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Forord 

De regionale helseforetakene har ansvar for det nasjonale systemet for innføring av nye metoder i 
spesialisthelsetjenesten, Nye metoder. Prinsippene for prioritering i helsetjenesten er angitt i stortings-
melding 34 (2015-2016), “Verdier i pasientens helsetjeneste — Melding om prioritering”, vedtatt av 
Stortinget i 2016. Nye metoder skal bidra til at legemidler som er aktuelle å innføre i 
spesialisthelsetjenesten blir vurdert på en systematisk måte, og dermed bidra til forsvarlig bruk av 
ressursene i helsetjenestene. Systemet for Nye metoder har vært lovfestet siden 2019 og er nærmere 
beskrevet på Nye metoder sine hjemmesider, nyemetoder.no.  
 
Før et nytt legemiddel kan tas i bruk i spesialisthelsetjenesten, må det foreligge en beslutning om 
innføring av Beslutningsforum. Dette er et beslutningsorgan satt sammen av direktørene for de regionale 
helseforetakene. Beslutningsforum tar den endelige avgjørelsen om innføring av nye legemidler i 
spesialisthelsetjenesten etter en samlet vurdering av de tre prioriteringskriteriene nytte, ressursbruk og 
alvorlighet. Direktoratet for medisinske produkter (DMP) sin rolle er å gjennomføre metodevurderinger 
som belyser prioriteringskriteriene ved den aktuelle bruken. Metodevurderingen inngår som del av 
beslutningsgrunnlaget til Beslutningsforum. 
 
Legemidlets rettighetshaver har ansvar for å sende inn nødvendig dokumentasjon til DMP før 
metodevurdering, i henhold til bestilling fra Bestillerforum. DMP kan gi veiledning til legemiddelfirmaet. 
 
Nytten måles ved hvor mange gode leveår den nye behandlingen i gjennomsnitt gir for pasienter i den 
aktuelle pasientgruppen sammenliknet med relevant behandlingspraksis. Med et godt leveår menes et år 
med “perfekt” helse, dvs. helt uten sykdom/plager, på fagspråket definert som et kvalitetsjustert leveår (1 
QALY). Dette er en standardisert beregningsmetode som gjør det mulig å sammenligne nytten av ulike 
behandlinger som brukes mot ulike sykdommer. 
 
Ressursbruk beregnes med utgangspunkt i gjennomsnittlig legemiddelkostnad og øvrig ressursbruk i 
helse- og omsorgstjenesten, sammenliknet med relevant behandlingspraksis. 
 
Alvorlighet måles ved hvor mange gode leveår pasienter i den aktuelle gruppen i gjennomsnitt taper ved 
fravær av behandlingen som vurderes. 
 
DMP vurderer det innsendte datagrunnlaget for kliniske utfall, alvorlighet, angitt ressursbruk, 
forutsetninger for analysen og de presenterte analyseresultater. DMP kan ved behov innhente 
tilleggsopplysninger hos legemidlets rettighetsinnehaver, det kliniske fagmiljøet og brukere, og kan foreta 
egne beregninger av kostnader og kostnadseffektivitet.  DMP vurderer ikke forholdet mellom effekt og 
sikkerhet (nytte-risiko-balansen). Dette utredes av det europeiske legemiddelbyrået (EMA) under 
prosedyren for markedsføringstillatelse. 
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DMP har ikke beslutningsmyndighet i systemet for Nye metoder, men metodevurderingsrapportene 
inngår i beslutningsgrunnlaget til Beslutningsforum. Sykehusinnkjøp HF forhandler pris på nye legemidler i 
Nye metoder. Prisen for et legemiddel påvirker kostnaden for behandling, og dermed kostnaden per 
kvalitetsjusterte leveår. Hvor mye samfunnet er villig til å betale for et kvalitetsjustert leveår henger 
sammen med alvorlighetsgraden til sykdommen.  
 
Noe av informasjonen i DMPs rapporter kan være taushetsbelagt. DMP vurderer legemiddelfirmaets 
ønsker om unntak fra offentlighet og tar stilling til om opplysningene er taushetsbelagte (jf. forv.l. §13,1, 
se her for retningslinjer). Alle metodevurderingsrapportene publiseres, og er offentlig tilgjengelig på 
DMPs hjemmesider (www.dmp.no). 
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DMPs vurdering av budsjettvirkninger: 

Hvis legemiddelkostnaden for fenfluramin og cannabidiol er lik, og pasientene får fenfluramin i stedet for 
cannabidiol, vil det ikke bli budsjettvirkninger av betydning for sykehusenes legemiddelbudsjett ved å ta i 
bruk fenfluramin til behandling av Lennox-Gastaut syndrom.  

DMPs vurdering av usikkerhet: 

Resultatene fra innsendt nettverksmetaanalyse viser stor spredning i effektestimatene, og DMP mener at 
usikkerhet i dokumentasjonsgrunnlaget ikke gjør det mulig å vurdere om det ene legemidlet har bedre 
effekt enn det andre. Det kan ikke utelukkes at det er skjevheter i pasientkarakteristika mellom studiene 
og at dette kan ha betydning for relativ effekt. Usikkerheten er blant annet knyttet til følgende: 

• Cannabidiol har markedsføringstillatelse kun som tilleggsbehandling sammen med klobazam for 
pasienter med Lennox-Gastaut syndrom. Det er derfor klobazam-subgruppene fra GWPCARE3 og 
GWPCARE4 som er relevante å sammenligne med fenfluramin. Dette er viktig for vurderingen av 
relativ effekt siden behandlingseffekten øker når cannabidiol og klobazam tas sammen. Klobazam-
subgruppene i GPWCARE3 og GPWCARE4 har imidlertid få pasienter, mangler statistisk styrke og er 
ikke stratifiserte.  

• Pasienter med LGS er en heterogen gruppe med svært stor variasjon i anfallsfrekvens mellom 
pasientene. Anfallsfrekvensen varierer fra et fåtall fallanfall per 28 dager hos noen av 
studiepasientene til flere tusen fallanfall i samme periode hos andre pasienter.  

• Pasientene i Studie 1601 har brukt flere antiepileptika tidligere (median 7) enn pasientene i klobazam-
subgruppene i GWPCARE3 og GWPCARE4 (median fra 4,5 til 6).  

• Det er mangelfull informasjon om samtidig brukte antiepileptika i klobazam-subgruppene i 
GWPCARE3 og GWPCARE4. 

