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Nya lakemedelsbehandlingar utvecklas fortlopande. Ef-
tersom resurserna ar dndliga, dr det rimligt att prio-
ritera behandlingar for svara sjukdomar med god ba-
lans mellan nytta och risk. Kostnader for ny ldkeme-
delsbehandling och de prioriteringar som behdver
goras till f6ljd av dessa dr en utmaning for sjukvar-
den savil nationellt som internationellt [1-4].1 Véstra
Gotalandsregionen finns sedan 2006 en regional pro-
cess for ordnat inférande av ny resurskravande lake-
medelsbehandling (http:/www4.gu.se/doc/vgr/figur.
docx). Att beskriva och analysera processen i Vistra
Gotalandsregionen kan ge lardomar for fortsatt arbe-
te med horisontell prioritering av ny lakemedelsbe-
handling pa nationell niva och pa landstingsniva.

Tva ganger per ar kan medicinska grupperingar el-
ler forvaltningar i Vastra Gotalandsregionen anséka
om sérskild introduktionsfinansiering for att borja
anvinda ny resurskridvande behandling. En bered-
ningsgrupp (http://www4.gu.se/doc/vgr/appendix1.
docx) bedomer och rangordnar nominerade behand-
lingar utifran sjukdomens svarighetsgrad, medicinsk
nytta-riskbalans och evidensstyrka (http://www4.gu.
se/doc/vgr/appendix2.docx). Utover detta gors en sir-
skild etisk granskning utifran riksdagens plattform
for prioriteringar. Beredningsgruppen bestar av sex
till sju lakare med god akademisk meritering samt re-
levant medicinsk sakkunskap och klinisk erfarenhet,
en professor i praktisk filosofi och en apotekare. Samt-
liga ska deklarera jav.

Minst tva lakare bereder varje drende.Arendena for-
delas sé att den typ av jav undviks som kan folja av
att man arbetar med en viss patientgrupp. Efter det
att en av de beredande ldkarna foredragit drendet, dis-
kuterar beredningsgruppen sig fram till konsensus.
Ett rangordnat forslag lamnas till program- och prio-
riteringsradet, som véger in kostnadseffektivitet och
sedan lamnar ett beslutsforslag till hilso- och sjuk-
vardsstyrelsen for beslut.

SYFTE

Syftet med denna studie var att beskriva nya ldkeme-
delsbehandlingar som nominerats till ordnat inférande
iVastra Gotalandsregionen under de senaste 5 aren. For
att fa en bild av eventuella effekter av resurstilldelning
enligt Vastra Gotalandsregionens modell jamfordes an-
vandningen av nominerade och uppfé6ljningsbara lake-
medel i Vastra Gotalandsregionen med 6vriga landet.

METOD

For denna studie anvandes offentligt tillgingliga data

fran beslut efter beredningsprocesser ar 2011-2015 [5].

Beredningsgruppens bedémningar av tillgdngliga un-

derlag extraherades avseende:

® sjukdomens svarighetsgrad (fran lag till mycket
hég)

@ likemedelsbehandlingens effekt (fran liten till
mycket god) och risk (fran 1ag till mycket hog)

o styrkan pa det vetenskapliga underlaget (fran otill-
rackligt till starkt enligt GRADE-systemet [6])

® beredningsgruppens sammanvigda rangordning
(fran lag till hog prioritet).

Fran samma kalla extraherades ocksa uppskattade &r-
liga merkostnader i Vastra Gotalandsregionen till f61jd
av den nya behandlingen, antal patienter som var ak-
tuella, arskostnad per patient och beslutad resurstill-
delning. For att undersoka i vilken utstrickning nya
lakemedelsbehandlingar behovde prioriteras pa basis
av studier med lagt bevisvirde, noterades om det till-
gingliga vetenskapliga underlaget utgjordes av ran-
domiserade kontrollerade studier eller fallserier.

