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Inledning

CMT (Centrum for utvirdering av medicinsk teknologi) vid Link&pings Uni-
versitet har, pa uppdrag av Socialstyrelsen, tagit fram det hdlsoekonomiska
underlaget som finns i denna bilaga. Arbetet har pagatt parallellt med arbetet
med det medicinska vetenskapliga underlaget. Hilsoekonomiska underlag
har tagits fram for de atgirder dir Socialstyrelsens experter bedomt att kost-
nadseffektivitet kommer att paverka prioriteringen I metodbeskrivningen
finns ytterligare information om hur det hdlsoekonomiska underlaget tagits
fram.

Litteratursdkning

Arbetet med det hdlsoekonomiska underlaget bestér av litteratursokning, lit-
teraturgranskning och evidensgradering. Litteratursokningen med avseende
pa hélsoekonomisk litteratur utférdes av CMT (Centrum for utvirdering av
medicinsk teknologi) vid LinkOpings universitet. Litteratursokning har gjorts
i PubMed/Medline. S6kningen tog sin utgangspunkt i de sokstrategier som
anvindes for det medicinska vetenskapliga underlaget for respektive till-
stdnd- och atgérdspar. Darutdver anviander den hédlsoekonomiska litteraturs-
okningen ytterligare soktermer for att fanga artiklar som inkluderar hélsoeko-
nomiska utvirderingar.

I forsta steget granskades artiklarna pa titel- och abstraktniva och sedan pa
fulltextniva. Artiklarna granskades med avseende pad om de hade relevant un-
derlag for att bedoma kostnadseffektivitet. Onskvirt var att artiklarna hade
vunnet levnadsar eller kvalitetsjusterat levnadsér (QALY) som utfallsmatt. I
de fall dér det har funnits relevanta beddmningar genomforda av Tandvards-
och likemedelsformansverket (TLV) har dessa anvénts.

Klassificering av kostnadseffektivitet

I nationella riktlinjer uttrycks kostnadseffektiviteten baserad pd QALY eller
vunna levnadsar enligt foljande:

Kostnad per kvalitetsjusterat levnadsar (QALY) alternativt vunnet levnadsar

Lag Under 100 000 kronor per QALY alternativt vunnet levnadsar
Méttlig 100 000499 999 kronor per QALY alternativt vunnet levnadsdr
Hog 500 000-1 000 000 kronor per QALY alternativt vunnet levnadsar

Mycket hég Over 1 000 000 kronor per QALY alternativt vunnet levnadsar
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Kranskarlssjukdom

Rad: A01.01

Tillstdnd: Symtomfri person utan kdnd
kranskarlssjukdom

Atgdrd: Kalciumscoring av kranskérlen

Jamfdrelsealternativ: Stress-EKG

Sammanfattande bedomning

Vid 14g sannolikhet for kranskérlssjukdom (prevalens < 30 procent) var kal-
ciumscoring associerad med en mattlig kostnad per kvalitetsjusterat lev-
nadsar i jaimforelse med stress-EKG for diagnostisering av patienter med
kranskarlssjukdom (viss hdlsoekonomisk evidens).

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design

Datakallor

Kostnader

Effektmatt

Resultat

Relevans/land

Raman m.fl.  Olika strategier fér diagnostisering
2012 av kranskdrlssjukdom inklusive kal-
ciumscoring

Modellstudie

Livstidsperspektiv (25 Ar)

Systematisk littera-
turgenomgdng
och metaanalys
av 10 760 patien-
ter

Direkta kostnader

2004 Ars priser Dis-
kontering 3,5 %

QALY
Diskontering 3,5 %

Vid 1&g sannolikhet for kranskarlssjuk-
dom (prevalens < 30 %) var kalci-
umscoring ett kostnadseffektivt alter-
nafiv eftersom det hamnar under ett
troskelvarde pd £ 30 000 i jamfdrelse
med stress-EKG for diagnostisering av
patienter med kranskdarlssjukdom.

Storbritannien
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Resultat och diskussion

Raman m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten for olika strategier for
diagnostisering av kranskarlssjukdom. De olika strategierna som studerades
himtades och anpassades fran en tidigare ekonomisk analys och priserna ba-
serades pa uppgifter fran sjukhus i Storbritannien [2]. En troskel pa

30 000 pund ansags kostnadseffektivt. Kalciumscoring ar en icke-invasiv di-
agnosbehandling och ett alternativ till stress-EKG. Det finns inte nagon mor-
talitetsrisk forknippad med kalciumscoring, forutom strélningsrisken som &r
relativt 1ag (cirka 1 ms). Den kan utforas dér det finns tillgang till MDCT
(multi detector computer tomography). Kalciumscoring forbrukar mindre tid
och arbetsinsats i jamforelse med stress-EKG.

En modell anvindes for att studera de olika strategierna utifran ett per-
spektiv for Storbritannien och effekterna méttes i kvalitetsjusterade levnadsar
(QALY). Data till modellen for kalciumscoring baserades pa en metaanalys
med 10 760 patienter och pa publicerade data. I basfallet antogs en prevalens
for koronarstenos pa 10,5 procent. I kinslighetsanalysen antogs dven preva-
lensvérden pa 30 respektive 50 procent. Resultatet visade att stress-EKG —
myokardscintigrafi — kranskérlsrontgen hade den ldgsta kostnaden per vunnet
kvalitetsjusterat levnadsar for samtliga prevalensvirden. Att dndra den dia-
gnostiska precisionen for kalciumscoring paverkade inte detta resultat. Stra-
tegier som inneholl datortomografi var alltid mer kostnadseftektiva i jamfo-
relse med stress-EKG. Vid lag prevalens (10,5 eller 30 procent) var
datortomografi — kranskarlsrontgen det mest kostnadseffektiva alternativet
med hogst monetirt nettovirde (NMB). Vid hog prevalens (50 procent) var
kranskarlsrontgen det mest kostnadseffektiva alternativet med hogst NMB.
Forfattarna drog slutsatsen att kalciumscoring ér ett kostnadseffektivt alterna-
tiv eftersom det hamnar under troskelvardet pa 30 000 pund i jamforelse med
stress-EKG for patienter med 1ag sannolikhet {for kranskérlssjukdom (preva-
lens < 30 procent). Strategier som bytt ut stress-EKG med kalciumscoring
genererade hogre NMB 1 jimforelse med stress-EKG, oavsett prevalens-
virde. Forfattarna drar samma slutsats som i NICE-rapporten dér initial kal-
ciumscoring rekommenderas vid 14g sannolikhet (10-29 procent).

Slutsatser

Vid lag sannolikhet for kranskérlssjukdom (prevalens < 30 procent) var kal-
ciumscoring associerad med en mattlig kostnad per kvalitetsjusterat lev-
nadsar i jamforelse med stress-EKG for diagnostisering av patienter med
kranskérlssjukdom (viss hidlsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Raman, V., et al., Economic analysis of the use of coronary calcium scoring
as an alternative to stress ECG in the non-invasive diagnosis of coronary
artery disease. Eur Radiol, 2012. 22(3): p. 579-87.

2. Mowatt, G., et al., Systematic review of the effectiveness and cost-
effectiveness, and economic evaluation, of myocardial perfusion
scintigraphy for the diagnosis and management of angina and myocardial
infarction. Health Technol Assess, 2004. 8(30): p. iii-iv, 1-207.
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Litteratursdkning

Databas:PubMed Databasleverantor:NLM Datum: 2014-02-01

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.
1 "Coronary calcium score 1848
2 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 80956
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"
3 1 AND 2 17

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A02.01

Tillstand: Brostsmdrta och intermedidr sannolikhet for
kranskarlssjukdom

Atgérd: Datortomografi av kranskérlen

Jamfdrelsealternativ: Kranskarlsrontgen

Sammanfattande beddmning

Vid lag sannolikhet for kranskarlssjukdom (prevalens 10 procent) kostade
datortomografi mindre i jamforelse med kranskérlsrontgen och ar dessutom
en icke-invasiv metod (god hilsoekonomisk evidens).

Vid hog sannolikhet for kranskirlssjukdom (prevalens 30, 50 eller 70 pro-
cent) kostade datortomografi fortfarande mindre i jamforelse med kranskarls-
rontgen, dock skiljde sig kostnader och effekter mycket lite 4t (god hilsoeko-
nomisk evidens).

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Mowatt m.fl.  Diagnostik med datortomografi (64- Systematisk lit- Direkta kostnader QALY Vid 1&g sannolikhet fér kranskarlssjuk- Storbritannien
2008 slice computer ftomography) fér pati- teraturgenom- Diskontering 3,5%  dom (prevalens 10 %) var datortomo-

enter med brdstsmarta gdng och me-
taanalys
1. Stressekokardiografi — myokardscin-

figrafi

2. Stressekokardiografi — datortomo-

grafi — kranskarlsréntgen

3. Stressekokardiografi — kranskdrlsront-

gen

4., Myokardscintigrafi — kranskdarlsrént-

gen

5. Datortomografi — kransk&rlsréntgen

6. Kranskarlsrontgen

7. Stressekokardiografi- datortomografi

8. Datortomografi

| den l&ngsiktiga modellen analysera-

des strategi 2, 3 och 7.

Modellstudie
Livstidsperspektiv (25 r)

2007/2008 Ars pri-
ser
Diskontering 3,5 %

grafi biligare och mer effektiv i jamfo-
relse med myokardscintigrafi. |
j@mfoérelse med kranskdarlsrontgen var
datortomografi billigare och dessutom
en icke-invasiv mefod som kan anvén-
das i syfte att utesluta en onddig krans-
karisrontgen (som endast var ndgot
bdattre i diagnostisk precision).

Vid hég sannolikhet (prevalens 30, 50
eller 70 %) var datorfomografi fortfa-
rande billigare i jamférelse med dvriga
strategier, dock skiljde sig kostnader
och effekter mycket litet &t och krans-
karlsréntgen kan anvandas som en
forsta strategi fér diagnostik.
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Resultat och diskussion

Mowatt m.fl. [1] skattade kostnadseffektiviteten for datortomografi (64-slice
CT coronary angiography) for patienter med brostsmaérta vid diagnostisering
av kranskérlssjukdom. En kortsiktig sdvil som langsiktig modell anvindes
for att studera detta for en hypotetisk kohort av 50-ariga mén med brostsmar-
tor. Analysen utgick ifran ett sjukvardsperspektiv i Storbritannien. Modellen
baserades pa en systematisk litteraturgenomgéing. Den kortsiktiga modellen
analyserade atta olika strategier:

1. Stressekokardiografi — myokardscintigrafi — kranskérlsrontgen
Stressekokardiografi — datortomografi — kranskéarlsrontgen
Stressekokardiografi — kranskarlsrontgen
Myokardscintigrafi — kranskérlsrontgen
Datortomografi — kranskarlsrontgen
Kranskérlsrontgen
Stressekokardiografi — datortomografi

8. Datortomografi
Effekterna mattes 1 kvalitetsjusterade levnadsar och bade kostnader och ef-
fekter diskonterades med 3,5 procent per ar. I basfallet antogs en sannolikhet
for kranskarlssjukdom pé 10 procent. Inga resultat redovisades i form av en
kostnadseffektkvot.

Resultatet visade att alla strategier i basfallet som innehdll datortomografi
var billigare och béttre i klinisk eftekt i jimforelse med myokardscintigrafi.
Vid l4g sannolikhet var den hdga specificiteten for datortomografi bra for att
utesluta andra sjukdomar. Dessutom dr datortomografi en icke-invasiv metod
som kan anvindas for att utesluta en onddig angiografi och blir ddrmed kost-
nadsbesparande. Nar det giller diagnostisk precision var dock angiografi
Overldgsen Gvriga strategier och nagot battre i jimforelse med datortomo-
grafi. I den langsiktiga modellen analyserades endast strategi 2, strategi 3 och
strategi 7 for att studera huruvida datortomografi var ett alternativ till krans-
karlsrontgen vid diagnostik av kranskérlssjukdom. Vid hogre sannolikhet
(prevalens 30, 50 eller 70 procent) var fortfarande datortomografi billigare i
jamforelse med Gvriga strategier. Skillnaderna mellan de olika strategierna
var mycket sma, bade gillande kostnader och effekter.

Slutsatsen blir att vid 1&g sannolikhet for kranskérlssjukdom (prevalens 10
procent) var datortomografi bade billigare och bittre 1 jimforelse med myo-
kardscintigrafi. I jimforelse med kranskérlsrontgen var datortomografi billi-
gare och dessutom en icke-invasiv metod som kan anvéndas i syfte att ute-
sluta en onddig angiografi, som endast var nagot béttre i diagnostisk
precision.

Vid hog sannolikhet for kranskarlssjukdom (prevalens 30, 50 eller 70 pro-
cent) var datortomografi fortfarande billigare i jamforelse med Gvriga strate-
gier, dock skiljde sig kostnader och effekter mycket litet at och angiografi
kan anvédndas som en forsta strategi for diagnostik.

Nowkwd

Slutsatser

Vid lag sannolikhet for kranskarlssjukdom (prevalens 10 procent) kostade
datortomografi mindre i jamforelse med kranskérlsrontgen och ar dessutom
en icke-invasiv metod (god hilsoekonomisk evidens).
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Vid hog sannolikhet for kranskirlssjukdom (prevalens 30, 50 eller 70 pro-
cent) kostade datortomografi fortfarande mindre i jamforelse med kranskarls-
rontgen, dock skiljde sig kostnader och effekter mycket lite at (god hilsoeko-

nomisk evidens).

Referenser

1. Mowatt, G., et al., Systematic review of the clinical effectiveness and cost-
effectiveness of 64-slice or higher computed tomography angiography as an
alternative to invasive coronary angiography in the investigation of coronary
artery disease. Health Technol Assess, 2008. 12(17): p. iii-iv, ix-143

Litteratursdkning

Databas:PubMed Databasleverantor:NLM Datum: 2014-01-13

Soéknr Termtyp*)

Soktermer

Antal ref.

1

"Angina, Stable/diagnosis"[Mesh] OR "Angina
Pectoris/diagnosis"[Mesh] OR "Coronary Dis-
ease/diagnosis"[Mesh] OR “stable angina pectoris”
OR “angina pectoris” OR “coronary artery” OR “is-
chemic heart”

234397

"Tomography, X-Ray Computed"[Mesh] OR “Com-
puted tomography” OR “Computer Assisted To-
mography” OR “CAT Scan”

353940

1AND 2

12402

"cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"

79855

5

3 AND 4

124

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A02.03

Tillstdnd: Brostsmarta och intermedidr sannolikhet for
kranskarlssjukdom

Atgdrd: Myokardscintigrafi

Jamforelsealternativ: Andra diagnostiska metoder

Sammanfattande beddmning

Vid l14g sannolikhet for kranskarlssjukdom (prevalens 10,5 eller 30 pro-
cent) dr myokardscintigrafi foljt av kranskérlsrontgen associerad med en
mattlig kostnad per kvalitetsjusterat levnadsér. Vid hog sannolikhet for
kranskérlssjukdom (prevalens dver 50 procent) dr myokardscintigrafi foljt
av kranskérlsrontgen associerat med hogre kostnader och samre effekt
jamfort med enbart kranskérlsrontgen (viss hdlsoekonomisk evidens).

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Mowatt m.fl. Diagnostik med myokardscin- Systematisk litte- Direkta kostnader QALY Inkrementell kostnadseffektkvot: Storbritannien
2004 figrafi for patienter med brost- raturgenom- Diskontering 1,5 %  Strategi 2 jamfort med 1: £ 23 648/ QALY

smartor vid misstdnkt angina
pectoris.

Foljande strategier analyserades:
1. Stress-EKG — myokardscintigrafi
— kranské&rlsrontgen

2. Stress-EKG — kranskdarlsréontgen
3. Myokardscintigrafi — kranskdrls-
rontgen

4. Kranskdarlsrontgen

Modellstudie

Livstidsperspektiv (25 r)

gdng och me-
taanalys

2001/2002 ars pri-
ser
Diskontering 6 %

Strategi 3 jamfért med 2: £ 8 723/ QALY

Strategi 4 jamfért med 3: £ 42 225/ QALY

Vid 1&g sannolikhet (prevalens 10.5 eller
30 procent) kostar strategi 1 minst och
ger minst effekt och strategi 3 blir ett kost-
nadseffektivt alternativ. Strategi 2 och 4
vdljs dé bort.
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Resultat och diskussion

Mowatt m.fl. [1] skattade kostnadseffektiviteten av olika strategier for dia-
gnostisering av kranskérlssjukdom for en hypotetisk kohort av 60-ariga pati-
enter. En markovmodell anvindes for att analysera detta och modellen base-
rades pa en systematisk litteraturgenomgéang. Analysen utgick ifrén ett
sjukvardsperspektiv i Storbritannien. De strategier som analyserades var: 1)
stress-EKG, och om positivt, f6ljt av myokardscintigrafi, och om positivt,
foljt av kranskarlsrontgen, 2) stress-EKG, och om positivt, foljt av krans-
kérlsrontgen, 3) Myokardscintigrafi, och om positivt, foljt av kranskérlsront-
gen, 4) endast kranskarlsrontgen.

Kostnadseffektkvoten skattades utifran ett 25-arsperspektiv och effekterna
mittes i kvalitetsjusterade levnadsar. Kostnaderna diskonterades med 6 pro-
cent per ar och effekterna med 1,5 procent per ar. I basfallet antogs en preva-
lens av kranskérlssjukdom pé 10,5 procent. Resultatet visade att kostnaden
per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar skattades till 23 648 pund for strategi 2
jamfort med strategi 1. Kostnadseffektkvoten skattades till 8 723 pund per
vunnet kvalitetsjusterade levnadsar for strategi 3 jamfort med strategi 2.
Kostnadseffektkvoten skattades till 42 225 pund per vunnet kvalitetsjusterat
levnadsér for strategi 4 jaimfort med strategi 3. Vid hogre sannolikhet (preva-
lens 50 till 85 procent) dr strategi 3 dominerad, det vill sdga associerad med
hogre kostnader och simre effekt fin bade strategi 2 och 4. Aven en
subgruppsanalys for kvinnor gjordes dir prevalensen for kranskéarlssjukdom

antogs vara mycket 1ag. I dessa fall dominerade strategi 3 Over strategi 2 och
4,

Slutsatser

Vid lag sannolikhet for kranskérlssjukdom (prevalens 10,5 och 30 pro-
cent) dr myokardscintigrafi foljt av kranskérlsrontgen associerad med en
maéttlig kostnad per kvalitetsjusterat levnadsar. Vid hog sannolikhet for
kranskérlssjukdom (prevalens 6ver 50 procent) &r myokardscintigrafi f6ljt
av kranskarlsrontgen associerat med hogre kostnader och sdmre effekt
jamfort med enbart kranskarlsrontgen (viss hilsoekonomisk evidens).

Referenser
1. Mowatt, G., et al., Systematic review of the effectiveness and cost-
effectiveness, and economic evaluation, of myocardial perfusion

scintigraphy for the diagnosis and management of angina and myocardial
infarction. Health Technol Assess, 2004. 8(30): p. iii-iv, 1-207.

Litteratursdkning

Databas:PubMed Databasleverantor:NLM Datum: 2014-01-13

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.

1 "Angina, Stable/diagnosis"[Mesh] OR "Angina 234397
Pectoris/diagnosis"[Mesh] OR "Coronary Dis-
ease/diagnosis"[Mesh] OR “stable angina pectoris”
OR “angina pectoris” OR “coronary artery” OR “is-
chemic heart”
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2 "Tomography, X-Ray Computed"[Mesh] OR “Com- 353940
puted tomography” OR “Computer Assisted To-
mography” OR “CAT Scan”
3 1 AND 2 12402
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79855
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"
5 3 AND 4 124
*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
17
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Rad: A03.02
Toills’rc"md: Kranskarlssjukdom
Atgard: Fysisk traning inom hjartrehabilitering

Jamforelsealternativ: Konventionell vard eller
forldngt rehabiliteringsprogram (12 ménader)

Sammanfattande beddmning

Fysisk tréning inom hjartrehabilitering efter hjartinfarkt genererade en lag till
mattlig kostnad per kvalitetsjusterat levnadsar for ett standardprogram jim-
fort med konventionell vard (ingen fysisk tréning) eller ett forlangt rehabili-
teringsprogram (viss hilsoekonomisk evidens). Ingen relevant svensk studie
har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effekimatt  Resultat Relevans/land
Briffa m.fl. Att estimera inkrementella kost-  Randomiserad Direkta sjukvArds- QALY Inkrementella kostnader: Australien
2005 nader och livskvalitet av ett 8 konftrollerad stu- kostnader Rehabiliteringen kostade AUS$ 395

veckors rehabiliteringsprogram die Inkrementella QALY:

efter akut koronart syndrom 1998 ars priser Rehabiliteringen gav i genomsnitt 0,0092886 QALY

Kostnad per vunnen QALY AUS$ 42 535

Tidshorisont 1 &r

Papadakis m.fl.  Sekundd&rpreventioni form av Randomiserad Direkta kostnader QALY Inkrementella kostnader: USA

2008 rehabiliteringsprogram i 52
veckor jamfért med 12 veckor
for patienter med kranskdarlssjuk-

dom

Tidshorisont: 2 &r

konftrollerad stu-
die

Data samlades
invid 3, 6,12, 15
och 24 mana-
der.

Publicerad data

2004 ars priser

Standardbehandling kostade $103 mindre

Inkrementella QALY:
Standardbehandling: 0,062
Férldngd behandling: 0,053
(skillnad: 0,009)

Standardbehandling var dominant (IGgre kostno-
der, fler QALY) for hela patientpopulationen.

Kdanslighetsanalys visade aft standardbehandling
(12 veckor) var kostnadseffektiv féor mén, CABG-
patienter, patienter med hog risk for progression.
Den férlédngda behandlingen (52 veckor) var kost-
nadseffektiv for patienter med Iagre risk for pro-
gression och fér kvinnor.
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Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt  Resultat Relevans/land
Osdkerheten i resultaten varierar stort i subgrupps-
analyserna.
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Resultat och diskussion

Papadakis m.fl. [1] har studerat kostnadseftektiviteten for ett forléngt rehabi-
literingsprogram (DCR) i ett ar jamfort med ett standardprogram (SCR) i tre
manader for patienter med kranskérlssjukdom. Studien gjordes 1 samband
med en randomiserad kontrollerad studie (SCR, n =196 och DCR, n = 196).
Standardprogrammet bestod av medicinsk utvirdering, beteendeforindring,
kardiovaskulér risk, utbildning, rddgivning och dvervakat tréningsprogram
(23 génger per vecka) 1 12 veckor. I studien forlingdes programmet till 52
veckor. Data samlades in vid 3, 6, 12, 15 och 24 manader. Analysen gjordes
utifrén ett tva ars perspektiv i USA. Kostnadsdata himtades fran publicerade
kallor. Effekterna méttes i vunna kvalitetsjusterade levnadsar (QALY). For
hela patientpopulationen genererades lagre kostnader (103 dollar) och fler
QALY for standardbehandling i 12 veckor jamfort med ett forlangt behand-
lingsprogram i 52 veckor. Kénslighetsanalys visade att standardbehandling
(12 veckor) var kostnadseffektiv for man, CABG-patienter, patienter med
hog risk for progression. Den forlangda behandlingen (52 veckor) var kost-
nadseffektiv for patienter med ligre risk for progression, PCl-patienter och
for kvinnor. Varje subgrupp bestod av minst 40 patienter. Osdkerheten i re-
sultaten varierar stort i subgruppsanalyserna.

I en tidigare studie [2] berdknades kostnadseffektiviteten av motionsbase-
rad rehabilitering for patienter efter en akut kranskérlssjukdom. Studien ut-
fordes 1 Australien och hade en uppfoljningstid pd 12 ménader. Intervent-
ionen bestod av ett sexveckorsprogram som bestod av 18 motionstillfillen, 3
ganger i veckan 1 60-90 minuter samt information. Denna intervention jam-
fordes med konventionell vard. 113 patienter mellan 41 och 75 ar deltog i
den randomiserade kontrollerade studien. Direkta kostnader har anvénts fran
den kliniska studien. Som effektmatt har kvalitetsjusterat levnadsar (QALY)
anvénts och berdknats med hjalp av SF-36. Resultatet visade att fysisk tré-
ning inom hjartrehabilitering gav en kostnadseffektkvot pa 42 535 dollar per
vunnet QALY. Kénslighetsanalys gav stora variationer 1 resultatet.

Slutsatser

Fysisk trdning inom hjartrehabilitering efter hjirtinfarkt genererade en lag till
mattlig kostnad per kvalitetsjusterat levnadsar for ett standardprogram jim-
fort med konventionell vird alternativt ett forldngt rehabiliteringsprogram
(viss hilsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Papadakis, S., et al., Cost-effectiveness of cardiac rehabilitation program de-
livery models in patients at varying cardiac risk, reason for referral, and sex.
Eur J Cardiovasc Prev Rehabil, 2008. 15(3): p. 347-53.

2. Briffa, T.G., et al., Cost-effectiveness of rehabilitation after an acute coro-
nary event: a randomised controlled trial. Med J Aust, 2005. 183(9): p. 450-
5.
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Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-01-13
Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.
1 Exercise[MeSH] OR Walking[MeSH] OR "physical 299400
activity" OR "physical exercise" OR "exercise" OR
"physical training" OR "exercise training"
2 "Heart Diseases/rehabilitation"[Mesh] OR "cardiac 2751
rehabilitation" OR "cardiovascular rehabilitation"
3 1 AND 2 1514
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79855
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"
5 3 AND 4 52

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A07.01
Toills’rc"md: Kranskarlssjukdom behandlad med stafiner
Atgdrd: Ezetimib som tilldgg

Jamforelsealternativ: Statiner utan tilldgg av
ezetimib

Sammanfattande beddmning

Ingen studie med hdlsoekonomiskt relevanta effektmatt identifierades i litte-
ratursokningen.

Metod

Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hélsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokningen.

Slutsatser
Halsoekonomisk evidens saknas.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2015-04-01
Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref. **)
1 “Ezetimibe” 2057
2 “Ezetimibe” AND “IMPROVE-IT” 18
3 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 85853
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"
4 10R2AND 3 18

*)MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A15.01

Tillst&nd: Stabil angina pectoris behandlad med PCl,
|Gkemedelsavgivande stent och acetylsalicylsyra
Atgdrd: Klopidogrel som tilléigg under mer én

6 ménader

Jamforelsealternativ: Utan tilldgg av klopidogrel

Sammanfattande bedomning

Ingen studie med hédlsoekonomiskt relevanta effektmétt identifierades 1 litte-
ratursokningen.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hélsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokningen.