• Placeboresponsen er betydelig lavere i Studie 1601 (7,6 %) enn i klobazam-subgruppene i GWPCARE3 
(22,7 %) og GWPCARE4 (30,7 %). 

• Relevante resultater fra nettverksmetanalysen er tilgjengelig for kun ett endepunkt (median 
prosentvis reduksjon i frekvensen av fallanfall)  

 
De beregnede legemiddelkostnadene og kostnadssammenligningen er svært avhengig av antagelser om 
gjennomsnittlig dosering for henholdsvis fenfluramin og cannabidiol, pasientvekt og fordelingen av 
pasientpopulasjonen per aldersgruppe. Disse forholdene kan også variere over tid i den norske 
populasjonen. Dette bidrar til usikkerhet i kostnadssammenligningen. 
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Prognosen er alvorlig (2). Nesten alle (90 %) har fortsatt anfall og omfattende kognitive og atferdsmessige 
vansker som voksne. Det er en betydelig økt risiko for utvikling av status epilepticus og psykiatriske 
problemer. De fleste med LGS vil ha forkortede leveutsikter. 
 
I metodevurderingen av cannabidiol ved LGS beregnet DMP at populasjonen med LGS har et absolutt 
prognosetap (APT) i området 32 – 52 QALY (1). 

1.4 Behandling av Lennox-Gastaut syndrom i norsk klinisk praksis  
Spesialsykehuset for epilepsi (SSE) ved Oslo universitetssykehus har i 2019 utarbeidet en kunnskapsbasert 
retningslinje om epilepsi, etter mandat fra Helsedirektoratet (2). Retningslinjen inneholder anbefalinger 
om behandling av LGS. De medisinske fagekspertene som DMP har snakket med, bekrefter at denne 
retningslinjen brukes i norsk klinisk praksis. I tillegg brukes NevroNEL og Legemiddelhåndboka. 
 
Ved behandling med antiepileptiske legemidler er valproat foreslått som førstevalg, og lamotrigin som 
andrevalg. Rufinamid, topiramat, klobazam eller klonazepam er foreslått som tredjevalg. Andre 
alternativer er zonisamid, levetiracetam, fenobarbital, felbamat og etosuksimid (for atypiske absenser). 
 
Tilstanden er uttalt terapiresistent og ikke-medikamentelle behandlinger som vagusnervestimulering, 
kirurgi eller diett bør også vurderes ifølge retningslinjene. 
 
De medisinske fagekspertene forteller at epilepsi ved LGS er vanskelig å behandle. Pasientene prøver 
mange legemidler, og bruker gjerne tre legemidler samtidig, der valproat som regel er basis. 
Fagekspertene erfarer at når en pasient prøver et nytt legemiddel så virker det vanligvis i noen måneder, 
før behandlingen må endres igjen. 
 
Etter januar 2022 er også cannabidiol (Epidyolex), gitt sammen med klobazam, et tilgjengelig alternativ 
ved terapiresistent epilepsi hos pasienter med LGS fra 2 års alder som har forsøkt minst to adekvate 
epilepsilegemidler i terapeutisk dosering uten å oppnå anfallsfrihet (3). Cannabidiol er ikke tatt inn i 
retningslinjene enda (oppdatering pågår), men de medisinske fagekspertene bekrefter at cannabidiol er 
tatt i bruk til pasienter med LGS i norsk klinisk praksis.  

1.5 Forventet plassering av fenfluramin i behandlingsalgoritmen  
Fenfluramin har markedsføringstillatelse som tilleggsbehandling til andre antiepileptika ved epileptiske 
anfall forbundet med LGS. Dette er tilsvarende indikasjon som for cannabidiol. Cannabidiol er innført med 
start- og stoppkriterier, se under. De medisinske fagekspertene som har gitt innspill til DMP i denne 
metodevurderingen, vurderer at tilsvarende start- og stoppkriterier også vil være relevante for 
fenfluramin. Det vil i så fall bety at fenfluramin kan få samme plassering i behandlingsalgoritmen som 
cannabidiol, det vil si som et tredjevalg. Fenfluramin og cannabidiol har ulik bivirkningsprofil (se kapittel 
Feil! Fant ikke referansekilden.), så undersøkelser som skal gjennomføres før oppstart og i løpet av b
ehandlingen må tilpasses fenfluramin.  
 
Beslutning i Beslutningsforum for nye metoder 17-01-2022 for cannabidiol (3): 
- Cannabidiol (Epidyolex) innføres som adjuvant behandling av anfall i forbindelse med Lennox-Gastaut 

syndrom (LGS) eller Dravet syndrom (DS), gitt sammen med klobazam, hos pasienter som er 2 år eller 
eldre. 

- Behandling med cannabidiol skal bare iverksettes av nevrolog/barnelege med erfaring i behandling av 
pasienter med Lennox-Gastaut syndrom og Dravet syndrom.  
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- Behandlingen skal gjennomføres i tråd med følgende start/stoppkriterier:  
1. Cannabidiol skal gis som tilleggsbehandling sammen med klobazam ved terapiresistent epilepsi til 

pasienter med Lennox-Gastaut syndrom eller Dravet syndrom fra 2 års alder som har forsøkt 
minst 2 adekvate epilepsilegemidler i terapeutisk dosering uten å oppnå anfallsfrihet.  

2. Før oppstart av behandling med cannabidiol skal anfallstype og anfallsfrekvens registreres i 4 
uker. Pasienten skal har 4 eller flere konvulsive anfall (toniske, kloniske, tonisk-kloniske og 
atoniske) i løpet av denne 4 ukers perioden.  

3. Før oppstart av behandling med cannabidiol skal følgende undersøkelse gjennomføres:  
a. Klinisk undersøkelse: Somatisk og nevrologisk  
b. Vekt og høyde (barn i vekst)  
c. Blodprøver: Hematologi, ASAT/ALAT, gamma-GT (hos voksne), albumin, bilirubin, 

kreatinin, natrium, kalium, kalsium  
d. Serumnivåer av annen behandling  
e. Ved høy klobazam/desmetyl klobazam-konsentrasjon før start må dosereduksjon ved 

oppstart vurderes og må følges. Evt. ta CYP2C19-genotyping for test om poor/rapid 
metabolizer  

f. EEG siste 6 måneder  
g. EKG anbefales hos voksne (fra 18 år)  
h. Screening av bivirkninger  

4. Anfallskalender skal føres i hele behandlingsperioden  
5. Det skal gjennomføres en evaluering med hensyn på anfallsfrekvens og bivirkninger samt 

blodprøver som inkluderer serumnivåer av alle medikamenter og biokjemiske analyser av 
pasientene etter 1 måned, 3 måneder og 6 måneder. Eventuelt tettere oppfølging ved behov.  

