddelstyrebsen
ag Medicinsk Tehnaloghvurdering e il e liee Ko e

wtilmogomidlar _ N0

Tabel 7 Omknstnmger levetidsgevinst og omknsmmgs-effekt ratio ved behandling
med bevacizumab 1 tilleeg til 1. linje behandlingen (paclitaxel regime)

| Onlknsming pr. vundet
Gennemsnitlige Gns. levetidsge- levear (omkostnings-

omk. vinst effekt ratio)
Gns. patientforleb 188.969 kr. 2 maneder/0.17 ar 1.133.813 kr./ar
2009 prismivean.




Omkostnings-effektanalyse
bruges til at understgtte prioritering —

HVAD der skal vaere pa hylderne



Makroprioritering: (bl.a.) S
Hvilken sektor?

Mikroprioritering:

Hvad skal der veaere
pa hylderne?

Rationering: B

Hvad skal tages | &=
ned fra hylden |
til patienten?
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RS T —

+ Teerskel-verdl?
HvOorhar skal det pa hyld

Fx max. kr. 500.000 per QALY? Hvis > kr. 500.000 veelger
man den nastbedste behandling 1 stedet

| NICE (det engelske prioriteringsinstitut) er loftet £ 20-
30.000

NEJ: En terskelveerdier betyder ikke, at der ‘sattes pris pa liv’!

MEN
Spgrgsmalet er: Kunne pengene bruges med stagrre sundhedsmaessigt
udbytte andre steder i1 sundhedsvasenet (‘alternativomkostninger’)



Alternativ-omkostning

Hvad man giver afkald pa, nar man veelger
en ting frem for en anden ting
— en behandling frem for en en anden behandling

NAR man ikke kan valge begge behandlingerne,
fordi der er ressourceknaphed

Penge kommer ikke som manna fra himmelen
- Har aldrig gjort det — og vil aldrig gare det

s 15 -
Derfor skal der prioriteres

- et af de mulige redskaber er omkostnings-effekt-analyse



“Given the fixed budget of the NHS, the appropriate
threshold is that of the opportunity cost of programmes

displaced by new, more costly technologies”
Kilde: 2004 Guide to the Methods of Technology Appraisal

“The threshold therefore represents the additional cost
that has to be imposed on the system to forgo 1
quality-adjusted life-year (QALY) of health through

displacement.”.
Kilde: Claxton et al. 2015



Normalt er alternativ-omkostningerne skjulte
MEN de er der altid !

" Det er med prioritering inden for
sundhedssektoren som med manens bagside.
Den er der, men man kan ikke se den’

Tidligere amtsborgmester Erling Tiedemann
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Centre For Health Economics

Media Release
Embargoed until 00:01 on 19" February 2015
Media Information: David Garner +44 (0) 1904 322153

Approval of new drugs by NICE is doing more harm than good

] N HS is paying too much for new drugs

4
Research by he Qﬂ S[], ersity of York has, for the first time, estimated the effects

of changes in {J/ Q R all NHS patients.

For examplx &7 o ew drug that costs the NHS an
additional £10 m OO’@[ Og [ Quld offer benefits of 333
QALYs (at the currem™N\S% , S~ 2 N is research shows it
would also lead to the losSs’.s,, %2, xother NHS patients
. . l[]] S[G :
with increased mortality in can Qz Q “Sratory or
gastro-intestinal diseases and reduced G%D
neurological diseases and mental health (3 ‘%‘&@O f QALY
Cr

for every £10m of additional NHS costs).



NICE om Kadycla:

Our job is to recommend whether it should transfer into the NHS budget. We
are very aware of the importance that people place on life-extending cancer
drugs and a decision not to recommend a cancer treatment for routine
NHS funding is never taken lightly. We apply as much flexibility as we can in
approving new treatments, but the reality is that given its price and what it
offers to patients, it will displace more health benefit which the NHS
could achieve in other ways, than it will offer to patients with breast
cancer.” Andrew Dillon, adm. direktar NICE

”Although Roche proposed a discount to the full list price of Kadcyla, it made little
difference to its value for money, leaving it well above the top of our specially
extended range of cost effectiveness for cancer drugs” (NICEs hjemmeside).

En tankeveekkende tilfgjelse til prisforhandingerne finder man i en BBC-artikel
dagen efter. ”Officials at Roche told me that they were willing to come down on
price "significantly", but that there was a limit to this considering other European
countries, including Sweden, Switzerland, Denmark and Austria had agreed to pay
the full price. (BBC 08.08.2014, KMPs fremhavelse)”

En anden kilde oplyser, at firmaets listepris skulle reduceres med 60% for at sikre,
at man kom under NICEs teerskelverdi



Ikke mange nej’er 1 NICE
— 0g hvis nej: Ofte senere prisaftaler

Technology appraisals: March 2000 to August
2015

1 March 2000 to 31 August 2015

Recommendation Total
STA MTA ota
P

u
Yes \ 104 (58%) | 248 (64%) 352 (62%)
@‘"SM 33 (18%) 71 (19%) \ 104 (18% /

Only in research 4 (2%) 22 (6%) 26 (5%)
No 40 (22%) 44 (11%) 84 (15%)
TOTAL 181 (100%) 385 (100%) 566 (100%)

STA, single technology appraisal; MTA, multiple technology appraisal

NICE Kilde: Andrew Dillon, konference d. 28.januar 2016



In England & Wales
economic

evaluations NICE requirements

play an (national institut for clinical excellence
Important role WWW.Nice.org.uk)

1. Documented clincal effects

2. Cost-effectiveness / cost utility ratios
e Using EuroQols QALY method
e Without inclusion of production gains/losses
o Given/predefined rate of discount

3. Budgetary consequences for the NHS

4. Distributional consequences
Published as "guidance’



Implementation of published guidances

The Secretary of State and the Welsh Assembly Minister for
Health and Social Services have issued directions to the
NHS on implementing NICE technology appraisal guidance.