Slutsatser
Hilsoekonomisk evidens saknas.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2014-01-31
Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.
1 "Angina, stable"[Mesh] OR Stable angina 9689
2 “(“clopidogrel’[Supplementary Concept] OR 9138
clopidogrel)
3 1 AND 2 14
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 81659
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY
5 3 AND 4 0

*)MeSH = Medical subjectheadings (faststallda amnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A18.01
Toills’rc"md: Akut kranskdarlssjukdom utan ST-hojning
Atgdrd: Bivalirudin i samband med PCI

Jamfdrelsealternativ: Heparin och GPIlb/llla-
hdmmare

Sammanfattande beddmning

Behandling med bivalirudin gav upphov till en méttlig kostnad per vunnet
kvalitetsjusterat levnadsar i jamforelse med heparin och GPIIb/IIla-hdmmare
for patienter med akut kranskarlssjukdom utan ST-hojning som genomgick
en tidig invasiv behandling (god hélsoekonomisk evidens). Ingen relevant
svensk studie har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens

Fragestallning/design

Datakallor

Kostnader

Effektmatt

Resultat

Relevans/land

Schwenkglenks m.fl.
2011

Bivalirudin jémfoért med heparin
plus GPIlIb/llla-hdmmare vid
behandling av instabil krans-
kdrlsjukdom.

Modellstudie

Livstidsperspektiv

ACUITY-studien

R&data hamtades
frdn den kliniska
studien och frén
publicerad littera-
tur

Direkta kostnader

2009 ars priser,
Diskontering 3,5
%

QALY

Diskontering 3,5 %

Inkrementell kostnadseffektkvot:
£ 9 906 per QALY

Resultatet var robust

Storbritannien
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Resultat och diskussion

Schwenkglenks m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten for bivalirudin
vid instabil kranskirlssjukdom jimfort med heparin och GPIIb/IIla-hdmmare
i Storbritannien. Ett beslutstrdd kompletterat med en markovmodell har an-
vénts for att studera detta pa lang sikt. Data hiamtades frin ACUITY -studien,
kompletterat med publicerad litteratur. Jimforelsealternativet 4r himtat fran
registerdata for over 4 400 patienter. Analysen gjordes utifrén ett livstidsper-
spektiv. Effekterna méttes i kvalitetsjusterade levnadsar (QALY). Bade kost-
nader och effekter diskonterades med 3,5 procent per ar. Bivalirudin var for-
knippat med lagre kostnader for blodning och farre sjukhusdagar jaimfort
med heparin och GPIIb/IIla hammare. Resultatet visade att kostnaden var

9 906 pund per vunnet QALY . En probabilistisk kadnslighetsanalys anvindes
for att undersoka osédkerheten i parametrarna som ingick i modellen. Kénslig-
hetsanalysen visade att 72 procent av simuleringarna hamnade under troskel-
virdet pa 20 000 pund. Resultatet var robust.

Slutsatser

Behandling med bivalirudin gav upphov till en méttlig kostnad per vunnet
kvalitetsjusterat levnadsar i jamforelse med heparin och GPIIb/IIla-hdmmare
for patienter med akut kranskarlssjukdom utan ST-hojning som genomgick
en tidig invasiv behandling (god hélsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Schwenkglenks, M., et al., Cost-effectiveness of bivalirudin versus heparin
plus glycoprotein IIb/Illa inhibitor in the treatment of non-ST-segment ele-
vation acute coronary syndromes. Value Health, 2011. 14(1): p. 24-33.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-11-11
(slutsdkning 2015-03-26 **)

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.

1 "Acute Coronary Syndrome"[Mesh] OR "Angina, 157715
Unstable"[Mesh] OR “coronary disease” OR “acute
coronary” OR “unstable angina” OR non-ST OR

NSTEMI
2 "Angioplasty, Balloon, Coronary "[Mesh] OR "Per- | 149030
cutaneous Coronary Intervention"[Mesh] OR Publication

Stents[Mesh] OR angioplasty OR “primary angio- date from
plasty” OR “percutaneous coronary interventions” 2013-11-01

OR PCI OR balloon OR stent OR stenting (14856)
3 "bivalirudin"[Supplementary Concept] OR Angio- 4078
max OR bivalirudin OR angio OR BG 8967 OR Publication
BG8967 OR BG-8967 date from
2013-11-01
(432)
4 1AND 2 AND 3 308

NATIONELLA RIKTLINJER FOR HJARTSJUKVARD
SOCIALSTYRELSEN

27



5 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79148
utility" OR "life years saved" OR "life years gained" | Publication
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad- date from
justed life years" OR QALY 2013-11-01

(6612)
6 Bivalirudin | 4 AND 5 9
(instabil)

1 AND 3 AND 5 13

8 2 AND 3 Publication date from 2013-11-01 (145)
5 AND 8 Punblication date from 2013-11-01 (3)

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
**) Sokstrategin reviderades nagot vid slutsdkning, se rader med resultat inom parentes
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Rad: A18.02
Toills’rc"md: Akut kranskdarlssjukdom utan ST-hojning
Atgdrd: Fondaparinux under vardtiden

Jamforelsealternativ: Behandling med enoxaparin

Sammanfattande bedomning

Fondaparinux var dominant (genererade ldgre kostnader och hogre effekt) 1
jamforelse med enoxaparin for patienter med icke-ST-hojningsinfarkt. Kost-
naden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar dr darfor 1dg (viss hdlsoekono-
misk evidens). Ingen relevant svensk studie har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakallor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Sculpher m.fl. Fondaparinux (2,5 mg per dag) OASIS-5-studien Direkta kostnader QALY (EQ-5D) Dominant USA
2009 j@mfért med enoxaparin (n=20,078)

(1 mg per kg/tva ganger per 2006 d&rs priser Dis-  Diskontering 3 % Patienter med I&g risk genere-

dag) for behandling av patien- kontering 3 % rade hdgre kostnader och hégre

ter med icke-ST-hojnings-infarkt effekter, men resultatet férblev

dominant.

Modellstudie

Livstidsperspektiv
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Resultat och diskussion

Sculpher m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten for fondaparinux

(2,5 mg per dag) jamfort med enoxaparin (1 mg per kg/tva ganger per dag)
for behandling av icke-ST-hojningsinfarkt. En modell har anvénts for att stu-

dera detta pa lang sikt. Data hdmtades fran OASIS-5-studien. Studien &r
gjord i Storbritannien men resursanvdandning och QALY -vikter himtades

fran patienter 1 USA som ingick 1 studien. Analysen gjordes utifrén ett livs-
tidsperspektiv for de patienter som Gverlevt uppfoljningstiden pa 180 dagar.
Effekterna mittes i kvalitetsjusterade levnadsar (QALY). Bade kostnader och
effekter diskonterades med 3 procent per ar. Fondaparinux forknippades med
farre blodtransfusioner och farre sjukhusdagar. Resultatet visade att fond-
aparinux var dominant (genererade ldgre kostnader och hogre effekt) i jamfo-
relse med enoxaparin. Fondaparinux forblev dominant dven for patienter med

lag risk, det vill sdga som genererade hdgre kostnader och hogre eftekter.

Fondaparinux var dven dominant nir priset pa jimforelsealternativet sdnktes
med 25 procent. Ingen svensk studie har hittats.

Slutsatser

Fondaparinux var dominant (genererade ldgre kostnader och hogre effekt) 1
jdmforelse med enoxaparin for patienter med icke-ST-hojningsinfarkt. Kost-
naden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar dr darfor 14g (viss hdlsoekono-
misk evidens).

Referenser

1. Sculpher, M.J., et al., Fondaparinux versus Enoxaparin in non-ST-elevation
acute coronary syndromes: short-term cost and long-term cost-effectiveness

using data from the Fifth Organization to Assess Strategies in Acute Is-

chemic Syndromes Investigators (OASIS-5) trial. Am Heart J, 2009. 157(5):
p. 845-52.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-11-18
Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref
1 Myocardial infarction[MeSH] OR Myocardial Infarc- 148539
tion/drug therapy[MeSH] OR ST-segment eleva-
tion OR ST-elevation OR STEMI
2 "fondaparinux" [Supplementary Concept] AND 796
fondaparinux
3 1 AND 2 72
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79231
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY
5 Fondapari- | 3 AND 4 5
nux

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)

NATIONELLA RIKTLINJER FOR HJARTSJUKVARD
SOCIALSTYRELSEN

31



32

Rad: A19.01

Tillst&nd: Akut kranskdarissjukdom utan ST-héjning med
eller utan planerad invasiv dtgérd och behandlad
med acetylsalicylsyra

/&ngrd: Klopidogrel som ftilldgg

Jamforelsealternativ: Standardbehandling
(placebo)

Sammanfattande beddmning

Klopidogrel som tilldgg till acetylsalicylsyra (ASA) jamfort med placebo vid
behandling av akut kranskarlssjukdom har visat sig generera en lag kostnad
per vunnet levnadsar eller kvalitetsjusterat levnadsér (god halsoekonomisk
evidens).

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Lindgren m.fl. Klopidogrel som fillédgg fill ace- CURE-studien och Samhdliskostnader  Levnadsér Inkrementell kostnadseffektkvot Sverige
2004 tylsalicylsyra (ASA) jGmfoért med  svensk registerdata 8 500 kronor per levnadsar

standardbehandling (pla-
cebo)vid behandling av akut
kranskdrlssjukdom

Modellstudie

Livstidsperspektiv

Den europeiska kohor-
ten inkluderade &ven
Sverige.

2000 &rs priser
Diskontering 3,5 %

Modellen var robust.
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Resultat och diskussion

Lindgren m.fl. [1] utvirderade den ldngsiktiga kostnadseffektiviteten for
klopidogrel for patienter med akut kranskérlssyndrom i Sverige. Klopidogrel
plus standardbehandling, inkluderande ASA, jimfordes med placebo. Den
langsiktiga kostnadseffektiviteten skattades med hjélp av en markovmodell.
Data hiamtades fran svensk registerdata (utskrivningstal, dodsregister) och
CURE-studiedata for de tva scenarierna som analyserades. Det forsta scena-
riot gjordes 1 avsikt att efterlikna CURE-studien dir 61,3 procent av urvalet
utgjordes av médn och medelaldern var 64,2 ar. Det andra scenariot gjordes i
avsikt att efterlikna registerdata dir 62,2 procent utgjordes av mén och me-
deléldern var 68,4 ar. Studien tar hénsyn till de direkta kostnaderna men inte
de indirekta. Effektmaéttet i form av vunnet levnadsar har diskonterats med 3
procent. Modellen utgér fran ett livstidsperspektiv dér kostnadseffektiviteten
skattades till 12 000 kronor respektive 9 000 kronor per vunnet levnadsér.

Slutsats

Klopidogrel som tillagg till ASA jaimfort med placebo vid behandling av akut
kranskarlssjukdom har visat sig generera en lag kostnad per vunnet levnadsar
eller kvalitetsjusterat levnadsar (god hilsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Lindgren P, Jonsson B, Yusuf S. Cost-effectiveness of clopidogrel in acute
coronary syndromes in Sweden: a long-term model based on the CURE trial.
J Intern Med 2004;255(5):562-570

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantdér: NLM Datum: 2013-09-02

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.

1 "Acute Coronary Syndrome"[Mesh] OR "Angina, | 156872
Unstable"[Mesh] OR coronary disease OR acute
coronary OR unstable angina OR non-ST OR

NSTEMI

2 “ticagrelor’[Supplementary Concept] OR ticagre- | 578
lor OR AZD 6140 OR AZD6140 OR AZD-6140

3 1 AND 2

4 “prasugrel’[Supplementary Concept] OR prasug- | 945
rel

5 1 AND 4

6 “clopidogrel’[Supplementary Concept] OR 8526
clopidogrel

7 1 AND 6

8 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost | 78285

utility" OR "life years saved" OR "life years
gained" OR "quality adjusted life years" OR
"quality-adjusted life years" OR "qaly"

9 Ticagrelor 8 AND 3 12
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10

Prasugrel

8 AND 5

18

11

Clopidogrel

8 AND 7

73

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A20.01

Tillst&nd: Akut kranskdarissjukdom utan ST-héjning med
planerad invasiv &tgdrd och behandlad med
acetylsalicylsyra

/&ngrd: Prasugrel som tilldgg

Jamfdrelsealternativ: Klopidogrel som tillégg

Sammanfattande bedomning

Prasugrel jimfort med klopidogrel vid behandling av instabil kranskérlssjuk-
dom med planerad invasiv behandling ar forknippad med en 14g kostnad per
vunnet kvalitetsjusterat levnadsér (god hédlsoekonomisk evidens). En studie
anpassad for svenska forhéllanden har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Davies m.fl. Prasugrel (60 mg ladd- TRITON-TIMI 38- Direkta kostnader QALY (EQ-5D) Livtidsperspektiv Sverige
2013 ningsdos + 10 mg/dag) studien (diskontering 3 %)

jamfért med klopidogrel Inkrementella kostnader: € 342 €6 520/QALY

(300 mg laddningsdos + 75 Inkrementella

mg/dag) for patienter 2011 drs priser QALY: 0,052 Resultatet gav mycket smd

med akut koronar syndrom Diskontering 3 % féréndringar vid kénslighetsa-

(mattlig till hog risk) som nalysen d.v.s. var robust.

ar pl PCI
genomgar planerad PC L&kemedelskostnad/dag
i Klopidogrel: SEK1.02

Modelistudie Prasugrel: SEK19.10
Mahoney m.fl.  Prasugrel (60 mg ladd- TRITON-TIMI 38- Direkta kostnader Levnadsar Livstidsperspektiv USA
201 ningsdos + 10 mg/dag) studien . .. Dominant

j@mfért med klopidogrel 2005 &rs priser (QALY i sekundar-

(300 mg laddningsdos + 75 Diskontering 3 % analys) Generiskt klopidogrel:

mg/dag) fér patienter
med akut koronarsyndrom
(mattlig till ndg risk) som
genomgdr planerad PCI

Publicerad littera-
fur

Totala kostnader:
Klopidogrel: $ 26 288
Prasugrel: $ 26 067

Ladkemedelskost/dag
Klopidogrel: $ 4,62
Prasugrel: $ 5,45

Diskontering 3 %

Totala férlorade
levnadsar:
Klopidogrel: 0,530

Prasugrel: 0,428
(differens: 0,102 ar)

$ 9 727 perlevnadsar

Prasugrel ett dominant be-
handlingsalternativ jamfort
med klopidogrel.

Prasugrel kostnadseffektivt
aven vid generikapris pd
klopidogrel ($ 1 per dag).

Resultat relativt robust i kéins-
lighetsanalys.
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Resultat och diskussion

Davies m.fl.[1] har studerat kostnadseffektiviteten for prasugrel (60 mg ladd-
ningsdos + 10 mg per dag) jamfort med klopidogrel (300 mg laddningsdos +
75 mg per dag) vid behandling av instabil kranskarlssjukdom med planerad
invasiv behandling. En markovmodell har anvénts for att studera kostnadsef-
fektiviteten i jamforelse med klopidogrel utifran ett livstidsperspektiv. Data
hamtades fran TRITON-TIMI 38-studien. Studien 4r anpassad till svenska
forhallanden dér priset pa lakemedel och hospitalisering hdmtades fran
svenska datakéllor. Effekterna méttes i kvalitetsjusterade levnadsér (QALY)
och mittes med EQ-5D. Bade kostnader och effekter diskonterades med 3
procent per ar. Resultatet visade att kostnaden per vunnet levnadsér var 6 520
euro per vunnet QALY for hela patientpopulationen. Kénslighetsanalys gav
mycket smé fordndringar i resultatet.

Mahoney m.fl. [2] har studerat kostnadseffektiviteten for prasugrel (60 mg
laddningsdos + 10 mg per dag) jamfort med klopidogrel (300 mg laddnings-
dos + 75 mg per dag) vid behandling av instabil kranskirlssjukdom med pla-
nerad invasiv behandling. Data himtades frdn TRITON-TIMI 38-studien.
Jamforelsen mellan prasugrel och klopidogrel gillde behandling av patienter
med akut koronarsyndrom (mattlig till hog risk) som genomgick planerad
PCI. Den ekonomiska studien inkluderade patienter fran USA, Australien,
Kanada, Tyskland, Italien, Spanien, Storbritannien och Frankrike. Som pri-
mart effektmatt anvéndes vunna levnadsar. Ett sjukvardsperspektiv tillampa-
des och studien anvinde sig av de sjukvérdskostnader och effekter som upp-
mattes i den kliniska studien, med en median uppf6ljningstid pa 14,7
manader. Direfter simulerades dverlevnad och kostnader dver ett livstidsper-
spektiv. Sjukvardskostnaderna bestod huvudsakligen av hospitaliseringar, la-
karinsatser, procedurer och likemedel. Dygnskostnader som anvindes for de
jamforda lakemedlen var for prasugrel 5,45 dollar och for klopidogrel 4,62
dollar. For klopidogrel analyserades dven ett forvédntat generiskt pris pa 1
dollar per dygn. Kostnader dr huvudsakligen DRG-baserade och uttryckta i
2005 ars priser. Sdvil kostnader som effekter diskonterades med 3 procent
per ar. I en sekundér analys estimerades dven kostnad per QALY.

Resultatet visade att prasugrel forbrukade 221 dollar mindre av resurser
(26 06726 288), framst till foljd av farre rehospitaliseringar som involve-
rade PCI. Prasugrel gav samtidigt upphov till 0,102 ar mindre forlorad lev-
nadstid (0,428-0,530). Prasugrel var saledes bade billigare och battre &n
klopidogrel det vill sdga att prasugrel var en dominant strategi. Prasugrel var
den dominanta strategin i 79,7 procent av bootstrap-replikationer, och den in-
krementella kostnadseffekt kvoten blev under 50 000 dollar per levnadsér i
99,8 procent av replikationerna. I sekundédranalysen befanns prasugrel ge
0,095 fler QALY éan klopidogrel. Kénslighetsanalys visade att prasugrel
kvarstod som dominant med variationer i manga antaganden. Inkluderande
av kardiovaskuléra sjukvardskostnader under adderade levnadsar gav dock
283 dollar hogre kostnader per patient med prasugrel, och en resulterande
kostnadseffektkvot pd 2 768 dollar per levnadsar. Generiskt pris pa klopido-
grel (1 dollar per dygn) gav 996 dollar hogre kostnader for prasugrel dn for
klopidogrel och en kvot pad 9 727 dollar per levnadsar. 98,2 procent av
bootstrap-replikationerna gav en kvot under 50 000 dollar per levnadsar.
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Prasugrel visade sig vara dominant i jimforelse med klopidogrel i Ma-
honeys studie. Kostnaden for PCI ar hogre 1 Mahoneys studie och tar dven
hénsyn till hogre kostnader for aterinlaggning pa sjukhus. Vart att notera &r
att prisrelationen mellan prasugrel och klopidogrel &r annorlunda i USA jam-
fort med Sverige.

Slutsatser

Prasugrel jimfort med klopidogrel vid behandling av instabil kranskérlssjuk-
dom med planerad invasiv behandling ar forknippad med en 14g kostnad per
vunnet kvalitetsjusterat levnadsér (god hédlsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Davies, A., et al., Prasugrel vs clopidogrel in patients with acute coronary
syndrome undergoing percutaneous coronary intervention: a model-based
cost-effectiveness analysis for Germany, Sweden, the Netherlands, and
Turkey. ] Med Econ, 2013. 16(4): p. 510-21.

2. Mahoney, E.M., et al., Cost-effectiveness of prasugrel versus clopidogrel in
patients with acute coronary syndromes and planned percutaneous coronary
intervention: results from the trial to assess improvement in therapeutic
outcomes by optimizing platelet inhibition with Prasugrel-Thrombolysis in

Myocardial Infarction TRITON-TIMI 38. Circulation, 2010. 121(1): p. 71-9.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantor: NLM Datum: 2013-09-02

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.

1 "Acute Coronary Syndrome"[Mesh] OR "Angina, | 156872
Unstable"[Mesh] OR coronary disease OR acute
coronary OR unstable angina OR non-ST OR

NSTEMI

2 “ticagrelor’[Supplementary Concept] OR ticagre- | 578
lor OR AZD 6140 OR AZD6140 OR AZD-6140

3 1 AND 2

4 “prasugrel’[Supplementary Concept] OR prasug- | 945
rel

5 1 AND 4

6 “clopidogrel’[Supplementary Concept] OR 8526
clopidogrel

7 1 AND 6

8 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost | 78285

utility" OR "life years saved" OR "life years
gained" OR "quality adjusted life years" OR
"quality-adjusted life years" OR "qaly"

9 Ticagrelor 8 AND 3 12
10 Prasugrel 8 AND 5 18
11 Clopidogrel 8 AND 7 73

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A20.02

Tillst&nd: Akut kranskéarlssjukdom utan ST-héjning med
planerad invasiv &tgdrd och behandlad med
acetylsalicylsyra

A’rgc’jrd: Ticagrelor som tilldgg

Jamforelsealternativ: Tilldgg av klopidogrel

Sammanfattande beddmning

Ticagrelor jamfort med klopidogrel vid behandling av akut kranskérlssjuk-
dom utan ST-hdjning med planerad invasiv behandling dr forknippad med en
lag kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (god hilsoekonomisk evi-
dens). Studien dr anpassad till svenska forhallanden.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Nicolic m.fl.  Ticagrelori 12 mé&nader PLATO-studien Direkta kostnader  Levnadsdr och Inkrementella kostnader: € 331 Sverige
2013 j@mfért med klopidogrel (n=18 624) QALY (EQ-5D)

vid behandling av insta-
bil kranskarlssjukdom
(med planerad invasiv
behandling)

Modellstudie

Livstidsperspektiv

Resursforbrukning och
effektdata hdmtades
frdn PLATO-studien

Kostnader och foérvan-
tad livsiangd fran
svenska datakdallor

2010 érs priser

Diskontering 3 %

Diskontering 3 %

Mdé&tningar gjorda
vid 1, 6 och 12 ma-
nader

Inkrementella levnadsar: 0,132
Inkrementella QALY: 0,115

Inkrementell kostnadseffektkvot:
€ 2 509 per levnadsdr
€ 2888 per QALY

K&nslighetsanalys visade att resultatet
inte var kansligt for fér&ndringar av pri-
set.
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Resultat och diskussion

Nicolic m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten for ticagrelor i 12 ména-
der jamfort med generisk klopidogrel som tilldgg till ASA vid behandling av
instabil kranskérlssjukdom med planerad invasiv behandling. En markovmo-
dell har anvénts for att studera kostnadseffektiviteten utifran ett livstidsper-
spektiv. Bade resursforbrukning och effektdata hamtades frdn PLATO-
studien. Studien dr anpassad till svenska forhéllanden dér kostnader och for-
véantad livsldngd hdamtades fran svenska datakillor. Effekterna mattes bade i
vunna levnadsar och i kvalitetsjusterade levnadsar (QALY). Livskvalitets-
matning med EQ-5D hdmtades frdn PLATO-studien och méttes vid tre mét-
tillfallen. Bade kostnader och effekter diskonterades med 3 procent per ar.

Resultatet visade att kostnaden per vunnet levnadsar var 2 372 euro per
vunnet levnadsar och 2 753 euro per vunnet QALY for hela patientpopulat-
ionen det vill sdga vid akut kranskarlssjukdom dir bade patienter med icke-
ST-hojningsinfarkt och ST-héjningsinfarkt ingick. Subgruppsanalysen vi-
sade att ticagrelor jamfort med klopidogrel vid behandling av instabil krans-
kérlssjukdom med planerad invasiv atgéard gav en kostnad pa 2 509 euro per
vunnet levnadsar och 2 888 euro per vunnet QALY. Kénslighetsanalys vi-
sade att resultatet inte var kénsligt for fordndringar av priset. Resultatet var
likartat i alla subgruppsanalyser.

Slutsatser

Ticagrelor jamfort med klopidogrel vid behandling av akut kranskérlssjuk-
dom utan ST-hdjning med planerad invasiv behandling &r forknippad med en
lag kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (god hilsoekonomisk evi-
dens).

Referenser

1. Nikolic, E., et al., Cost-effectiveness of treating acute coronary syndrome
patients with ticagrelor for 12 months: results from the PLATO study. Eur
Heart J, 2013. 34(3): p. 220-8.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-09-02

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.
1 "Acute Coronary Syndrome"[Mesh] OR "Angina, 156872
Unstable"[Mesh] OR “coronary disease” OR “acute
coronary” OR “unstable angina” OR non-ST OR
NSTEMI
2 “ticagrelor’[Supplementary Concept] OR ticagrelor 578
OR AZD 6140 OR AZD6140 OR AZD-6140
3 1 AND 2
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 78285
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY
5 Ticagrelor | 3 AND 4 12
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*) MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A21.01

Tillstdnd: Akut kranskdrlssjukdom utan ST-hdjning,
utan planerad invasiv atgdrd och behandlad med
acetylsalicylsyra

/&ngrd: Prasugrel som tilldgg

Jamforelsealternativ: Klopidogrel som tilldgg

Sammanfattande beddmning

Ingen studie med hédlsoekonomiskt relevanta effektmatt identifierades i litte-
ratursokningen.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hélsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokningen.

Slutsatser
Hilsoekonomisk evidens saknas.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-09-02

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.

1 "Acute Coronary Syndrome"[Mesh] OR "Angina, | 156872
Unstable"[Mesh] OR coronary disease OR acute
coronary OR unstable angina OR non-ST OR

NSTEMI

2 “ticagrelor’[Supplementary Concept] OR ticagre- | 578
lor OR AZD 6140 OR AZD6140 OR AZD-6140

3 1 AND 2

4 “prasugrel’[Supplementary Concept] OR prasug- | 945
rel

5 1 AND 4

6 “clopidogrel’[Supplementary Concept] OR 8526
clopidogrel

7 1 AND 6

8 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost | 78285

utility" OR "life years saved" OR "life years
gained" OR "quality adjusted life years" OR
"quality-adjusted life years" OR "qaly"

9 Ticagrelor 8 AND 3 12
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10

Prasugrel

8 AND 5

18

11

Clopidogrel

8 AND 7

73

*)MeSH = Medical subjectheadings (faststallda amnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A21.02

Tillstdnd: Akut kranskdrlssjukdom utan ST-hdjning,
utan planerad invasiv atgard och behandlad med
acetylsalicylsyra

A’rgc’jrd: Ticagrelor som tilldgg

Jamfdrelsealternativ: Klopidogrel som tillégg

Sammanfattande bedomning

Ticagrelor jamfort med klopidogrel vid behandling av akut kranskérlssjuk-
dom utan ST-hdjning utan planerad invasiv behandling &r forknippad med en
lag kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (god hilsoekonomisk evi-
dens). Studien dr anpassad till svenska forhallanden.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat e

vans/land
Nicolic m.fl.  Ticagrelori 12 ménader PLATO-studien Direkta kostnader  Levnadsdr och QALY Inkrementella kostnader: € 395 Sverige
2013 jamfért med klopidogrel (n=18 624) (EQ-5D)

vid behandling av insta-
bil kranskéarlssjukdom
(utan planerad invasiv
behandling)

Modellstudie

Livstidsperspektiv

Resursforbrukning och
effektdata hdmtades
frdn PLATO-studien

Kostnader och férvén-
tad livsiangd fran
svenska datakdallor

2010 &rs priser,
Diskontering 3 %

Diskontering 3 %

Mdé&tningar gjorda vid

1, 6 och 12 mdanader.