6. Behandlingen skal avsluttes:  
a. dersom pasienten ikke har oppnådd minst 30 % reduksjon i konvulsive anfall etter 6 

måneders behandling sammenlignet med anfallsfrekvensen i registrert periode før 
oppstart av behandlingen  

b. ved betydelige tegn til leverpåvirkning (transaminasenivåer>3x og bilirubin>2x 
referanseverdier) og symptomer.  

 
De medisinske fagekspertene nevner at også rufinamid (Inovelon) er et relevant tredjevalg for aktuelle 
pasienter. Rufinamid fikk markedsføringstillatelse i 2007, som tilleggsbehandling ved epileptiske anfall 
forbundet med LGS hos pasienter fra 1 år. Finansieringsansvaret ble overført til helseforetakene fra 01-
02-2019, og før dette hadde rufinamid forhåndsgodkjent refusjon på blå resept. Beslutningsforum 
innførte rufinamid 20-06-2022 basert på prisnotat fra Sykehusinnkjøp HF (ID2022_096). Vurderingen var 
at rufinamid var etablert behandling i spesialisthelsetjenesten, og at prioriteringskriteriene med rimelig 
sannsynlighet var oppfylt med gjeldende prisnivå. Rufinamid er ikke valgt som komparator i 
metodevurderingen, og var heller ikke komparator i metodevurderingen av cannabidiol ved LGS. 
Komparator i cannabidiol-vurderingen var standardbehandling med antiepileptika, og var basert på antall 
og type antiepileptika som pasientene mottok i komparatorarmen i de kliniske studiene (GWCARE 3 og 
GWCARE 4). Rufinamid inngikk som en av de mest brukte samtidige antiepileptika i både intervensjons- og 
komparatorarmen i disse studiene, se Tabell 7. I fenfluramin-studien 1601 var det 20 % av pasientene som 
fikk samtidig behandling med rufinamid, se Tabell 7. 
 
 
  
 



















 

Studiedesign i Studie 1601, GWCARE3 og GWCARE4 er i hovedsak sammenlignbare.  
 
Klobazam-subgruppene i GWPCARE3 og GWPCARE4 er ikke stratifisert, har få pasienter og mangler 
statistisk styrke. Dette gir risiko for skjevheter. 
 
LGS er et heterogent syndrom som har ulike årsaker og der anfallstyper og anfallsfrekvens varierer 
mellom pasientene og hos den enkelte pasient over tid. Kjennetegn ved LGS er at pasienten har flere ulike 
anfallstyper, EEG med karakteristisk mønster (langsomt pigg-bølge-mønster) samt kognitive og 
atferdsmessige vansker, men omforente diagnosekriterier finnes ikke. Studiene inkluderte pasienter med 
klinisk diagnose LGS. Diagnosen er imidlertid definert mer detaljert i inklusjonskriteriene i Studie 1601 enn 
i GWCARE3 og GWCARE4. Vi vet ikke om dette kan ha medført forskjeller mellom studiene i hvilke 
pasienter som er inkludert. Pasientkarakteristika i studiene er sammenlignet i kapittel 2.3.2. 
 

DMPs konklusjon om sammenlignbarhet av studiedesign 
DMP vurderer at studiedesign for Studie 1601, GPWCARE3 og GPWCARE4 (klobazam-subgrupper) er 
sammenlignbare nok til at studiene kan inngå i NMA. 

 

2.3.2 Sammenligning av pasientkarakteristika 
Pasientkarakteristika ved baseline i Studie 1601 for fenfluramin, og studiene GWPCARE3 og GWPCARE4 
for cannabidiol (klobazam-subgrupper), er vist i Tabell 7.  

 

 

  





 

Studie 1601 inkluderte pasienter i alderen 2 – 35 år, og median alder i studiepopulasjonen er 13 år. De 
medisinske fagekspertene kommenterer at alder i studiepopulasjonen er lav, og at det i klinisk praksis vil 
være en større andel voksne som er aktuelle for behandling med fenfluramin, også pasienter over 35 år. 
Diagnostisering av LGS og utprøving av ulike behandlinger tar tid, så behandlingsstart med fenfluramin så 
tidlig som ved 2-årsalder er derfor ikke sannsynlig. Overførbarheten av effektresultater fra studien til 
norsk klinisk praksis vurderes imidlertid ikke å bli påvirket av at det kan være forskjell i alder mellom 
studiepopulasjonen og norsk populasjon. GWPCARE3 og GWPCARE4 tillot inklusjon av pasienter i alderen 
2 – 55 år, og hadde dermed en høyere øvre aldersgrense enn Studie 1601. Det er likevel ikke noen 
forskjell av betydning i median alder og aldersspredning mellom studiepopulasjonene i GWPCARE3 og 
GWPCARE4 (klobazam-subgrupper) og Studie 1601, se Tabell 7.  
 
Anfallsfrekvens per 28 dager ved studiestart varierer mellom studiene og mellom behandlingsgruppene. I 
Studie 1601 er anfallsfrekvensen høyere i fenfluramin-armen enn i placebo-armen. Median (spredning) 
antall fallanfall per 28 dager var 83 (7-1803) og 85 (4-2943) i fenfluramin-armene og 53 (2-1761) i 
placebo-armen. Dette kan være tilfeldig siden det er svært stor variasjon i anfallsfrekvens mellom 
pasientene. Samtidig kan det ikke utelukkes at denne ubalansen kan påvirke effektestimatene. Dette kan 
for eksempel indikere at pasientene i fenfluramin-armene i gjennomsnitt har større sykdomsbyrde enn 
pasientene i placebo-armen. 
 
Spredningen i anfallsfrekvens blant pasientene i de aktuelle behandlingsgruppene er svært stor, fra et 
fåtall fallanfall per 28 dager hos noen av studiepasientene til flere tusen fallanfall i samme periode hos 
andre pasienter. Utfordringer med å telle og registrere anfall, og hvordan dette kan påvirke utfallsmålet, 
er diskutert i kapittel 2.3.3. Heterogeniteten i pasientgruppen når det gjelder anfallsfrekvens kan være 
med på å forklare at det er stor spredning i effektestimatene, se kapittel 2.3.3. Variasjonen i 
anfallsfrekvens ved baseline bidrar også til usikkerhet i estimatet for relativ effekt. Det er imidlertid ingen 
tydelig systematisk forskjell i favør av enten intervensjon eller komparator. 
 