When a NICE technology appraisal recommends use of a
drug or treatment, or other technology, the NHS must
provide funding and resources for it within 3 months of the
guidance being published. If the Department of Health
Issues a variation to the 3-month funding direction, detalls
will be available on the NICE website. The NHS is not
required to fund treatments that are not recommended by
NICE.



Danske Regioners forslag til

Prioriteringsmodel for sygehusmedicin
(d. 29. januar 2016)

Komponenter

1. Et medicinrad
2. Kategorisering af klinisk mervardi
3. Brug af gkonomisk evaluering |
| forbindelse med prisforhandlinger
4. ’Armslaengde’. sekretariat uafhaengigt af

Danske Regioner



Medicinradet

Medicinradet bestar af folgende medlemmer:

e FEt formandsskab bestiende af en formand og en nastformand udpe-
get af regionernes sundhedsdirektorkreds

e Fem legefaglige direktorer eller cheflaeger, €n fra hver region

e En reprasentant for De Laegevidenskabelige Selskaber

e Tre kliniske farmakologer udpeget af regionerne 1 fallesskab

e En sygehusapoteker udpeget af regionerne i fellesskab

e To representanter udpeget af Danske Patienter

e En repreesentant fra Sundhedsstyrelsen

e En reprasentant fra Lagemiddelstyrelsen

e En reprasentant udpeget af Lagemiddelindustriforeningen

e To faglige reprasentanter kan udpeges af Medicinradet for en mid-
lertidig periode pa to ar, hvis radet finder, at der er behov for at tilfo-
re radet serlig viden og kompetencer



KIINISK merveardi

o Kategori 1: Stor mervardi sammenlignet med
standardbehandling/andre behandlinger

o Kategori 2: Vigtig mervaerdi sammenlignet med
standardbehandling/andre behandlinger

 Kategori 3: Lille merveerdi sammenlignet med
standardbehandling/andre behandlinger

o Kategori 4: Ingen merveerdi sammenlignet med standardbehandling/
andre behandlinger

o Kategori 5: Negativ mervardi sammenlignet med
standardbehandling/andre behandlinger

« Kategori 6: Ikke-dokumenterbar merveerdi sammenlignet med
standardbehandling/ andre behandlinger



2.A Vurderingog
kategarisering af
legemidler
(Medicinradet)

LVirksomhed
varsler/
ansgger
Medicinradet

Proces |

3. Haring

o (Medicinridet)

2.B Sundheds-
pkonomisk
analyse

(AMGROS)

L 4

4. Prisforhand-
ling{Amgros)

5. Beslutningom
ibrugtagning
(Medicinradet)

Hvisder ikke er
andre legemidler
inden for samme
terapiomrade
ender processen



Sundhedsgkonomisk evaluering

Foruden Medicinradets faglige kategorisering af et nyt
laegemiddel, forbereder Amgros

* en sundhedsgkonomisk analyse,

som er baseret pa den faglige kategori og leegemidlets
afledte omkostninger.

Formalet med den sundhedsgkonomiske analyse er at
vurdere og beregne, hvilket prisinterval man

vil kunne acceptere 1 prisforhandlingerne med
virksomheden.



Selverkendelse: Odysseus 0g sirenerne
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Grundlag

1. Klare veerdier og principper
1. Evidens-baseret teenkning

2. Gkonomisk evaluering



Rationering og gkonomisering



Makroprioritering: (bl.a.) aiiad
Hvilken sektor?

Mikroprioritering:

Hvad skal der veere
pa hylderne?

O

@koomisering
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Klinisk beslutning og patientinddragelse
er Ikke prioritering
MEN gkonomisering
fordi det er en del af rationeringsprocessen

(hvad der skal tages ned fra hylden I nu’et
- Ikke hvad der skal veere pa hylden i fremtiden)

MEN: @konomisering overflgdiggar ikke prioritering
MEN kan maske mildne prioriteringspresset



KRONIK 20.05.2015 KL. 03:00

Overbehandling af

kraftpatienter

Udgiftenti T T o

g;zkm;z: Enhver behandling forudsatter patientens accept. Det samme galder beslutningen om
ikke at modtage behandling. Situationen er kompliceret, nir effekten er begraenset til

en eller fi méneders udsattelse af sygdomsforvaerring og det vderligere kun gelder

den mindre del af patienterne, der faktisk har effekt af behandlingen. De avrige er

udsat for overbehandling, der kun medfsrer bivirkninger, ofte alvorlige med gentagne

] indleggelser pa sygehuset 1 de sidste leveméneder.

“ Der har i de seneste ir vaeret sget opmaerksomhed p4 medinddragelse af patienterne i
behandlingsbeslutningen (patienten som partner). Det forudssetter en relevant viden
hos patienten, som er ngdvendig for et ligeveerdigt samspil med det faglige personale.
P& den anden side er det n@dvendigt, at personalet kender og respekterer patientens
individuelle livsveerdier. Det er vigtigt, at sundhedsvaesenet fokuserer pa f=lles
beslutningstagning (shared decision making). Dette begreb vil sivel
forskningsmaessigt som praktisk vaere centralt for indferelse af nye biologisk
mélrettede behandlinger. Det er i sidste ende patienten, der er ekspert pé sin egen
ﬂdﬂ ms- 0§ livssituation.