Inkrementella
levnadsar: 0,130
Inkrementella QALY: 0,108

Inkrementell kostnadseffektkvot:
€ 3 039 per levnadsar
€ 3 652 per QALY

Kdanslighetsanalys visade aftt resultatet
inte var kansligt for fér&ndringar av pri-
set.
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Resultat och diskussion

Nicolic m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten for ticagrelor i 12 ména-
der jamfort med generisk klopidogrel som tilldgg till acetylsalicylsyra (ASA)
vid behandling av instabil kranskérlssjukdom utan planerad invasiv atgérd.
En markovmodell har anvénts for att studera kostnadseffektiviteten utifrén ett
livstidsperspektiv. Bade resursforbrukning och effektdata hamtades frdn
PLATO-studien. Studien &r anpassad till svenska forhallanden dér kostnader
och forvintad livsldngd hdamtades fran svenska datakillor. Effekterna méttes
bade i vunna levnadsér och i kvalitetsjusterade levnadsar (QALY). Livskvali-
tetsmdtning med EQ-5D hidmtades frdn PLATO-studien och méttes vid tre
mittillfallen. Bade kostnader och effekter diskonterades med 3 procent per
ar. Resultatet visade att kostnaden per vunnet levnadsar var 2 372 euro per
vunnet levnadsar och 2 753 euro per vunnet QALY for hela patientpopulat-
ionen det vill sdga vid akut kranskirlssjukdom déar baide NSTEMI- och
STEMI-patienter ingick.

Subgruppsanalysen visade att ticagrelor jamfort med klopidogrel vid be-
handling av instabil kranskarlssjukdom utan planerad invasiv atgéard gav en
kostnad pa 3 039 euro per vunnet levnadsar och 3 652 euro per vunnet
QALY. Kinslighetsanalys visade att resultatet inte var kénsligt for forand-
ringar av priset. Resultatet var likartat i alla subgruppsanalyser.

Slutsatser

Ticagrelor jamfort med klopidogrel vid behandling av akut kranskérlssjuk-
dom utan ST-hdjning utan planerad invasiv behandling &r forknippad med en

lag kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (god hilsoekonomisk evi-
dens).

Referenser

1. Nikolic, E., et al., Cost-effectiveness of treating acute coronary syndrome
patients with ticagrelor for 12 months: results from the PLATO study. Eur
Heart J, 2013. 34(3): p. 220-8.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-09-02

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.

1 "Acute Coronary Syndrome"[Mesh] OR "Angina, 156872
Unstable"[Mesh] OR “coronary disease” OR “acute
coronary” OR “unstable angina” OR non-ST OR

NSTEMI

2 “ticagrelor’[Supplementary Concept] OR ticagrelor 578
OR AZD 6140 OR AZD6140 OR AZD-6140

3 1 AND 2

4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 78285

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

5 Ticagrelor | 3 AND 4 12
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*) MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A22.01
Toills’rc"md: Refraktdr angina pectoris
Atgdrd: Perifer kompressionsbehandling

Jamfdrelsealternativ: Standardbehandling

Sammanfattande beddmning

Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar for perifer kompressionsbe-
handling (EECP) jamfort med ingen behandling &r méttlig (viss hidlsoekono-
misk evidens). Den ihéllande effekten av behandlingen (hilsorelaterad livs-
kvalitet) var helt central for berdkningen av kostnadseffektiviteten. Ingen
relevant svensk studie har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
McKenna m.fl.  Perifer kompressionsbehand- MUST-EECP- Direkta kostnader QALY (SF-36 omvandiat  Inkrementell kostnadseffekt-  Storbritannien
2010 ling (EECP) jdmfdrt med ingen  studien till EQ-5D) kvot: £ 18 643 per QALY

behandling vid refraktdr an- 2008 drs priser

gina Diskontering 3.5 % Resultatet ar kansligt fér den

Diskontering 3,5 % inallande effekten av be-
Modellstudie handlingen (hdlsorelaterad
livskvalitet).
Livstidsperspektiv
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Resultat och diskussion

McKenna m.fl. [1] har studerat kostnadseftektiviteten for perifer kompress-
ionsbehandling (EECP) jamfort med standardbehandling, vid refraktar an-
gina. Behandling bestér av symtomlindrande behandling i form av kompress-
ion under en timme och i genomsnitt 35 behandlingar 6ver en period av fem
veckor. En modell har anvénts for att studera detta utifran ett livstidsperspek-
tiv. Studien bygger pa antaganden som dr forenliga med den randomiserade
kliniska studien MUST-EECP. Studien hade en uppfoljningstid pa 12 ména-
der och studiepopulationen bestod av 139 deltagare. Studien antog ett hilso-
och sjukvardsperspektiv for Storbritannien. Effekterna méttes i kvalitetsjuste-
rade levnadsar (QALY). Livskvalitetsmétning skedde med SF-36, som mét-
tes vid 12 manader, och omvandlades med hjdlp av en algoritm till EQ-5D.
Béde kostnader och effekter diskonterades med 3,5 procent per ar.
Kostnaden som associerades med EECP utgér fran i genomsnitt 35 tim-
mars behandling, samt upprepad behandling dver tid. Den genomsnittliga an-
delen som behdvde upprepad behandling inom tva &r antogs vara 18 procent.
Resultatet visade att EECP genererade en kostnad pa 18 643 pund per vunnet
QALY. Sannolikheten for att resultatet var kostnadseffektivt lag pa 0,44 och
0,70 med en troskelniva pa 20 000 pund respektive 30 000 pund. Alternativa
scenarier ddr sannolikheten for upprepad behandling varierades mellan 10
och 30 procent gav en kostnad per vunnet QALY pa 18 021 respektive
19 414 pund vilket indikerar robusta resultat. Analyser gjordes dven utifran
vérsta tdnkbara och bésta tinkbara scenario, vilket genererade en kostnad per
vunnet QALY pa 63 072 respektive 5 831 pund. Den ihéllande effekten av
behandlingen (hilsorelaterad livskvalitet) var darfor helt central for berék-
ningen av kostnadseffektiviteten. Om effekterna, i form av symtomlindring,
endast héller i sig i ett ar &r sannolikheten hog att EECP inte &r en kostnads-
effektiv behandling.

Slutsatser

Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsér for EECP jamf{ort med
ingen behandling dr mattlig (viss hilsoekonomisk evidens).

Referenser

1. McKenna, C., et al., Cost-effectiveness of enhanced external
counterpulsation (EECP) for the treatment of stable angina in the United
Kingdom. Int J Technol Assess Health Care, 2010. 26(2): p. 175-82.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM  Datum: 2013-11-21
Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref. **)
1 “angina pectoris” 38188
2 “enchanced external counter pulsation” OR EECP 213
3 1 AND 2 115
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79318
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
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OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

5

EECP

3 AND 4

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A22.02
Toills’rc"Jnd: Refraktdr angina pectoris
Atgdard: Ryggmargsstimulering

Jamforelsealternativ: Medicinsk standardbehandling

Sammanfattande bedomning

Ryggmairgstimulering genererade en 14g kostnad per vunnet kvalitetsjusterat
levnadsar 1 jamforelse med medicinsk standardbehandling av refraktér angina
pectoris (viss hdlsoekonomisk evidens). Resultaten baseras pé en liten pati-
entkohort. Ingen relevant svensk studie har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakallor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Kumarm.fl.  Ryggmdrgstimulering (SCS) jamfort Data frén ett Direkta kostnader QALY (EQ-5D) Inkrementella kostnader: Kanada
(2013) med konventionell behandling vid re-  studiecentrum Diskontering 3,5 % CANS$ 22 064

frakt@r angina pectoris
Modellstudie

Livstidsperspektiv (20 ér)

2012 Ars priser
Diskontering 3,5 %

Mdatning gjorda vid
6 manader

Inkrementella QALY: 2.21

Inkrementell kostnadseffektkvot:
CAN$ 9 984 per QALY

Resultaten var robusta men basero-
des pd en liten patientkohort.
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Resultat och diskussion

Kumar m.fl.[1] har studerat kostnadseffektiviteten for ryggmérgsstimulering
(SCS) som tilldgg till medicinsk standardbehandling jamfort med endast me-
dicinsk standard av refraktér angina. Studien analyserar i forsta hand patien-
ter med smarta vid misslyckad ryggkirurgi (failed back surgery syndrome),
men patienter med refraktir angina efter kranskarlskirurgi (CABG) ingick
ocksa i analysen. En modell anvéndes for att studera kostnadseffektiviteten
utifran ett livstidsperspektiv (20 ar). Studien ar anpassad till kanadensiska
forhéllanden. Data till modellen himtades fran den kliniska studien vid ett
studiecentrum. Av de 313 patienter som ingick i studien uppnadde 263 pati-
enter minst en 50-procentig smértlindring. Av dessa utgjorde majoriteten pa-
tienter med misslyckad ryggkirurgi och 9 patienter hade refraktér angina.
Den langsiktiga komplikationsrisken antogs vara 19 procent per ar for SCS.
Patienter med refraktér angina hade en hogre mortalitetsrisk vilket ingick i
modellen. Aven effektdata samlades in i den kliniska studien med fokus pa
eventuell smértlindring.

Effekterna mittes i vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (QALY). Métningar
med EQ-5D gjordes vid sex manader. Bade kostnader och effekter diskonte-
rades med 3,5 procent per ar. Resultatet visade att kostnaden var 9 984 kana-
densiska dollar per vunnet kvalitetsjusterat levnadséar. Sannolikheten for att
resultatet var kostnadseffektivt var 95 procent med en troskelniva pa 50 000
kanadensiska dollar. Kénslighetsanalys visade att resultatet var robust. Resul-
taten baserades pa en klinisk studie med ett studiecentrum dér patienter med
refraktir angina utgjorde en liten subgrupp.

Slutsatser

Ryggmargstimulering genererade en 14g kostnad per vunnet kvalitetsjusterat
levnadsar 1 jamforelse med konventionell 1ikemedelsbehandling vid behand-
ling av refraktér angina pectoris (viss hdlsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Kumar, K. and S. Rizvi, Cost-effectiveness of spinal cord stimulation
therapy in management of chronic pain. Pain Med, 2013. 14(11): p.
1631-49.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-11-21
Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.
1 “angina pectoris” 38188
2 “spinal cord stimulation” OR SCS 6651
3 1 AND 2 204
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79318
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY
5 SCS 3 AND 4 12
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*) MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A28.01
Tillst&nd: ST-hdjningsinfarkt utan reperfusions-
behandling
Atgdrd: Fondaparinux

Jamforelsealternativ: Utan filldgg av fondaparinux

Sammanfattande bedomning

Ingen studie med hdlsoekonomiskt relevanta effektmétt identifierades 1 litte-
ratursdkningen.

Metod

Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hélsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokning.

Slutsatser
Hélsoekonomisk evidens saknas.
Litteratursdkning
Databas: PubMed Databasleverantér: NLM  Datum: 2013-11-18
Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref. *)
1 Myocardial infarction[MeSH] OR Myocardial Infarc- 148539
tion/drug therapy[MeSH] OR ST-segment eleva-
tion OR ST-elevation OR STEMI
2 "fondaparinux" [Supplementary Concept] AND 796
fondaparinux
3 1 AND 2 72
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79231
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY
5 Fondapari- | 3 AND 4 5
nux

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A29.01

Tillst&nd: ST-hdjningsinfarkt behandlad med
acetylsalicylsyra

Atgdrd: Prasugrel som tillégg

Jamforelsealternativ: Klopidogrel som tilldgg

Sammanfattande beddmning

Ingen studie med hdlsoekonomiskt relevanta effektmatt identifierades i litte-
ratursokningen.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hélsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokning.

Slutsatser
Halsoekonomisk evidens saknas.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM  Datum: 2013-09-09

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.
1 Myocardial infarction[MeSH] OR Myocardial In- 147778
farction/drug therapy[MeSH] OR ST-segment el-
evation OR ST-elevation OR STEMI
2 “ticagrelor’[Supplementary Concept] OR ticagre- 579
lor OR AZD 6140 OR AZD6140 OR AZD-6140
3 1 AND 2 118
4 “prasugrel’[Supplementary Concept] OR prasug- 949
rel
5 1 AND 4 206
6 “clopidogrel’[Supplementary Concept] OR 8539
clopidogrel
7 1 AND 6 1872
8 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 78354
utility" OR "life years saved" OR "life years
gained" OR "quality adjusted life years" OR
"quality-adjusted life years" OR QALY
9 Ticagrelor 8 AND 3 2
10 Prasugrel 8 AND 5 6
11 Clopidogrel 8 AND 7 48

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A29.02

Tillst&nd: ST-h&jningsinfarkt behandlad med
acetylsalicylsyra

Atgérd: Ticagrelor som tilléigg

Jamforelsealternativ: Klopidogrel som ftilldgg

Sammanfattande bedomning

Ticagrelor jamfort med klopidogrel vid behandling av ST-hojningsinfarkt dr
forknippad med en l4g kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (god
hilsoekonomisk evidens). Studien &dr anpassad till svenska forhallanden.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Nicolic m.fl. Ticagrelori 12 ménader PLATO-studien Direkta kostnader Levnadsdr och QALY  Inkrementella kostnader: € 355 Sverige
2013 j@mfért med klopidogrel (n=18 624) (EQ-5D)

vid behandling av ST-
hojningsinfarkt

Modellstudie

Livstidsperspektiv

Resursférbrukning och ef-
fektdata hé&dmtades frén
PLATO-studien

Kostnader och férvéntad
livsidngd frén svenska
datakallor

2010 érs priser

Diskontering 3 %

Diskontering 3 %

Mdé&tningar gjorda
vid 1, 6 och 12 ma-
nader

Inkrementella
levnadsar: 0,147
Inkrementella QALY: 0,128

Inkrementell kostnadseffektkvot:
€ 2 421 per levnadsar
€ 2781 per QALY

Kanslighetsanalys visade att resulta-
tet inte var kansligt for férandringar
av priset.
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Resultat och diskussion

Nicolic m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten for ticagrelor i 12 ména-
der jamfort med generisk klopidogrel som tilldgg till acetylsalicylsyra (ASA)
vid ST-hojningsinfarkt. En markovmodell har anvénts for att studera kost-
nadseffektiviteten utifran ett livstidsperspektiv. Bade resursforbrukning och
effektdata himtades fran PLATO-studien. Studien 4r anpassad till svenska
forhéllanden dér kostnader och forvéntad livslangd himtades fran svenska
datakéllor. Effekterna mittes bade i vunna levnadsér och i kvalitetsjusterade
levnadsar (QALY). Livskvalitetsmétning med EQ-5D himtades fran
PLATO-studien och mittes vid tre méttillfdllen. Bade kostnader och effekter
diskonterades med 3 procent per ar. Resultatet visade att kostnaden per vun-
net levnadsér var 2 372 euro per vunnet levnadsér och 2 753 euro per vunnet
QALY for hela patientpopulationen, det vill sdga vid akut kranskarlssjukdom
ddr bdde NSTEMI- och STEMI-patienter ingick.

Subgruppsanalysen visade att ticagrelor jaimfort med klopidogrel vid be-
handling av ST-hojningsinfarkt gav en kostnad pa 2 421 euro per vunnet lev-
nadsar och 2 781 euro per vunnet QALY. Kénslighetsanalys visade att resul-
tatet inte var kénsligt for fordndringar av priset. Resultatet var likartat i alla
subgruppsanalyser.

Slutsatser

Ticagrelor jamfort med klopidogrel vid behandling av ST-hojningsinfarkt dr
forknippad med en ldg kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (god
hilsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Nikolic, E., et al., Cost-effectiveness of treating acute coronary syndrome
patients with ticagrelor for 12 months: results from the PLATO study. Eur
Heart J, 2013. 34(3): p. 220-8.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantdér: NLM Datum: 2013-09-02

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.

1 "Acute Coronary Syndrome"[Mesh] OR "Angina, 156872
Unstable"[Mesh] OR “coronary disease” OR “acute
coronary” OR “unstable angina” OR non-ST OR

NSTEMI

2 “ticagrelor’[Supplementary Concept] OR ticagrelor 578
OR AZD 6140 OR AZD6140 OR AZD-6140

3 1 AND 2

4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 78285

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

5 Ticagrelor | 3 AND 4 12

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda amnesord i Medline/PubMed
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Rad: A29.03

Tillst&nd: ST-hdjningsinfarkt behandlad med
acetylsalicylsyra

Atgdrd: Klopidogrel som tilldgg

Jamforelsealternativ: Standardbehandling med
acetylsalicylsyra

Sammanfattande beddmning

Klopidogrel plus acetylsalicylsyra (ASA) jamfort med tilligg av ASA vid be-
handling av ST-ho6jningsinfarkt gav en 1ag kostnad per vunnet kvalitetsjuste-
rat levnadsar (QALY) (god hélsoekonomisk evidens). En av de ingaende stu-
dierna dr anpassad till svenska forhillanden.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestdlining/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Berg m.fl. Klopidogrel (75 mg per CLARITY-studien Direkta och indirekta  Levnadsdr Inkrementell kostnadseffektkvot: Sverige
2007 dag med resp. utan (n=3,491) kostnader Diskontering 3 %
300 mg laddningsdos)  COMMIT-studien CLARITY
plus ASA jamfért med (n = 45,852) 2005 d&rs priser Dominant (direkta kostnader)
endos"r ASA vid be- (1-md&nads data) Diskontering 3 % Dominant (indirekta kostnader)
handling av ST-
heiningsinfarkt CURE-studien Lakemedelskostnad COMMIT
delistudi (n=12,562) och svenska (75-mg dos): € 2772 perlevnadsér
Modelistudie registerdata Klopidogrel: € 1,91 (direkta kostnader)
Livstidsperspekfiv (n=184,995) €2 100 per levnadsdr
(2-12 manaders data) (indirekta kostnader)
Kanslighetsanalys visade att resulta-
tet var robust. Riskerna fér STEMI-
patientpopulationen baserades pd 1
mdnads data vilket kan innebdra en
underskattning av risk.
Karnon m.fl. Klopidogrel (75 mg per  CLARITY-studien Direkta kostnader QALY och Inkrementell kostnadseffektkvot: Storbritannien
2010 dag med resp. utan COMMIT-studien levnadsar

300 mg laddningsdos)
plus ASA jGmfért med
endast ASA vid be-
handling av ST-
hojningsinfarkt

Modellstudie

Livstidsperspektiv

(1 m&nads data)

CURE-studien och
registerdata
(2-12 mdnaders data)

2006 &rs priser,
Diskontering 6 %

Diskontering 1,5 %

COMMIT:
£ 2091 perlevnadsdr
£ 3891 per QALY

CLARITY:
£ 1 461 perlevnadsdr
£ 2925 per QALY

Resultaten var robusta.

NATIONELLA RIKTLINJER FOR HJARTSJUKVARD
SOCIALSTYRELSEN



Resultat och diskussion

Berg m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten av klopidogrel och ASA
jamfort med endast ASA upp till ett ar vid behandling av ST-hojningsinfarkt.
En modell har anvénts for att studera detta utifrdn ett livstidsperspektiv. Data
hiamtades ifran CLARITY -studien (23 olika lander) och COMMIT-studien
(Kina). Tva separata analyser gjordes for respektive kliniska studie och den
ekonomiska analysen gjordes for Sverige, Tyskland och Frankrike. Till skill-
nad frdn CLARITY-studien fick inte patienterna i COMMIT-studien ladd-
ningsdos pa 300 mg. Riskreduktionen for den forsta ménaden himtades fran
CLARITY- respektive COMMIT-studien. Riskreduktionen for 2—12 ménader
hiamtades fran CURE-studien och svensk registerdata. Risken for allvarlig
blodning, som rapporterades i CURE, modellerades for 2—12 manader. Ana-
lysen tog hénsyn till bade direkta och indirekta kostnader. Effekterna méttes i
vunna levnadsar. Bade kostnader och effekter diskonterades med 3 procent
per ar. Resultatet visade att kombinationsbehandlingen klopidogrel och ASA
jamfort med endast ASA gav en kostnadsbesparing pd 111 (direkta kostna-
der) respektive 850 (direkta och indirekta kostnader) euro och en béttre effekt
pa 0,144 levnadsar, baserat pd data frin CLARITY-studien. Nir data i stéllet
baserades pA COMMIT-studien var kostnaden per vunnet levnadsér 2 772
(direkta kostnader) respektive 2 100 (direkta och indirekta kostnader) euro.
De olika resultaten speglar skillnaderna i utfallsmatt i de kliniska studierna.
Kaénslighetsanalys gjordes for en méngd olika variabler. Den enda variabeln
som fick ett stort genomslag var inklusion av kostnaden for adderade lev-
nadsdr. Modellen var okénslig for fordndringar av olika parametrar. Oséker-
hetsskattningen visade att kostnadseffektkvoten hamnade under troskelvérdet
50 000 euro i 90 procent av simuleringarna for CLARITY -studien respektive
84 procent av simuleringarna for COMMIT-studien.

Karnon m.fl. [2] har studerat den langsiktiga kostnadseffektiviteten av
klopidogrel och ASA jamfort med endast ASA upp till ett ar vid behandling
av ST-hojningsinfarkt (STEMI) i Storbritannien. En modell har anvénts for
att studera detta. Data himtades ifrain CLARITY-studien (300 mg laddnings-
dos foljt av 75 mg en gang per dag) och COMMIT-studien (75 mg en gng
per dag utan laddningsdos). Riskreduktionen for den forsta manaden himta-
des fran CLARITY - respektive COMMIT-studien. Riskreduktionen for 2—12
manader himtades fran registerdata (subpopulation fran Storbritannien fran
GRACE-registret), en tysk prospektiv observationsstudie och CURE-studien.
Direkta kostnader inkluderades i analysen. Effekterna méttes i vunna lev-
nadsér och kvalitetsjusterade levnadsir (QALY) och baserades pa en metaa-
nalys av litteratur. Kostnaderna diskonterades med 6 procent och effekterna
diskonterades med 1,5 procent per ar. Risken for allvarlig bloddning var 14g 1
bada de kliniska studierna. Resultatet visade att kostnaden var 2 091 pund per
vunnet levnadséar respektive 3 891 pund per vunnet QALY baserat pa data
fran COMMIT-studien. Resultatet visade att kostnaden var 1 461 pund per
vunnet levnadséar respektive 2 925 pund per vunnet QALY baserat pa data
fran CLARITY -studien. Kénslighetsanalyser gjordes for en méngd olika va-
riabler och resultaten var robusta. Osékerhetsskattningen visade att kostnads-
effektkvoten hamnade under troskelvardet 30 000 pund i 95 procent av simu-
leringarna
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Resultaten baseras pé data frin CLARITY - respektive COMMIT-studien
(1 ménad) och CURE-studien och registerdata (2—12 manader). Det bor pa-
pekas att riskreduktionen som hiamtades frain CLARITY- och COMMIT-
studien avser en méinad. Korttidsdata (STEMI) har kombinerats med lang-
tidsdata (STEMI och non-STEMI). Detta kan ha inneburit en underskattning
av risk for STEMI-populationen. Tidigare kostnadseffektsstudier, bland an-
nat en svensk studie [3] som var baserad endast pa data frain CURE-studien,
visade en nagot hogre kostnadseffektkvot.

Slutsatser

Klopidogrel plus ASA jaimfort med endast ASA vid behandling av ST-
hojningsinfarkt gav en 1ag kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsér (god

hilsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Berg, J., et al., Cost-effectiveness of clopidogrel in myocardial infarction
with ST-segment elevation: a European model based on the CLARITY and
COMMIT trials. Clin Ther, 2007. 29(6): p. 1184-202.

2. Karnon, J., et al., A cost-utility analysis of clopidogrel in patients with ST
elevation acute coronary syndromes in the UK. Int J Cardiol, 2010. 140(3):
p. 315-22.

3. Lindgren, P, Stenestrand, U, Malmberg, K, Jonsson, B. The long-term cost-
effectiveness of clopidogrel plus aspirin in patients undergoing
percutaneous coronary intervention in Sweden. Clin Ther. 2005; 27(1):100-

10.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-09-09
Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.
1 Myocardial infarction[MeSH] OR Myocardial In- 147778
farction/drug therapy[MeSH] OR ST-segment el-
evation OR ST-elevation OR STEMI
2 “ticagrelor’[Supplementary Concept] OR ticagre- 579
lor OR AZD 6140 OR AZD6140 OR AZD-6140
3 1 AND 2 118
4 “prasugrel’[Supplementary Concept] OR prasug- 949
rel
5 1 AND 4 206
6 “clopidogrel’[Supplementary Concept] OR 8539
clopidogrel
7 1 AND 6 1872
8 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 78354
utility" OR "life years saved" OR "life years
gained" OR "quality adjusted life years" OR
"quality-adjusted life years" OR QALY
9 Ticagrelor 8 AND 3 2
10 Prasugrel 8 AND 5 6
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Clopidogrel

8 AND 7

48

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A31.01
Toills’rc"md: Kardiellt orsakat hjartstopp
Atgard: Kontrollerad nedkylning till 36°C

Jamfdrelsealternativ: Nedkylning till 33 °C

Sammanfattande beddmning

Ingen studie med hédlsoekonomiskt relevanta effektmatt identifierades i litte-
ratursokningen.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hélsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokning.

Slutsatser
Halsoekonomisk evidens saknas.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantdér: NLM Datum: 2013-10-24

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.
1 "Heart Arrest"[Mesh] OR “cardiopulmonary resus- 54093
citation” OR “heart arrest” OR “cardiac arrest”
2 “Hypothermia, Induced”[Mesh] OR “therapeutic hy- | 58688
pothermia” OR hypothermia OR cooling
3 1 AND 2 5121
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 78920
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY
5 Nedkylning | 3 AND 4 4

*)MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: A35.01
Tillstand: Tidigare hjartinfarkt, stabilt skede

Atgdrd: Ladngtidsbehandling med ticagrelor som
tilladgg till acetylsalicylsyra

Jamfdrelsealternativ: Acetylsalicylsyra

Sammanfattande bedomning

Den hilsoekonomiska litteratursokningen gav ett flertal triaffar varav tva stu-
dier bedomdes halla god kvalitet och vara relevanta. Bada studierna uppvi-
sade samma effektstorlek men skilde sig at betrdffande kostnaden. Den eng-
elska studien som mest liknar svenska forhallanden och ar dérfor mest
relevant. Detta innebar att vi gjorde foljande bedomning: Langtidsbehandling
med ticagrelor plus acetylsalicylsyra i jimforelse med acetylsalicylsyra vid
hjartinfarkt ger en mattlig kostnad per kvalitetsjusterat levnadsar (god hélsoe-
konomisk evidens).

Metod

En litteratursokning gjordes pA MEDLINE genom PubMed. I sokningen an-
viandes samma soktermer som i den medicinska litteraturgenomgéngen. Vi-
dare inkluderades ett antal hidlsoekonomiska soktermer. Mer information
kring litteratursokningen aterfinns under rubriken Litteratursokning samt i
det medicinska kunskapsunderlaget.

Den hilsoekonomiska litteratursokningen genererade 31 traffar[1-31]. Hu-
vudparten (25 st) av triaffarna rorde inte den aktuella atgarden [1-21, 23, 26,
29, 31], tvd var kommentarer och en var en tidskrifts ledare [24, 25, 27]. Tre
traffar var hilsoekonomiska utvarderingar varav en enbart analyserade kost-
nader[22]. De tva kvarvarande bedomdes vara relevanta [24, 30].
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Tabell 1: Oversikt av ingdende studier

Forfattare, ar
Referens
Land

Fragestallning, design

Kostnader

Effektmatt

Resultat

Kommentarer

Magnusson et al.
2017 [24]
USA

Pouwels et al.
2018 [30]
England

Kostnadseffektiviteten av Idngtids-
behandling med tficagrelor + 1&g
dos ASA vid hjartinfarkt i stabilt
skede.