Når det gjelder tidligere behandling, er det en tendens til at pasientene i Studie 1601 har brukt flere 
antiepileptika tidligere enn pasientene i klobazam-subgruppene i GWPCARE3 og GWPCARE4. I Studie 
1601 hadde pasientene brukt median 7 antiepileptika tidligere, mens median er fra 4,5 til 6 i de ulike 
behandlingsarmene i klobazam-subgruppene i GWPCARE3 og GWPCARE4. Dette kan bety at pasientene i 
intervensjonsstudien er mer behandlingsrefraktære enn pasientene i komparatorstudiene, noe som i så 
fall vil være i favør av komparator. Det kan ikke utelukkes at denne forskjellen mellom studiene kan 
påvirke estimatet for relativ effekt. I Studie 1601 var det 27 % av pasientene som hadde brukt cannabidiol 
tidligere (7). I norsk klinisk praksis vil det også være aktuelt at pasienter får fenfluramin etter å ha brukt 
cannabidiol tidligere. Fagekspertene tror andelen kan være høyere i norsk klinisk praksis enn i studien.  
 
Pasientene fikk samtidig behandling med median 3 antiepileptika i både fenfluramin- og 
cannabidiolstudiene. I studie 1601 var de hyppigst brukte samtidige antiepileptika valproat (56 %), 
klobazam (45 %) og lamotrigin (34 %). Legemidlene som gis i studien er de samme som brukes i norsk 
klinisk praksis, og som er anbefalt i de norske retningslinjene (2), se kapittel 1.4. De medisinske 
fagekspertene forteller at i norsk klinisk praksis behandles pasientene gjerne med tre legemidler samtidig, 
og at valproat som regel er basis. I klinisk praksis er det nok derfor en større andel av pasientene som får 
valproat, og kanskje også klobazam, enn i Studie 1601. I klobazam-subgruppene i GWPCARE3 og 
GWPCARE4 får alle pasientene klobazam sammen med cannabidiol eller placebo, og de mest brukte 
samtidige antiepileptika er valproat, levetiracetam, lamotrigin og rufinamid. Dette er de samme 
antiepileptika som også var mest brukt i Studie 1601, men vi mangler informasjon om andelen pasienter 
som fikk hver av disse legemidlene. Hvis det var ulik bruk av samtidige antiepileptika mellom fenfluramin- 
og cannabidiolstudiene kan dette påvirke relativ effekt. Dette er særlig relevant innenfor dette 
terapiområdet siden noen antiepileptika er enzyminduserere eller -hemmere, og dermed kan påvirke 
effekten av andre samtidig brukte antiepileptika. 
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Studiepopulasjonene ser i hovedsak ut til å være representative for aktuell norsk populasjon, selv om det 
er identifisert noen forskjeller (alder, samtidig brukte antiepileptika). Effektresultatene fra studiene 
vurderes å være overførbare til norsk klinisk praksis. 
 

DMPs konklusjon om sammenlignbarhet av pasientkarakteristika 
Det er svært stor variasjon i anfallsfrekvens blant studiepasientene, noe forskjell i antall tidligere brukte 
antiepileptika mellom intervensjons- og komparatorstudiene og mangelfull informasjon om samtidig 
brukte antiepileptika i klobazam-subgruppene i GPWCARE3 og GPWCARE4. Videre er klobazam-
subgruppene i GPWCARE3 og GPWCARE4 ikke stratifisert. Det kan derfor ikke utelukkes at det er 
skjevheter i pasientkarakteristika som kan ha betydning for relativ effekt. Heterogeniteten som ses blant 
studiepasientene, er imidlertid vanlig for LGS-pasienter. DMP vurderer at pasientkarakteristika i Studie 
1601, GPWCARE3 og GPWCARE4 er sammenlignbare nok til at studiene kan inngå i NMA, men at stor 
variasjon og mulige skjevheter i pasientkarakteristika gjør at resultatene må tolkes med forsiktighet. 

 

2.3.3 Relativ effekt 
Resultatene fra Studie 1601 viste en signifikant større reduksjon i fallanfall med fenfluramin enn med 
placebo: 

• Median prosentvis reduksjon i frekvensen av fallanfall per 28 dager var 26,5 %-poeng i fenfluramin 
0,7 mg/kg/døgn-gruppen og 7,6 %-poeng i placebogruppen fra baseline til behandlingsperiodens slutt 
(14 uker). Estimert forskjell mellom gruppene var - 19,9 %-poeng (95 % KI -31,0 til −8,7 %-poeng; P 
= 0,001) (primært endepunkt). 

• Andel pasienter med ≥50 % reduksjon fra baseline i frekvensen av fallanfall per 28 dager var 25,3 % i 
fenfluramin 0,7 mg/kg/døgn-gruppen og 10,3 % i placebo-gruppen (p=0,0150) (sekundært 
nøkkelendepunkt). 

• Det var ikke signifikant forskjell i andel pasienter med forbedring på CGI-I-skår vurdert av utprøver 
ved slutten av behandlingsperioden, 48,8 % i fenfluramin 0,7 mg/kg/døgn-gruppen og 33,8 % i 
placebo-gruppen (p=0,0567) (sekundært nøkkelendepunkt). 

• Median prosentvis økning fra baseline i antall dager uten fallanfall var 38,9 % (median 1,4 dager, 
spredning -10,4 – 20,3) i fenfluramin 0,7 mg/kg/døgn-gruppen og 13,8 % (median 0,6 dager, 
spredning -11,3 – 14,7) i placebo-gruppen (p=0,0293) (sekundært endepunkt). 

 
Resultatene for studiearmen som fikk den lavere dosen med fenfluramin (0,2 mg/kg/døgn) under 
vedlikeholdsperioden viste ikke statistisk signifikant forskjell sammenlignet med placebo. Denne dosen 
ble derfor ikke anbefalt av EMA. 
 
Tabellen under oppsummerer studieresultater og resultatene fra NMA for følgende endepunkt: 

• median prosentvis reduksjon i frekvensen av fallanfall 

• andel pasienter med ≥ 50 % reduksjon i frekvensen av fallanfall (responderanalyse) 
 
 
 
 
 
 
  





 

Balansediagram (forest plot) for median prosentvis reduksjon i frekvensen av fallanfall er vist i Figur 2. 
 