Feelles beslutningstagen

Det Laegelige beslutningsspektrum

Laegen afger Leegen udsparger Laegen og patienten Laegen informerer
patienten indviliger patienten og udveksler patienten beslutter

beslutter herefter infomation og
kommer til en

feelles beslutning




GENNEMSNITLIG EFFEKT OG IBRUGTAGNING

Effekt

' ) 100%

Patienter

DANSKE PATIENTER




Udgifter til per protokol-behandlede morbus Crohn-patienter med sekundaert behandlingssvigt Omkrmg en
tredjedel af alle

Samlede udgifter pr. patient (danske kr.) morbus Crohn-
patienter behandlet
75.000 - P<0,001 med TNF-a

haemmere udviser
primart behand-
Standardbehandling |ingSSVigt,Og en

50.000 A tredjedel har
sekundaert
behandlingssvigt.

25.000 - Arsager(ne) til disse

Algoritmevejledt behandling variationer er

ukendte, men
Immunogenicitet, det

; , . vil sige, at
¢ = " 12 proteinbaserede
Ugers behandling Iaegemidler kan

..................................................................................................................................... genkendes som et
Figuren viser de gennemsnitlige samlede udagifter pr. patient relateret til morbus Crohn. fremmed stof af
P-vaerdier er udregnet pa basis af non-parametrisk bootstrap t-test. immunsystemet er
Standardbehandling er den aktuelt rekommanderede behandling med intensiveret infliximab regime 5 mg/kg hver '
flerde uge. Algoritmebehandling blev udfert i henhold til tabel 1. en veldokumenteret

mulighed pa tveers af
indikationer.”

Kilde: Steenholdt og Bendtzen, Best Practice 2014



KONKLUSION \

Behandling med TNF-a hammere er saerdeles
omkostningstung, hvorfor optimal anvendelse af
de skonomiske ressourcer er vigtig - ikke mindst
ud fra et samfundsgkonomisk perspektiv. Indivi-
dualiseret behandling baseret pa maling af medi-
kamenternes biotilgeengelighed og immunoge-
nicitet har vist sig omkostningseffektivt i tilfeelde
af behandlingssvigt og kan medvirke til at sikre
rationelle kliniske interventioner uden ungdigt
laegemiddelforbrug.

Kilde: Steenholdt og Bendtzen, Best Practice 2014









"“AMGROS

RABATPROCENTEN PA SYGEHUSFORBEHOLDTE
LAGEMIDLER | FORSKELLIGE KONKURRENCE-
SEGMENTER, 2014

ANDEL AF DET RABAT

TOTALE MARKED %o

Sygehusforbeholdte laegemidler i alt 78% 12,4%
Monopol 24% 2,5%
Begranset konkurrence 39% 7,2%
Generisk konkurrence 7% 39,5%
Ikke kategoriseret 8% 25,7%

Kilde: Amgros — Sygehusmedicin, 2015



_eegemiddel: hud/modersmarkekraeft
(iptlimumbab)

Two different conclusions

Danish (Nationalt Udvalg til Vurdering af Kreeftleegemidler, UVKL).
Approved/recommended for use

English (NICE): Not recommended (preliminary)

Two different decision processes and two
different documentation standards/
requirements



Case : I p i I i m U mab (Ye rvoy; Bristol-Myers Squibb)

The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE 2010

‘ ORIGINAL ARTICLE ‘

Improved Survival with Ipilimumab
in Patients with Metastatic Melanoma

RESULTS

The median overall survival was 10.0 months among patients receiving ipilimumab
plus gpl00, as compared with 6.4 months among patients receiving gpl00 alone
(hazard ratio for death, 0.68; P<0.001).

Grade 3
or 4 immune-related adverse events occurred in 10 to 15% of patients treated with
ipilimumab and in 3% treated with gp100 alone. There were 14 deaths related to
the study drugs (2.1%), and 7 were associated with immune-related adverse events.
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-~ Banebrydende me

800.000 kr. pr. patient. Sa meget koster laege-

ANBEFALES. Ipilimumab, som

—
midlet ipilimumab, der af laegerne bliver be- mkwmmm |
tragtet som et gennembrud i behandlingen lersbremse |

af modermaerkekraeft. Det kan forlaenge livet
for mange patienter og helbrede hver tiende

af dem

Af Jonas Gamrath Rasmussen

Danske kreftafdelinger far gront lys
til at behandle patienter med frem-
skreden modermerkekrzft med
det dyre legemiddel ipilimumab.
Medlemmerne af Nationalt Udvalg
til Vurdering af Kraftlegemidler
(UVKL) og Kraftstyregruppen har

Ud over at forlenge den overord-
nede levetid vil en lille gruppe af pa-
tienterne blive helt sygdomsfri. Det
forklarer overlege Lars Bastholt fra
onkologisk afdeling pA OUH. Han er
formand for onkologigruppen under
Dansk Melanom Gruppe. Ifelge Lars
Bastholt kan det nye legemiddel
helbrede omkring 10 pct. af de pa-

» Ipilimumab er et monokloﬂalt 5
antistof, som kan blokereet
protein pa overfladen af visse
immunceller og billedligt talt

~ ’blokere for bremsen’ | disse
_immunceller. Det fuﬂgerersom
en slags vaccine, gives over
fire omgange sem infusion |
_ med tre ugers mellemrumog |
styrker immunsystemets evne |
til at angribe kraeftceller. Hvis |

