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Medicintilskudsnaevnets indstilling — Ryaltris

Orion Pharma AB har den 30. juni 2022 ansggt om generelt tilskud til Ryaltris.
Leegemiddelstyrelsen har anmodet om vores vurdering af ansggningen.
Sagen blev behandlet pa vores made den 15. august 2022.

Vi indstiller under henvisning til de kriterier, der geelder ved afgarelse af, om der skal ydes generelt tilskud til
et leegemiddel, at leegemidlet:

Ryaltris,
naesespray suspension, med indehold af mometasonfuroat og olopatadin i styrkerne 25 pg og 600 ug
(herefter Ryaltris)

far generelt tilskud.

Godkendt indikation og udleveringsgruppe
Ryaltris er indiceret til behandling af moderate til sveere nasale symptomer forbundet med allergisk rhinitis
hos voksne og unge pa 12 ar og derover.!

Ryaltris er placeret i udleveringsgruppe B.

Anbefalet dosis og anvendelse
Den anbefalede dosis er to pust i hvert naesebor to gange dagligt.?

Allergisk rhinitis (hafeber)

Allergisk rhinitis opfattes som en systemsygdom med gvre luftvejsinflammation forarsaget af specifikke aller-
gener, og kan vaere ledsaget af almensymptomer som treethed, slaphed og hovedpine. Tilstanden kan ogsa
forekomme samtidig med astma, eksem og kronisk sinuit. Der sondres mellem saesonbetinget sygdom og
helars-rhinitis.2

Anbefalet behandling

Leegehandbogen

Det fremgar af Leegehandbogen?, Allergisk rhinitis (hgfeber), at forskellige medikamentelle behandlingsfor-
mer kan benyttes herunder, antihistaminer, steroider, natriumcromoglicat, adrenergika, antileukotriener og
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specifik immunterapi. Fgrstevalgsbehandling er lokalbehandling med steroider, som giver bedst symptomlin-
dring (specielt mod naeseteethed). Herudover kan forebyggende behandling med antihistaminer peroralt eller
lokalt anvendes, men der er ringe effekt mod neesetaethed.

Sundhedsstyrelsen

| den nationale Kliniske retningslinje (NKR) fra Sundhedsstyrelsen (SST) for behandling af hgfeber (allergisk
rhinokonjunktivitis)® (2018), er der en steerk anbefaling for at anvende nasalsteroid frem for peroral antihi-
stamin til behandling af patienter med persisterende allergisk rhinitis, eftersom nasalsteroid lindrer naese-
symptomerne bedre end peroral antihistamin. Ifglge SST er der store individuelle forskelle i patientpraeferen-
cer. Hvis der er manglende effekt af en enkelt behandlingsform, kan det forsgges at kombinere flere behand-
lingsformer.

Studier af Ryaltris

GSP301-studie 3014 og GSP301-studie 3045

To randomiserede, dobbeltblindede, placebokontrollerede fase Il studier, der undersggte effekten af Ryaltris
sammenlignet med placebo og enkeltstofferne olopatadin og mometason hos patienter (=12 ar) med saeson-
betinget allergisk rhinitis i mindst to &r og positiv priktest for et relevant allergen fra enten forars- (studie 301)
eller efterarssaesonen (studie 304) (samlet patientgruppe = 1180 for studie 301 og 1174 for studie 304). Be-

handlingsvarigheden var 14 dage.

Studiet viste, at pa gennemsnitlig 12-timers morgen og aften "reflektiv total nasal symptom score” (rTNSS)
bestdende af summen af symptomerne nysen, naeseflad, nasal klge og stoppet neese, var symptomerne
signifikant reduceret ved behandling med Ryaltris sammenlignet med placebo. For behandling med Ryaltis i
forhold til olopatadin i monoterapi sas mindre, men signifikante forskel i begge studier, hvilket i forhold til
mometason i monoterapi kun var tilfeeldet i studie 304.

GSP301-studie 3038

Et randomiseret, dobbeltblindet, placebokontrolleret fase Il studie, der undersggte langtidseffekt og sikker-
hed af Ryaltris sammenlignet med to placeboformuleringer hos patienter (=12 ar) med helars allergisk rhinitis
i mindst to ar og positive priktest for et relevant allergen (samlet patientgruppe = 601). Behandlingsvarighe-
den var 52 uger.

Det primaere endepunkt var sikkerhed og her sas ingen klinisk meningsfulde forskelle mellem Ryaltris og
placeboformuleringerne.

For det sekundaere endepunkt, eendring i rTNSS over tid, sas klinisk signifikant forbedring i rTNSS ved
Ryaltris behandling sammenlignet med placebo over de farste 6 ugers behandling. Effekten var vedvarede
ved uge 30 og 52.

GSP301-studie PoC?

