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Medicintilskudsnavnets indstilling — Kerendia

Bayer A/S har den 23. juni 2022 ans@gt om generelt klausuleret tilskud til lsegemidlet Kerendia til felgende
klausul:

Til behandlingen af kronisk nyresygdom forbundet med type 2-diabetes hos voksne ved eGFR 225 - <60 og
vedvarende albuminuri (urin-albumin/kreatinin-ratio pa >30mg/g) trods behandling med ACE-haemmer (ACE-
1) eller AT2-receptorantagonist (ARB) eller safremt ACEi/ARB ikke tolereres.

Kerendia fik markedsfgringstilladelse den 16. februar 2022 og markedsfgres i Danmark.
Laegemiddelstyrelsen har anmodet om vores vurdering af ansggningen.

Sagen blev behandlet pa vores mgde den 15. august 2022, hvor Bayer A/S havde foretraede.

Vi indstiller under henvisning til de kriterier, der gaelder ved afggrelse af, om der skal ydes generelt klausule-
ret tilskud til et leegemiddel, at laegemidlet:

Kerendia,
filmovertrukne tabletter, med indhold af finerenon i styrkerne 10 mg og 20 mg
(herefter Kerendia)

far generelt klausuleret tilskud til falgende klausul:

"Til behandling af voksne med type 2-diabetes og diabetisk nyresygdom med eGFR 225 - <60 og vedvaren-
de albuminuri (urin-albumin/kreatinin-ratio pa >30mg/g) trods behandling med de for patienten maksimalt
tolerable doser af ACE-heemmer/ARB og SGLT2-haemmer. Behandlingen skal veere iveerksat af eller konfe-
reret med en specialleege i nefrologi eller endokrinologi”

Godkendt indikation og udleveringsgruppe
Kerendia er indiceret til behandlingen af kronisk nyresygdom (stadie 3 og 4 med albuminuri) forbundet med
type 2-diabetes hos voksne.!

Kerendia er placeret i udleveringsgruppe B.

Anbefalet dosis og anvendelse
Den anbefalede mal- og maksimaldosis er 20 mg dagligt.’
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Behandlingsvejledninger

Dansk Endokrinologisk Selskab (DES)? og Dansk Selskab for Aimen Medicin (DSAM)3

DES og DSAM har samarbejdet om den feelles retningslinje Farmakologisk behandling af type-2 diabetes
(2021 og 2022).

| retningslinjen fremgar det, at glukoseniveauet (HbA1c) er den vigtigste faktor for udviklingen og progressio-
nen af mikrovaskuleere komplikationer herunder nyrekomplikationer. Risikoen stiger eksponentielt med sti-
gende HbA1c. Nyresygdom klassificeres og gradueres af DES og DSAM ud fra et estimeret mal for den glo-
meruleere filtrationsrate (eGFR), urin-albuminudskillelse og eventuelt andre bagvedliggende sygdomme ud
over diabetes.

Det fremgar af retningslinjen for farmakologisk behandling af albuminuri og nedsat nyrefunktion, at efter pa-
begyndt behandling med angiotensin Il receptorblokker (ARB) eller angiotensin converting enzyme (ACE-
haemmer) i maksimal tolereret dosis og tillaeg af natrium-glucose co-transporter 2 (SGLT2-haemmer), alterna-
tivt glucagon like peptide 1 receptor antagonist (GLP1-RA), og ved fortsat vedvarende albuminuri, kan det
overvejes at tillaegge aldosteronblokade med lavdosis spironolakton. Finerenone naevnes i retningslinjen,
som en mineralcorticosteroid receptor antagonist (MRA), der har vist nyre- og hjertebeskyttende effekt ved
type-2 diabetes med nyresygdom (eGFR >25 ml/min/1,73m2 og albuminuri). Bade spinorolakton og finere-
none giver risiko for hyperkalizemi.

Dansk Nefrologisk Selskab (DNS)#
| DNSs behandlingsvejledning vedrgrende Diabetisk Nyresygdom ved Type 2 Diabetes (2021) henvises til
retningslinjen af DES og DSAM vedrgrende farmakologisk behandling af Type 2-diabetes.

Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) anbefaler, i folge DNS, at glykeemisk behandling af
type 2 diabetes patienter med kronisk nyresygdom initialt skal omfatte livstilsbehandling og farmakologisk
farstevalgsbehandling med metformin og SGLT2-haemmere. SGLT2-haemmere har vist en reduktion i risiko-
en for hjertekarsygdom, dgd og bremser progression af nyresygdom.

| behandlingsvejledningen fra DNS naevnes MRA, hvor det fremgar, at mindre studier med spironolakton i lav
dosis, som ftillaeg til ACE-haemmer eller ARB, har vist at kunne reducere albuminuri, men endepunktsstudier
mangler. Finerenon er en ny non-steroid MRA, som pa baggrund af studierne FIDELIO og FIGARO hos per-
soner med type 2 diabetes og urin-albumin/kreatinin-ratio >30 mg/g, reducerer forekomsten af nyre- og kar-
diovaskulaere endepunkter.

Effektstudier

FIDELIO-DKD?%6.7

Et randomiseret, dobbeltblindet, placebokontrolleret, multicenter fase Il studie, der undersggte effekten af
finerenon sammenlignet med placebo hos voksne patienter med kronisk nyresygdom, albuminuri og type-2
diabetes (samlet patientgruppe = 5674). Den mediane behandlingsvarighed var 2,6 ar. De fleste patienter
var i behandling med ACE-haammer/ARB og ét eller flere antidiabetiske lsegemidler. Under 5% af patienter-
ne var i behandling med SGLT2-haammer.

Studiet viste for det primaere endepunkt, som var et sammensat endepunkt af nyresvigt, vedvarende fald i
eGFR pa mindst 40% og dgdsfald af nyrearsager, at endepunktet skete hos signifikant feerre i finerenon-
gruppen sammenlignet med placebo-gruppen. For de enkelte endepunkter hver for sig sas kun signifikant
forskel mellem finerenon og placebo for vedvarende fald i eGFR pa mindst 40%. For det sekundaere ende-
punkt, som var et sammensat endepunkt af ded af kardiovaskulaer arsag, ikke-dgdeligt myokardieinfarkt,
ikke-dadelig apopleksi og indleeggelse pa grund af hjertesvigt, viste studiet, at endepunktet skete hos signifi-
kant faerre i finerenon-gruppen sammenlignet med placebo-gruppen. For de enkelte endepunkter hver for sig
sas ikke signifikant forskel mellem finerenon og placebo.
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Efter studiet er der foretaget en subgruppeanalyse af effekten af samtidig behandling med SGLT2-haemmer
og finerenon (samlet patientgruppe = 256). Analysen viste, at der ikke var forskel i reduktion i UACR for pati-
enter behandlet med eller uden SGLT2-haemmer tillagt finerenon.

FIGARO-DKD?8

Et randomiseret, dobbeltblindet, placebokontrolleret fase Il studie, der undersggte virkningen af finerenon
sammenlignet med placebo hos voksne patienter med kronisk nyresygdom, albuminuri og type-2 diabetes
(samlet patientgruppe = 7437). Den mediane behandlingsvarighed var 3,4 ar. De fleste patienter var i be-
handling med ACE-haeammer/ARB og ét eller flere antidiabetiske laegemidler. Under 9% af patienterne var i
behandling med SGLT2-haeammer.

Studiet viste for det primaere endepunkt, som var et sammensat endepunkt af dad af kardiovaskuleer arsag,
ikke-dadeligt myokardieinfarkt, ikke-dgdelig apopleksi og indlaeggelse pa grund af hjertesvigt, at endepunktet
skete hos signifikant feerre i finerenon-gruppen sammenlignet med placebo-gruppen. For det sekundaere
renale endepunkt, som var sammensat af nyresvigt, vedvarende fald i eGFR pa mindst 40% og dgdsfald
grundet nyresvigt, viste studiet, at endepunktet skete hos faerre i finerenon-gruppen sammenlignet med pla-
cebo-gruppen, det var dog ikke signifikant.

FIDELITY?®

FIDELITY er en pooled analyse af de to studier FIDELIO-DKD og FIGARO-DKD. Analysen viser for det kar-
diovaskulaere endepunkt, som var et sammensat endepunkt af dgd af kardiovaskulzer arsag, ikke-dgdeligt
myokardieinfarkt, ikke-dadelig apopleksi og indlaeggelse pa grund af hjertesvigt, at endepunktet skete hos
signifikant faerre i finerenon-gruppen sammenlignet med placebo-gruppen. For det renale endepunkt, som
var et sammensat endepunkt af nyresvigt, vedvarende fald i eGFR pa mindst 57% og dedsfald grundet ny-
resvigt, viste analysen, at endepunktet skete hos signifikant faerre i finerenon-gruppen sammenlignet med
placebo-gruppen.