 
CBDwCLB: subgruppe cannabidiol + klobazam. CrI: kredibilitetsintervall. MD: gjennomsnittlig forskjell 

Figur 2 Balansediagram for median prosentvis reduksjon i frekvensen av fallanfall (Kilde: innsendt NMA). 
 

Resultatene fra Studie 1601 viste en median prosentvis reduksjon i frekvensen av fallanfall på 26,5 %-
poeng med fenfluramin og 7,6 %-poeng med placebo. Ifølge de medisinske fagekspertene er en mereffekt 
på 20 %-poeng reduksjon i frekvensen av fallanfall for fenfluramin sammenlignet med placebo en 
betydelig bedring for en pasientgruppe som er så vanskelig å behandle som LGS-pasienter.  
 
Median prosentvis reduksjon i frekvensen av fallanfall var primært endepunkt i alle studiene, og er et 
klinisk relevant utfallsmål ved LGS. Fallanfall er uforutsigbare og kan medføre at pasienten skader seg, og 
bidrar til redusert livskvalitet hos både pasienten og omsorgspersoner. I de kliniske studiene er det 
pasientens omsorgspersoner som registrerer daglig anfallsaktivitet i en elektronisk dagbok. De medisinske 
fagekspertene påpeker at det kan stilles spørsmål ved hvor lett det er for en omsorgsperson å telle anfall 
og å definere et anfall som fallanfall når det for noen av studiepasientene er snakk om over tusen anfall 
per måned, se Tabell 7. DMP mener dette bidrar til usikkerhet i målingen av det primære endepunktet, 
både for fenfluramin og cannabidiol. Sammen med heterogeniteten i pasientgruppen når det gjelder 
anfallsfrekvens (se kapittel 2.3.2), kan dette være med på å forklare at det er stor spredning i 
effektestimatene. 
 
De medisinske fagekspertene forteller at det diskuteres i fagmiljøet hva som er egnede utfallsmål for LGS-
pasienter i kliniske studier. Anfallsfrie dager har blitt foreslått som et endepunkt som er lettere å 
registrere, og som også er klinisk relevant. Økning i antall anfallsfrie dager kan ha større betydning for 
daglig fungering, og for livskvalitet til både pasienten og omsorgspersoner, enn reduksjon i anfallsfrekvens 
(10). Det er imidlertid uklart hvor mange ekstra anfallsfrie dager som må til for å gi en meningsfull 
forbedring i helserelatert livskvalitet. I Studie 1601 ble det vist en statistisk signifikant økning i antall dager 
uten fallanfall for fenfluramin sammenlignet med placebo, median hhv. 1,4 dager og 0,6 dager i løpet av 
14 uker (98 dager). Dette endepunktet er ikke inkludert i NMA.   
 
NMA-resultater for median prosentvis reduksjon i frekvensen av fallanfall viser at fenfluramin og 
cannabidiol + klobazam har bedre effekt enn placebo, og at cannabidiol + klobazam viser størst 
forbedring. 
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enn på andre anfallstyper. Det var 46 % (n = 120) av studiepasientene som hadde GTK-anfall. Frekvensen 
av GTK-anfall ble redusert med 45,7 %-poeng med fenfluramin og økte med 3,7 %-poeng med placebo. 
Estimert median forskjell var -50,3 %-poeng (95 % KI -76,7 til -23,8 %-poeng, P = 0,001). GTK-anfall 
medfører ofte sykehusinnleggelse og at pasienten skader seg, og er også en viktig risikofaktor for SUDEP 
(plutselig død hos personer med epilepsi). De medisinske fagekspertene støtter at reduksjon av GTK-anfall 
er et viktig utfallsmål. Det er imidlertid ikke mulig å estimere relativ effekt av fenfluramin vs. cannabidiol + 
klobazam på GTK-anfall siden det mangler data for dette utfallsmålet fra klobazam-subgruppen i 
GWPCARE3 og GWPCARE4. UCB har likevel gjort en NMA der effekten av fenfluramin på GTK-anfall i 
Studie 1601 er sammenlignet med effekten av cannabidiol på tonisk-kloniske anfall i ITT-populasjonen fra 
GWPCARE3 og GWPCARE4. Det er dette resultatet som inngår i den innsendte helseøkonomiske analysen 
fra UCB. DMP mener denne sammenligningen ikke er gyldig siden det er brukt feil populasjon (ITT-
populasjon og ikke klobazam-subgruppe) og feil utfallsmål (tonisk-kloniske anfall og ikke GTK-anfall) for 
komparator i analysen. På grunn av dette er effekten av komparator underestimert i analysen fra UCB. 
 
Dette betyr at relativ effekt av fenfluramin vs. cannabidiol + klobazam kan vurderes basert på kun ett 
endepunkt i innsendt NMA: median prosentvis reduksjon i frekvensen av fallanfall (primærendepunktet). 
At sammenligningsgrunnlaget er så begrenset, er også en viktig svakhet ved dokumentasjonen. Det hadde 
vært ønskelig å kunne vurdere relativ effekt med støtte i flere endepunkter. 
 
Oppsummert: 
Resultatene fra innsendt NMA på primærendepunktet indikerer at fenfluramin kan ha noe dårligere effekt 
enn cannabidiol + klobazam. Det er imidlertid stor spredning i effektestimatene, og DMP mener at 
usikkerhet i dokumentasjonsgrunnlaget ikke gjør det mulig å vurdere om det ene legemidlet har bedre 
effekt enn det andre. Det kan ikke utelukkes at det er skjevheter i pasientkarakteristika som kan ha 
betydning for relativ effekt. Usikkerheten er blant annet knyttet til følgende: 

• Klobazam-subgruppene i GPWCARE3 og GPWCARE4 har få pasienter, mangler statistisk styrke og er 
ikke stratifiserte. 

• Pasientpopulasjonen er heterogen med svært stor variasjon i anfallsfrekvens mellom pasientene.  

• Pasientene i Studie 1601 har brukt flere antiepileptika tidligere enn pasientene i klobazam-
subgruppene i GWPCARE3 og GWPCARE4.  

• Mangelfull informasjon om samtidig brukte antiepileptika i klobazam-subgruppene i GWPCARE3 og 
GWPCARE4. 

• Placeboresponsen er betydelig lavere i Studie 1601 (7,6 %) enn i klobazam-subgruppene i GWPCARE3 
(22,7 %) og GWPCARE4 (30,7 %). 