~tingene gér vel, kan patie -
nejes med fire behandlinger,
som koster ca. 800.000 kr.. 4

|

,Fagliyt B
det et stort
fremskridt,
og hvis vi redder
6-7 patienter
ekstra arligt, sa
er det en fin rate,

bliver solgt af Bristol-Myers pi useedvanlig vis ryddet de sid- tienter, som har tilbagefald efter en ] " W ; o

Squibb under handelsnavnet ste forhindringer af vejen per mail metasterende modermarkekraft. I ling med ipilimumab kan give patie fﬁrdﬁ %ﬁ mdt E

Yervoy, bliver nu anbefalet til midt mellem to meder og anbefaler Danmark kommer der hvert ar 60- terne nogle nye typer bivirkninge E mu
de danske lager af UVKL og nu national ibrugtagning af ipili- 70 nye tilfzelde af denne type moder- og derfor kan svage patienter me

Kreftstyregruppen. mumab, som bliver solgt af Bristol- markekraft, som vil skulle tilbydes andre sygdomme ikke tilbydes B¢

Mpyers Squibb under handelsnavnet
Yervoy.

P4 sidste mode i Kraeftstyregrup-
pen 9. september manglede med-
lemmerne at blive enige om, hvilken

1| preecis dosissterrelse patienterne

behandlingen med ipilimumab. I
forste omgang er det anbefalet til
national ibrugtagning som anden-
linjebehandling, men ifelge Lars
Bastholt ber det pé sigt blive forste-
linjebehandling.

handlingen. I studiet offentliggiol
i New England Journal of Medicin
er de mest almindelige rapportent
de bivirkninger diarré, udslaet, kis
traethed, kvalme, opkastning, nedsd
appetit og mavesmerter. Men me

ikke har kunnet
redde nogen

Lars Bastholt. overlge fra onkologisk afdeling pa OUH

Lars Bastholt mener ikke, at han
som laege skal forholde sig til prisen.

»Det er helt 1 orden, at politikerne
prioriterer og vurderer, om patien-
terne skal tilbydes ny medicin. Men
patientgruppen er veldefineret, og vi
er fagligt ikke 1 tvivl om, hvem der
ville kunne fa gavn af den behand-
ling. Desuden mener jeg ikke, at jeg
skal forholde mig til prisen, nir jeg
star over for patienterne — det er en
politisk vurdering,« siger Lars Bast-
holt.

Rationering
VS.
Prioritering

Sammenblanding
af de to roller




Mini-MTV; i alt 6 sider

(1 77

styrelsen

National Board of Health

Nationalt Udvalg til Vurdering af Kraeftlaegemidler

Mini-MTV-skema og vejledning’

Dato: 4 August 2011

Leegemidlets navn: Yervoy (Ipilimumab)

Skrevet af én/tre overlager,
aktivt involveret | behandlingen af patientgruppen.
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Sporgsmal 20-24: Okonomi

20:  Er der etableringsudgitter til apparatur, ombygning, uddannelse m.v.?
. L . L

Der er ikke etableringsudgitter.
“ “

21: Hvad er de aktivitetsmassige konsekvenser de naermeste ar?

Der skonnes pa landsplan at vere ca.60 patienter per ar som kunne vare kandidater til
behandling med ipilimumab.

Et typisk behandlingstorleb bestar at 4 ambulante behandlinger at 2 % times varighed.
Herudover vil der vere en ambulant kontakt til svar pa ev'ahlerjljg canning etter de fire
behandlinger. De ettertolgende ambulante kontroller indgar i gle n rxgll@}%odltrolforlob tor

batienter med metastatisk melanom. u Nop, -
1 o Omy OMisk
Meg:  ~OSty Cral
22: Hvad er mer-/mindreudgiften pr. patient pr. ar? ®7 uICI]] IOgSLF,ﬁ‘ . tep

Den samlede pris tor behandling at 60 patienter arligt pa de 3 él’;@l@@dfkologiske centrg%f‘ln]a {
skonnet som folger: DgSO ¢
Antal patienter: 60. nl[fOSt .
Medicin: Gennemsnitligt 777.000 k. pr. patient (70-80 kg). Totalt 46.620%@&!61.
Ovrige udgitter: (ekstra kontroller m.v.). Totalt 3.777.676 kr.

4 gange blodprover a 5.000/9.000 kr. pr. patient pr. ar. I 2 ar. Totalt 1.680.000
kr./ar

4 Radiologiske undersogelser a 5.000/9.000 kr. pr. patient pr. ar i 2 ar Totalt
1.680.000 kr./ar

1 Nuklearmedicinske undersogelse a 4.000 kr. pr. patient pr. ar 1 2 ar. Totalt
240.000 kr./ar

Samlet udeitt: 53.997.676 kr.
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NICE

IMelanoma (stage III
evaluation report

or IV) - ipilimumab:

Melanoma (stage III or IV) - ipilimumab:
Melanoma (stage III or IV) - ipilimumab:

Melanoma (stage III or IV) - ipilimumab:
check

Melanoma (stage III or IV) - ipilimumab:
Melanoma (stage III or IV) - ipilimumab:

Melanoma (stage III or IV) - ipilimumab:
organisation submission statements

Melanoma (stage III or IV) - ipilimumab:
Melanoma (stage III or IV) - ipilimumab:

This page was last updated: 24 October 2011

pre-meeting briefing

79 pages,’evaluation of evaluation’

Evidence Review Group report

Evidence Review Group report - factual accuracy

manufacturer submission 237 pages

clarification

patient group, professional group and NHS

expert written personal statements

details of amendments made by ERG to BMS model



NICE

1 Appraisal Committee's preliminary recommendations
1.1 Iptlimumab is not recommended for the treatment of

advanced (unresectable or metastatic) malignant melanoma
In people who have received prior therapy.