Priser og behandlingsalternativer
Ansgger reducerer behandlingsprisen for Kerendia, safremt de far tilskud. Den reducerede behandlingspris

for Kerendia er ||| < per dag.

| Danmark er, der aktuelt markedsfert flere laegemidler, som kan anvendes til behandling af patienter med
diabetes og nyresygdom. Laegemidlerne har generelt eller generelt klausuleret tilskud. Detaljeret prisoversigt
fremgar af bilag A.

Begrundelse
Vi indstiller, at lzegemidlet Kerendia far generelt klausuleret tilskud til falgende klausul:

"Til behandling af voksne med type 2-diabetes og diabetisk nyresygdom med eGFR 225 - <60 og vedvaren-
de albuminuri (urin-albumin/kreatinin-ratio pa >30mg/g) trods behandling med de for patienten maksimalt
tolerable doser af ACE-heemmer/ARB og SGLT2-heemmer. Behandlingen skal veere ivaerksat af eller konfe-
reret med en specialleege i nefrologi eller endokrinologi”

Vi vurderer, at Kerendia har en sikker og veerdifuld terapeutisk effekt pa en velafgraenset indikation, og at
den behandlingsmeaessige vaerdi af Kerendia star i rimeligt forhold til prisen, nar ls&egemidlet anvendes til pati-
enter omfattet af klausulen.
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Vi leegger i vores vurdering vaegt pa, at Kerendia er godkendt til behandlingen af kronisk nyresygdom (stadie
3 og 4 med albuminuri) forbundet med type 2-diabetes hos voksne?', og at effektstudierne FIDELIO-DKD56.7,
FIGARO-DKD? viste effekt pa de sammensatte renale og kardiovaskuleere endepunkter.

Derudover lzegger vi vaegt pa, at det fremgéar af DESs og DSAMs feelles retningslinje Farmakologisk behand-
ling af type-2 diabetes?3 (2022), at patienter med albuminuri og nedsat nyrefunktion opstartes i behandling
med ACE-hammer eller ARB i maksimal tolereret dosis og derefter tillaeagges SGLT2-haemmer. Ved vedva-
rende albuminuri kan det overvejes at tilleegge en MRA. | DNSs behandlingsvejledning vedrerende Diabetisk
Nyresygdom ved Type 2 Diabetes* (2021) anbefaler DNS ud fra KDIGOs anbefalinger, at glykaemisk be-
handling af patienter med type 2 diabetes og kronisk nyresygdom initialt skal omfatte livstilsbehandling og
farmakologisk fgrstevalgsbehandling med metformin og SGLT2-haemmere.

Klausulen afviger fra den ansggte klausul ved udelukkende at omfatte patienter, som ogsa behandles med
SGLT2-heemmer eller ikke tolererer dette. Vi laegger ved denne vurdering veegt pa ovennaevnte anbefalinger
sammenholdt med, at der ikke foreligger sammenligningsstudier, der paviser, at finerenone har sterre effekt
pa kardiovaskuleere og renale endepunkter end SGLT2-haemmere.

For at understgtte rationel anvendelse af Kerendia anbefaler vi, at tilskuddet klausuleres til patienter, hvor
behandlingen er ivaerksat af eller konfereret med en speciallaege i nefrologi eller endokrinologi. Ved denne
anbefaling leegger vi vaegt pa, at Kerendia er placeret i udleveringsgruppe B. Vi vurderer derfor, at det er
vigtigt, at lzeger i almen praksis ikke opstarter behandlingen med Kerendia uden at, det konfereres med en
speciallaege i nefrologi eller endokrinologi for at sikre den mest rationelle behandling af patienter med for
eksempel hjertesvigt, der ber behandles med en anden MRA.

Vi vurderer, at for patienterne omfattet af klausulen, stér den reducerede behandlingspris p2 || -
per daglig dosis for Kerendia i et rimeligt forhold til lzegemidlets behandlingsmaessige veerdi.

Vi vurderer, at der ikke er forhold, der ggr sig geeldende for Kerendia, som betyder, at lsegemidlet ikke kan fa
generelt klausuleret tilskud til ovennaevnte klausul.