For att fa en uppfattning om huruvida anvindning-
en av ny lakemedelsbehandling var relaterad till in-
troduktionsfinansiering, analyserades forsiljnings-
kostnader under det heldr som féljde pa beslutet. I
denna analys inkluderades nya ldkemedel, men inte
nya indikationer for befintliga lakemedel, dir beslut
fattats 2011-2014. Kostnader for Vastra Gotalandsregio-
nen och évriga landet (riket minus Vastra Gotalands-
regionen) hamtades fran Concise, en databas dar lake-

HUVUDBUDSKAP

eI Vastra Gotalandsregionen finns en process dar

ny och resurskravande lakemedelsbehandling kan nomi-
neras for sarskild introduktionsfinansiering, varefter
beslut om tilldelning baseras pa medicinsk och veten-
skaplig vardering av sakkunniga med redovisade jav.

o Ar 2011-2015 ville man fran sjukvardens sida borja
anvanda 111 nya lakemedelsbehandlingar. Av de 84 som
uppfyllde formella kriterier for vardering bedomdes 57
ha hog eller medelhdg prioritet. Dessa behandlingar
avsag i storre utstrackning svara sjukdomar och hade
visad god effekt.

o En 6vergripande analys, utifran vad som ar mojligt
med de data som finns, talar for att processen kan bidra
till rationell lAkemedelsanvandning.
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» Vetenskapligt underlag for ny lakemedelsbehandling som
varderats av beredningsgruppen i Vastra Gétalandsregionen
under aren 2011-2015 (n=84).

2015

TABELL 1. Beskrivning av likemedelsbehandlingar
som nominerats for introduktionsfinansiering i Vast-

ra Gotalandsregionen 2011-2015 (n =111).

Nominerad lakemedelsbehandling

(n=54) (n=30)
Beslut >2014 Beslut >2014
(n=13) (n=12)

Ej mojligt att folja Ej méjligt att folja
upp i Concise uppiConcise
(n=19) (n=8)

/ A
I kostnadsanalys I kostnadsanalys

(n=22) (n=10)

» Flodesschema for lakemedel som nominerats for introduktions-
finansiering i Vastra Gotalandsregionen.

medelsforsiljning fran apoteksaktorer, detaljhandel
och partihandel registreras pa aggregerad niva. Kost-
nader for bade recept och rekvisition inkluderades.
Studien har inte bedomts av etikprévningsnamnd,
eftersom den inte faller under etikprévningslagen.

Analys

Analyser utférdes med SPSS. Mann-Whitneys test och
x>-test anvindes for jamforelser mellan grupper. Re-
sultat anges som median (interkvartil spridning) om
inte annat anges.

RESULTAT
Totalt nominerades 111 nya likemedelsbehandling-
ar under studieperioden (genomsnitt 22 arenden/ar,
Figur 1 och Tabell 1 samt http://www4.gu.se/doc/vgr/
appendix3.docx). Majoriteten av drendena (n=62; 56
procent) rorde nya behandlingar mot cancersjukdo-
mar. Sammanlagt 84 (76 procent) drenden uppfyllde
kriterierna for beredning, och 57 av dem (68 procent)
bedémdes efter granskning ha hog/medelhog prioritet.
Under ar 2011 och 2012 hade samtliga nya lakeme-
delsbehandlingar ett vetenskapligt underlag som be-
stod av randomiserade kontrollerade studier (Figur 2).
Under 2013 och 2014 nominerades en behandling per
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Terapiomrade n (procent)

o Solida tumérer 45 (40,5)

@ Hematologiska maligniteter 17(15,3)

o Neurologi 8(72)

o Hjarta/kirl 7(6,3)

o Lunga 5(45)

@ Reumatologi 5(4,5)

o Gastroenterologi 4(3,6)

o Njure 4(3,6)

o Infektion 3(27)

o Endokrinologi 2(18)

o Ovrigt 11(9,9)

Median (inter-

Kostnad och patientstorlek kvartil spridning)

o Uppskattad merkostnad per lakemedel och | 3100 (2000-7375)
ariVastra Gotalandsregionen, kronor

o Uppskattad tillkommande lakemedels- 267 (99-418)
kostnad per patient och ar, kronor

o Uppskattat antal patienter per likemedels- 20 (10-73)
behandling

ar vars vetenskapliga underlag utgjordes av fallserier
(bosutinib och brenuximab), och under 2015 fanns for
5 av 25 nya lakemedelsbehandlingar endast denna typ
av evidens (ceritinib, eculizumab, idelalisib, ponatinib
och vismodegib).