Studien &r en prospektiv ekono-
misk substudie fill PEGASUS-TIMI 54.
Studiedata, ddr ticagrelorgruppen
j@mférs med en placebogrupp,
med i genomsnitt 33 ménaders
uppfdlining kombineras med en
livsidng modellframskrivning
Livsl&ng tidshorisont.

Amerikanskt sjukvardsperspektiv

Kostnadseffektiviteten av Idngtids-
behandling med ticagrelor + 1&g
dos ASA i jdmfdrelse med enbart
ASA vid hjartinfarkt i stabilt skede.
Studien @r en modifiering av det
hdlsoekonomiska underlag som 1&-
kemedelsproducenten skickade in
fill National Institute for Health and
Care Excellence (NICE). | studien
granskar NICE den ursprungliga si-
muleringsmodellen och modifierar
den for att minimera de metodolo-
giska svagheterna och anpassa
den fill engelsk kontext.

Direkta sjukvardskostnader
2016 &rs priser
Diskontering 3%

Direkta sjukv@rdskostnader
2015 &rs priser
Diskontering 3,5%

QALYs baserat pd EQ-5D
Diskontering 3%

QALYs
Diskontering 3,5%

Per behandlad individ:
Inkrementell kostnad:
$7 435.

Vunna QALYs: 0,078
ICER: 94,917 $/QALY.

Resultat Kanslighetsanalys:

3% av booftstrapsreplike-
rade ICERs < $50 000 me-
dan 79% av skattade ICER
var under $150 000.

Per behandlad individ:
Inkrementell kostnad:
£1439.

Vunna QALYS: 0,058
ICER: 24 711 £/QALYS.
Kdanslighetsanalyser: Alla
kanslighetsanalyser utom
en &g inom 20 000 fill

30 000 £/QALY.

Studien avser USA med
betydligt hdgre kostnads-
nivéer ani Sverige.

Helheftsintrycket ar att
analysen holl god kvalitet
och var fransparent.

Studien innehdller
subgruppsanalyser.

Studien var sponsrad av
|Gkemedelsbolag.

Studien avser England
med liknande kostnads-
nivd som Sverige.

Helhetsintrycket ar att
analysen holl god kvalitet
och var fransparent.
Studien saknar subgrupp-
sanalyser.
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Forfattare, ar
Referens Fragestallning, design Kostnader Effektmatt Resultat Kommentarer
Land

40 &rs tidshorisont
Engelskt sjukvérdsperspektiv

ASA: acetylsalicylsyra, ICER: incremental cost-effectiveness ratio, QALY: quality-adjusted life years
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Resultat

De tvé studierna som inkluderas i analysen baseras bada pa samma kliniska
studie men visar pé olika kostnadsnivéer. Resultatet av studierna varierar
fran en mattlig till en hog kostnad per vunnen QALY [24, 30]. Subgruppsa-
nalyserna 1 Magnuson et. al. visar att kostnaden per vunnen QALY &r lagst
for yngre patienter <75 ar och for patienter med perifer kirlsjukdom. Aven
med den hoga kostnadsnivan 1 USA var kostnaden for dessa grupper mattlig
respektive griansande till lag.

Diskussion

Pé grund av det hoga kostnadsldget i den USA-baserade studien av Magnu-
son bedomdes resultatet frdn Pouwels et. al. vara mest relevant for svenska
forhallanden. Den inkrementella kostnadsdkningen i den USA-baserade stu-
dien dr néstan fyra ganger sa hog som motsvarande 6kning i den engelska
studien dir kostnadsnivan mest liknar den svenska.

Slutsatser

Langtidsbehandling med ticagrelor plus acetylsalicylsyra i jamforelse med
acetylsalicylsyra vid hjartinfarkt ger en méttlig kostnad per kvalitetsjusterat
levnadsar (god hédlsoekonomisk evidens).
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P& uppdrag av: Socialstyrelsen

Séknr | Termtyp Soktermer Antal ref.
*) **)

1. Medicinsk sdkstrang 452

2. "cost analysis" OR "cost effectiveness” OR 103313
"cost utility" OR "life years saved" OR "life
years gained" OR "quality adjusted life years"
OR "quallity-adjusted life years" OR QALY

3. 1 AND 2 31

Lagg fill forklaring till férkortningar
**)De fetmarkerade referenserna finns nedsparade
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Rad: A35.02
Tillstadnd: Tidigare Hjartinfarkt, stabilt skede,
behandling med trombocythdmmare

A’rgc’jrd: Langtidsbehandling med rivaroxaban som
tilladgg till acetylsalicylsyra

Jamforelsealternativ: Standardterapi
(acetylsalicylsyra eller acetylsalicylsyra plus
clopidogrel/ficlopidine)

Sammanfattande beddmning

Den hilsoekonomiska litteratursokningen genererade sex traffar varav tva
beddomdes vara av god kvalitet och relevanta for svenska férhallanden, sar-
skilt den ena studien som specifikt gillde svenska forhéllanden. Bada dessa
studier anvéinde en livstidshorisont och kom fram till att ldngtidsbehandling
med rivaroxaban var kostnadseffektiv. Utifran detta kom vi fram till f6ljande
beddémning:

Langtidsbehandling med rivaroxaban jamfort med att inte ge rivaroxaban for
patienter i tillstdndet hjartinfarkt i stabilt skede med trombocythimmare inne-
bir en 14g kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (QALY).

Metod

En litteratursokning genomfordes i MEDLINE genom PubMed. I s6kningen
anvindes samma soktermer som 1 sokningen for den medicinska litteraturge-
nomgéangen. Utdver dessa inkluderades hélsoekonomiska soktermer. Exakt
hur litteratursdkningen sdg ut framgér under rubriken Litteratursékning samt
i texten till den medicinska litteraturgenomgangen.

Den hilsoekonomiska litteratursokningen genererade sex traffar [1-6]. En av
dessa var en generell och dvergripande genomgéing av orala antikoagulantia,
genomford av National Institute for Health Research (NIHR) i Storbritannien
[6]. En av trdffarna var ingen studie [5] och tva av de Ovriga var studier gél-
lande formaksflimmer [1, 3]. Darfor aterstod tva av studierna som relevanta
for denna genomgéng [2, 4]. Av de inkluderade studierna ér en frdn Sverige
[2] och en fran Storbritannien [4].

SKRIV IN RAPPORTENS TITEL HAR
SOCIALSTYRELSEN



Tabell 2: Oversikt av ingdende studier

Forfattare, ar
Referens
Land

Fragestalining, design

Kostnader

Effektmatt

Resultat

Kommentarer

Begum et al, 2015

Sverige

Pandor et al, 2016

Storbritannien

Kostnadseffektiviteten av Iangtids-
behandling med rivaroxaban (5
mg per dag, som fill&gg fill stan-
dardterapi), jdmfért med enbart
standardterapi (ASA eller ASA +
clopidogrel/ticlopidine)

Kliniska data frdn den globala stu-
dien ATLAS ACS 2-TIMI

Markovmodell
Livstidshorisont
Samhdallsperspektiv

Kostnadseffektiviteten av Iangtids-
behandling med rivaroxaban (5
mg per dag, som fillégg fill stan-
dardterapi), jdimfért med enbart
standardterapi (ASA eller ASA +
clopidogrel/ticlopidine)

Kliniska data frdn ATLAS ACS 2-TIMI

Markovmodell
Livstidshorisont
Halso- och sjukvardsperspektiv

Direkta och indirekta kost-
nader

2013 &rs prisniva

3% arlig diskontering

Direkta kostnader
2012/13 &rs prisnivd

3,5% drlig diskontering

QALY med vikter fran litte-
raturen

3% arlig diskontering

QALY med vikter fran litte-
raturen

3.5% Arlig diskontering

0,14 vunna QALYs per be-
handlad individ

Okad kostnad med 10 000
kronor per behandlad in-
divid

ICER: SEK 71 246/QALY
(SEK 31 149/QALY om j&am-
fort med patienter enbart
behandlade med ASA
som standardterapi)
Robusta resultat enligt pro-
babilistisk och determinist-
iska (univariata) kanslig-
hetsanalyser

0,12 vunna QALYs per be-
handlad individ

Okad kosthad med £ 764
per behandlad individ
ICER: £ 6203/QALY

Robusta resultat enligt
kanslighetsanalys (aldrig
over £ 10 000/QALY)

Studien var transparent
och av god kvalitet.
Livstidshorisont och
svenska férhdllanden gor
att studien har hog rele-
vans.

Studien var sponsrad av
|Gkemedelsféretag.

Evidence Review Group
har granskat och justerat
modell fran Idkemedelsfo-
retag. Rigords granskning
och valida resultat.

God relevans

ASA: acetylsalicylsyra, ICER: incremental cost-effectiveness ratio, QALY: quality-adjusted life years
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Resultat

De béda studierna som inkluderades i underlaget dr timligen lika till sina
uppldgg. Bada studierna analyserade kostnadseffektiviteten av langtidsbe-
handling med rivaroxaban (5 mg per dag) som tilldgg till standardbehandling
(acetylsalicylsyra eller acetylsalicylsyra plus clopidogrel/ticlopidine) for pati-
enter i stabilt skede efter hjartinfarkt. Bada studierna anvinde Markovmo-
deller och tillampade ett livstidsperspektiv. Skillnader mellan studierna var
att i den svenska studien av Begum et al. [2] anvéndes ett samhéllsperspektiv
och 3% arlig diskontering av kostnader och effekter, medan i den brittiska
studien av Pandor et al. [4] anvindes ett hdlso- och sjukvardsperspektiv samt
3,5% arlig diskonteringsrdnta. Med tanke pa att studien av Begum et al. [2]
géller svenska forhédllanden och har ett samhéllsperspektiv bor denna ses som
den allra mest relevanta att utga ifran.

Resultat av basanalys i Begum et al. [2] blev en kostnad per vunnen QALY
pa 71 246 kronor. Savil probabilistisk som univariata kinslighetsanalyser vi-
sade pa mycket robusta resultat. Enligt den probabilistiska analysen var san-
nolikheten for att behandlingen &r kostnadseffektiv >99,9% vid troskelvirdet
500 000 kronor per QALY. Resultat av basanalys i Pandor et al. [4] blev £

6 203 per vunnen QALY Enligt kdnslighetsanalyser var dven dessa resultat
mycket robusta, oavsett antagande som gjordes blev kostnaden per QALY
aldrig 6ver £ 10 000.

Diskussion

Studien av Begum et al. [2] géller svenska forhdllanden och ett samhéllsper-
spektiv varfor denna ges storst vikt vid bedomningen. Resultaten i de bada
inkluderade studierna dr dock timligen likvérdiga med kostnad per vunnen
QALY som sannolikt inte overstiger 100 000 kronor. Att bada studierna
kommit till liknande resultat tas som ett tecken pé resultatens stabilitet.

Slutsatser

Langtidsbehandling med rivaroxaban jamfort med att inte ge rivaroxaban till
patienter 1 tillstdndet hjartinfarkt i stabilt skede med trombocythimmare inne-
bar en 1ag kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (god hilsoekono-
misk evidens).
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Litteratursdkning

Databas: MEDLINE Databasleverantér: PubMed Datum: 2018-02-16/Hdlsoeko-

nomi

Amne: Nationella riktlinjer Hjartsjukvérd

(rad "Hjartinfarkt i stabilt skede, behandling med trombocythdmmare Atgérd:
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P& uppdrag av: Socialstyrelsen

Soknr | Termtyp Soktermer Antal ref.
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4. Medicinsk sékstrdng 227

5. "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR 103 184
"cost utility" OR "life years saved" OR "life
years gained" OR "quality adjusted life years"
OR "quallity-adjusted life years" OR QALY

6. 1 AND 2 6
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Klaffsjukdom

Rad: B06.01

Tillstdnd: Uttalad, symtomgivande aortastenos hos
person som beddms kunna behandlas med dppen
klaffkirurgi men ha hog operationsrisk

Atgdard: Kateterburen aortaklaffsimplantation (TAVI)

Jamfoérelsealternativ: Oppen klaffkirurgi

Sammanfattande beddmning

Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar ar l1ag till hog for kateterbu-
ren aortaklaffsimplantation (TAVI) jamfort med 6ppen klaffkirurgi for pati-
enter med uttalad, symtomgivande aortastenos, lampade for 6ppen klaftki-
rurgi (viss hilsoekonomisk evidens). Ingen relevant svensk studie har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Reynolds m.fl. Kateterburen aortaklaffs- PARTNER-studien Direkta kostnader QALY (EQ-5D) $ 76 877 per QALY USA
2012 implantation (TAVI) jGmfort (kohort A)

med &ppen klaffkirurgi fér pati- 2010 &rs priser Métningar gjorda Resultatet var inte robust.

enter med uttalad symtoma- (n = 699) vid 1, 6 och 12 m&-

tisk aortastenos ldmpade fér nader

Oppen Kaffkirurgi Kostnadsdata, mat-

ning av livskvalitet

Kumulerade kostnader base- och &verlevnad &r

rade pé 12 mé&naders tidshori- h&mtade frdn den

sont Kliniska studien.

Halso- och sjukvardsperspektiv
Fairbaim m.fl. Kateterburen aortaklaffs- PARTNER-studien Direkta kostnader QALY (EQ-5D) Inkrementella kostnader: -& 1 350 Storbritannien
2013 implantation (TAVI) jGmfort (kohort A)

med Sppen Klaffkirurgi for pati- Diskontering 3,5%  Diskontering 3,5 % Inkrementella QALY: 0,063

enter med utftalad symtoma-
fisk aortastenos Idmpade for
Oppen klaffkirurgi

Modellstudie
10 Ars tidshorisont *

Halso- och sjukvardsperspektiv

Publicerad litteratur
och registerdata

TAVI dominant

Resultatet var robust.
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Resultat och diskussion

Reynolds m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten for kateterburen aor-
taklaffsimplantation (TAVI) jamfort med 6ppen klaffkirurgi for patienter
med hog risk och med uttalad symtomgivande aortastenos i USA. Den eko-
nomiska analysen baserades pé kostnadsdata, métning av livskvalitet och
overlevnad frin PARTNER A-studien (Placement of Aortic Transcatheter
Valves). Effekterna méttes i QALY. Livskvalitetsmitning med EQ-5D gjor-
des efter 1, 6 och 12 manader i studien. Den forsta métningen visade en for-
battring 1 livskvalitet i TAVI-gruppen. Efter ett ar fanns ingen skillnad mel-
lan TAVI- och kontrollgruppen. Resultatet visade att kostnaden var 76 877
dollar per vunnet QALY for hela kohorten. Resultaten var inte robusta. Ko-
horten poolades dven i den ekonomiska analysen med avseende pa TF (trans-
femoral) eller TA (transapical) procedur, i bada fallen anvindes likadana aor-
taklaffsimplantat. Resultatet for TF-TAVI-kohorten visade en liten
kostnadsbesparing och en liten QALY -0kning. Osédkerhetsskattningen gjor-
des med bootstrapping som visade att kostnadseffektkvoten hamnade under
ett troskelvérde pa 50 000 dollar i 70 procent av fallen. Déaremot visade resul-
tatet for TA-TAVI-kohorten en kostnadsokning och en QALY -minskning
och TA-TAVI-kohorten dominerades av jimforelsealternativet 6ppen kirurgi.
Kostnadseffektkvoten hamnade under troskelvardet pd 50 000 dollar endast 1
7 procent av fallen.

Kostnadseffektiviteten for TAVI jamfort med 6ppen klaftkirurgi for pati-
enter med hog risk och med uttalad symtomatisk aortastenos har studerats av
Fairbarn m.fl. [2]. Data extrapolerades frain PARTNER A-studien, men &r an-
passad till ett sjukvéardsperspektiv for Storbritannien. Analysen utgdr en mo-
dellstudie och berdkningar gjordes utifrin ett tiodrsperspektiv. Nyttovikter
hidmtades fran publicerad litteratur och registerdata. Bade kostnader och ef-
fekter diskonterades med 3,5 procent per ar. Trots hogre initial procedurkost-
nader for TAVI, visade resultatet att kostnaden per vunnet QALY var domi-
nant (generade ligre kostnader och ndgot hogre effekt) jamfort med
kontrollgruppen for hogriskpatienter med en tidshorisont pa tio ar. Kénslig-
hetsanalys visade att modellen inte var kénslig for fordndringar 1 nyttovikter
eller risk for stroke utan att den drivs av kostnader for antal sjukvardsdagar,
som var hogre for kontrollgruppen. Resultatet var robust. Osédkerhetsskatt-
ningen med hjilp av bootstrapping visade att sannolikheten for att kostnads-
effektkvoten hamnade under ett troskelviarde pa 20 000 pund var 64 procent.

Slutsatser

Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsér dr l1ag till hog for TAVI
jamfort med 6ppen klaffkirurgi for patienter med uttalad, symtomgivande
aortastenos, lampade for 6ppen klaftkirurgi (viss hilsoekonomisk evidens).
Denna osikra skattning kan forklaras med att studierna anvénder olika tids-
horisonter.

Referenser

1. Reynolds, M.R., et al., Cost-effectiveness of transcatheter aortic valve
replacement compared with surgical aortic valve replacement in high-risk
patients with severe aortic stenosis: results of the PARTNER (Placement of
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Aortic Transcatheter Valves) trial (Cohort A). J Am Coll Cardiol, 2012.

60(25): p. 2683-92.

Fairbairn, T.A., et al., The cost-effectiveness of transcatheter aortic valve

implantation versus surgical aortic valve replacement in patients with severe

aortic stenosis at high operative risk. Heart, 2013. 99(13): p. 914-20.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantor: NLM Datum: 2013-10-24

Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref
1 TAVI OR “Transcatheter aortic valve implantation” 1887
OR “percutaneous aortic valve replacement” OR
“percutaneous aortic valve implantation”
2 "Aortic Valve Stenosis/surgery"[Mesh] 7828
3 “aortic valve replacement” AND (surgery OR surgi- 8384
cal)
4 10R20R3 14617
5 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 78920
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY
6 TAVI 4 AND 5 59

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: B07.01

Tillstdnd: Uttalad, symtomgivande aortastenos hos
person som beddms ha s& hdg risk att dppen
klaffkirurgi inte ar ldmplig

Atgérd: Kateterburen aortaklaffsimplantation (TAVI)

Jamfdrelsealternativ: Medicinsk standardbehandling

Sammanfattande bedomning

Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsér dr mattlig for kateterburen
aortaklaffsimplantation (TAVI) jamfort med medicinsk standardbehandling
for patienter med uttalad, symtomgivande aortastenos som inte dr ldmpade
for 6ppen klaffkirurgi (viss hdlsoekonomisk evidens). Ingen relevant svensk
studie har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Reynolds m.fl. Kateterburen aortaklaffsimplantat- PARTNER-studien Direkta kostnader Levnadsdr och QALY USA
2012 ion (TAVI) jémfért med standardbe-  (kohort B) (EQ-5D) Inkrementell

handling (med Idkemedel) fér pati- 2010 drs priser kostnadseffektkvot

Watt m.fl.
2012

enter med uttalad symtomatisk
aortastenos, icke IGmpliga fér 6p-
pen klaffkirurgi

Livstidsperspektiv

Kateterburen aortaklaffsimplantat-
ion (TAVI) jdmfoért med standardbe-
handling (med Idkemedel) fér pati-
enter med uttalad symtomatisk
aortastenos, icke IGmpliga for ép-
pen klaffkirurgi

Modellstudie

Livstidsperspektiv (10 ér)

(n = 699)

Kostnadsdata, mé&t-
ning av livskvalitet
och &verlevnad ér
h&mtade frdn den
kliniska studien

PARTNER-studien
(kohort B)

Publicerade data

Diskontering 3 %

Direkta kostnader

2010 &rs priser
Diskontering 3.5 %

Diskontering 3 %

QALY (EQ-5D)

Diskontering 3.5 %

$ 50 212 per levnadsdr
$ 61 889 per QALY

Resultaten var robusta.

Inkrementella kostnader:
£25 200

Inkrementella QALY: 1,56
£ 16 100 per QALY

Resultaten var robusta.

Storbritannien
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Resultat och diskussion

Reynolds m.fl. [1] har studerat kostnadseftektiviteten fér TAVI (n = 179)
jamfort med standardbehandling (n = 179) for patienter med uttalad symto-
matisk aortastenos och som inte dr l1dimpade for 6ppen klaffkirurgi. Kostnads-
data, métning av livskvalitet och 6verlevnad hamtades frén kohort B i
PARTNER-studien (Placement of Aortic Transcatheter Valves). Resultaten
extrapolerades utifran ett livstidsperspektiv. Effekterna maittes i bade lev-
nadsdr och kvalitetsjusterade levnadsir (QALY). Livskvalitetsmétning med
EQ-5D gjordes efter 1, 6 och 12 manader i studien. Mitning vid en manad
gav en forbéttring 1 livskvalitet, som inte holl i1 sig vid métning vid 12 ména-
der. Bade kostnader och effekter diskonterades med 3 procent per ar. Resul-
taten fran studien visade en absolut riskreduktion for dodlighet efter 12 ma-
nader jaimfort med kontrollgrupp. For 6verlevande patienter ger TAVI en
nagot forbattrad livskvalitet. Den initiala kostnaden for proceduren var hogre
for TAVI men ledde till minskning i antalet sjukvardsdagar. Den totala kost-
naden var dock hogre for TAVI. Resultatet visade att kostnaden var 50 212
dollar per vunnet levnadsar och 61 889 dollar per vunnet QALY Resultatet
var robust.

Watt m.fl. [2] har studerat kostnadseftektiviteten for TAVI jaimfort med 14-
kemedelsbehandling for patienter med uttalad symtomatisk aortastenos och
som inte dr ldmpade for oppen klaffkirurgi. En markovmodell har anvéants for
att studera detta utifran ett livstidsperspektiv (10 ar). En kortsiktig modell an-
vindes for de forsta trettio dagarna. Dérefter 6vergick kohorten till den lang-
siktiga modellen, betingad om de levde dag 30. Studien &r anpassad till for-
hallanden i Storbritannien. Data himtades fran publicerad litteratur och
PARTNER-studien (kohort B). Effekterna mittes i kvalitetsjusterade lev-
nadsar (QALY). Bade kostnader och effekter diskonterades med 3,5 procent
per ar. Resultatet visade att kostnaden var 16 100 pund per vunnet QALY.
Utforlig kédnslighetsanalys gjordes som visade att modellen var okédnslig for
fordndringar 1 ingdende parametrar sdsom overlevnad och vald tidshorisont.
Resultatet var robust.

Slutsatser

Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar dr mattlig for TAVI jamfort
med lakemedelsbehandling for patienter med uttalad, symtomgivande aortas-
tenos som inte dr ldmpade for 6ppen klaftkirurgi (viss hdlsoekonomisk evi-
dens).
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Referenser

1. Reynolds, M.R., et al., Cost-effectiveness of transcatheter aortic valve

replacement compared with standard care among inoperable patients with

severe aortic stenosis: results from the placement of aortic transcatheter

valves (PARTNER) trial (Cohort B). Circulation, 2012. 125(9): p. 1102-9.

2. Watt, M., et al., Cost-effectiveness of transcatheter aortic valve replacement
in patients ineligible for conventional aortic valve replacement. Heart, 2012.
98(5): p. 370-6.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-10-24

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref
1 TAVI OR “Transcatheter aortic valve implantation” 1887
OR “percutaneous aortic valve replacement” OR
“percutaneous aortic valve implantation”
2 "Aortic Valve Stenosis/surgery"[Mesh] 7828
3 “aortic valve replacement” AND (surgery OR surgi- 8384
cal)
4 10R20R3 14617
5 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 78920
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY
6 TAVI 4 AND 5 59

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: B18.01

Tillstadnd: Tillst&dnd som féranleder I&ngvarig
behandling med vitamin K-antagonister

Atgdrd: Sjalvmonitorering och sjéilvadministrering

Jamfdrelsealternativ: Monitorering vid
antikoagulationsmottagning

Sammanfattande bedomning

Mycket begrinsad evidens tyder pa att sjilvmonitorering dr kostnadsbespa-
rande. For de som Onskar sjdlvmonitorering bor kostnaden per vunnet kvali-
tetsjusterat levnadsdr vara lag jamfort med test vid antikoagulationsmottag-
ning (kalkylerad).

Metod

Litteratursokning PubMed/Medline gav inget relevant resultat.

Davidson m.fl.[1] har i en pilotstudie studerat kostnadseffektiviteten for
sjalvmonitorering (self monitoring) av INR virde i jimforelse med test vid
antikoagulationsmottagning (AK-mottagning) i Ostergdtland. Sjilvmonitore-
ringen har skett med CoaguChek for individer som behandlas med warfarin
och den innebdr att patienten sjdlv miter sitt aktuella INR-vérde och skickar
in virdet till doseringsansvarig varefter patienten erhaller lakemedelsdos till
nédsta provtagningstillfille. Patienterna doserar alltsa inte sjdlva, som de gor
med sé kallad egenvard (self management). Studien har en fore och efter de-
sign under 12 ménader dér patienterna &r sina egna kontroller. Data samlades
in genom enkét och patientjournal. Patientkohorten bestod av 20 patienter
med antikoagulationsbehandling. De inkluderade patienterna fick utbildning i
antikoagulationsbehandling och anvéndning av CoaguCheck for sjalvtest-
ning.

Effekterna, i form av QALY, miéttes med EQ-5D vid tre tillfallen (vid start
samt efter 6 och 12 manader). Patienternas livskvalitet, mitt i QALY -vikter,
visade en tendens till att stiga. Andelen av behandlingstiden som 14g inom te-
rapeutiskt intervall var i medel 86 procent. Studien tog hdnsyn till indirekta
kostnader sasom produktionsbortfall, eftersom en stor del av patientgruppen
var forvarvsarbetande. Totalt berdknas sjdlvmonitorering kosta 180 kronor
per tillfille, vilket ar lagre dn ett test hos AK-mottagningen som berdknades.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestdlining/design Datakallor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Davidson m fl. Sj@lvmonitorering med  Svensk pilofstudie Direkta kostnader och QALY (EQ-5D) Sjélvmonitorering var kostnadsbe- Sverige
2013 CoaguChek for perso- (20 patienter) utan indirekta kostnader sparande och effekterna var lik-

ner med AK- kontroligrupp Matningar gjorda vid vardiga, vilket innebdr att be-

behandling som vill
mata INR vardet
sjdlva

2012 &rs priser

start samt efter 6 och
12 manader

handlingen anses vara
kostnadseffektiv. Sjalvmonitorering
och test vid AK-mottagning ér
aven relativt kostnadsneutralt om
man bortser frdn produktionsbort-
fall och betalningsvilja.
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Resultat och diskussion

Studien visade att sjdlvtestning var kostnadsbesparande och effekterna var
likvardiga vilket innebér att behandlingen anses vara kostnadseffektiv. Sjalv-
monitorering och test vid AK-mottagning &r dven relativt kostnadsneutralt
om man bortser fran produktionsbortfall och betalningsvilja.