Med venlig hilsen

S A

Palle Mark Christensen
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Prisoversigt for Kerendia
Priser per 11. juli 2022

Behandling af kronisk
Kerendia, filmovertrukne nyresygdom (stadie 3 og 4 e - mg)
tabletter (finerenon) med albuminuri) forbundet med
type 2-diabetes hos voksne. 10 mg 98 stk - mg)
100 stk. I .
CO3DA05 - 20 mg dagligt ma)
28 stk.
: T -
20m 98 stk.
9 - mg)
100 stk. e -
Ascites og ademer ledsaget
Spironolacton, tabletter af hyperaldosteronisme. Pri- 100 stk. 85,60 kr. 0,43-0,86
(fx Spironolactone maer hyperaldosteronisme. .
"Mylan”) CO3DA01 | Kronisk hjerteinsufficiens i Generelt tilskud 25 mg 12,5-25 mg®
tillg til sadvanlig hjertein- 250 stk. 139,00 kr. 0,28-0,56
sufficiensbehandling.
Lisinopril, tabletter (fx Behandling af nyresygdom hos
Cardiostad) hypertensive patienter med 10 mg 65.30 . 0.65-1.31
begyndende nefropati 20 mg 91,00 0,91
Ramipril, tabletter (fx Begyndende glomeruleer
Ramipril "Teva”) diabetisk nefropati defineret 1,25 mg 38,25 0.38
ved tilstedevaerelsen af Generelt tilskud
mikroalbuminuri. 2,5mg 29,35 Startdosis er 1,25 0,29
Manifest glomerulaer diabetisk eller 2,5 mg dagligt.
CORAA0S nefropati defineret ved A00 Stk Optitreres til op til
makroproteinuri hos patienter 5mg 29,60 10 mg dagligt. 0.30
med mindst én kardiovaskulaer
risikofaktor. 10 mg 33,60 0.34




Bilag A

Losartan filmovertrukne

Behandling af nyresygdom hos

tabletter (fx Ancozan) voksne patienter med
hypertension og type 2-
C09CA01 | diabetes mellitus med
proteinuri 20,5 g/dag som del
af en antihypertensiv
behandling.
Irbesartan, filmovertrukne Behandling af nyresygdom hos
tabletter (fx Irbesartan voksne patienter med hyper-
"STADA") C09CA04 | tension og type 2- diabetes
mellitus, som del af et antihy-
pertensivt la2agemiddelregime
Dapagliflozin, Behandling af voksne med
filmovertrukne tabletter utilstraekkeligt kontrolleret type
(Forxiga) 2-diabetes mellitus.
A10BKO1
Behandling af kronisk
nyresygdom hos voksne.
Canagliflozin, Behandling af voksne med
filmovertrukne tabletter (fx utilstraekkeligt kontrolleret type
Invokana) A10BKO02 | 2-diabetes mellitus.
Empaglifiozin,
filmovertrukne tabletter
(Jardiance)
A10BKO3

Generelt tilskud

Generelt tilskud

Medicintilskudsnavnet

50 mg 120 stk. 35,55 0,30
50-100 mg dagligt
100 mg 100 stk. 33,05 0,33
150 mg 100 stk. 63,95 0,64
150-300 mg dagligt
300 mg 98 stk. 97,60 1,01
28 stk. 508,85 18,17
10 mg 10 mg dagligt
98 stk. 1.558,10 15,90
100 30 stk. 467,55 15,59
mg
90 stk. 1.259,00 100-300 mg dagligt 13,99
300 mg 30 stk. 438,00 14,60
10 mg 30 stk. 465,00 15,50
90 stk. 1.336,80 14,85
10-25 mg dagligt.
30 stk. 485,00 16,17
25 mg
90 stk. 1.395,00 15,50

1 Indikation ifelge produktresumé.
2 Tilskudsklausul: Patienter med diabetes mellitus type 2, der ikke har opnaet tilstraekkelig glykeemisk kontrol ved behandling med metformin i kombination med andre antidiabetika med generelt
tilskud, eller for hvem supplerende behandling med andre antidiabetika med generelt tilskud efter lsegens samlede vurdering af patienten ikke anses for hensigtsmaessig.
3 Pris inklusive recepturgebyr, som aktuelt udger 10 kr.
4 Dosis ifelge produktresumé.

5Dosis ifelge vejledning fra Dansk Endokrinologisk Selskab og Dansk Selskab for Almen Medicin.