Den gkonomiske evaluering:

Hgje omkostninger — beskeden effekt —
stgder mod loftet pa ca. 30.000 £ per kvalitetsjusteret levear (QALY)



Den gkonomiske evaluering: Hgje omkostninger — beskeden effekt —
stgder mod loftet

4.9 The Committee noted that the manufacturer's base-case ICER
for iptlimumab compared with best supportive care was £60,700
per QALY gained, and that this ICER was reduced to £54,500 per
QALY gained ... When the cost of administering the full course
(four doses) of ipilimumab in line with the UK marketing
authorisation was included in the model, the manufacturer’s base-
case ICER increased to £70,200 per QALY gained.

... that the most plausible ICER could be higher than £96,700 per
QALY gained if the ERG’s revised projections of a smaller
survival gain than had been modelled by the manufacturer are
accepted.

The Committee considered that the ICER was in the range of
£54,500 to £70,200 per QALY gained only if the manufacturer's
estimate of survival gain was accepted. It noted however, that
because of the lack of data available on the long-term benefits of
treatment, further analyses are unlikely to produce a more
plausible estimate of the ICER. 77



Putting guidance into practice  Get involved About NICE

eleases...

INICE consults on a new treatment for skin
j cancer

MICE has issued new draft guidance which recommends against the use of ipilimumab (Yervoy, Bristol-Myers
Squibb) for advanced malignant melanoma in people who have received prior chemotherapy.

The draft guidance has been issued for consultation; it has not been issued to the NHS. Until final guidance is
issued, NHS bodies should make decisions locally on the funding of specific treatments. Once NICE issues its
final guidance on a technology, it replaces local recommendations across the country.

Commenting on the draft recommendations Sir Andrew Dillon, Chief Executive of NICE said: "We need to be
sure that new treatments provide sufficient benefits to patients to justify the significant cost the NHS is being
asked to pay.

"In the case of ipilimumab, the data submitted by the manufacturer primarily came from a trial called the
MDE010 20 trial. This did not compare ipilimumab with the drugs currently used to treat people with advanced
or metastatic melanoma, but the results did show the drug could potentially be very effective for a2 small
percentage of patients. However, the follow up from the trial was too short to determine how long this effect
would last. Clinical specialists also told the independent appraisal committee that only around 20% of people
treated with ipilimumab would have improved survival, with only 10% potentially experiencing long-term
benefits.

"Unfortunately, no patient characteristics or biomarkers have yet been identified to help identify this small
group of people most likely to gain long-term benefit from receiving ipilimumab.

"The drug is also isassociated with a number of adverse reactions including diarrhoea, rash, fatigue, nausea,
vomiting, decreased appetite, and abdominal pain which can significantly affect a patient's quality of life.

"The Committes considered all these factors and concluded that, on the basis of the evidence provided so far,
ipilimumab could not be considered a cost effective use of NHS resources.

"However, consultees, including the manufacturer, healthcare professionals and members of the public are
now able to comment on the preliminary recommendations which are available for public consultation. The
manufacturer can also consider whether it wishes to reduce the acquisition cost to the NHS of the drug by
proposing a patient access scheme Ipilimumab currently costs around £80k per patient whether the treatment
is effective for them or not."

Comments received durnina this consultation will be fully consideraed by the Committee and followinag this

NICE:

National Institute
Of Clinical
Excellence.



Det endelige (forhandlede) resultat ...

December 2012

LY.¥{:t: 3 Melanoma (stage lll or IV) - ipilimumab (TA268) R

Implementation tools

- - Guidance formats
Ipilimumab for previously treated I _— S —
advanced (unresectable or Full Guidance (PDF) Costing statsment

metastatic) melanoma

Technology appraisals, TAZEE - lssued” December 2012 i D z .
HH el ey 7 /fke

HWICE recommends ipilimumab as a possible treatment for psopls with
wiously treated advanced (unresectable or metastabe ) melanoma. Melanoma (stage Il or IV) -

PrEVID 1 B ( e

ipilimumab
Why haz NICE said this? de
nearnng the end of therr ife. NICE recommended ipihmumab because it

Information for the public
works bettar than other treatmants available on the NHS. Although it also .
pals more than other treatments, this was justified by the benefits il prlS

provided when the special considerations were applied.

HICE looks at how well treatments work, and also at how well they work in
relation to how much they cost the NHS. NICE applies spacia
considerations to regtments that can extend the ives of people who are

The guidance states that:

‘Iptlimumab Is recommended as an option for treating
advanced (unresectable or metastatic) melanoma in people
who have received prior therapy, only if the manufacturer
provides ipilimumab with the discount agreed in the patient

access scheme.’
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I} Herceptin 1503 E

f = é ~|  ’Mikro/Ressource-prioritering’
B

Herceptin (to faser: ca. 2000 og 2005)

* |zgemiddel
o brystkreeft

1. Omkostnings-effekt?
e ’meget dyr medicin’ (?) e

2. Betydningen af livstruende sygdom
o Spiller det en rolle (alvorlighed)?

3. Kraftomradet generelt opprioriteret
« Alene (?) fordi DK var bagud? BT H6




Farste runde om Herceptin (brystkraeft 1 de sene(re) faser)—

Selv om regeringen ved
flere lejligheder har
lovet livsforlaengende
medicin til patienter
med brystkreeft, fr kun
t4 medicinen. Den er for
dyr i forhold til resulta-
terne, siger adm. over-
leege.

SUNDHED

Af MORTEN LANGAGER
og JENS GRUND

B Selv om bade statsministe-
ren og sundhedsministeren ved
flere lejligheder har lovet, at
patienter med brystkraeft skal
have behandling med lage-
midlet Herceptin, fir langt de
feerreste patienter det livsfor-
leengende praeparat.