• Relevante resultater fra nettverksmetaanalysen er tilgjengelig for kun ett endepunkt (median 
prosentvis reduksjon i frekvensen av fallanfall) 

 
Basert på klinisk erfaring og tilgjengelige studiedata, forventer de medisinske fagekspertene at 
fenfluramin vil ha omtrent sammenlignbar effekt som cannabidiol + klobazam. Fagekspertene viser til at i 
kliniske studier har cannabidiol + klobazam vist lignende effekt hos LGS-pasienter som hos pasienter med 
Dravet syndrom (DS), mens fenfluramin ser ut til å ha noe dårligere effekt hos LGS-pasienter enn hos DS-
pasienter. 
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DMPs konklusjon om relativ effekt 
Innsendt dokumentasjon gir ikke grunnlag for å hevde at fenfluramin har bedre effekt enn cannabidiol + 
klobazam, slik UCB gjør i innsendt dokumentasjon. Usikkerhet i dokumentasjonsgrunnlaget gjør at det 
ikke er mulig å konkludere med om det ene legemidlet har bedre effekt enn det andre. Basert på 
resultatene fra NMA kan det ikke utelukkes at effekten av fenfluramin på fallanfall er dårligere enn for 
cannabidiol + klobazam. 

 

2.3.4 Uønskede medisinske hendelser 
De hyppigst rapporterte bivirkningene ved behandling av LGS med fenfluramin er redusert appetitt 
(27,8 %), fatigue (18,8 %), øvre luftveisinfeksjon (15,9 %), somnolens (13,6 %), diaré (11,9 %) og oppkast 
(10,8 %) (11). Det var det 5 (5,7 %) pasienter i fenfluramin 0,7 mg/kg/døgn-gruppen som avsluttet 
behandlingen på grunn av bivirkninger i Studie 1601. 
 
Fenfluramin er et gammelt virkestoff som ble godkjent i Europa på 1960-tallet som et appetittdempende 
legemiddel til behandling av fedme hos voksne (5). Doseringen av fenfluramin ved denne indikasjonen var 
60 – 120 mg/dag. Legemidlet var i utstrakt klinisk bruk i rundt 30 år, men ble trukket fra det globale 
markedet i 1997 på grunn av risiko for hjerteklaffsykdom og pulmonal arteriell hypertensjon. Maksimal 
dosering av fenfluramin ved behandling av LGS (26 mg/døgn) er vesentlig lavere enn doseringen som ble 
brukt til å behandle fedme (60 – 120 mg/dag). Hos pasienter med Dravet syndrom eller LGS var det ingen 
pasienter som utviklet hjerteklaffsykdom eller pulmonal arteriell hypertensjon i de placebokontrollerte 
eller åpne forlengelsesstudiene av fenfluramin med eksponering i inntil 3 år. EMA påpeker imidlertid at 
selv om tilgjengelige data ikke indikerer kardiovaskulær toksisitet av fenfluramin ved LGS, så er antall 
pasienter behandlet og behandlingsvarighet ikke tilstrekkelig til å fastslå om fenfluramin øker denne 
risikoen også ved bruk til behandling av LGS. Ifølge preparatomtalen skal det derfor foretas 
hjerteovervåkning ved hjelp av ekkokardiografi av pasienten før behandlingsstart, hver 6. måned de første 
2 årene, og deretter årlig (11).  
 
Fenfluramin må forskrives og utleveres i henhold til Finteplaprogrammet for begrenset tilgang (11). Dette 
programmet har blitt etablert for å:  

1) hindre ikke-godkjent bruk til vektreduksjon hos overvektige pasienter, og  
2) bekrefte at forskrivende leger har blitt informert om behovet for regelmessig hjerteovervåkning 

hos pasienter som tar fenfluramin. 
 
UCB har belyst sikkerhet av fenfluramin sammenlignet med cannabidiol i den innsendte NMAen. Det er 
ITT-populasjonen fra GWCARE3 og GWCARE4 som inngår i analysen, og ikke klobazam-subgruppen.  
Følgende endepunkter for sikkerhet er undersøkt: avslutning av behandling på grunn av bivirkninger, 
status epilepticus, somnolens, nedsatt apetitt, vekttap og alvorlige bivirkninger. Resultatene viser 
overlappende spredningsintervall for alle disse endepunktene. Sammenlignet med hverandre er det 
imidlertid en tendens til at cannabidiol gir mer somnolens og at fenfluramin gir mer vekttap.  
 
DMPs vurdering 

DMP vurderer ikke om sikkerhetsprofilen til fenfluramin er akseptabel sett opp mot forventet nytte, da 
dette er vurdert av EMA gjennom prosedyren for innvilgelse av markedsføringstillatelse. For 
metodevurderingen er det forskjeller mellom intervensjon og komparator i forekomst av bivirkninger med 
særlig betydning for livskvalitet og/eller ressursbruk som er mest relevant.  
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DMPs konklusjon om uønskede medisinske hendelser 
Fenfluramin og cannabidiol har ulik bivirkningsprofil, men overordnet ser hyppighet og alvorlighetsgrad av 
bivirkningene ut til å være på omtrent tilsvarende nivå. Cannabidiol kan gi forhøyede nivå av 
leverenzymer. Hos pasienter som tar fenfluramin er det behov for regelmessig hjerteovervåkning. 
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Det er viktig at det er samsvar mellom dosering som ligger til grunn for å estimere relativ effekt og 
dosering som brukes til å beregne kostnader. Dette ivaretar intern validitet. DMP bruker derfor anbefalt 
dosering i preparatomtalen (0,7 mg/kg/døgn, maksimalt 26 mg/døgn) for å beregne legemiddelkostnaden 
for fenfluramin. De medisinske fagekspertene støtter dette, men forteller at de ofte erfarer at det er 
brukt høyere doser i de kliniske studiene enn det som senere blir brukt i klinisk praksis. I klinisk praksis blir 
behandlingen trappet opp saktere, og pasienten blir fulgt nøye opp med tanke på effekt og bivirkninger. 
Det er sjelden at maksimal anbefalt dosering brukes i vedlikeholdsbehandling. Dette er for eksempel 
erfaringen med cannabidiol. 
   
Dosering cannabidiol 
Anbefalt vedlikeholdsdosering ifølge preparatomtalen er 10 mg/kg/døgn (12). På bakgrunn av individuell 
klinisk respons og tolerabilitet kan dosen økes opptil en anbefalt maksimaldose på 20 mg/kg/døgn. I 
innsendt NMA er relativ effekt estimert for henholdsvis 10 mg/kg/døgn og 20 mg/kg/døgn, se kapittel 
2.3.3. 
 