Et randomiseret, dobbeltblindet, double-dummy, parallelgruppe, proof-of-concept studie, der undersggte
effekten af Ryaltris en gang dagligt sammenlignet med Ryaltris to gange dagligt, Dymista/AzeFlu to gange
dagligt, olopatadin i monoterapi to gange dagligt eller placebo hos voksne patienter (18-65 &r) med saeson-
betinget allergisk rhinitis gennem mindst to &r og med reaktion pa bynke ved priktest (samlet patientgruppe =
180, n=36 i alle grupper). Behandlingsvarigheden var 14 dage og iTNSS blev rapporteret ved besgg 3 (efter
forste dosis) og besgg 5 (dagen efter sidste dosis).

Studiet viste en signifikant effekt af Ryaltris (bade X 2 og X 1 dagligt) og Dymista/Azeflu sammenlignet med
placebo vurderet ud fra gennemsnitlig instantaneous total nasal symptom score (iTNSS). Ved sammenlig-
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ning mellem Ryaltris og Dymista/AzeFlu sas stgrre fald i iTNSS ved behandling med Ryaltris, men forskellen
var ikke statistisk signifikant.

Priser og behandlingsalternativer
Prisen for Ryaltris er [Jjkr. per daglig dosis.

Der er aktuelt markedsfgrt ét kombinationspreeparat (Dymista) af nasalsteroid og et antihistamin til behand-
ling af allergisk rhinitis i Danmark, hvis behandlingspris er 5,45 kr. per daglig dosis. Dymista har generelt
tilskud.

Oplysninger om andre lzegemidler, der kan vaere relevante i behandlingen af allergisk rhinitis fremgar af Bi-
lag A.

Begrundelse
Vi indstiller, at lzzgemidlet Ryaltris far generelt tilskud.

Vi begrunder vores indstilling med, at Ryaltris har en sikker og veerdifuld effekt pa en velafgraenset indikati-
on, og at prisen star i et rimeligt forhold til den behandlingsmaessige veerdi.

| vores vurdering laegger vi vaegt pa, at Ryaltris er godkendt til behandling af moderate til sveere nasale
symptomer forbundet med allergisk rhinitis hos voksne og unge pa 12 ar og derover, og at effektdokumenta-
tionen, som stammer fra randomiserede studier, viser signifikant effekt pa behandling af allergisk rhinitis.

Vi leegger veegt pa, at Sundhedsstyrelsen i NKR for behandling af hefeber (allergisk rhinokonjuktivitis)
(2018)3, i forbindelse med en steerk anbefaling for at anvende nasalsteroid frem for peroral antihistamin til
behandling af persisterende allergisk rhinitis, skriver, at der ved manglende effekt af en enkelt behandlings-
form, kan det forsgges at kombinere flere behandlingsformer, og at der er store individuelle forskelle i pati-
entprasferencer.

Vi laegger endvidere vaegt pa, at det fremgar af Leegehandbogen om Allergisk rhinitis (2020)2, at forskellige
medikamentelle behandlingsformer, herunder, antihistaminer, steroider, natriumcromoglicat, adrenergika,
antileukotriener og specifik immunterapi kan benyttes til behandling af allergisk rhinitis.

Vi vurderer, at Ryaltris er et behandlingsalternativ til l,egemidlet Dymista, som aktuelt er det eneste markeds-
ferte kombinationspreeparat med indhold af nasalsteroid og antihistamin.

Vi vurderer, at behandlingsprisen pa - kr. per dag for Ryaltris star i rimeligt forhold til den behandlings-
maessige veerdi, nar leegemidlet stilles overfor Dymista, som har generelt tilskud og koster 5,45 - 5,48 kr. per
dag. Vi vurderer, at effekten af Ryaltris er sammenlignelig med effekten af Dymista og lsegger ved denne
vurdering vaegt pa resultaterne af det kliniske studie GSP301-PoC8, jaevnfar ovenfor.

Vi vurderer, at der ikke er forhold, der ggr sig gaeldende for Ryaltris, som betyder, at laegemidlet ikke kan
have generelt tilskud.

Med venlig hilsen

ol # o~

Palle Mark Christensen
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Bilag A