Adm. overleege Kamma Ber-
telsen ved Odense Universi-
tetshospital mener, at praepa-
ratet er for dyrt. Derfor priori-
terer leegerne i stedet at be-
handle for andre sygdomme.

»Hvis vi havde penge nok, vil
det selvfelgelig veere fint at gi-
ve Herceptin, men det har vi
ikke. Derfor har det ikke noget
med virkelighecen at gore, nar
sundhedsministeren siger, at
vi skal give livsforleengende
medicin - uanset hvad det ko-
ster,« siger ,adm. overlsege
Kamma Bertelsen.

Fa dage efter Arne Rolighed
(S) blev udnaevnt til sundheds-

inister udtalte han til TV2, at
leegerne fremover skal give pa-
tienterne livsforleengende me-
dicin, hvis de har brug for det.

Samtidig har statsminister
Poul Nyrup Rasmussen (S) un-
der en debat i Folketinget den

13. december i fjor meget tyde-
ligt gjort det klart, at patienter
med brystkraeft skulle have
Herceptin i henhold til en af-
tale amterne har indgéet den 3.
november.

Virkeligheden en anden

Men virkeligheden er en an-
den.

Eksperter vurderer, at mel-
lem 120 og 150 patienter pa
arsbasis vil kunne f& gavn af
medicinen, der ifelge underseo-
gelser kan forleenge livet med
op til fem maneder, men som
sa ogsa koster ca. 100.000 kr.
per patient.

Kamma Bertelsen kender
dog kun til meget 3 kolleger,
der anvender Herceptin. Hun
mener, at det skyldes, at pro-
duktet er for dyrt i forhold til
resultaterne:

»Vi har ikke brugt Herceptin

Laeger overhorer

endnu. For }
dicinen til
ter, sa lever
der leengere
giver kemot
med bleerek
maske et ha
hvis jeg skal
bliver jeg n
jeg pa nyt
hvor penger
siger Kamm
Hun gar ¢
ringens anb«
sa stort pa,
tisk har sat
handling me
mode melle
den 3. nove:
enighed om,
vej ind i am
behandlings
ves efter de
ger. Men d
amtslige mq¢

Omkostnings-effekt-teenkning
Offer-omkostninger

Morgenavisen Jyllands-Posten, 2000



HERCEPTIN (‘farste runde’)
- Ny behandling og ikke flere ressourcer: hvad ggr man?

NETDOKTOR FOKUS: BRYSTKRAFTPATIENTER TILBYDES IKKE NY
DYR BEHANDLING
* Et nyt laegemiddel, som netop er blevet godkendt, kan hjaelpe nogle
brystkraeftpatienter til et lidt lsengere og et lidt bedre liv. Men pa
grund af leegemidlets meget hgje pris kan landets brystkraeftiseger ikke
umiddelbart tilbyde behandlingen. "Hvis vi skal tilbyde herceptin i
% behandlingen af b stkraﬁpatientem

M | skaere ned pa. Det kan vi ikke forsvare -
or ser vi os ikke i stand til at tilbyde behandlingen. | stedet
5 skriver vi eningen. Det er en sag for politikerne at
| afggre, om der skal bruges ressourcer pa herceptin-behandling”, siger
ﬁaﬁmmm\afmmncer Group (DBCG)
Michael Andersson fra onkologisk klinik pa Rigshospitalet. Han
}tilfgjer: "Det er sagen om betainterferon til sclerosepatienter om

igen. Spergsmalet er, om en lille gruppe patienter skal have en meget

dyr behandling, der ikke redder deres liv, men som kan holde sygdomme
) stangen i leengere tid, hvc_)m[_gg__!s_a_n___g_é_ og have _deL godt siger
overlaege dr. med. Michael Andersson til Netdokior.

* Qagen kommer fuldstaendig bag pa politikerne - de er nu under pres




Spillet - Samspillet.... Beslutningsprocessen

De syge/ \ S Kraeftens
De livstruede Wy Bekampelse
Foran
Downing ¢ '-,:z
Street 10 W
MEDIERNE Sundheds-
Folketing/ styrelsen

Regering DOKUMENTATION

Rettens vej
Kreeftleegerne (i England)



Omkostnings-effekt-resultater som argumentation
78.475 Kr. per vundet levear

Ny forebyggende behandling af brystkraft er dyr, men sparer ogsa penge via
feerre tilbagefald.

Hvad er et ekstra levear i et menneskes liv vaerd? Det er sveert at svare pa, men
Sundhedsstyrelsen har beregnet, at et ekstra levear for kvinder med aggressiv
brystkreeft  kan 'kabes' for 78.475 kroner ved at bruge medicinen Herceptin til at
forebygge tilbagefald.

Og det er billigt i forhold til, hvad man normalt seetter som en gvre graense for,
hvornar det kan svare sig at tage en ny behandling i brug. Den ligger omkring de
250.000 kroner per levear.

Beregningen fremgar af et forelgbigt arbejdsdokument .... Det blev i gar sendt til
amterne og Hovedstadens Sygehusfaellesskab sammen med Sundhedsstyrelsens
endelige anbefaling af, at behandlingen sattes i veerk pa hospitalernes
kreeftafdelinger hurtigst muligt.

| brevet forudsaetter Sundhedsstyrelsen, at afdelingerne kan etablere den nye
behandling, »uden at det pavirker behandlingen af de gvrige kraftpatienter«.