Medisinske fageksperter forteller at i klinisk praksis doseres cannabidiol opp til 10 – 12 mg/kg/døgn 
(gjennomsnitt), sjelden over 10 mg/kg/døgn. Dette gjelder for både barn og voksne med LGS. Erfaringen 
er at økt dose gir liten forskjell i effekt, men mye mer bivirkninger. Diaré er en vanlig bivirkning, og dette 
kan redusere opptaket av cannabidiol fra tarmen til blodet, et opptak som allerede i utgangspunktet er 
lavt. Fagekspertene er likevel kjent med at det finnes noen barn med LGS som får 15 – 20 mg/kg/døgn 
cannabidiol i norsk klinisk praksis. Pasientene får informasjon om å ta cannabidiol sammen med fettrik 
mat for å øke opptaket og for å gi et jevnt opptak og dermed en jevnere serumkonsentrasjon og effekt av 
legemidlet (13, 14). 
 
I den innsendte helseøkonomiske analysen har UCB brukt 16 mg/kg/døgn cannabidiol for å beregne 
legemiddelkostnaden. UCB viser til at cannabidiol er innført nokså nylig i Norge (februar 2022), og at 
nåværende praksis med at pasientene i hovedsak får vedlikeholdsdose 10 mg/kg/døgn kan endres over 
tid. UCB viser til erfaringer fra andre land, som har brukt cannabidiol i behandlingen av LGS i en lengre 
periode. Avtagende effekt av cannabidiol over tid kan gjøre at gjennomsnittlig dosering øker på sikt. 
 
DMP bruker dosering 10 mg/kg/døgn for å beregne legemiddelkostnaden for cannabidiol. Dette er i tråd 
med anbefalt vedlikeholdsdosering i preparatomtalen, og innspill fra medisinske fageksperter. I tillegg 
undersøkes doseringene 12 mg/kg/døgn og 15 mg/kg/døgn i kostnadssammenligningen siden noen 
norske pasienter står på høyere dose enn 10 mg/kg/døgn i dag, og siden det ikke er kjent hva som vil bli 
gjennomsnittlig dosering cannabidiol ved LGS på sikt i norsk klinisk praksis. 
 
Aldersfordeling og kroppsvekt 
Doseringsanbefalinger for både fenfluramin og cannabidiol er basert på pasientens kroppsvekt. Beregning 
av legemiddelkostnadene er derfor avhengig av antagelser om pasientvekt og fordelingen av 
pasientpopulasjonen per aldersgruppe. 
 
UCB har lagt til grunn aldersfordelingen i Studie 1601, se Tabell 11. Studie 1601 inkluderte pasienter i 
alderen 2 – 35 år, og median alder i studiepopulasjonen er 13 år. De medisinske fagekspertene 
kommenterer at alder i studiepopulasjonen er lav, og at det i klinisk praksis vil være en større andel 
voksne som er aktuelle for behandling med fenfluramin, også pasienter over 35 år. Diagnostisering av LGS 
og utprøving av ulike behandlinger tar tid, så behandlingsstart med fenfluramin så tidlig som ved 2-
årsalder er derfor ikke sannsynlig.  
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4 Budsjett  
 
Medisinske fageksperter anslår at 8 – 10 nye pasienter får diagnosen LGS hvert år, og at det totalt er 
200 - 300 pasienter med LGS i Norge. Dette er samme anslag som i metodevurderingen av cannabidiol 
ved LGS, ID2018_081 (1).  
 
Fagekspertene anslår videre at minst halvparten av pasientene kan antas å ville forsøke fenfluramin. 
Tilnærmet alle barna, men færre av de voksne siden de gjerne har en mer stabil sykdom. Erfaringen etter 
innføringen av cannabidiol, er at færre har startet med denne behandlingen enn det som ble spådd på 
forhånd.  
 
Basert på innspillene fra fagekspertene estimerer DMP at 100 – 150 LGS-pasienter er aktuelle for 
behandling med fenfluramin på sikt. 
 
Gitt at legemiddelkostnaden for fenfluramin er lik eller lavere enn for cannabidiol, og at pasientene får 
fenfluramin i stedet for cannabidiol, vil det ikke bli budsjettkonsekvenser av betydning ved en eventuell 
innføring av fenfluramin ved LGS. 
 
I klinisk praksis kan det tenkes at pasienter vil bytte behandling mellom fenfluramin og cannabidiol. 
Epilepsi ved LGS er vanskelig å behandle, og de medisinske fagekspertene forteller at det er vanlig å bytte 
mellom ulike legemidler over tid. Effekten kan gjerne vare noen måneder før behandlingen igjen må 
endres. Ulik virkningsmekanisme for fenfluramin og cannabidiol tilsier at det kan være aktuelt for 
pasienter å bytte fra det ene legemidlet til det andre. Hvis en eventuell innføring av fenfluramin fører til 
en økning i den totale behandlingstiden på fenfluramin og cannabidiol til sammen hos norske pasienter, 
vil dette øke sykehusenes legemiddelbudsjett. Det er imidlertid vanskelig å estimere omfanget av dette. 
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DMPs vurdering 
Litteratursøket er eldre enn 6 måneder og burde vært oppdatert. DMP vurderer at relevante studier for 
fenfluramin og cannabidiol er identifisert og har ikke etterspurt oppdatering. PICO er relevant for 
metodevurderingen.   
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Vedlegg 1: Kommentarer fra DMP til vedlegg fra UCB 
(vedlegg 2)  

 
Vedlegget fra UCB (Vedlegg 2) inneholder påstander om DMPs arbeid som DMP ikke kjenner seg igjen i, 
og tar avstand fra.  
 
DMP viser til forordet i rapporten som beskriver ansvar og roller til ulike aktører i systemet Nye metoder. 
DMP sin rolle er å gjennomføre metodevurderinger som belyser prioriteringskriteriene ved den aktuelle 
bruken. Sykehusinnkjøp HF forhandler pris på nye legemidler i Nye metoder. Beslutningsforum tar den 
endelige avgjørelsen om innføring av nye legemidler i spesialisthelsetjenesten. 
 
I denne rapporten har DMP belyst prioriteringskriteriene for fenfluramin til behandling av epileptiske 
anfall ved LGS. DMP har vurdert det innsendte datagrunnlaget fra UCB og fått innspill fra medisinske 
fageksperter. Vurderingen av relativ effekt av fenfluramin versus komparator (cannabidiol + klobazam) er 
det mest sentrale i utredningen. DMP vurderer at det på gruppenivå ikke er vist mereffekt av fenfluramin 
sammenlignet med cannabidiol + klobazam, og presenterer derfor en sammenligning av 
legemiddelkostnader for fenfluramin og cannabidiol. 
 