Prisoversigt for Ryaltris
Priser per 11. juli 2022
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Ryaltris, naesespray, Behandling af moderate til
suspension sveaere nasale symptomer To pust i hvert
(mometasonfuroat og RO1AD59 | forbundet med allergisk - B 25 g +600 240 doser [ ] naesebor to gange [
olopatadin) rhinitis hos voksne og unge Hg dagligt.
pa 12 ar og derover.
Azelastin og Lindring af symptomer pa
fluticasonpropionat, moderat til svaer ssesonbe- 120 doser 163.45 5.45
nasespray, suspension tinget og vedvarende aller- 137 + 50 ’ Et pust i hvert '
(Dymista) RO1AD58 | gisk rhinitis, hvor monoterapi Generelt tilskud B /dosis naesebor to gange
med enten intranasal antihi- Hg daglig
stamin eller glukokortikoid 3 x 120 doser 493,40 5,48
ikke vurderes tilstreekkelig.
Steroidholdige praeparater
Beclometason- Forebyggende lokal steroid- .
- - b Klausuleret 2 pustihvert
g:’s‘zps'g:‘:; cuspension | ROTADO! ‘a’f;ﬁ:‘n‘ﬂ:zg afhofeber, hel- | g1y ud til Kronisk | HA18 50 ug/dosis 200 doser 128,55 naesebor 2 gange 5,14
(Beconase) rhinitis. Hofeber. dagligt
Budseonid, naesespray, Forebyggende lokal steroid- Klausuleret 1-2 pust i hvert
suspension (fx behandling af hefeber hos tilskud til HA18 32 pg/dosis 120 doser 70,00 naesebor 2 gange 2,33-4,67
Benarhin) voksne fra 18 ar. Allergisk rhinitis. dagligt
RO1ADS | Behandling og forebyggc?lse 32 ug/dosis 120 doser 206,00 4 pust i hver.t 1373
af tegn og symptomer pa G It tilskud B naesebor dagligt
saesonbetinget og vedvaren- BTIEres (xsxil 64 ua/dosi 120 doser 92,20 2 pust i hvert 3,07
de allergisk rhinitis. HGIdOSIS — I™37X 120 doser 249,75 naesebor dagligt 2,78
Fluticason, naesespray, Forebyggende lokal steroid- Klausuleret
suspension (Otrason) behandling af hefeber og tilskud til Kronisk HA18 60 doser 91,80 1-2 pust i hvert 3,06-6,12
RO1ADOs | helarsrhinitis hos voksne. rhinitis. Hofeber. 50 pg/dosis naesebor en gang
Generelt tilskud B 120 doser 40,70 dagligt 0,68-1,36
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Mometason, Symptomatisk behandling af
nassespray, suspension voksne med saesonbetinget
(fx Mommox) allergisk rhinitis, efter at K:_ausuleljet
saesonbetinget aIIergisk ||Skud tll B 60 doser 70,35 2,35-4,69
rhinitis ferst er blevet diag- Allergisk rhinitis. 1-2 pust i hvert
RO1ADO9 | nosticeret hos laegen. HA18 50 pg/dosis naesebor en gang
- - dagligt
Symptomatisk behandling af
voksne og barn pa 3 ar og ‘ 140 doser 33,00 0,47-0,94
derover med saesonbetinget Generelt tilskud
rhinitis eller helarsrhinitis. 3 x 140 doser 69,35 0,33-0,66
Triamcinolon, Behandling af allergisk rhini-
nassespray, suspension tis, der enten er saesonbe- 1 pust i hvert
(Nasacort) RO1AD11 ﬂglgee gf;lte; 3:’5 ;kssyrr'gp;gmer Generelt tilskud B 55 pg/dosis 120 doser 114,40 nassebor en gang 1,91
bern i alderen 2 ar og der- daglig
over.
Fluticasonfuroat, Behandling af symptomer pa 1-2 pust i hvert
naesespray, suspension | R01AD12 | allergisk rhinitis. Generelt tilskud B 27,5 ug/dosis 120 doser 88,85 nassebor en gang 1,48-2,96
(Avamys) dagligt
Antihistaminholdige praeparater
Levocabastin, Allergisk saesonbetinget 2 pust i hvert
naesespray, suspension [ RO1ACO02 | rinitis. Klausuleret HF 50 ug/dosis 150 doser Uden fast pris | naesebor 2 gange Uden fast pris
(Benallv) tilskud til dagligt
Azelastin, nasespray, Allergisk rinit. Allergisk rhinitis. 1 pusti hvert
oplesning (Allergodil) RO1ACO03 HF 0,14 mg/dosis 70 doser Uden fast pris | naesebor 2 gange Uden fast pris
daglig.
@vrige laagemiddelstoffer
Xylometazolin, Temporaer symptomatisk 1 pust i hvert
?fie ;f:r?gr:%') oplesning RO1AAQ7 ';'ﬁg,? rrr,déllggu'a\tjn;s;lilgﬁirs\ggler Intet tilskud HF 1 mg/ml 10 mi Uden fast pris naesebor hzj_st 3 Uden fast pris
sinusitis. gange daglig
Ipratropiumbromid, Symptomatisk lindring af Klausuleret 180 doser 148,75 2 pust i hvert 3,30-9,92
nfieifsmayt, ,‘\’lp""ﬁ"'"g RO1AX03 Lh"l.""hea é"r“r’\’.‘d.'tg hyperse- | tiiskud til Kronisk HA 21 pg/dosis neesebor 2-3
(fx Atrovent Nasal) retion) ved rhinitis. Rhinitis. 360 doser 321,00 gange daglig. 3,57-10,70

1 Indikation ifelge produktresumé.

2 Pris inklusiv recepturgebyr, som aktuelt udger 10 kr.
3 Dosis ifelge produktresumé.
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