»Det skal forstas sadan, at vi forventer, at amterne ikke kommer og siger, at de skall
have flere penge i den forbindelse, siger kontorchef i Sundhedsstyrelsen ...

... | sidste ende bliver det amterne, der bestemmer, om de vil give det nye tilbud

KMPs kursiveringer. Politiken 28. december 2005, p. 4



Hvor overbevisende er dokumentation?
'tal taler aldrig for sig selv’: de skal fortolkes

Tvivl om brystkraeftmedicin, politiken 16. november 2005, p. 10

Det er overilet at godkende brugen af brystkraeftmedicinen Herceptin.
Det mener det britiske tidsskrift The Lancet, der i en ledende artikel
...sar tvivl om de resultater, der viste, at brystkraeftmedicinen kan
forebygge op mod halvdelen af alle tilbagefald af den szrligt aggressive
HER2-positive brystkraeft.

Danske kreftlaeger er ved at leegge sidste hand pa en protokol, som
anbefaler, at Herceptin pa forsggsbasis gives for at forebygge tilbagefald.
Medicinen er kun godkendt til patienter, der allerede har faet tilbagefald.
»Jeg haber ikke, at artiklen far nogen indflydelse pa den holdning, siger
overlaege pa Rigshospitalet Michael Andersson.



Hvad stod der I lederen 1 the Lancet?
- Dokumentation 09 pression

"1t Is no surprise that patients with cancer, together with leading cancer charities,
are calling for the faster approval of drugs they see as life saving. One UK charity,
Cancer Bacup, has identified a “dossier of delay” in current procedures. The chief
culprit in Britain is said to be the National Institute for Health and Clinical

Excellence (NICE). The story is not so simple.

The studies so far reported represent interim efficacy analyses. As Victor Montori
and colleagues advised in last week’s JAMA, such analyses may “show
Implausibly large treatment effects”. They recommend that “clinicians should view
the results of such trials with scepticism”. The two NEJM reports use different
dosing regimens, making comparisons and conclusions additionally more difficult.
It is especially hard to tease apart the results because one of the papers combines
results from two trials sponsored by Genentech.

Drug regulatory agencies and bodies such as NICE play an important part in
translating research evidence into clinical guidance. It is vital that their decisions
are made carefully after considering the totality of available evidence. They must
be free from political, special interest, or media influence, no matter how well
meaning. The debate about the availability of Herceptin to women with early
breast cancer demands cooler heads than have so far prevailed, in politics, in
public, and even in medical journals.  KMP kursivering The Lancet, 2005, vol. 366, p. 1673
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@konomien og effekt
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Og den rationerende hverdag I sygehusvaesenet
og dokumenteret effekt

Stadig ingen medicin til Mghring, Fyens Stiftstidende 1. februar 2006

@V: OUH star fast pa udvidede behandlingskriterier for brystkraeftmedicin

Farst var hun frustreret over ventetiden, mens Sundhedsstyrelsen arbejde pa at
godkende Herceptin. Midlet, der kan halvere hendes risiko for tilbagefald til den
dadbringende brystkraeft HER2.

Siden blev hun lykkelig, da Sygehusudvalget i Fyns Amt udvidede
behandlingskriterierne med et halvt ar, sa ogsa hun kom taettere pa en kur med det
revolutionerende preeparat.

Nu er Inger Mghring rasende over, at hun alligevel har faet afslag.

Den beviselige effekt af Herceptinkuren, der star OUH i 225.000 kroner pr. patient, kan
kun dokumenteres et halvt ar efter endt kemoterapi. Inger Mghring sluttede kemo i
november 2004.

Med de udvidede kriterier er det dermed to maneder, der afskaerer hende fra den

behandling, der kan redde hendes liv.
KMPs kursiveringer



Stadig ingen medicin... fort. — Sygehusledelsens svar

.... Det handler om Herceptin. Et middel der bruges til forebyggende
behandling af den aggressive type brystkreeft HER?2, der selv efter endt
behandling med 50-70 procents sandsynlighed bryder ud igen.

-Prisen for behandling af tilbagefald er det tredobbelte af en
Herceptinkur. Jeg ma konstatere, at mit liv er blevet til en
ekspeditionssag, hvor det ikke er fornuft og menneskeliv, men reglerne,
der er i fokus, siger hun.

Cheflaege Peter A. Frandsen ...OUH, udtrykker i afslaget til Inger
Mghring forstaelse for hendes gnske om Herceptin-behandling.

-Men gnsket afslas alligevel med fglgende begrundelse: "Med det
behandlingspres der er pa Onkologisk Afdeling, vil det efter
omradeledelsens opfattelse vare udtryk for forkert prioritering, safremt
en udokumenteret, forebyggende behandling ligestilles med forsgg
under protokol eller med patraengende behandlingsbehov.”

(KNMNPe lkrireivvarinner)



NHS

National Institute for
Health and Clinical Excellence
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Vejen mod godkendelse 1 England
af Herceptin

. Retssager (’er det en menneskeret’)?
. Voldsom pression fra interessegrupper

. Medierne spillet en central rolle
e Dokumentar 1 BBC (Panorama, 5. februar 2006)

. Sundhedsministerens indblanding og erklaering om, at

Herceptin reelt ville blive godkendt — far NICE var feerdig med analyse

* Redegagrelse fra sundhedministeren d. 3. februar (far BBC-udsendelsen!)
bl.a. med redegarelse om mange initiativer i efteraret 2005

« ’penge ma ikke forhindre behandling med Herceptin’

. Debat om holdbarheden af evidens, bl.a. leder i the Lancet

. Efterfglgende debat om ’alternativ-omkostninger’
o Artikel 1 BMJ 25. november 2006
* How much will Herceptin really cost?