UCB uttrykker at de ikke er enige i de forutsetningene DMP har lagt til grunn i 
kostnadssammenligningene, bl.a. om dosering av legemidlene og aldersfordeling i pasientgruppen, og at 
de ønsker seg andre analyser enn det DMP har gjort. Faglig uenighet mellom produsent og DMP er ikke 
uvanlig. DMP har vurdert de momentene som UCB påpeker, men fastholder de faglige vurderingene som 
er gjort i rapporten. Forutsetningene er allerede beskrevet og begrunnet i rapporten (se kapittel 3), og 
hovedpunktene gjentas her: 
 
Dosering: DMP beregner kostnadene med en fenfluramin-dosering på 0,7 mg/kg/døgn (maksimalt 26 
mg/døgn) og en cannabidiol-dosering på 10 mg/kg/døgn. Dette er i tråd med: 

1) Doseringene som ligger til grunn for estimering av relativ effekt i innsendt NMA. Det er viktig at det er 
samsvar mellom dosering som ligger til grunn for å estimere relativ effekt og dosering som brukes til å 
beregne kostnader. UCB ønsker å bruke en lavere fenfluramin-dosering i kostnadssammenligningen, 
men DMP mener at dette er problematisk siden vi ikke har dokumentasjon på effekten av fenfluramin 
ved lavere dosering. Resultatene fra NMA-en, og grunnlaget for kostnadssammenligningen, vil 
dermed ikke lenger være gyldig. 

2) Anbefalt vedlikeholdsdosering i preparatomtalene. I preparatomtalen for fenfluramin er 0,7 
mg/kg/døgn (maksimalt 26 mg/døgn) anbefalt vedlikeholdsdose ved LGS, og bruk av lavere doser enn 
dette i vedlikeholdsbehandling er ikke omtalt.  

3) Innspill fra medisinske fageksperter om dosering i klinisk praksis 
 
Aldersfordeling: I innsendt dokumentasjon la UCB til grunn aldersfordelingen i Studie 1601. I mangel på 
data om aldersfordeling i norsk LGS-populasjon, bruker også DMP denne aldersfordelingen. De 
medisinske fagekspertene kommenterer at alder i studiepopulasjonen er lav, og at det i klinisk praksis vil 
være en større andel voksne som er aktuelle for behandling med fenfluramin. DMP skriver derfor i 
rapporten at hvis andelen voksne, som er aktuelle for behandling med fenfluramin eller cannabidiol, er 
høyere i norsk LGS-populasjon enn i Studie 1601, vil dette ha betydning for kostnadssammenligningen. 
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Gjennomsnittskostnaden vil øke for begge legemidlene, men mest for cannabidiol. Disse opplysningene 
inngår altså i beslutningsgrunnlaget. DMP mener det ikke vil være riktig å ta utgangspunkt i SSB sin 
befolkningsstatistikk, slik UCB gjør i vedlegget. For det første har LGS-pasienter forkortet levetid, og for 
det andre anslår fagekspertene at tilnærmet alle barna med LGS, men færre av de voksne kan antas å ville 
forsøke fenfluramin. 
 
Scenarioanalyser: DMP har sammenlignet årlig legemiddelkostnad for fenfluramin 0,7 mg/kg/døgn 
(maksimalt 26 mg/døgn) og cannabidiol 10 mg/kg/døgn. I tillegg er kostnadene ved en cannabidiol-
dosering på 12 mg/kg/døgn og 15 mg/kg/døgn belyst. DMP vurderer at disse analysene er tilstrekkelig, 
gitt de dataene som foreligger. 
 
Metodevurderingen er etter DMPs syn i tråd med vårt samfunnsoppdrag og vår rolle i Nye metoder.  
 
Det er ikke vanlig praksis at DMP ser seg nødt til å svare ut påstander og uenigheter i et eget notat i 
forbindelse med vedlegget fra produsenten. Faglig uenighet belyses og oppklares som regel tilstrekkelig i 
selve metodevurderingen. DMP mener det inntrufne er uheldig, da det skaper unødig ressursbruk og ikke 
minst tidsbruk, og dermed forsinkelser i en eventuell tilgang til legemiddelet for pasientene. DMP ønsker 
ikke en slik praksis, men heller et fokus på godt samarbeide og rask tilgang for pasientene.   
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samme dose av fenfluramin. For cannabidiol (+ klobazam) vil det være en økning på 116 % fra de er 12 år 
til de når en antatt voksenvekt på 80 kg ved 18 år.  
 
SSB sin befolkningsstatistikk viser at aldersgruppen 5-12 år utgjør 9% av befolkningen. I beregningene til 
DMP utgjør pasientgruppen under 12 år 41,8% av pasientpopulasjonen. En skjevhet på 400% i beregnet 
pasientpopulasjon i forhold til den generelle populasjonen i Norge, antyder en vesentlig feil i 
beregningene til DMP i favør av cannabidiol (+ klobazam) i forhold til fenfluramin.  
 
3) Prisberegning  
En avgjørelse i Beslutningsforum knyttet til norske LGS-pasienters tilgang til fenfluramin vil i stor grad 
baseres på en kostnadssammenligning med cannabidiol (+ klobazam). Det er derfor viktig at både 
Sykehusinnkjøp, når de skal utforme prisnotatet, og Beslutningsforum får mest mulig korrekt og balansert 
fremstilling av sakens fakta. Ingen parter, og spesielt ikke norske pasienter, vil være tjent med at en 
kostnadseffektiv behandling ikke blir innført. En metodevurdering som hovedsakelig er utformet for å 
være et verktøy i prisforhandlinger, er ikke forenlig med DMP sitt samfunnsoppdrag og rolle i Nye 
Metoder. DMP skriver selv at «De beregnede legemiddelkostnadene og kostnadssammenligningen er 
svært avhengig av antagelser om pasientvekt og fordelingen av pasientpopulasjonen per aldersgruppe.» 
For å gi en mer balansert fremstilling bør DMP presentere ulike scenarioanalyser, som hensyntar 
ovenstående innspill.  
 
DMP henviser til sin egen metodevurdering av fenfluramin for Dravets syndrom. UCB vil også henvise til 
Nye Metoders håndtering av den samme saken, og minne om at den første beslutningen var basert på 
prisanbefalinger som ble gitt på feil premisser.  
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