Forfattarna pétalar ocksé att patientgruppen bestod av hogt motiverade och
yngre (medelalder 56 ar) varav 67 procent var mén. Patienterna betalade
dven for utrustningen sjilva (6 000 kronor). Studien, som ingar i CMT:s rap-
portserie, ar en pilotstudie med en liten patientpopulation och det fanns inte
ndgon kontrollgrupp.

Slutsatser

Mycket begrinsad evidens tyder pa att sjdlvmonitorering dr kostnadsbespa-

rande. For de som Onskar sjdlvmonitorering bor kostnaden per vunnet kvali-
tetsjusterat levnadsdr vara lag jamfort med test vid antikoagulationsmottag-

ning (kalkylerad).

Referenser

1. Davidson, T., Levin L-A., Bergstrom A., En pilotstudie av sjilvtestning vid
behandling med oral antikoagulantia: Hilsoekonomiska aspekter. CMT Rap-
port, 2013:1, 2013

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantor: NLM  Datum: 2015-06-01

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.
1 Qoaguchek 187
2 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 87397

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

3 3 AND 4 7

MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Arytmier

Rad: C01.01
Tillstdnd: Upprepad svimning, misstankt kardiell
genes

Atgdrd: Implanterbar loop recorder (ILR)

Jamforelsealternativ: Ingen ftestning

Sammanfattande bedomning

Implantering av ILR (implanterbar loop recorder) vid upprepad svimning ger
en mattlig kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar ingen testning (viss
hilsoekonomisk evidens). Ingen relevant svensk studie har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens

Fragestdlining/design

Datakadllor

Kostnader Effektmatt

Resultat

Relevans/land

Davies m.fl.
2013

Implantation av ILR i jGmfdrelse
med ingen vidare festning hos
patienter med upprepade svim-
ningar

Beslutstradsstrukturerad modell-
studie

Tidshorisont: 6 och 10 &r

Tre randomiserade kontrol-
lerade studier.

Direkta kostnader QALY

2008 ars priser

Kostnaden per vunnet QALY fér ILR
j@mfért med ingen vidare testning esti-
merades till £ 16 390 fér patienter med
missténkt arytmi och till £ 17 450 for
patienter med oférklarad orsak. Om
ILR jdmfordes med konventionell dia-
gnostik steg kostnaden fill £ 23 360 per
vunnet QALY.

Storbritannien

92
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Resultat och diskussion

Davies m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten av ILR-implantation hos
patienter med upprepade svimningar med missténkt arytmiorsak eller dér or-
saken var okdnd jimfort med en strategi med ingen vidare testning. Forfat-
tarna anviande sig av en modellbaserad kostnadsnyttoanalys och foljde NICE-
riktlinjer for hur en hdlsoekonomisk analys ska goras. Studien anvédnde ett
hilso- och sjukvardsperspektiv och bade kostnader och QALY diskonterades
med 3,5 procent. Kostnadsdata hamtades frn publicerade kéllor. Effekterna
maittes i vunna kvalitetsjusterade levnadsar (QALY). For 1 000 patienter med
okédnd orsak till svimningen som gavs ILR 1 jimforelse med ingen testning
hittades 330 nya arytmier. For patienter med misstankt arytmi var motsva-
rande antal funna arytmier 350 bland 1 000 patienter. Kostnaden per vunnet
QALY for ILR jamfort med ingen test estimerades till 16 390 pund for pati-
enter med misstinkt arytmi och till 17 450 pund f6r patienter med oférklarad
orsak. Om ILR jamfordes med konventionell diagnostik steg kostnaden till
23 360 pund per vunnet QALY. Kénslighetsanalyser visade att resultaten var
relativt robusta.

Slutsatser

Implantering av ILR vid upprepad svimning ger en mattlig kostnad per vun-
net kvalitetsjusterat levnadséar jamfort med ingen testning (viss hédlsoekono-
misk evidens).

Referenser
1. Davies S, Westby M, Pitcher D, Petkar S. Implantable loop recorders are
cost-effective when used to investigate transient loss of consciousness which

is either suspected to be arrhythmic or remains unexplained. Europace
(2012) 14, 402409

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantor: NLM Datum: 2014-02-01

Soknr | Term- Soktermer Antal ref.
typ*)
1 Implantable loop recorders 111
2 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR | 80956

"cost utility" OR "life years saved" OR "life
years gained" OR "quality adjusted life
years" OR "quality-adjusted life years" OR
QALY

3 1and 2 2

*)MeSH = Medical subjectheadings (faststallda amnesord i Medline/PubMed)
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Rad: C08.03

Tillstdnd: Symtomgivande, paroxysmalt eller
persisterande, formaksflimmer

Atgdrd: Rytmreglering med dronedaron

Jamfdrelsealternativ: Rytmreglering med amiodaron

Sammanfattande beddmning

Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar var lag vid behandling med
dronedaron jamfort med amiodaron for behandling av formaksflimmer (viss
hilsoekonomisk evidens). Detta resultat dr emellertid mycket osdkert. Resul-
tatet dr helt avhingigt av forvintad 6verlevnad, som driver modellen. Om
eventuella mortalitetsvinster inte tas med blir kostnaden per vunnet kvalitets-
justerat levnadsar hog till mycket hog. En studie relevant for svenska forhal-
landen har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.

94 NATIONELLA RIKTLINJER FOR HJARTSJUKVA
SOCIALSTYRELS



Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakallor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Nilsson m.fl. ~ Dronedaron (400 mg, tvé g@nger  ATHENA -studien Direkta kostnader Levnadsdr och QALY Inkrementell kostnadseffektkvot: Sverige
2013 per dag) jdmfért med amiodaron  (n = 4628) € 3 850 per QALY

vid behandling av férmaksflim- 2009/2010 &rs priser, Diskontering 3,5 %

mer Kostnader h&émtades diskontering 3,5 % K&nslighetsanalys visade att resul-

frdn publicerade data. tatet helt drivs helt av férvantad
Modellstudie Lakemedelskost- dverlevnad.
nad per dag:
Livstidsperspektiv Dronedaron: € 2,86

Amiodaron: € 0,34
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Resultat och diskussion

Nilsson m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten for dronedaron (400 mg,
tva ganger per dag) jimfort med amiodaron som tilldgg till standardbehand-
ling vid behandling av formaksflimmer. En modell har anvénts for att studera
kostnadseffektiviteten utifran ett livstidsperspektiv. Data hdmtades fran
ATHENA-studien och analysen gjordes for fyra lander; Kanada, Italien, Sve-
rige och Schweiz. Ett antagande som gors i modellen ar att de patienter som
fér en stroke avbryter sin behandling med dronedaron, det vill sdga att mo-
dellen inte tar hansyn till upprepade strokefall, eftersom data i studien var be-
griansad. Studien &r anpassad till svenska forhallanden. De direkta kostna-
derna for lakemedel och 6vervakning hdmtades fran svenska datakillor och i
viss mén registerdata for subgruppsanalyser. Effekterna mittes bade i vunna
levnadsar och i kvalitetsjusterade levnadsar (QALY). Bade kostnader och ef-
fekter diskonterades med 3,5 procent per ar. Resultatet visade att kostnaden
per vunnet QALY var 3 850 euro for Sverige vilket var en nagot lagre kost-
nadseffektkvot jaimfort med dvriga linder. Detta pd grund av en ndgot storre
forvantad overlevnad. Dronedaron har 90 procent sannolikhet att vara kost-
nadseffektiv 1 jimforelse med amiodaron, vid ett troskelvirde pa 18 000
euro. For de patienter som hade hogre risk for stroke (CHADS = 6) gav en
kostnadseffektkvot pd 7 290 euro per vunnet QALY. Detta kan forklaras med
att dessa patienter redan &r sjuka och sannolikheten att dronedaron forlanger
livsldngden &r liten. Modellen drivs i forsta hand av langre 6verlevnad som ar
starkt kopplad till mortalitetsrisken. Dronedaron gav i jamforelse med stan-
dardbehandling en betydligt 6kad kostnadseffektkvot.

Ytterligare en hilsoekonomisk studie hittades som sammanfattar resultatet
av NICE-riktlinjernas rekommendationer i Storbritannien fran 2012 [2]. Stu-
dien konstaterar att dronedaron visserligen minskar aterfall av formaksflim-
mer men att dronedaron visade sig ha sdmst effekt 1 jimforelse med andra an-
tiarytmiska lakemedel. Om man endast tar hiansyn till reducering av
formaksflimmer &r dronedaron inte ett kostnadseffektivt alternativ. Att
dronedaron ska anses vara kostnadseffektivt beror helt pa eventuella mortali-
tetsvinster. Forfattarna ifrdgasétter generaliserbarheten 1 ATHENA-studien
och dronedaron rekommenderades endast som andrahandsstrategi.

Slutsatser

Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar var 1ag vid behandling med
dronedaron jamfort med amiodaron for behandling av formaksflimmer (viss
hilsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Nilsson, J., et al., Cost-effectiveness analysis of dronedarone versus other
anti-arrhythmic drugs for the treatment of atrial fibrillation--results for
Canada, Italy, Sweden and Switzerland. Eur J Health Econ, 2013. 14(3): p.
481-93.

2. McKenna, C., et al., Dronedarone for the treatment of atrial fibrillation: a
NICE single technology appraisal. Pharmacoeconomics, 2012. 30(1): p. 35-
46.
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Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-09-26 och 2013-11-25

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.

1 "Atrial Fibrillation/drug therapy"[Mesh] OR "atrial fi- 45894
brillation" OR "atrial fibrilation"

2 "Amiodarone"[Mesh] OR "Amiodarone"[Substance 8951
Name] OR Amiodarone OR Cordarone

3 1 AND 2 2050

4 Dronedaron OR "dronedarone"[Supplementary 277
Concept] OR "dronedarone "[Substance Name]

5 1 AND 4 196
6 "flecainide"[Mesh] OR Flecainide OR 3323
"Propafenone"[Mesh] OR Propaphenon OR

Propafenone
7 1 AND 6 820
8 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79362
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"
9 Amiodaron | 3 AND 8 33
10 Droneda- 5 AND 8 3
ron
11 Flecainid 7 AND 8 7

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: C09.01

Tillstdnd: Symtomgivande paroxysmalt formaks-
flimmer utan att rytmreglerande IGkemedels-
behandling med klass I- eller lll-preparat forst provats
Atgdrd: Kateterablation

Jamforelsealternativ: Behandling med antiarytmiska
|Gkemedel

Sammanfattande beddmning

For den yngre patientpopulationen (under 50 ar) var kostnaden per kvalitets-
justerat levnadsér lag for kateterablation vid symtomgivande paroxysmalt
formaksflimmer, utan foregdende lakemedelsbehandling, jamfért med antia-
rytmiska lakemedel (viss hdlsoekonomisk evidens). Osékerhet rader for 6v-
riga aldersgrupper dér antiarytmiska ldkemedel bor provas som en forsta be-
handlingsstrategi. En studie relevant for svenska forhallanden har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakallor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Aronsson m.fl. Kateterablation (RFA) jdmfort MANTRA-PAF Direkta kostnader QALY (EQ-5D) Inkrementell kostnadseffektkvot for: Sverige
2013 med antiarytmiska Ikemedel (n=294) (diskontering 3 %)

(AAD) vid behandling av sym-
tfomatiskt fdrmaksflimmer utan
foregdende Idkemedelsbe-
handling (forsta linjen)

Prospektiv modellstudie

Livstidsperspektiv

Uppfdljiningstid
24 mdanader

Publicerad littera-
fur och svensk re-
gisterdata

2012 ars priser
Diskontering 3 %

md&tning gjordes vid
3, 6,12 och 18 m&-
nader

Hela patientpopulationen:
$ 65 666 per QALY

Yngre patienter (< 50 ar):
$ 4 459 per QALY

Aldre patienter (> 50 &r):

$ 141 456 per QALY

Resultatet var kansligt fér fér&ndringar
i modellens ingdende variabler.
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Resultat och diskussion

Aronsson m.fl. [1] har 1 en prospektiv studie utvdrderat kostnadseffektivite-
ten for kateterablation jaimfort med antiarytmiska ldkemedel vid symtoma-
tiskt paroxysmalt formaksflimmer, utan foregdende ldkemedelsbehandling.
En markovmodell har anvénts for att studera de langsiktiga kostnaderna och
effekterna. Data hamtades frain MANTRA-PAF-studien (Danmark, Finland,
Tyskland och Sverige) som hade en uppfoljningstid pa 24 manader och kom-
pletterades med publicerad litteratur och registerdata. Studien &r anpassad till
svenska forhallanden och svensk kostnadsdata anvéndes till den ekonomiska
analysen. Effekterna mattes i1 kvalitetsjusterade levnadsar (QALY). Mét-
ningar gjordes vid 3, 6, 12 och 18 manader. Bade kostnader och effekter dis-
konterades med 3 procent per ar. Sannolikheten for att patienten var fri fran
formaksflimmer vid 24 manader skattades till 0,85.

Subgruppsanalys gjordes for den yngre patientpopulationen upp till 50 ar
och den éldre patientpopulationen dver 50 ar vilka utgjorde 26 respektive 74
procent av den totala patientpopulationen. For hela patientpopulationen, ge-
nererades en livskvalitetsokning med 0,06 QALY till en inkrementell kost-
nad pa 3 938 dollar, vilket gav upphov till en inkrementell kostnadseffekt-
kvot pa 65 666 dollar per vunnet QALY . Yngre patienter, under 50 ar, vann i
snitt 0,142 QALY till en adderad kostnad péa 634 dollar, vilket genererade en
kostnad pa 4 459 dollar per vunnet QALY. For dldre patienter, 6ver 50 ér,
blev den kliniska effekten mindre (0,035 QALY) och kostnaderna hogre
(4 785 dollar), vilket genererade en kostnad pa 141 456 dollar per vunnet
QALY. For den yngre patientpopulationen var sannolikheten for att resultatet
var kostnadseffektivt 85 procent med en troskelniva pa 50 000 dollar. Resul-
tatet var kénsligt for bade for fordndringar for kostnader for kateterablation
och for effekterna. Resultatet var dven kénsligt for sannolikheten for crosso-
ver. For den éldre patientkohorten var resultatet kénsligt for aterfall till for-
maksflimmer och for diskonteringsréntan. Forfattarna drog ddrmed slutsatsen
att kateterablation vid symtomatiskt paroxysmalt férmaksflimmer, utan fore-
gaende likemedelsbehandling, dr kostnadseffektivt for den yngre patientpo-
pulationen och att osdkerhet rader for 6vriga dldersgrupper.

Slutsatser

For den yngre patientpopulationen (under 50 ar) var kostnaden per kvalitets-
justerat levnadsér lag for kateterablation vid symtomgivande paroxysmalt
formaksflimmer, utan foregdende lakemedelsbehandling, jamfért med antia-
rytmiska lakemedel (viss hdlsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Aronsson M, et al., The cost-effectiveness of radiofrequency catheter abla-
tion as first-line treatment for paroxysmal atrial fibrillation: results from a
MANTRA-PAF Substudy. Europace 2014;doi: 10.1093/europace/euul 88 Ar-
onsson
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Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2015-07-03

Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.
1 paroxysmal atrial fibrillation 6475
2 first line treatment 73190
3 (radiofrequency]catheter[ AND ablation) 12747
4 1 AND 2 AND 3 26
5 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 87397
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY
6 4 AND 5 2

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)

NATIONELLA RIKTLINJER FOR HJARTSJUKVARD

SOCIALSTYRELSEN

101


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?cmd=HistorySearch&querykey=21
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?cmd=HistorySearch&querykey=20

Rad: C10.01

Tillstdnd: Symtomgivande paroxysmailt
formaksflimmer trots forsok till rytmreglerande
|Gkemedelsbehandling

Atgdrd: Kateterablation

Jamforelsealternativ: Adekvat
|Gkemedelsbehandling

Sammanfattande beddmning

Kateterablation 1 jamforelse med antiarytmiska ldkemedel vid uttalat
symtomgivande formaksflimmer trots adekvat ldkemedelsbehandling har vi-
sat sig generera en lag till mattlig kostnad per vunnet kvalitetsjusterat lev-
nadsar (viss hdlsoekonomisk evidens). En studie relevant for svenska forhal-
landen har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestdlining/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat sglnes-/l and
Blackhouse m.fl.  Kateterablation jamfort Metaanalys av  Direkta kostnader QALY (EQ-5D) Inkrementella kostnader: Kanada
2013 med antiarytmiska I&ékeme-  fem publice- Diskontering 5 % CAN$ 8 539
del vid behandling av utta-  rade RCT 2010 drs priser,
lat symtomatiskt formaks- Diskontering 5 % Inkrementell QALY: 0,144
flimmer trots adekvat Publicerad lit-
Iokzmelqglsbehondllng teratur Inkrementell kostnadseffektkvot:
(andrafinjen) CAN$ 59 194 per QALY
Modelistudie Kanslighetsanalys visade att med en tidshori-
. . sont pd 20 &r (livstid) var kateterablation domi-
5 ars fidshorisont nant.
Modellen var kanslig fér antaganden om de
livskvalitetsvikter som anvands vid de olika for-
maksflimmerhdisofillstdnden i modellen som dri-
ver resultatet.
Eckard m.fl. Kateterablation (RFA) jGm- Publicerade Direkta kostnader QALY (EQ-5D) Totala kostnader: Sverige
2009 fért med anfiarytmiska 1&- RCT Diskontering 3%  RFA: SEK 232 300
kemegel (AAD) vid be- 2006 Ars priser AAD: SEK 277 700
handling av uttalat Publicerad lit- Diskontering 3 % Totala effekter:

symtomatiskt férmaksflim-
mer trots adekvat |Gkeme-
delsbehandling

(andra linjen)

Modellstudie

Livstidsperspektiv

teratur, svensk
registerdata

RFA: 9,46
AAD: 8,68

Dominant

Resultatet var kansligt for strokerisken i de olika
formaksflimmerhdlsotillstdnden som anvandes i
modellen. Osdkerhet dver den positiva effek-
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Referens Fragestalining/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat LEIE
vans/land

ten (livskvalitetsvinster) d.v.s. om patienter fort-
satte att vara fria frdn férmaksflimmer under en
livstidshorisont.
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Resultat och diskussion

Blackhouse m.fl. [ 1] har studerat kostnadseffektiviteten for kateterablation
jamfort med antiarytmiska ldkemedel vid behandling av uttalat symtomgi-
vande formaksflimmer, trots adekvat likemedelsbehandling. En modell har
anvénts for att studera detta pa en hypotetisk kohort av 65-aringar. Ett tids-
perspektiv pa fem ar anvindes till den ekonomiska analysen. Data till mo-
dellen hamtades fran publicerad litteratur och fem tillgéngliga publicerade
randomiserade kliniska studier. Studien ar anpassad till kanadensiska forhal-
landen. Sannolikheten att patienten var fri fran formaksflimmer vid 12 mana-
der skattades till 0,756 och proceduren antogs upprepas i snitt 1’27 ginger.
Effekterna mattes i kvalitetsjusterade levnadsar (QALY') och méttes med EQ-
5D. Béde kostnader och effekter diskonterades med 5 procent per dr. Kateter-
ablation forknippades med en dkad kostnad pa 8 539 kanadensiska dollar och
genererade 0,144 QALY 1 jimforelse med antiarytmiska ldkemedel. Resulta-
tet visade att kateterablation i jamforelse med antiarytmiska ldkemedel gene-
rade en kostnad pa 59 194 kanadensiska dollar per vunnet QALY med ett
tidsperspektiv pa 5 &r. Sannolikheten for att resultatet var kostnadseffektivt
var 89 procent med en troskelniva pa 50 000 kanadensiska dollar. Kénslig-
hetsanalysen visade att tidshorisonten hade stor betydelse for resultatet. Med
en tidshorisont pa 20 ar (livstid) visade sig kateterablation vara en dominant
behandlingsstrategi. Med ett tidsperspektiv pa 5 ar drog forfattarna slutsatsen
att behandlingsstrategin var kostnadseffektiv, det vill sdga. hamnade under
troskelvirdet pa 50 000 kanadensiska dollar. Resultatet var dven kansligt for
livskvalitetsvikterna i de olika formaksflimmer hélsotillstinden i modellen
som driver resultatet i modellen.

Eckard m.fl. [2] har studerat kostnadseffektiviteten for kateterburen ablat-
ionsbehandling jamf{ort med antiarytmiska likemedel vid behandling av utta-
lat symtomatiskt formaksflimmer, trots adekvat ladkemedelsbehandling s.k.
andra linjens behandling. Patienter med permanent formaksflimmer ingick
inte i analysen. En markovmodell har anvénts for att studera detta pé en hy-
potetisk kohort av 65-aringar utifran ett livstidsperspektiv. Studien ar anpas-
sad till svenska forhdllanden. Data till modellen himtades fran publicerad lit-
teratur, fem tillgéngliga publicerade randomiserade kliniska studier och viss
svensk registerdata. Det saknades data bortom 12 méanaders uppfoljningstid i
de kliniska studierna. Ett antagande som gjordes i modellen vara att sannolik-
heten fOr att patienten var fri fran formaksflimmer vid 12 ménader var 0,78.
Ett antagande som gjordes i modellen var att proceduren upprepades i snitt
1,4 ganger. Effekterna mattes i kvalitetsjusterade levnadsar (QALY) och
mittes med EQ-5D. Bade kostnader och effekter diskonterades med 3 pro-
cent per ar. Resultatet visade att kateterburen ablationsbehandling genererade
lagre kostnader och gav upphov till fler kvalitetsjusterade levnadsar i jamfo-
relse med antiarytmiska ldkemedel, det vill sdga var dominant. Resultatet var
kénsligt for den ihallande positiva effekten (livskvalitetsvinster), det vill sdga
om patienter fortsatte att vara fria fran formaksflimmer under en livstidshori-
sont. Resultatet var dven kansligt for strokerisken i de olika formaksflimmer-
hélsotillstdnden som anvéndes i modellen. Nér den arliga sannolikheten for
aterfall till formaksflimmer antogs vara 5 procent respektive 15 procent per
ar genererades en kostnadseffektkvot pd 75 500 respektive 440 800 kronor.
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Slutsatser

Kateterablation 1 jamforelse med antiarytmiska ldkemedel vid uttalat
symtomgivande formaksflimmer trots adekvat ldkemedelsbehandling har vi-
sat sig generera en lag till mattlig kostnad per vunnet kvalitetsjusterat lev-
nadsar (viss hdlsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Blackhouse, G., et al., Cost-effectiveness of catheter ablation for rhythm
control of atrial fibrillation. Int J Vasc Med, 2013. 2013: p. 262809.

2. Eckard et al., Cost-effectiveness of Catheter Ablation Treatment for Patients
with Symptomatic Atrial Fibrillation, Journal of Atrial Fibrillation, 2009,
1(8), 461-70.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantor: NLM Datum: 2014-11-28

Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.

1 "Atrial Fibrillation/drug therapy"[Mesh] OR "atrial fi- 36397
brillation" OR "atrial fibrilation"

2 "Catheter Ablation"[Mesh] OR "Catheter Ablation" 21040

OR "Transvenous Ablation" OR "Transvenous
Electric Ablation" OR "Percutaneous Catheter Ab-
lation" OR "radiofrequency catheter ablation"

3 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 84829
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"

4 1 AND 2 AND 3 43

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda amnesord i Medline/PubMed)
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Rad: C12.01

Tillstdnd: Uttalat, symtomgivande formaksflimmer
trots adekvat rytmreglerande |Gkemedels-
behandling

,&ngrd: Maze-kirurgi (full-maze) oavsett lesionsteknik

Jamfdrelsealternativ: Medicinsk standardbehandling

Sammanfattande bedomning
Ingen relevant hidlsoekonomisk studie identifierades 1 litteratursékningen.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hélsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokningen.

Slutsatser
Halsoekonomisk evidens saknas.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantor: NLM Datum: 2013-11-05

Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.

1 "Atrial Fibrillation/drug therapy"[MeSH] OR "atrial 45686
fibrillation" OR "atrial fibrilation"

2 Maze OR “Maze surgery” OR “Maze 3" OR “Maze 24824
I

3 1 AND 2

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"

4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79132

5 MAZE 8 AND 3

*)MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: C12.02

Tillstdnd: Uttalat, symtomgivande formaksflimmer
trots adekvat rytmreglerande |Gkemedels-
behandling

Atgéard: Minimalinvasiv kirurgisk ablation

Jamforelsealternativ: Kateterburen ablation

Sammanfattande bedomning
Ingen relevant hidlsoekonomisk studie identifierades 1 litteratursokningen.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hélsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokningen.

Slutsatser
Halsoekonomisk evidens saknas-

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM  Datum: 2015-07-03

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref
1 ablation 68550

2 thoracoscopic 8090

3 1 AND 2 229

4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost | 87397

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

5 3 AND 4 0

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)

108 NATIONELLA RIKTLINJER FOR HJARTSJUKVA
SOCIALSTYRELS



Rad: C13.01

Tillstdnd: Symtomgivande férmaksflimmer trots
frekvensreglerande |Gkemedelsbehandling
Atgdrd: Pacemaker och His-ablation

Jamférelsealternativ: Ingen atgérd med pacemaker
och His-ablation

Sammanfattande bedomning

Ingen studie med hdlsoekonomiskt relevanta effektmétt identifierades 1 litte-
ratursdkningen.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hédlsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokningen.

Slutsatser
Hilsoekonomisk evidens saknas.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantor: NLM  Datum: 2013-11-05

Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.

1 “Atrial Fibrillation/drug therapy"[MeSH] OR "atrial 45686
fibrillation" OR "atrial fibrillation”

2 "atrioventricular junctional ablation” OR “AV junc- 110
tional ablation” OR “av nodal ablation”

3 1 AND 2 80

4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79132

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

5 His-abla- 3 AND 4 0
tion

6 His-abla- 2 AND 4 0
tion

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)

NATIONELLA RIKTLINJER FOR HJARTSJUKVARD 109
SOCIALSTYRELSEN



Rad: C16.01

Tillstdnd: Formaksflimmer, forhojd risk att drabbas av
stroke (CHA2DS2-VASC 2 2)

Atgérd: Nya orala antikoagulantia

(direkta frombinhdmmare och faktor Xa-hdmmare)

Jamforelsealternativ: Warfarin

Sammanfattande bedomning

Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsér for behandling med nya
orala antikoagulantia (NOAK), i jaimforelse med warfarin vid formaksflim-
mer med méttligt till kraftigt forhojd risk att drabbas av stroke, dr 1&g. Ekono-
miska analyser dr baserade pa var sin stor klinisk studie for respektive like-
medel (apixaban, dabigatran och rivaroxaban) och bor dérfor tolkas med viss
forsiktighet. Studier relevanta for svenska forhallanden har hittats.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestdlining/design Datakallor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Davidson m.fl. Dabigatran (150 mg tvéa RE-LY-studien Direkta kostnader Levnadsdr och Livstidsperspektiv Sverige
2013 génger dagligen och 110mg  (n=18,113) QALY (EQ-5D) (20 é&r)

Langkilde m.fl.
2012

tvé& gdnger dagligen vid 80
ars dlder) j@mfért med warfa-
rin vid behandling av for-
maksflimmer

Modellstudie

Dabigatran (150 mg tvé
gdnger dagligen och 110 mg
tvé& gdnger dagligen vid 80
ars dlder) j@mfért med warfa-
rin vid behandling av fér-
maksflimmer

Modellstudie (baserades pd
Sorensen m.fl.)