Rettigheder med domstolene i baghanden...?

(BBC News - april 2006 +BMJ april)

A breast cancer patient should have the drug Herceptin, according to a landmark
ruling from the Court of Appeal.

Ann Marie Rogers of Swindon, Wilts, was appealing against an earlier High Court
decision upholding Swindon Primary Care Trust's refusal to fund Herceptin.

Ms Rogers, 53, had said she faced a "death sentence" without Herceptin.

The Appeal Court ruling does not force local NHS bodies to fund the drug, but it
said it was irrational to treat one patient but not another.

The judges said the ruling would not "open the floodgates" as only women who met
the clinical criteria for Herceptin would qualify for the drug.

It is estimated that around 5,000 women could be able to get the drug, because of the
ruling, costing the NHS around £100m a year.

Swindon PCT had argued that it would only fund the drug for patients in
"exceptional circumstances”, and that the drug was not licensed for the treatment of
early-stage breast cancer, which is the kind Ms Rogers has

. | Drug refusal ‘a death sentence’

A mother-of-three has told a court a decision not to
& .l give her the cancer drug Herceptin is 'a death sentence".

BBC news | i
26. feb, 2006




CASE 4
Udbygning af hospice-pladser i Danmark

(Makro — med mikro-konsekvenser)



Udviklingen 1 hospicepladser | Danmark
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Hvorfor denne opprioritering?

Ser man narmere pa udviklingen, er det abenbart, at vaksten 1 hospice-pladser 1 de senere ar 1seer
skyldes, at man ved Finanslovsforhandlingerne har brugt hospicepladser, som “smoremiddel”, nar
de samlede forhandlinger skulle pa plads. Typisk har det veret "betalingen’ til regeringens
stottepartier: Danske Folkeparti og Kristendemokraterne, for at skabe flertal for Finansloven.

Begge partier har haft palliativ behandling som et prioriteret omrade. Samtidig har imedekommelse
at onskerne veret "billig’ 1 forhold til det samlede statsbudget. Det har samtidig givet partierne

mulighed for at synliggere deres indsats, "sette fingeraftryk pa

Prioriteringen har ikke blot fundet sted 1 Finansloven, men ogsa 1 de arlige aftaler mellem
regeringen og regionerne (indtil 2007 amterne). Fx kunne man 1 juni-aftalen fra 2001 lase, at
regeringen og Amtsradsforeningen var enige om, "at der skal ske en gradvisforbedring af tilbuddene
til deende, jf. anbefalingerne fra arbejdsgruppen om palliativ behandling. Der er enighed om en
gradvis udbygning af kapaciteten pa det palliative omrade f.eks. 1 form af flere senge- eller
hospicepladser, og at alle amter har etableret palliative teams, inden for en trearig periode."



Teorien om den ’mediane veelger’

Eksemplet med palliativ behandling og finansloven abner imidlertid for en mulig tilgang, nemlig
public choice-tenkningen. Det er en ekonomisk inspireret tilgang til forstaelse af den offentlige
sektor og politik {Mueller DC, 1989 2753 /1d}. Man benytter ofte afstemningsmodeller, fordi
politiske beslutninger ofte(st) treeffes ved afstemning. Det centrale er, om der kan skabes et flertal —

1 Christiansborg-jargon: "Man skal kunne telle t1l 90°. I public choice teorien spiller teorien om den
mediane valger (politiker, parti) en central rolle.

Medianen er den midterste veerdi 1 et ordnet talsaet - der hvor der er 50% pa hver side. I afstem-
ningssammenheng er det abenbart, at der er tale om den stemme, der netop kan skabe flertal. Mere
formelt er medianvalgeren (eller partiet), den midterste 1 en gruppe politikere, der arrangeres efter
politiske synspunkter, fx langs en venstre-hojre-dimension (eller mere generelt: Holdningen til en
given problemstilling, fx fordeling af ressourcer). Medianpolitikerne vil altid indga som tungen pa
veegtskalen 1 et ssmmenheangende flertal, der dannes pa en sadan dimension. For at konkurrere om
medianvelgerens stotte ma synspunkterne nerme sig medianvalgerens position, der derfor bliver
udslagsgivende for den forte politik.

Den sakaldte median-valger-satning (teorem) siger, at under visse forudsatninger vil resultatet af

en politisk beslutningsproces blive den situation, som median-politikeren (partiet) fortraekker.
Blandt forudsatningeme er, at der er tale om et flertalssystem og, at synspunkterne pa det emne, der
skal treeffes beslutning om, kun har én dimension.



Betragter man eksemplet med palliativ behandling, er det abenbart, at det har fungeret som

‘belenning’ for at stemme for finansloven — og at (1seer Kristelig Folkeparti/Kristendemokraterne —
og/eller Dansk Folkeparti) man til gengeld har leveret de nedvendige stemmer for et flertal. Det er
ikke en pastand om, at median-veelger teorien passer perfekt, endsige en test, men et forsog pa
intuitivt at give en fornemmelse af mulighederne 1 denne tilgang {Hauck, 2004 4807 /id;Hauck,
1911 3720 /id:Krehbiel, 2004 5242 /id}. Pa st og vis passer afstemningsmodellen bedre end brug
af okonomisk evaluering. Afstemningsmodeller passer bedre til den politiske beslutningsproces,
hvor resultater fra okonomiske evalueringer kan vere et muligt input til beslutningsprocessen.
Okonomisk evaluering antager, at alle politikere ensker det storst mulige sundhedsmaessige udbytte
per krone. Politiske processer er langt mere komplicere end dette.
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