Svensk register-
data

RE-LY-studien

Publicerad litte-
ratur

Kostnaden for stroke ba-
serades pd en svensk stu-
die

2010 &rs priser
Diskontering 3 %.

Direkta kostnader.

Inkrementella kostnader:
€1866

2011 &rs priser
Diskontering 2 %

Diskontering 3 %

Svensk register-
data

QALY
Diskontering 2 %

Nyttovikter for FF
h&mtade fran So-
rensen m.fl.

Inkrementella
QALY: 0,268

€7 699 perlevnadsdr
€7 742 per QALY

Kdanslighetsanalys visade att
for valkontrollerade
warfarinpatienter

(TTR > 72,2 procent) genere-
rades en hogre kostnad per
vunnet QALY (€ 12 449)

H&gre risk for stroke

(CHADS = 3-6) generade
|&gre kostnad per vunnet
QALY jamfért med lagre risk
for stroke

Livstidsperspektiv

€ 6 950 per QALY

Resultaten grundas
pd begrénsad evi-
dens och dr base-
rade p& en klinisk
studie.

Danmark

Resultaten grundas
pd begransad evi-
dens och dr base-
rade pd en klinisk
studie.
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Referens Fragestallning/design Datakallor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Lee m.fl. Apixaban (5 mg tva ganger ARISTOTLE- Endast direkta kostnader QALY Livstidsperspektiv USA
2012a dagligen) jGmfért med war- studien inkluderades. Diskontering 3 %
farin vid behandling av for- Apixaban dominant Resultaten grundas
maksflimmer, patienter med Antagande av pris Resultatet var kansligt for vari-  pd& begrdnsad evi-
minst en riskfaktor for stroke ationer i antagandet om pris ~ dens och &r base-
(CHADS = 2). 2012 &rs priser, p& apixaban. rade p& en klinisk
Diskontering 3 % studie, pris saknas.
Modellstudie
Lee m.fl. Rivaroxaban (20 mg dagli- ROCKET-AF- Endast direkta kostnader QALY Livstidsperspektiv USA
2012b gen) jamfort med warfarin studien ingick i studien. Diskontering 3 % $ 27 498
vid behandling av férmaks- Resultaten grundas
flimmer, patienter med risk- Antagande av pris Nyttovikterna Resultatet var kansligt fér an-  p& begrénsad evi-
faktor (CHADS = 3) hamtades fran lit- tagandet om pris pd rivarox- dens och ar base-
2011 drs priser teraturen. aban och fér andel patienter  rade pé en klinisk
Modellstudie Diskontering 3 % med intrakraniell blédning. studie, pris saknas.
Lanitis m fl. Apixaban (5 mg tvd génger ARISTOTLE- Direkta och indirekta kost- QALY Samhdllsperspektiv, livstid: Sverige
2014 dagligen) jamfért med dels studien nader
Warfarin (5 mg dagligen), Diskontering 3% Apixaban vs. warfarin: i
d?ls Aspirin (75 mg tvé 2011 &rs priser SEK 33 458 per QALY Iv\gdel—Hog
gdnger dagligen) Diskontering 3 % Apixaban: 671 AEIXSP?Q k()lthr]rodS-
Patienter med formaksflim- Totala kostnader: QALY Resultat robust i kainslighetsa- ooy it o "
mer Apixaban: SEK 123 361 in: nalys. med warfarin.
pixa Warfarin: 6,51 Y
Jamforelse med Warfarin om Wartarin: SEK T16 463 QALY figirgcr;:(e] Zglsg:]sdfm
warfarin lampligf Lakemedelskost- Apixaban: 6,70 NOAK som grupp.
nad per dag QALY
Markovmodell Apixaban: SEK 20,82
Kohort av 70-&ringar Warfarin: SEK 2,16
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Resultat och diskussion

I de kostnadseffektivitetsstudier som gjorts av nya perorala antikoagulantia
jdmfors de en och en mot warfarin och i en studie jamfors apixaban mot ace-
tylsalicylsyra (ASA).

Davidson m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten for dabigatran
(150 mg tvéd ginger dagligen och 110 mg tvé gdnger dagligen vid dlder mer
an 80 ar) jamfort med warfarin vid behandling av formaksflimmer. Data i
studien hamtades frdn RE-LY-studien. En markovmodell har anvénts for att
studera detta pa en hypotetisk kohort av 65-aringar utifran ett livstidsper-
spektiv (20 ar). Studien ar anpassad till svenska forhéllanden dér kostnaden
for stroke himtades fran en svensk studie. Epidemiologiska data &r hamtade
frdn svensk registerdata. Effekterna méttes bade i vunna levnadsér och i
QALY. Béde kostnader och effekter diskonterades med 3 procent per ar. Re-
sultatet visade att kostnaden var 7 699 euro per vunnet levnadsar och 7 742
euro per vunnet QALY. De patienter som hade hogre risk for stroke
(CHADS; = 3-6) generade lidgre kostnad per vunnet QALY det vill sdga
2 652 euro (CHADS; = 3-6), 8 216 euro (CHADS; = 2) respektive 20 929
euro (CHADS; = 0-1). Den svenska patientpopulationen skiljer sig frin pati-
entpopulationen i RE-LY-studien satillvida att de utgor vilkontrollerade war-
farinpatienter (TTR = 77 procent) det vill sdga hogre dn i RE-LY-studien och
kéanslighetsanalysen for svenska forhallanden genererade darfor en hogre
kostnad per vunnet QALY (12 449 euro).

Kostnadseftektiviteten for dabigatran jamfort med warfarin (5 mg) vid be-
handling av patienter med formaksflimmer har analyserats i1 en dansk studie
[2]. Data extrapolerades fran RE-LY-studien (n = 18 113). Modellen basera-
des pé en kanadensisk forlaga framtagen for kanadensiska forhéllanden men
anpassad till danskt sjukvardsperspektiv. Endast direkta kostnader inkludera-
des. Patienter under 80 ar fick en dos 150 mg tvd gadnger dagligen och patien-
ter 6ver 80 ar 110 mg tva ganger dagligen. Subgruppsanalys har gjorts for
olika risker for stroke (CHADS:). Tidshorisonten é&r ett livstidsperspektiv.
Kostnader for stroke baserades pa en svensk studie. Nyttovikter for formaks-
flimmer himtades fran Sorensen m.fl. Badde kostnader och effekter diskonte-
rades med 2 procent per ar. Kostnadseffektiviteten berdknades till 6 950 euro
per vunnet QALY . Kénslighetsanalys visade att resultatet var kinsligt for
TTR (time in therapeutic interval) vilket gav resultat mellan 6 115 euro
(TTR < 57,1 procent) och 29,019 euro (TTR > 72,6 procent). Resultatet var
inte kinsligt for kostnaden for stroke eller blodning. Patienter med en hdgre
risk for stroke associerades med ldgre inkrementell kostnad for dabigatran
och hogre effekt jamfort med warfarin.

Lee m.fl.[3] har studerat kostnadseffektiviteten for apixaban (5 mg tva
ganger per dag) jamfort med warfarin vid behandling av formaksflimmer.
Data i studien himtades frdin ARISTOTLE-studien. En markovmodell anvén-
des for att studera en kohort 65-aringar. Berdkningar gjordes utifran ett livs-
tidsperspektiv. Endast direkta kostnader inkluderades. Nyttovikterna antogs
vara hogre for apixaban jamfort med warfarin. Resultatet visade att apixaban
var dominant (genererade lidgre kostnader och bittre effekt) jamfort med war-
farin for de patienter som hade minst en riskfaktor for stroke (CHADS; = 2).
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Resultatet var mycket kinsligt for variationer i antagandet om pris pa apixa-
ban och resultaten ska tolkas med viss forsiktighet eftersom de dr baserade pa
en enda klinisk studie och inte uppdelade pa olika TTR-nivaer.

Lee m.fl. [4] har studerat kostnadseffektiviteten for rivaroxaban (20 mg
dagligen) jamfort med warfarin vid behandling av formaksflimmer. Data i
studien hamtades frdin ROCKET-AF-studien. En markovmodell anvédndes for
att berdkna kostnadseffektiviteten utifran ett livstidsperspektiv. Patienterna
som ingick 1 modellen utgjorde en kohort 65-4ringar med hog risk for stroke
(CHADS; = 3). Nyttovikterna himtades fran litteraturen och berdknades vara
ndgot hogre for rivaroxaban jaimfort med warfarin. Endast direkta kostnader
ingick i studien. Bade kostnader och effekter diskonterades med 3 procent ar.
Resultatet visade att kostnaden per vunnet QALY var 27 498 dollar nér kost-
naden fOr rivaroxaban antogs vara betydligt hdgre dn for warfarin. Resultatet
var kénsligt for andel med intrakraniell blédning, kostnaden for rivaroxaban
och anvint tidsperspektiv och inte i forsta hand “baseline—risk™ for stroke.
Resultaten ska dven tolkas med viss forsiktighet eftersom de &r baserade pa
en enda klinisk studie.

Lanitis m.fl. [5] analyserade apixaban (5 mg tva ginger dagligen) jamfort
med warfarin (5 mg dagligen) i en population dér warfarin bedomts lamplig.
I en markovmodell analyserades en kohort av 70-aringar med formaksflim-
mer. Kliniska data hamtades frin ARISTOTLE-studien. Modellstruktur och
antaganden liknar de som finns i tidigare modellstudier som jamfort NOAK
med warfarin [1]. Strokerelaterade hiandelser som inkluderats i modellen var
ischemisk eller ospecificerad stroke, systemisk embolism, hjartinfarkt, in-
trakraniella blodningar (ytterligare segregerade till hemorragisk stroke och
andra intrakraniella blédningar), allvarliga blddningar, mindre allvarliga
blodningar. Dessutom hospitalisering av kardiovaskuldra orsaker andra dn
stroke. Modellen bedoms som adekvat.

Analysen genomfordes med ett samhéllsperspektiv och en livstidshorisont.
Kostnader och QALY diskonterades med 3 procent. Resultat av analyserna
blev enligt foljande: apixaban vs. warfarin, 33 458 kronor per QALY. Kost-
nadseffektkvoterna ar timligen 1aga, och resultaten ar robusta i den kénslig-
hetsanalys som genomforts.

Slutsatser

Kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsér for behandling med NOAK,
1 jamforelse med warfarin vid formaksflimmer med mattligt till kraftigt for-
hojd risk att drabbas av stroke, dr 14g (god hilsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Davidson, T, Husberg, M, Janzon, M, Oldgren, J, Levin, LA. Cost-effective-
ness of dabigatran compared with warfarin for patients with atrial fibrillation
in Sweden. European heart journal. 2013; 34(3):177-83.

2. Langkilde, LK, Bergholdt Asmussen, M, Overgaard, M. Cost-effectiveness
of dabigatran etexilate for stroke prevention in non-valvular atrial fibrilla-
tion. Applying RE-LY to clinical practice in Denmark. Journal of medical
economics. 2012; 15(4):695-703.
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3. Lee, S, Mullin, R, Blazawski, J, Coleman, CI. Cost-effectiveness of apixa-
ban compared with warfarin for stroke prevention in atrial fibrillation. PloS

one. 2012; 7(10):e47473.

4. Lee, S, Anglade, MW, Pham, D, Pisacane, R, Kluger, J, Coleman, CI. Cost-
effectiveness of rivaroxaban compared to warfarin for stroke prevention in
atrial fibrillation. The American journal of cardiology. 2012; 110(6):845-51.

5. Lanitis T, Kongnakorn T, Jacobson L, De Geer A. Cost-effectiveness of
Apixaban versus Warfarin and Aspirin in Sweden for stroke prevention in
patients with atrial fibrillation. Thrombosis Research. 2014. Accepted manu-

script, doi: 10.1016/j.thromres.2014.05.027.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantor: NLM Datum: 2013-07-09

Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.

1 "Atrial Fibrillation/drug therapy"[MeSH] OR "atrial 44305
fibrillation" OR "atrial fibrilation"

2 "rivaroxaban"[Supplementary Concept] OR 1025
BAY59-7939 OR Xarelto OR rivaroxaban

3 1 AND 2 366

4 "apixaban"[Supplementary Concept] OR BMS 590
562247 OR BMS-562247 OR BMS562247 OR
Eliguis OR apixaban

5 1 AND 4 312

6 "dabigatran"[Supplementary Concept] OR
"dabigatranetexilate"[Supplementary Concept] OR
"dabigatran ethyl ester"[Supplementary Concept]
OR dabigatran OR "oral thrombin inhibitor" OR
"oral thrombin inhibitors"

7 1AND 6 767

8 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 77683
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"

9 Rivaroxa- 8 AND 3 16

ban
10 Apixaban 8 AND 5 15
11 Dabigatran | 8 AND 7 42

*) MeSH = Medical subject headings (faststallda amnesord i Medline/PubMed)
Ny litteratur (ref 6) tillagd i referenslistan efter gjord litteratursékning
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Rad: C17.01

Tillstdnd: Formaksflimmer, forhdjd risk att drabbas av
stroke, utan kontraindikation fér antikoagulantia
Atgdrd: Perkutan stéingning av vénster fdrmakséra

Jamforelsealternativ: Behandling med
antikoagulantia

Sammanfattande bedomning

Perkutan stingning av vénster formaksora jamfort med warfarin for patienter
med formaksflimmer genererar en mattlig kostnad per vunnet kvalitetsjuste-
rat levnadsér (viss hilsoekonomisk evidens).

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakallor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Singh m.fl. Perkutan st&ngning av Data for effektivitet och nytta Direkta kostnader QALY Livstidsperspektiv Kanada
2013 vénster formaksora jam- h&mtades frén publicerad litte- Inkrementell kostnadseffektkvot:

fort med dabigatran eller
warfarin vid férebyg-
gande av stroke hos pati-
enter med férmaksflim-
mer.

Modellstudie

ratur. Data for kostnader hém-
tades frdn Ontario Drug Bene-
fits Formulary och The Ontario
Case Costing Initiative.

2012 Ars priser, CAD

Perkutan st&ngning av vanster
formaksoéra jamfort med
warfarin: $ 41 565.
Dabigatran var dominerad.
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Resultat och diskussion

Singh m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten for perkutan stdngning av
vénster formaksora jamfort med dabigatran eller warfarin for att forebygga
stroke hos patienter med formaksflimmer. En markovmodell med livstidsper-
spektiv skapades for att studera de olika alternativen. Analysen genomfordes
utifrdn ett hilso- och sjukvardsperspektiv i Kanada. Effekterna mattes i
vunna QALY. Data for effekt och nytta togs fran publicerad litteratur. Kost-
nadsdata hamtades frdn The Ontario Drug Benefits Formulary och The Onta-
rio Case Costing Initiative och presenterades i CAD (2012 ars priser). Alla
data diskonterades med 5 procent per ar. Resultatet visade att warfarin gene-
rerade 4,55 QALY, dabigatran 4,64 QALY och perkutan stingning av vins-
ter formaksora 4,68 QALY.

Den genomsnittliga livstidskostnaden for en patient som behandlades med
warfarin var 21 429 dollar, for en patient behandlad med dabigatran 25 760
dollar och 27 003 dollar for en perkutan stingning av vénster formaksora.
Jamfort med warfarin var den inkrementella kostnadseffektivitetskvoten 46
560 dollar for dabigatran och 41 565 dollar for perkutan stingning av vinster
formaksora. Eftersom kostnadseffektivitetskvoten var hogre for dabigatran
jamfort med warfarin dn den var for perkutan stingning av vanster for-
maksora jdmfort med warfarin, drog forfattarna slutsatsen att dabigatran do-
minerades av perkutan stingning av vénster formaksora.

Denna studie jamfor perkutan stangning av vénster formaksora med be-
handling med antikoagulantia. Om antikoagulantia inte kan ges, och atgidrden
da jamfors med ingen behandling, blir kostnadseffektiviteten sannolikt béttre.

Slutsatser

Perkutan stingning av vénster formaksora jamfort med warfarin for patienter
med formaksflimmer genererar en mattlig kostnad per vunnet kvalitetsjuste-
rat levnadsér (viss hilsoekonomisk evidens).

Referenser
1. Singh, S.M., A. Micieli, and H.C. Wijeysundera, Economic evaluation of
percutaneous left atrial appendage occlusion, dabigatran, and warfarin for

stroke prevention in patients with nonvalvular atrial fibrillation. Circulation,
2013.127(24): p. 2414-23

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantor: NLM Datum: 2014-01-13

Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.

1 "Atrial Fibrillation/drug therapy"[MeSH] OR "atrial 46403
fibrillation" OR "atrial fibrilation"

2 Watchman OR “LAA closure device” OR “left atrial 194
appendage closure”

3 1 AND 2 133

4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79855

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"”

118 NATIONELLA RIKTLINJER FOR HJARTSJUKVA



OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"

5 3 AND 4 0
6 2 AND 4 0
*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
Databas: PubMed Databasleverantér: NLM  Datum: 2015-13-26
Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref
1 Left Atrial Appendage Occlusion Device 209
2 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 85768
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"
3 1 AND 2 2

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda &mnesord i Medline/PubMed)

Resultat fran s6kning:

Samtliga artiklar fran sékningen beddms icke-relevanta efter att genomgang av abstrakt.
Vid genomgang av dessa artiklar fann vi dock 2 artiklar i referenslistan som ansags
kunna vara relevanta. En av dessa bedémdes relevant och &r sammanfattade i samman-
stéllningen. Géllande den artikel som exkluderades fann vi endast abstraktet vilket gjorde
att den inte var magjlig att inkludera.
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Rad: C25.01

Tillstdnd: Hjartstopp eller svimning orsakat av
kammararytmi

Atgérd: ICD

Jamfdrelsealternativ: Medicinsk standardbehandling

Sammanfattande beddmning

Vid hjartstopp eller svimning orsakat av kammararytmi genererar be-hand-
ling med implanterbar defibrillator (ICD) en méttlig kostnad per vunnet kva-
litetsjusterat levnadsar jamfort med lakemedelsbehandling (god hélsoekono-
misk evidens).

Metod
Litteraturgenomgéing av kunskapsunderlag frén Tandvards- och ldkemedels-
forménsverket (TLV) (2013).
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Oversikt av ingdende studier

Referens

Fragestdlining/design

Datakallor

Kostnader

Effektmatt

Resultat Relevans/land

Aronsson m.fl.
2013

Sekunddarprofylaktisk
ICD jamfort med Idke-
medelsbehandling

Modellstudie

Metaanalys av flera
kliniska studier

Svensk registerdata

Kostnader h&mtades
frdn publicerade
data

Direkta kostnader
(Gven indirekta kostnader
i sekunddranalys)

2012 &rs priser
Diskontering 3 %

Levnadsdr och QALY

Diskontering 3 %

Livstidsperspektiv
(patientens férvantade livsidngd)

Sverige

SEK 360 191 per QALY
SEK 269 535 per levnadsar

Kostnadseffektkvoten pdverkas i
foérsta hand av relativ risk for
plotslig hjartddd.

Generatorbyte antogs vara 7 dr.
Vid kortare tidsperspektiv blev
kostnadseffektkvoten hdgre och
vid langre fidsperspektiv sjonk
kostnaden.
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Resultat och diskussion

Aronsson m.fl. [1] skattade kostnadseffektiviteten av en sekundarprofylaktisk
ICD jamfort med ladkemedelsbehandling. En modell anvidndes for att studera
detta utifrén ett livstidsperspektiv (patientens forvintade livslangd). Data till
studien hamtades frén flera kliniska studier i en genomford metaanalys. For
sekundérprofylaktisk behandling anvindes data frin AVID- och CIDS-
studien tillsammans med svensk registerdata (ICD- och Pacemakerregistret,
2011 och RiksSvikt). En litteratursdkning gjordes dven for att ta fram tidi-
gare kostnadseffektstudier efter ar 2000. Kostnadsdata hdmtades fran Lands-
tinget i Ostergdtland och kompletterades med data p4 riksnivé. Kostnader i
studien dr berdknade utifran ett samhéllsekonomiskt perspektiv och inklude-
rade bdde direkta och dven indirekta kostnader i en sekundéranalys. Effek-
terna méttes bade i vunna levnadsar och i kvalitetsjusterade levnadsér
(QALY). Bade kostnader och effekter diskonterades med 3 procent per ar.
Resultatet visade att kostnaden per vunnet QALY var 360 191 kronor. Mot-
svarande kostnad per vunnet levnadsar var 269 535 kronor.

Kaénslighetsanalys gjordes for flera parametrar. Kostnadseffektkvoten pé-
verkas framst av fordndringar i relativ risk for plotslig hjartdod. Den genom-
snittliga tiden for generatorbyte antogs vara sju ar i modellen. Vid kortare
tidsperspektiv blev kostnadseffektkvoten hdgre och vid langre tidsperspektiv
sjonk kostnaden. En sekundéranalys som tar hansyn till indirekta kostnader
(produktionsbortfall) for patienter i arbetsfor dlder gav en kostnadseffektkvot
pa 584 533 kronor per vunnet QALY.

Slutsatser

Vid hjartstopp eller svimning orsakat av kammararytmi genererar behandling
med ICD en méttlig kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar jamfort
med lakemedelsbehandling (god hilsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Aronsson, M, Levin L-A (2013), Den implanterbara defibrillatorn- en hilso-
ekonomisk analys, ur Kunskapsunderlag: Implanterbar defibrillator, rapport
fran Tandvards- och Lakemedelsforméansverket (TLV).
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Rad: C26.01

Tillstdnd: Ejektionsfraktion < 35 procent,
mer an 40 dagar efter hjartinfarkt,
trots adekvat [Gkemedelsbehandling
Atgdrd: Primarprofylaktisk ICD

Jamforelsealternativ: Medicinsk standardbehandling

Sammanfattande bedomning

Vid tillstdndet genererar behandling med implanterbar defibrillator (ICD) en
mattlig kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar jamfort med ldkeme-
delsbehandling (god hilsoekonomisk evidens).

Metod

Litteraturgenomgéing av kunskapsunderlag frén Tandvards- och ldkemedels-
forménsverket (TLV) (2013).
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Oversikt av ingdende studier

Fragestdlining/de-

Referens .
sign

Datakallor

Kostnader

Effektmatt

Resultat

Relevans/land

Aronsson m.fl.  ICD jémfért med 16-

2013 kemedel hos patien-
ter med olika risk for
plotslig déd

Modellstudie

Metaanalys av flera
kliniska studier

Svensk registerdata

Kostnader hdmta-
des frdn publice-
rade data

Direkta kostnader

2012 &rs priser
Diskontering 3 %

Levhadsdr och QALY
Diskontering 3 %

Livstidsperspektiv
(patientens férvantade livsiangd)

SEK 384 025 per QALY (NYHA 1)
SEK 384 614 per QALY (NYHA Il)
SEK 364 515 per QALY (NYHA IIl)

SEK 271 702 per levnadsar (NYHA )
SEK 259 286 per levnadsdr (NYHA 1)
SEK 238 066 per levnadsar (NYHA I1l)

Subgruppsanalys fér patient med
icke-ischemisk hjartsvikt (NYHA 1) ge-
nererade en kostnad p&

SEK 582 627 per QALY.

Kostnadseffektkvoten pdverkas i forsta
hand av relativ risk f&r pldtslig hjart-
doéd.

Generatorbyte antogs vara 7 ar. Vid
kortare tidsperspektiv blev kostnadsef-
fektkvoten hogre och vid Idngre tids-
perspektiv sjonk kostnaden.

Sverige
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Resultat och diskussion

Aronsson m.fl. [1] skattade kostnadseffektiviteten av primérprofylaktisk ICD
jamfort med ldkemedelsbehandling hos patienter med olika risk for plotslig
dod. En modell anvéndes for att studera detta utifran ett livstidsperspektiv
(patientens forvéntade livsldngd). Data till studien himtades fran flera kli-
niska studier i en genomford metaanalys. For priméarprofylaktisk behandling
anvindes data fran studierna MADIT I + II, DEFINITE, AMIOVIRT,
MUSTT och COMPANION tillsammans med svensk registerdata (ICD- och
Pacemakerregistret, 2011 och RiksSvikt). Data till subgruppsanalysen for pa-
tienter med icke-ischemisk hjartsvikt (NYHA II) baserades pa metaanalys av
DEFINITE- och AMIOVIRT-studien.

En litteratursdkning gjordes dven for att ta fram tidigare kostnadseffektstu-
dier efter &r 2000. Kostnadsdata himtades fran Landstinget i Ostergdtland
och kompletterades med data pd riksniva. Kostnader i studien ér berdknade
utifran ett samhillsekonomiskt perspektiv och inkluderade bade direkta och
dven indirekta kostnader i en sekundéranalys. Effekterna méttes bade 1 vunna
levnadsar och i kvalitetsjusterade levnadsar (QALY). Bade kostnader och ef-
fekter diskonterades med 3 procent per ar. Resultatet visade att kostnaden per
vunnet QALY var 384 025 (NYHA 1), 384 618 (NYHA II) och 364 515
(NYHA III) kronor. Resultatet visade att kostnaden per vunnet levnadsar
(LY) var 271 702 (NYHA 1), 259 286 (NYHA II) och 238 066 (NYHA III)
kronor. Skillnaden mellan kostnadseffektkvoten berdknad med LY och
QALY beror pa att patienter med svar hjartsvikt forvantades ha lagre livskva-
litet 1 jaimforelse med hjartsviktspatienter (NYHA I). Kénslighetsanalys gjor-
des for flera parametrar. Kostnadseffektkvoten paverkas framst av foréand-
ringar i relativ risk for plotslig hjartdod. Den genomsnittliga tiden for
generatorbyte antogs vara 7 ar i modellen. Vid kortare tidsperspektiv blev
kostnadseffektkvoten hogre och vid langre tidsperspektiv sjonk kostnaden.
En sekundéranalys som tar hénsyn till indirekta kostnader (produktionsbort-
fall) for patienter 1 arbetsfor alder gav en kostnadseffektkvot pa 656 461 kro-
nor per vunnet QALY. Subgruppsanalys for patient med icke-ischemisk
hjédrtsvikt (NYHA II) genererade en kostnad pa 582 627 kronor per vunnet
QALY.

Slutsatser

Vid tillstdndet genererar behandling med ICD en maéttlig kostnad per vunnet
kvalitetsjusterat levnadsar jamfort med lakemedelsbehandling (god hélsoeko-
nomisk evidens).

Referenser

1. Aronsson, M, Levin L-A (2013), Den implanterbara defibrillatorn- en hilso-
ekonomisk analys, ur Kunskapsunderlag: Implanterbar defibrillator, rapport
fran Tandvards- och Lakemedelsforméansverket (TLV).
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HjArtsvikt

Rad: D05.01
Toills’rc"md: Hjartsvikt efter hjartinfarkt
Atgdrd: Eplerenon

Jamforelsealternativ: Betablockad och
ACE-hdmmare respektive spironolakton

Sammanfattande bedomning

Eplerenon jamfort med placebo for patienter med hjartsvikt efter akut hjértin-
farkt genererade en lag till mattlig kostnad per vunnet kvalitetsjusterat lev-
nadsér. Eplerenon jaimfort med spironolakton genererade en lag kostnad per
vunnet kvalitetsjusterat levnadsar. (god hélsoekonomisk evidens.) Resultatet
drivs av den hogre kliniska effekten for eplerenon i jamforelse med bade pla-
cebo och spironolakton.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestdlining/design  Data kéllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Zhang m.fl. Eplerenon EPHESUS-studien Direkta kostnader Levnadsdr och QALY  Totala kostnader: USA
2010 (25 mg perdagifyra  (n=6632) (EQSD) Placebo: $ 12 850

veckor, darefter

50 mg per dag) jam-
fort med placebo fér
patienter med hjdrt-

svikt efter hjartinfarkt
(post-Ml)

Livstidsperspektiv

Registerdata fré&n
Framingham,
Saskatchewan
och Worcester

2004 Ars priser
Diskontering 3 %

Ladkemedelskost-
nad_per dag:
Eplerenon: $ 3,60

Md&tningar gjorda
vid:

0, 6 och 12 manader

Diskontering 3 %

Eplerenon: $ 14 563

Totala férlorade levnadsar:
Placebo:

0.5772

0.3364

0,7081

Eplerenon:

0.4107

0.2386

0.4909

(skillnad: 0,1665 (Framingham), 0,0979
(Saskatchewan) 0,2172 (Worcester)

Inkrementell kostnadseffektkvot:
Framingham: $ 10 288 per LY

$ 14 926 per QALY
Saskatchewan: $ 17 506 per LY
$ 25 477 per QALY

Worcester:$ 7 888 per LY

$ 11 393 per QALY

Resultatet avser den subgrupp patienter
som tog b&dde ACE-hdmmare och beta-
blockerare.
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Referens

Fragestallning/design

Data kallor

Kostnader

Effektmatt

Resultat Relevans/land

McKenna m.fl.
2012

Eplerenon

(25 mg per dagi fyra
veckor, dérefter

50 mg per dag) jam-
fort med spirono-
lakton

(100 mg per dag) fér
patienter med hjdrt-
svikt efter hjartinfarkt
(post-Ml)

Livstidsperspektiv
(20 ar)

EPHESUS-studien
RALES-studien
(indirekt jamfo-
relse)

Registerdata och
publicerad littera-
fur

Direkta kostnader

2008/2009 ars priser
Diskontering 3,5 %

Ladkemedelkostnad
(&r):

Spironolakton: £ 46
Eplerenon: £ 557

QALY (EQ5D)

Diskontering, 3,5 %

Totala kostnader: Storbritannien
Spironolactone: £ 4 446
Eplerenon: £8 172

Totala QALY:
Spironolactone:4,62
Eplerenon: 5,11

Inkrementell kostnadseffektkvot: £ 7 893 per
QALY

Resultatet var kansligt fér den hdgre kliniska
effekten for eplerenon.
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Resultat och diskussion

McKenna m.fl. [1] har studerat kostnadseftektiviteten for eplerenon
(25 mg per dag i fyra veckor, dédrefter upp till 50 mg per dag) jaimfort med
spironolakton for patienter med hjartsvikt efter en akut hjartinfarkt. En pro-
babilistisk modell anvidndes for att studera detta utifran ett livstidsperspektiv.
Den hilsoekonomiska analysen gjordes for en kohort 65-aringar 1 Storbritan-
nien. Data till modellen hamtades frain EPHESUS-studien (eplerenon) och
RALES-studien (spironolakton). Den hilsoekonomiska analysen utgjorde sa-
ledes en indirekt jamforelse mellan de tva behandlingsalternativen. Effekten
mattes 1 QALY. Bade kostnader och effekter diskonterades med 3,5 procent
per ar. En arsforbrukning for eplerenon skattades till 557 pund (28 tabletter,
50 mg, 42,72 pund) respektive 46 pund for spironolakton (28 tabletter,
100 mg, 3,55 pund). Resultatet visade att eplerenon genererade en kostnad pa
7 893 pund per vunnet QALY 1 jimforelse med spironolakton utifrén ett livs-
tidsperspektiv. Detta var en hogre kostnad per vunnet QALY an utifran ett
tvadrigt perspektiv. Detta beror pa en hogre osédkerhet 1 det ldngre tidsper-
spektivet. Resultatet var kinsligt for den hogre relativa effekten for eplerenon
i jamforelse med spironolakton. Kénslighetsanalys gjordes dven for olika
scenarier. Nér den kliniska effekten sattes lika mellan eplerenon och spirono-
lakton steg kostnadseffektkvoten for eplerenon betydligt 6ver troskelvirdet.
Zhang m.fl. [2] har studerat kostnadseffektiviteten for eplerenon
(25 mg per dag i fyra veckor, dérefter upp till 50 mg per dag) jamfort med
placebo for patienter med hjartsvikt efter en akut hjartinfarkt. Data himtades
fran EPHESUS-studien (uppfoljningstid 2,5 &r). Den hilsoekonomiska ana-
lysen avsag de 4 265 patienter som behandlades med bade ACE-hdmmare
och betablockerare. Den hidlsoekonomiska analysen tog hdnsyn till de direkta
kostnaderna som forknippades med behandlingen. Data pa overlevnad hdm-
tades fran tre oberoende killor: Framingham Heart Study och Saskatchewan
Health database (2 543 patienter) samt Worcester Heart Attack Registry
(1 094 patienter). Tre separata analyser gjordes utifrén ett livstidsperspektiv.
Effekterna méttes bade i levnadsér och kvalitetsjusterade levnadsar (QALY).
Mitningar med EQ-5D gjordes vid 0, 6 och 12 manader. Bade kostnader och
effekter diskonterades med 3 procent per ar. Den totala kostnaden var 1 713
dollar hogre for eplerenon jamfort med placebo. Resultatet visade att kostna-
den for eplerenon jaimfort med placebo var 10 288 dollar (Framingham),
17 506 dollar (Saskatchewan) och 7 888 dollar (Worcester) per vunnet lev-
nadsar. Kostnaden per vunnet QALY var 14 926 dollar (Framingham),
25 477 dollar (Saskatchewan) och 11 393 dollar (Worcester) for patienter
som tog bade ACE-hammare och betablockerare. Eplerenon var kostnadset-
fektiv i over 99,8 procent av bootstrap-replikationerna med ett tak pa 50 000
dollar.

Slutsatser

Eplerenon jamfort med placebo for patienter med hjartsvikt efter akut hjértin-
farkt genererade en lag till mattlig kostnad per vunnet kvalitetsjusterat lev-
nadsar. Eplerenon jamfort med spironolakton genererade en lag kostnad per
vunnet kvalitetsjusterat levnadsér (god hilsoekonomisk evidens).
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Referenser

1. McKenna, C,, et al., Cost-effectiveness of aldosterone antago-nists for the
treatment of post-myocardial infarction heart failure. Value Health, 2012.
15(3): p. 420-8.

2. Zhang, Z., et al., Cost effectiveness of eplerenone in patients with heart fail-
ure after acute myocardial infarction who were taking both ACE inhibitors
and beta-blockers: subanalysis of the EPHESUS. Am J Car-diovasc Drugs,
2010. 10(1): p. 55-63.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2014-01-09
Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref
1 Eplerenone 923
2 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 81473
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"
3 1 AND 2 12

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: D06.01
Tillstdnd: Kronisk hjartsvikt
Atgard: Fysisk traning inom hjartrehabilitering

Jamforelsealternativ: Medicinsk standardbehandling

Sammanfattande bedomning

Fysisk trdning inom hjartrehabilitering 1 tillagg till standardbehandling jam-
fort med standardbehandling for patienter med hjértsvikt (NYHA II-III) ge-
nererade en lag kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (viss hédlsoeko-
nomisk evidens). Det som i forsta hand driver modellen 4r den eventuella
mortalitetsreduktion som forknippades med traningsprogrammet.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
KGhr m.fl. Fysisk traning i tillagg fill Metaanalys av Direkta kostna- Levnadsdr och QALY Totala kostnader: Brasilien
2011 standardbehandling jdm-  flera randomise-  der Standardbehandling: Int$ 12 720

fért med standardbe-
handling fér patienter
med hjartsvikt (NYHA Il el-
ler 1)

Modellstudie

10 &rs tidsperspektiv

rade kliniska stu-
dier

Kostnader h&m-
tades fran publi-
cerade data

Diskontering 5 %
2008 drs priser,
Diskontering 5 %

Fysisk tréning: Int$ 15 331

Inkrementella LY:
Standardbehandling: 5,45
Fysisk fréning: 5,58

Inkrementella QALY:
Standardbehandling: 5,45
Fysisk tréning: 5,58

Inkrementella QALY:
Standardbehandling: 4,36
Fysisk traning: 4,46

Inkrementell kostnadseffektkvot:
Int$ 21 169 per LY
Int$ 26 462 per QALY

Kdanslighetsanalys visade att interventionskostna-
den for fréningsprogrammet, reduktion i mortali-
fet och reduktion i hospitalisering som férknippa-
des med tréaningsprogrammet pdverkade
resultatet.

Den variabel som hade storst pdverkan var ev.
mortalitetsvinst. Nar antagande gjordes om
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Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land

ingen effekt p& mortalitet steg kostnadseffekt-
kvoten fill Int$ 66 576 per QALY.
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Resultat och diskussion

Kiihr m.fl.[1] skattade kostnadseffektiviteten for fysisk trdning 1 tilldgg till
standardbehandling jamfort med konventionell standardbehandling for pati-
enter med hjartsvikt (NYHA II och III). En modell anvindes for att studera
detta pa en hypotetisk kohort 60-aringar med stabil hjartsvikt. Kohorten base-
rades pa data frdn en metaanalys av flera kliniska studier med patienter med
ischemisk hjértsvikt dar majoriteten hade betablockerare och ACE-hammare.
Analysen gjordes utifrén ett tidsperspektiv pa 10 ér i Brasilien. Den fysiska
traningen bestod av ett 6vervakat trdningsprogram i en timme, 3ginger per
vecka, 1 12 veckor med en kvalificerad sjukgymnast eller motsvarande i tré-
ningslokal. Efter 36 triningstillfillen antogs patienten trdna en gang i veckan
i nio manader, det vill sidga totalt 72 traningspass under ett ars tid. Uppfol;-
ningstiden i de kliniska studierna var i snitt 75 méanader. Effektdata himtades
frén flera publicerade kliniska studier. Kostnadsdata hamtades frén publice-
rade killor. Effekterna méttes bade i vunna levnadsar och kvalitetsjusterade
levnadsar (QALY). Bade kostnader och effekter diskonterades med 5 procent
per ar. Resultatet visade att fysisk traning genererade en kostnad pa 26 462
internationella dollar per vunnet QALY. Resultatet var kénsligt for intervent-
ionskostnaderna for traningsprogrammet, det vill sdga under hur lang tid pro-
grammet pagick, reduktion i mortalitet och reduktion i hospitalisering. Den
variabel som hade storst paverkan var eventuell mortalitetsvinst som forknip-
pades med traningsprogrammet. Nér antagande gjordes om ingen effekt pa
mortalitet steg kostnadseftfektkvoten till 66 576 internationella dollar per
vunnet QALY.

Slutsatser

Fysisk trdning inom hjartrehabilitering 1 tillagg till standardbehandling jam-
fort med standardbehandling for patienter med hjértsvikt (NYHA II-III) ge-
nererade en lag kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (viss hédlsoeko-
nomisk evidens).

Referenser

1. Kuhr, E.M,, et al., Cost-effectiveness of supervised exercise therapy in heart
failure patients. Value Health, 2011. 14(5 Suppl 1): p. S100-7.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-01-13

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.

activity" OR "physical exercise" OR "exercise" OR
"physical training" OR "exercise training"

1 Exercise[MeSH] OR Walking[MeSH] OR "physical 299400

2 "Heart Diseases/rehabilitation"[Mesh] OR "cardiac 2751
rehabilitation" OR "cardiovascular rehabilitation"

3 1 AND 2 1514

4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79855

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
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OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"

5

3 AND 4

52

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: D08.01

Tillstdnd: Hjartsvikt, NYHA II-1V,

ejektionsfraktion < 35 procent och

sinusrytm = 75 slag per minut, trofs basbehandling
Atgéard: Ivabradin som tillédigg

Jamforelsealternativ: Standardbehandling

Sammanfattande bedomning

Ingen studie med hédlsoekonomiskt relevanta effektmétt identifierades 1 litte-
ratursdkningen.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hélsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokning.

Slutsatser
Hilsoekonomisk evidens saknas.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-10-24

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.
1 lvabradine 612
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 81473

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

5 1 AND 2 0

*)MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: D11.01

Tillstdnd: Adekvat Idkemedelsbehandlad hjértsvikt,
NYHA ll, ejektionsfraktion < 35 procent och
vanstersidigt skankelblock

Atgérd: CRT

Jamfdrelsealternativ: Medicinsk standardbehandling

Sammanfattande bedomning

Resynkroniseringsbehandling (CRT) som tilldgg till adekvat 1dkemedelsbe-
handling jaimfort med medicinsk standardbehandling for patienter med mild
hjartsvikt (NYHA I-II) visade sig generera en méttlig kostnad per vunnet
kvalitetsjusterat levnadsar (viss hdlsoekonomisk evidens). Ingen relevant
svensk studie har hittats, men den kliniska studien som ligger till grund for
effektdata inkluderar patienter fran Sverige.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Linde m.fl. Resynkroniseringsbehandling REVERSE-EU-studien Direkta kostnader QALY (EQ-5D) Inkrementell kostnadseffekt- Storbritannien
2011 (CRT) i fillédgg till medicinsk stan- Diskontering 3,5 % kvot:€ 14 278 per QALY

dardbehandiing jémfért med Den europeiska kohor- 2009 &rs priser

medicinsk standardbehandling ten inkluderade &ven  Diskontering3,5%  Nyttovikter skattades Modellen var robust. Langsiktig

for patienter med asymtomatisk  sverige. Data hémta- med hjélp av en data saknas fér denna patient-

eller mild hjartsvikt (NYHA |-1), des fran den kliniska publicerad algoritm.  grupp.

EF <40 % studien, publicerade

data och UK databas.

Modellstudie

Livstidsperspektiv (10 ér)
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Resultat och diskussion

Linde m.fl. [1] har studerat kostnadseffektiviteten for CRT som tilldgg till
medicinsk standardbehandling jimfort med medicinsk standardbehandling
for patienter med asymtomatisk eller mild hjartsvikt (NYHA I-1I, och LVEF
<40 procent). En modell har anvints for att studera detta utifran ett livstids-
perspektiv (10 ar). Data till analysen hdmtades fran den europeiska kohorten
(inkl. Sverige) frain REVERSE-studien med en uppfoljningstid pa 24 mana-
der. Dérefter foljdes patienter upp under fem ars tid. Den europeiska kohor-
ten bestod av 287 patienter och analysen dr gjord utifran ett brittiskt perspek-
t1v.

Effektmattet var kvalitetsjusterade levnadsar (QALY). Hélsorelaterad livs-
kvalitetsdata fanns tillgdnglig fran den kliniska studien och omvandlades till
EQ-5D genom en publicerad algoritm. Bade kostnader och effekter diskonte-
rades med 3,5 procent per ar. Ett antagande som gjordes i modellen var att
livslangden pa CRT var 6,5 ar.

Resultatet visade att kostnadseffektkvoten var 14 278 euro per vunnet
QALY. Omfattande kénslighetsanalys gjordes och modellen var robust. End-
ast en mattlig effekt pd mortalitet behovdes for att CRT skulle uppvisa ett
kostnadseffektivt resultat. Kdnslighetsanalys visade att resultatet hamnade
under ett troskelvirde pa 30 000 euro i 79,9 procent av fallen vid ett tiodrs-
perspektiv. Langsiktig data saknades for denna patientkohort. Ingen svensk
studie har hittats, men den kliniska studien som ligger till grund for effekt-
data inkluderar dven patienter fran Sverige.

Slutsatser

CRT som tillagg till adekvat ldkemedelsbehandling jamfort med adekvat 14-
kemedelsbehandling for patienter med mild hjértsvikt (NYHA I-1I) visade
sig generera en mattlig kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (viss
hélsoekonomisk evidens).

Referenser
1. Linde, C., et al., Cost-effectiveness of cardiac resynchronization therapy in
patients with asymptomatic to mild heart failure: insights from the European

cohort of the REVERSE (Resynchronization Reverses remodeling in
Systolic Left Ventricular Dysfunction). Eur Heart J, 2011. 32(13): p. 1631-9.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantor: NLM Datum: 2014-01-13

Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.
1 "Atrial Fibrillation"[Mesh] OR “atrial fibrillation” 46382
2 "Cardiovascular resynchronization therapy’[MeSH] 10657

OR “Cardiac Resynchronization Therapy” OR
“Biventricular Pacing” OR “biventricular pace-
maker” OR “biventricular device” OR CRT OR
“Atrio-Biventricular Pacing”

3 1 AND 2 512
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4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79855
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"

5 3 AND 4 3

2 AND 4 101
*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: D12.01

Tillstdnd: Adekvat Idkemedelsbehandlad hjértsvikt,
NYHA llIHV, nedsatt vansterkammarfunktion,
vanstersidigt skankelblock och sinusrytm

Atgérd: CRT

Jamforelsealternativ: Standardbehandling vid
mattlig till svar hjértsvikt (NYHA 1II-1V)

Sammanfattande beddmning

Resynkroniseringsbehandling (CRT) 1 tilldgg till standardbehandling jamfort
med standardbehandling vid mattlig till svar hjartsvikt (NYHA III-IV) gene-
rerade en lag kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsér (god hélsoekono-
misk evidens). Slutsatsen bygger pa en svensk studie.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakallor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Blomstrom Resynkroniseringsbehandling CARE-HF-studien Direkta kostnader QALY (EQ-5D) Inkrementell kostnadseffekt-  Sverige
m.fl. (CRT) i tillagg till standardbe- (CRT, n = 409) Diskontering 3 % kvot: € 6 493 per QALY
2008 handling jdmfért med stan- 2006 drs priser
dardbehandling for patienter  gegyrsanvéndning hémta-  Diskontering 3 % Mé&tning gjord vid 0 och  Livsléngd p& CRT antogs
med mattlig till svar hjcrtsvikt des fr&n den kliniska stu- 3 m&nader vara 6 dr.
(NYHA lII-IV), LVEF < 35 % dien och publicerad
svensk data. Kanslighetsanalys visade aft
Extrapolering utifrén ett livs- den variabel som pdver-
fidsperspektiv kade resultatet mest var
den forvantade dverlevna-
den.
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Resultat och diskussion

Blomstrom m.fl. [1] studerade kostnadseffektiviteten for CRT 1 tilldgg till
standardbehandling jamfort med standardbehandling vid mattlig till svar
hjartsvikt (NYHA III-IV) och LVEF < 35 procent. Den hédlsoekonomiska
analysen gjordes utifran ett nordiskt perspektiv ddr data hdmtades fran
CARE-HF-studien med 813 patienter (CRT, n = 409). Den genomsnittliga
uppfoljningstiden var 29,4 manader for de nordiska linderna (Danmark, Fin-
land och Sverige). Den exponentiella 6verlevnaden baserades pa den kliniska
studien och extrapolerades utifran ett livstidsperspektiv.

Kostnader for implantat, procedur och hospitalisering hdmtades fran den kli-
niska studien och kompletterades med svenska publicerade data. Effekterna
mattes 1 kvalitetsjusterade levnadsar (QALY). Métning i den kliniska studien
gjordes med EQ-5D vid 0 och 3 manader och skattades dérefter i enlighet
med en tidigare studie vid 18 och 24 ménader [2].

Bade kostnader och effekter diskonterades med 3 procent per ar. Den
genomsnittliga livslingden pad CRT antogs vara sex ar och inga ytterligare
kliniska effekter antogs. Resultatet visade att CRT genererade en kostnad pa
6 493 euro per vunnet QALY (95-procentigt konfidensintervall:

2 669—17 482 euro). CRT hamnade under ett troskelvarde pa 50 000 euro i
99 procent av fallen. Kénslighetsanalyser gjordes for flera parametrar. Resul-
tatet var relativt stabilt for variationer i diskonteringsranta och batteriets livs-
tid. Den variabel som paverkade resultatet mest var den forvantade dverlev-
naden.

Slutsatser

CRT i tillagg till standardbehandling jamfort med standardbehandling vid
mattlig till svar hjartsvikt (NYHA III-IV) genererade en 1ag kostnad per vun-
net kvalitetsjusterat levnadsar (god hilsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Blomstrom, P., et al., Cost effectiveness of cardiac resynchronization
therapy in the Nordic region: an analysis based on the CARE-HF trial. Eur J
Heart Fail, 2008. 10(9): p. 869-77.

2. Calvert, M.J., et al., Cost-effectiveness of cardiac resynchronization therapy:
results from the CARE-HF trial. Eur Heart J, 2005. 26(24): p. 2681-8.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2014-01-13
Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.
1 "Atrial Fibrillation"[Mesh] OR “atrial fibrillation” 46382
2 "Cardiovascular resynchronization therapy’[MeSH] 10657
OR “Cardiac Resynchronization Therapy” OR
“Biventricular Pacing” OR “biventricular pace-
maker” OR “biventricular device” OR CRT OR
“Atrio-Biventricular Pacing”
3 1 AND 2 512
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79855
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
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OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"
5 3 AND 4 3

2 AND 4 101
*) MeSH = Medical subjectheadings (faststallda @mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: D18.01

Tillstdnd: Hjartsvikt, NYHA IV, frots adekvat
|Gkemedelsbehandling hos person som inte ar
lGmpad for hjarttransplantation

Atgdrd: Mekaniskt vénsterkammarstéd som
permanent behandling

Jamforelsealternativ: Adekvat
|Gkemedelsbehandling

Sammanfattande bedomning

Mekaniskt vansterkammarstod (LVAD), den nya generationens LVAD med
kontinuerligt flode, jimfort med adekvat lakemedelsbehandling vid hjartsvikt
for patienter med hog mortalitetsrisk (NYHA IV), genererade en mycket hog
kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (viss hdlsoekonomisk evidens).
Det som i forsta hand driver modellen dr den forvéntade forbéttrade dverlev-
naden for LVAD med kontinuerligt flode, tillsammans med den sénkta kost-
naden for apparaten. Tidigare kostnadseffektstudier har genererat en hogre
kostnadseftektkvot.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakallor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Rogers m.fl. LVAD (andra generatfion-  HeartMate Il Destina- Direkta kostnader Levnadsdr och Totala kostnader: LVAD: $ 360 407 USA
2012 ens continous-flow) jam- tion Therapy Trial QALY Lakemedelsbehandling: $ 62 856
fort med ldkemedelsbe- (n=134) 2009 d&rs priser Diskontering 3 %
handling fér behandling Diskontering 3 % Totala levnadsér eller QALY:
av hjartsvikt med hdg risk Levnadsar
) LVAD: 2,42
Modellstudie MM: 0,64
5 ars tidsperspektiv QALY
LVAD: 1,87
MM: 0,37
Inkrementell kostnadseffekt-
kvot:$ 167 208/LY
$ 198 184 per QALY
Resultatet vari férsta hand kénsligt
for kostnaden for LVAD-implantatet
och variationeri den férvantad
6verlevnad pd lang sikt.
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Resultat och diskussion

Rogers m.fl. [1] skattade kostnadseffektiviteten for LVAD med kontinuerligt
flode, jamfort med adekvat ldkemedelsbehandling vid hjartsvikt for patienter
med hog mortalitetsrisk. En enkel modell har anvénts for att studera detta uti-
fran ett tidsperspektiv pa fem ar. Data himtades fran HeartMate II Destinat-
ion Therapy Trial (n = 134, 2005-2007) med en uppfoljningstid pa 24 mana-
der. Patienter som inkluderades i studien hade svar hjartsvikt (NYHA IV och
EF <25 procent) och véntade inte pa hjdrttransplantation. I studien randomi-
serades patienter till antingen den édldre generationens (pulsatile) vénsterkam-
marstodsapparater eller den nya generationens continous-flow-LVAD. Data
till jamforelsealternativet, adekvat likemedelsbehandling, hamtades fran
REMATCH-studien (n =61, 1998-2001). Den ekonomiska analysen basera-
des dirfor pa en indirekt jimforelse mellan den nya generationens mekaniska
vinsterkammarstodsapparater (HeartMate II Destination Therapy Trial) och
adekvat lakemedelsbehandling (REMATCH-studien) pa grund av avsaknad
av en klinisk studie som jimforde den nya generationens LVAD med adekvat
lakemedelsbehandling. Effekterna méttes bade i vunna levnadsér och i kvali-
tetsjusterade levnadsar (QALY). Bade kostnader och effekter diskonterades
med 3 procent per ar. Patienter som fick den nya generationens vénsterkam-
marstdds apparater hade ett &rs och tva ars dverlevnad pa 68 respektive

58 procent i jimforelse med 55 respektive 24 procent for den forsta generat-
ionens viansterkammarstodsapparater. Den forviantade 6verlevnaden antogs
sjunka fran 58 procent vid 24 méanader till 40 procent vid 60 méanader (fem
ar). Patientkaraktaristika var lika 1 bada kliniska studierna med undantag for
att patienterna i snitt var sex ar yngre i HeartMate II-studien.

Resultatet visade att kostnaden var 167 208 dollar per vunnet levnadsar re-
spektive 198 184 dollar per vunnet QALY med ett tidsperspektiv pa fem éar.
Resultatet var kénsligt for kostnaden for LVAD-implantatet, variationer i den
forvantade 6verlevnaden pa lang sikt, kostnaden for aterinldggning pa sjuk-
hus och de anvinda nyttovikterna for de ligre NYHA-klasserna. Andra gene-
rationens vansterkammarstodsapparater visade sig ha battre klinisk effekt i
jamforelse med tidigare generationens LVAD (s.k. pulsatile devices, forsta
generationens LVAD). Det som i forsta hand driver modellen &r den forvén-
tade forbittrade dverlevnaden for continuous-flow-LVAD tillsammans med
den sidnkta kostnaden for apparaten. Tidigare kostnadseffektstudier har gene-
rerat hogre kostnadseffektkvoter.

Slutsatser

Mekaniskt vansterkammarstod (LVAD), den nya generationens LVAD med

kontinuerligt flode, jamfort med adekvat lakemedelsbehandling vid hjartsvikt
for patienter med hog mortalitetsrisk (NYHA V), genererade en mycket hog
kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar (viss hdlsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Rogers, J.G., et al., Cost-effectiveness analysis of continuous-flow left
ventricular assist devices as destination therapy. Circ Heart Fail, 2012. 5(1):
p. 10-6.
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Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM  Datum: 2013-06-01

Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.
1 left ventricular assist device" OR "LVAD 3192
2 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 78512

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

3 1 AND 2 24

*)MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: D19.01

Tillstdnd: Hjartsvikt, NYHA lII-V, frots adekvat
|Gkemedelsbehandling och CRT om indicerat
A’rgdrd: Upprepade levosimendanbehandlingar
som ftilldgg

Jamforelsealternativ: Standardbehandling

Sammanfattande bedomning

Ingen studie med hdlsoekonomiskt relevanta effektmétt identifierades 1 litte-
ratursdkningen.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hédlsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokning.

Slutsatser
Hilsoekonomisk evidens saknas.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantor: NLM  Datum: 2013-10-24

Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.

1 ((((("simendan" (supplementary concept) OR levo- | 533
simendan) AND (heart failure/drug therapy OR
heart failure)))))

2 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 81750
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

3 1AND 2 8

*)MeSH = Medical subjectheadings (faststallda amnesord i Medline/PubMed)
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Rad: D20.01

Tillstdnd: Akut svar hjartsvikt

Atgérd: Levosimendan som inotrop engéngs-
behandling

Jamfdrelsealternativ: Behandling med dobutamin

Sammanfattande beddmning

Intravenos behandling med levosimendan i 24 timmar jamfort med dobuta-
min for patienter med svar hjirtsvikt (NYHA III-1V) genererade en 1&g kost-
nad per vunnet levnadsar (viss hdlsoekonomisk evidens). Det finns en osa-
kerhet om priset pd levosimendan.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Cleland m.fl.  Intravends levosimen- LIDO -studien Direkta kostnader Levnadsdr Inkrementella kostna- Europa (Sverige
2003 dan jamfért dobutamin - (n = 203) Diskontering 3%  der: ingick)
vid behandling av svar 2000 érs priser €1108
hjartsvikt (NYHA IlIHV) Overlevnadsdata och resur-  Diskontering 3 %
sanvandningen h&mtades Inkrementella LY:
Tidsperspektiv 3 &r frdn den randomiserade kli- L&dkemedelskostnad: 0,35
niska studien Levosimendan (antagande):
€ 53,5 permg € 3205 per LY
6 mdanaders uppfoljiningstid Dobutamin:
€ 0,059 per mg Resultatet var robust.
NATIONELLA RIKTLINJER FOR HJARTSJUKVARD 151

SOCIALSTYRELSEN



Resultat och diskussion

Cleland m.fl.[ 1] har studerat kostnadseffektiviteten for intravends behandling
med levosimendan i 24 timmar (en initial loading dose pa 24 pg per kg under
10 minuter foljt av kontinuerlig infusion 0,1pug per kg och minut i 24 timmar)
jamfort med dobutamin (initial dos 5 pg per kg och minut utan loading dose)
for behandling av svér hjértsvikt (NYHA II-1V). Ett tidsperspektiv pé tre &r
anvindes till analysen. Data hdmtades fran den randomiserade europeiska
LIDO-studien, dér Sverige ingick. 203 patienter randomiserades till 24 tim-
mars infusion med antingen levosimendan eller dobutamin. Effekterna méttes
1 vunna levnadsér (LY). Bide kostnader och effekter diskonterades med 3
procent per &r. Overlevnadsdata och resursanvindning himtades under sex
manader och extrapolerades till tre ar med hjélp av 6verlevnadsdata fran
CONSENSUS-studien. Priset pa levosimendan skattades till 668 euro per

5 ml ”vial” (53,4 euro per mg) och dobutamin €14,7 f6r 20 ml ampull (0,059
euro per mg). Resursanvindningen som rapporterades i den kliniska studien
var 1 snitt 19,2 mg for levosimendan och 700 mg fo6r dobutamin under 24
timmar. Overlevnaden var hogre for levosimendangruppen. Resultatet visade
att kostnaden per vunnet LY var 3 205 euro. Resultatet visade sig vara robust
i kénslighetsanalys. For Sverige gjordes dven en analys utifran ett samhélls-
perspektiv inkluderande kostnader for adderade levnadsér och dé steg kost-
nadseffektkvoten till 20 000 euro.

Slutsatser

Intravenos behandling med levosimendan i 24 timmar jamfort med dobuta-
min for patienter med svar hjirtsvikt (NYHA III-1V) genererade en l1ag kost-
nad per vunnet levnadsar (viss hdlsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Cleland, J.G., et al., Intravenous levosimendan treatment is cost-effective
compared with dobutamine in severe low-output heart failure: an analysis
based on the international LIDO trial. Eur J Heart Fail, 2003. 5(1): p. 101-8.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-10-24

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.

1 ((((("simendan" (supplementary concept) OR levo- | 533
simendan) AND (heart failure/drug therapy OR
heart failure)))))

2 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 81750
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

5 1 AND 2 8

*)MeSH = Medical subjectheadings (faststallda amnesord i Medline/PubMed)
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Rad: D23.01
Toills’rc"md: Pulmonell arteriell hypertension
Atgard: 5-fosfodiesterash&dmmare

Jamfdrelsealternativ: Konventionell
standardbehandling av pulmonell arteriell
hypertension

Sammanfattande beddmning

Resultatet visade att kostnaden for sildenafil var dominant (genererade ldgre
kostnader och hogre effekt) utifran ett livstidsperspektiv i jimforelse med
endast konventionell standardbehandling vid pulmonell arteriell hypertension
(PAH) (viss hélsoekonomisk evidens). Kénslighetsanalys gav mycket sma
forandringar i kostnadseffektkvoten. Resultatet var antingen dominant eller
mycket lagt.

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Chen m.fl. Sildendafil j i tilladgg fill konvent-  SUPER-1-studien och Direkta kostnader QALY Inkrementella kostnader: Storbritannien
2009 ionell behandling jamfért publicerad litteratur Diskontering 3,5 % £36 000 (kostnadsbesparing)
med endast konventionell 1&- 2006/2007 &rs priser,
kemedelsbehandling vid pul- diskontering 3,5 % Nyttovikter hdmta-  Inkrementella QALY: 3,235
monell arteriell hypertension des frén publicerad
) litteratur Funktionsklass Ill: Dominant
Modellstudie
Lo . Omfattande kdnslighetsanalys
Livstidsperspekfiv gjordes fér flera variabler: tidshori-
sont, priset pd sildenafil och nytto-
vikter for de olika hdlsoftillstdnden i
modellen.
Kanslighetsanalys gav mycket smé
férandringar i kostnadseffektkvo-
ten. Resultatet var antingen domi-
nant eller mycket lagt.
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Resultat och diskussion

Chen m.fl.[1] skattade kostnadseffektiviteten for endotelinantagonister, sil-
denafil och prostacyklinanaloger, tillsammans med konventionell behandling
(antikoagulantia, diuretika, syre och digoxin i tilldgg till kalciumblockerare)
jamfort med endast konventionell standardbehandling vid PAH. En systema-
tisk litteraturgenomgéng och en oberoende ekonomisk utvérdering gjordes
for NICE-riktlinjerna i deras HT A-rapportserie. Till den ekonomiska utvér-
deringen anvéindes en modell for att studera detta utifran ett livstidsperspek-
tiv (30 ar) for patienter som var 50 ar vid start. Analysen gjordes for patienter
i NYHA funktionsklass IIl. Fér endotelinantagonister studerades dven patien-
ter i NYHA funktionsklass IV. I modellen antogs patienten anvénda like-
medlet som en forsta behandlingsstrategi. Vid misslyckad behandling antogs
patienten avbryta behandlingen (med undantag for endotelinantagonister for
patienter i funktionsklass IV).

Den ekonomiska analysen bygger pa data som hdmtades fran flera rando-
miserade kliniska studier dér data fanns tillgdngliga for 12 veckor. Den eko-
nomiska analysen studerar varje ldkemedelspreparat var for sig i jamforelse
med konventionell ldkemedelsbehandling och preparaten analyserades inte i
jdmforelse med varandra. Modellen bygger pa en del antaganden eftersom
det saknades langsiktiga data. Effekterna mattes i kvalitetsjusterade levnadsar
(QALY). Bade kostnader och effekter diskonterades med 3,5 procent per ar.

Dosen som anvéndes i analysen for sildenafil var 20 mg, tre gdnger dagli-
gen. For intravenos sildenafil skattades en manads anvéndning till 349 pund.
Den ekonomiska analysen gjordes for licensierade doser. Resursatgang tog
héansyn till likemedelskostnader, hospitalisering och komplikationer (adverse
events).

Kostnadseftektplan anvindes for att illustrera osdkerheten i modellen. Om-
fattande kinslighetsanalys gjordes dven for flera variabler sdsom tidshorisont
(20 ar och 10 ér), priset pa likemedlet och olika nyttovikter. Pa grund av av-
saknad av langsiktiga data till modellen rader det osékerhet kring resultaten 1
modellen.

Slutsatser

Resultatet visade att kostnaden for sildenafil var dominant (genererade ldgre
kostnader och hogre effekt) utifran ett livstidsperspektiv i jamforelse med
endast konventionell standardbehandling vid PAH (viss hilsoekonomisk evi-
dens).

Referenser

1. Chen, Y.F., et al., Clinical and cost-effectiveness of epoprostenol, iloprost,
bosentan, sitaxentan and sildenafil for pulmonary arterial hypertension
within their licensed indications: a systematic review and economic evalua-
tion. Health Technol Assess, 2009. 13(49): p. 1-320.

NATIONELLA RIKTLINJER FOR HJARTSJUKVARD
SOCIALSTYRELSEN

155



Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantdér: NLM Datum: 2013-12-13

Soéknr Termtyp®) Soktermer Antal ref.

1 "Hypertension, Pulmonary/drug therapy"[Mesh] 61513
OR Pulmonary arterial hypertension [Supplemen-
tary Concept] OR CTEPH OR “chronic thrombo-
embolic pulmonary arterial hypertension” OR PAH
OR “pulmonary hypertension” OR thromboembolic
2 "Receptors, Endothelin/antagonists and inhibi- 125898
tors"[Mesh] OR "Receptor, Endothelin A/antago-
nists and inhibitors"[Mesh] OR "Receptor, Endo-
thelin B/antagonists and inhibitors"[Mesh] OR
"ambrisentan" [Supplementary Concept] OR
"bosentan" [Supplementary Concept] OR
Bosentan OR ambrisentan OR “endothelin recep-
tor antagonist” OR ERAs OR "3',5'-Cyclic-GMP
Phosphodiesterases/antagonists and inhibi-
tors"[Mesh] OR Phosphodiesterase Inhibitors/ther-
apeutic use[MeSH] OR "Phosphodiesterase 5 In-
hibitors/therapeutic use"[Mesh] OR tadalafil
[Supplementary Concept] OR sildenafil [Supple-
mentary Concept] OR PDE5 OR sildenafil OR
tadalafil OR phosphodiesterase inhibit OR "Epo-
prostenol"[Mesh] OR "lloprost"[Mesh] OR "trepros-
tinil" [Supplementary Concept] OR (epoprostenol
OR prostacyclin OR iloprost OR prostanoid OR

treprostini
3 1 AND 2 4579
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79530

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

5 3 AND 4 14

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: D23.02
Toills’rc"md: Pulmonell arteriell hypertension
Atgdrd: Endotelinreceptorantagonister

Jamfdrelsealternativ: Konventionell
standardbehandling av pulmonell arteriell
hypertension

Sammanfattande bedomning

Resultatet visade att kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar var
mattlig for bosentan eller sitaxentan i jimforelse med endast konventionell
standardbehandling vid pulmonell arteriell hypertension (PAH) utifrén ett
livstidsperspektiv (god hilsoekonomisk evidens).

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Chen Bosentan i fillagg fill BREATHE- och Direkta kostnader QALY Inkrementella kostnader: Storbritannien
m.fl. konventionell behand- STRIDE-2-studien Diskontering 3,5 % £93000
2009 ling jdmfort med endast  och publicerad 2006/2007 d&rs priser
konventionell IGkeme- litteratur Diskontering 3,5 % Nyttovikter hémtades  Inkrementella QALY: 3,494
delsbenandiing vid pul frén publicerad litte-  Inkrementell kostnadseffektkvort fér
monet artenel hyper ratur funktionsklass lll: £ 27 000 per QALY
fension
" Omfattande kanslighetsanalys gjordes for flera
Modelistudie variabler: fidshorisont, priset p& bosentan och
nyttovikter fér de olika hdlsotillstdnden i mo-
Livstidsperspektiv dellen.
Resultatet var kdnsligt for férandringar i anvand
fidshorisont och Iagre pris pd& Idkemedlet.
Chen Sitaxentan i fill&gg fill STRIDE-1-studien Direkta kostnader QALY Inkrementella kostnader: Storbritannien
m.fl. konventionell behand- och publicerad Diskontering 3,5 % £76 000
2009 ling jémfért med endast  litteratur 2006/2007 &rs priser, Inkrementella QALY: 3,087
konventionell Iakeme- diskontering 3,5 % Nyttovikter hémtades
deISbihOpd.“r}?hv'd pul- frdn publicerad litte- Inkrementell kostnadseffektkvot for
monell arfenell hyper- ratur funktionsklass lll: £ 25 000 per QALY
tension
" Omfattande kanslighetsanalys gjordes for flera
Modellstudie variabler: fidshorisont, priset pd sitaxentan och
nyttovikter fér de olika hdlsotillstdnden i mo-
Livstidsperspektiv dellen.
Resultatet var kansligt fér férandringar i anvand
tidshorisont och lagre pris pd& IGkemedlet.
158 NATIONELLA RIKTLINJER FOR HJARTSJUKVARD

SOCIALSTYRELSEN



Resultat och diskussion

Chen m.fl. [1] skattade kostnadseffektiviteten for endotelinantagonister, sil-
denafil och prostacyklinanaloger tillsammans med konventionell behandling
(antikoagulantia, diuretika, syre, och digoxin 1 tillagg till kalciumblockerare)
jamfort med endast konventionell standardbehandling vid PAH. En systema-
tisk litteraturgenomgéng och en oberoende ekonomisk utvérdering gjordes
for NICE-riktlinjerna i deras HT A-rapportserie. Till den ekonomiska utvér-
deringen anvéindes en modell for att studera detta utifran ett livstidsperspek-
tiv (30 ar) for patienter som var 50 ar vid start. Analysen gjordes for patienter
i NYHA funktionsklass IIl. Fér endotelinantagonister studerades dven patien-
ter i NYHA funktionsklass IV. I modellen antogs patienten anvénda like-
medlet som en forsta behandlingsstrategi. Vid misslyckad behandling antogs
patienten avbryta behandlingen (med undantag for endotelinantagonister for
patienter i funktionsklass IV).

Den ekonomiska analysen bygger pa data som hdmtades fran flera rando-
miserade kliniska studier dér data fanns tillgdngliga for 12 veckor. Den eko-
nomiska analysen studerar varje ldkemedelspreparat for sig i jamforelse med
konventionell likemedelsbehandling och preparaten analyserades inte 1 jam-
forelse med varandra. Modellen bygger pa en del antaganden eftersom det
saknades langsiktiga data. Effekterna maittes i1 kvalitetsjusterade levnadsar
(QALY). Bade kostnader och effekter diskonterades med 3,5 procent per ar.

Doser som anvéindes i analysen var bosentan (62,5 mg, tva ginger per dag
under den forsta manaden och sedan 125 mg, tva ganger per dag for nést-
kommande manader) och sitaxentan (100 mg per dag). For oral bosentan
skattades kostnaden for en ménads anvdndning till 1 541 pund. Den ekono-
miska analysen gjordes for licenserade doser. Resursdtging tog hinsyn till 14-
kemedelskostnader, hospitalisering och komplikationer (adverse events).

Kostnadseffektplan anvidndes for att illustrera osékerheten i modellen. Om-
fattande kinslighetsanalys gjordes dven for flera variabler sasom tidshorisont
(20 &r och 10 &r), priset pa likemedlet och olika nyttovikter. P4 grund av av-
saknad av langsiktig data till modellen rader det osikerhet kring resultaten.

Resultatet visade att kostnaden for bosentan var 27 000 pund per vunnet
QALY i jamforelse med endast konventionell standardbehandling utifran ett
livstidsperspektiv. Resultatet var kdnsligt for fordndringar i tidshorisont och
pris pa likemedlet.

Resultatet visade att kostnaden for sitaxentan var 25 000 pund per vunnet
QALY i jamforelse med endast konventionell standardbehandling utifran ett
livstidsperspektiv. Resultatet var kinsligt for fordndringar i tidshorisont och
pris pa likemedlet.

Slutsatser

Resultatet visade att kostnaden per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar var
mattlig for bosentan eller sitaxentan 1 jamforelse med endast konventionell
standardbehandling vid PAH utifran ett livstidsperspektiv (god hilsoekono-
misk evidens).

Referenser

1. Chen, Y.F., et al., Clinical and cost-effectiveness of epoprostenol, iloprost,
bosentan, sitaxentan and sildenafil for pulmonary arterial hypertension
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within their licensed indications: a systematic review and economic evalua-
tion. Health Technol Assess, 2009. 13(49): p. 1-320.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM Datum: 2013-12-13

Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.

1 "Hypertension, Pulmonary/drug therapy"[Mesh] 61513
OR Pulmonary arterial hypertension [Supplemen-
tary Concept] OR CTEPH OR “chronic thrombo-
embolic pulmonary arterial hypertension” OR PAH
OR “pulmonary hypertension” OR thromboembolic
2 "Receptors, Endothelin/antagonists and inhibi- 125898
tors"[Mesh] OR "Receptor, Endothelin A/antago-
nists and inhibitors"[Mesh] OR "Receptor, Endo-
thelin B/antagonists and inhibitors"[Mesh] OR
"ambrisentan" [Supplementary Concept] OR
"bosentan" [Supplementary Concept] OR
Bosentan OR ambrisentan OR “endothelin recep-
tor antagonist” OR ERAs OR "3',5'-Cyclic-GMP
Phosphodiesterases/antagonists and inhibi-
tors"[Mesh] OR Phosphodiesterase Inhibitors/ther-
apeutic use[MeSH] OR "Phosphodiesterase 5 In-
hibitors/therapeutic use"[Mesh] OR tadalafil
[Supplementary Concept] OR sildenafil [Supple-
mentary Concept] OR PDE5 OR sildenafil OR
tadalafil OR phosphodiesterase inhibit OR "Epo-
prostenol"[Mesh] OR "lloprost"[Mesh] OR "trepros-
tinil" [Supplementary Concept] OR (epoprostenol
OR prostacyclin OR iloprost OR prostanoid OR

treprostini
3 1 AND 2 4579
4 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 79530

utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

5 3 AND 4 14

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: D23.03
Toills’rc"md: Pulmonell arteriell hypertension
Atgdrd: Prostanoidanaloger

Jamfdrelsealternativ: Konventionell
standardbehandling av pulmonell arteriell
hypertension

Sammanfattande bedomning

Kostnaden per vunnet kvalitetjusterat levnadsar var mycket hog, for intrave-
nds epoprostenol eller inhalerad iloprost, vid pulmonell arteriell hypertension
(PAH) 1 NYHA HII-1V, 1 jamf6relse med konventionell behandling (viss hél-
soeckonomisk evidens).

Metod
Litteratursokning PubMed/Medline.
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Oversikt av ingdende studier

Referens Fragestallning/design Datakadllor Kostnader Effektmatt Resultat Relevans/land
Chen Epoprostenol i tilGgg till  Publicerad litte- Direkta kostnader QALY Inkrementella kostnader: Storbritannien
m.fl. konventionell behand- ratur Diskontering 3.5 %

2009 ling jdmfort med endast 2006/2007 &rs priser, £ 218 000 (funktionsklass ),

konventionell I&keme-
delsbehandling vid pul-
monell arteriell hyper-
tension

Modellstudie

Livstidsperspektiv

Diskontering 3,5 %

Nyttovikter h&mta-
des frdn publice-
rad litteratur.

£4 03 000 (funktionsklass 1V)

Inkrementella QALY: 0,787 (funktfionsklass Ill), 1,174
(funktionsklass V)

Inkrementell kostnadseffektkvot:
Funktionsklass lll: £ 277 000 per QALY
Funktionsklass IV: £ 343 000 per QALY

Omfattande kadnslighetsanalys gjordes for flera vo-
riabler: tidshorisont, priset pd& epoprostencl och
nyttovikter fér de olika hdlsotillstdnden i modellen.

Den lagsta kostnadseffektkvoten var £ 96 000 per
QALY vid en kraftig minskning av priset pd infrave-
nds epoprostenol.

Férandringar i tidshorisont och nyttovikter gav fort-
farande héga kostnadseffektkvoter.
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Resultat och diskussion

Chen m.fl. [1] skattade kostnadseffektiviteten for endotelinantagonister, sil-
denafil och prostacyklinanaloger tillsammans med konventionell behandling
(antikoagulantia, diuretika, syre, och digoxin 1 tillagg till kalciumblockerare)
jamfort med endast konventionell standardbehandling vid PAH. En systema-
tisk litteraturgenomgéng och en oberoende ekonomisk utvérdering gjordes
for NICE-riktlinjerna i deras HT A-rapportserie. Till den ekonomiska utvér-
deringen anvéindes en modell for att studera detta utifran ett livstidsperspek-
tiv (30 ar) for patienter som var 50 ar vid start. Analysen gjordes for patienter
i NYHA funktionsklass IIl. Fér endotelinantagonister studerades dven patien-
ter i NYHA funktionsklass IV. I modellen antogs patienten anvénda like-
medlet som en forsta behandlingsstrategi. Vid misslyckad behandling antogs
patienten avbryta behandlingen (med undantag for endotelinantagonister for
patienter i funktionsklass IV).

Den ekonomiska analysen bygger pa data som hdmtades fran flera rando-
miserade kliniska studier dér data fanns tillgdngliga for 12 veckor. Den eko-
nomiska analysen studerar varje ldkemedelspreparat for sig i jamforelse med
konventionell likemedelsbehandling och preparaten analyserades inte 1 jam-
forelse med varandra. Modellen bygger pa en del antaganden eftersom det
saknades langsiktiga data. Effekterna maittes i1 kvalitetsjusterade levnadsar
(QALY). Bade kostnader och effekter diskonterades med 3,5 procent per ar.

For intravends och inhalerad iloprost anvéndes en genomsnittlig dos esti-
merad av klinisk expertis. For intravends epoprostenol skattades kostnaden
for en ménads anvéndning till 4 283 pund ér 1 och till 9 790 pund ér 2. En
manads anvindning av inhalerad iloprost skattades till 2 773 pund. Den eko-
nomiska analysen gjordes for godkdnda doser. Resursatgdng tog hinsyn till
lakemedelskostnader, hospitalisering och komplikationer (adverse events).

Kostnadseftektplan anvindes for att illustrera osdkerheten i modellen. Om-
fattande kdnslighetsanalys gjordes dven for flera variabler sasom tidshorisont
(20 &r och 10 &r), priset pa likemedlet och olika nyttovikter. Pa grund av av-
saknad av langsiktiga data till modellen rader det osékerhet kring resultaten i
modellen.

Resultatet visade att kostnaden for intravends epoprostenol var
277 000 pund (funktionsklass IIT) och 343 000 pund (funktionsklass IV) per
vunnet QALY i jamforelse med endast konventionell standardbehandling uti-
fran ett livstidsperspektiv. En omfattande kanslighetsanalys gjordes. Den
lagsta kostnadseftektkvoten var 96 000 pund per vunnet QALY och genere-
rades vid en kraftig minskning av priset pa intravends epoprostenol. Forédnd-
ringar i tidshorisont och nyttovikter gav fortfarande hoga kostnadseffektkvo-
ter.

Resultatet visade att kostnaden for inhalerbar iloprost var 101 000 pund
(funktionsklass III) per vunnet QALY i jimforelse med endast konventionell
standardbehandling utifran ett livstidsperspektiv. En omfattande kdnslighets-
analys gjordes vilket resulterade 1 sma fordndringar i resultatet.
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Slutsatser
Kostnaden per vunnet kvalitetjusterat levnadsar var mycket hog, for intrave-
nos epoprostenol eller inhalerad iloprost, vid PAH i NYHA III-1V, i jam{o-
relse med konventionell behandling (viss hdlsoekonomisk evidens).

Referenser

1. Chen, Y.F,, et al., Clinical and cost-effectiveness of epoprostenol, iloprost,
bosentan, sitaxentan and sildenafil for pulmonary arterial hypertension
within their licensed indications: a systematic review and economic evalua-
tion. Health Technol Assess, 2009. 13(49): p. 1-320.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantdér: NLM Datum: 2013-12-13

Soknr

Termtyp*)

Soktermer

Antal ref.

1

"Hypertension, Pulmonary/drug therapy"[Mesh]
OR Pulmonary arterial hypertension [Supplemen-
tary Concept] OR CTEPH OR “chronic thrombo-
embolic pulmonary arterial hypertension” OR PAH
OR “pulmonary hypertension” OR thromboembolic

61513

"Receptors, Endothelin/antagonists and inhibi-
tors"[Mesh] OR "Receptor, Endothelin A/antago-
nists and inhibitors"[Mesh] OR "Receptor, Endo-
thelin B/antagonists and inhibitors"[Mesh] OR
"ambrisentan" [Supplementary Concept] OR
"bosentan" [Supplementary Concept] OR
Bosentan OR ambrisentan OR “endothelin recep-
tor antagonist” OR ERAs OR "3',5'-Cyclic-GMP
Phosphodiesterases/antagonists and inhibi-
tors"[Mesh] OR Phosphodiesterase Inhibitors/ther-
apeutic use[MeSH] OR "Phosphodiesterase 5 In-
hibitors/therapeutic use"[Mesh] OR tadalafil
[Supplementary Concept] OR sildenafil [Supple-
mentary Concept] OR PDE5 OR sildenafil OR
tadalafil OR phosphodiesterase inhibit OR "Epo-
prostenol"[Mesh] OR "lloprost"[Mesh] OR "trepros-
tinil" [Supplementary Concept] OR (epoprostenol
OR prostacyclin OR iloprost OR prostanoid OR
treprostini

125898

1AND 2

4579

"cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR QALY

79530

5

3 AND 4

14

*) MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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Rad: D23.04
Tillstand: Pulmonell arteriell hypertension

A’rgc’jrd: Behandling med stimulerare av 16sligt
guanylatcyklas

Jamforelsealternativ: Konventionell
standardbehandling av pulmonell arteriell
hypertension

Sammanfattande beddmning

Ingen studie med hdlsoekonomiskt relevanta effektmétt identifierades 1 litte-
ratursokningen.

Metod

Litteratursokning PubMed/Medline.

Resultat och diskussion

Ingen hélsoekonomisk bedomning har gjorts eftersom inga relevanta studier
identifierades i litteratursokningen.

Slutsatser
Halsoekonomisk evidens saknas.

Litteratursdkning

Databas: PubMed Databasleverantér: NLM  Datum: 2015-03-26
Soknr Termtyp*) Soktermer Antal ref.
1 "Riociguat” 100
2 "cost analysis" OR "cost effectiveness" OR "cost 85768
utility" OR "life years saved" OR "life years gained"
OR "quality adjusted life years" OR "quality-ad-
justed life years" OR "qaly"
3 1 AND 2 0

*)MeSH = Medical subjectheadings (faststéllda &mnesord i Medline/PubMed)
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