Ny likemedelsbehandling med hog/medelhég prio-
ritet, jamfort med behandling med lag prioritet, avsag
istorre utstrackning sjukdomar med mycket hog sva-
righetsgrad och lakemedel med mycket god/god effekt
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TABELL 2. vastra Gétalandsregionens beredningsgrupps bedémningar av 1 6vriga landet, var kostnaden for lakemedel som be-
nya lakemedelsbehandlingar utifran om de givits hég/medelhog eller lag viljats introduktionsfinansiering higre &n kostnaden
prioritet. for lakemedel som inte tilldelats sddana resurser (Ta-
— bell 3).

Prioritet I Vastra Gotalandsregionen hade 21 av de 32 (66 pro-
Hog eller medelhdg Lag cent) ldkemedel som kunde f6ljas upp i Concise en
(rangordning1/2) | (rangordning 3) kostnad >1 miljon kronor. 16 av dessa hade fatt intro-
(n=>57) (n=27) P-virde duktionsfinansiering (abiraterone, brentuximab, cri-
o Sjukdom med mycket hog svarighetsgrad, 52(91) 19(70) 0,014 zoti_nib, dabrzllfenib, _d‘?f}"sumabr dimetylfqmarat, eri-
n (procent) bulin, fingolimod, ipilimumab, nab-paklitaxel, per-
- tuzumab, tafamidis, teleprevir, tikagrelor, trastuzu-
© Likemedel med god/mycket god effekt, 21n 3(13) 0,003 mab emtansin och vemurafenib), medan 5 inte hade
n (procent) fatt det (axitinib, langverkande hydrokortison, maci-

o Likemedel med lag risk, n (procent) 18(32) 8(30) 0,86 tentan, pazopanib och riociguat).
o Starkt/mattligt starkt vetenskapligt 54 (95) 9(33) <0,0001 Likemedel som anvénts i Vdstra Gotalandsregio-
underlag enligt GRADE [6], n (procent) nen men i avsevart ligre utstrackning hér an i 6vriga

(Tabell 2). En lag risk sigs hos knappt en tredjedel av
de nya lakemedelsbehandlingarna och skilde sig inte
mellan prioriteringsgrupperna. En bevisstyrka som
var stark/mattligt stark var vanligare for likemedels-
behandling med hég/medelhog prioritet.

I 79 av 84 (94 procent) drenden foljde hilso- och
sjukvardsstyrelsens beslut beredningsgruppens prio-
ritetsbedomning. I de 4 fall ddr program- och priori-
teringsradet i sitt beslutsforslag till hilso- och sjuk-
vardsstyrelsen forordat avslag trots att berednings-
gruppen givit behandlingen hog/medelhog prioritet,
var kostnaderna av avgorande betydelse (eculizu-
mab, kollagenas, pazopanib och ramucirumab). For
TNF-hdmmare vid tidig reumatoid artrit beviljades
introduktionsfinansiering efter det att program- och
prioriteringsradet i sitt beslutsforslag hanvisat till So-
cialstyrelsens riktlinjer, trots att beredningsgruppen
bedomt behandlingen som lagprioriterad.

Av de 59 nya lakemedelsbehandlingar som beretts
och beslutats under aren 2011-2014 kunde 32 (54 pro-
cent) f6ljas upp i Concise (Figur 1). Ovriga behand-
lingar avsag framfor allt utvidgade indikationer for
befintliga likemedel. Under det forsta aret efter be-
slut om introduktionsfinansiering var den samman-
lagda kostnaden for nya lakemedel vars kostnader
kunde f6ljas i Concise 175 miljoner kronor i Vistra
Gotalandsregionen respektive 923 miljoner kronor i
6vriga Sverige. I Vastra Gotalandsregionen, men inte

landet, hade samtliga fatt avslag vad galler introduk-
tionsfinansiering (cabazitaxel, kollagenas och maci-
tentan). Tva av de tre ldkemedel vars kostnader i re-
lation till totalkostnaderna var minst dubbelt sa hoga
i Vastra Gotalandsregionen som i 6vriga Sverige hade
beviljats introduktionsfinansiering (dabrafenib och
pertuzumab, men inte langverkande hydrokortison).

DISKUSSION

Denna studie visar att ungefar tva av tre nya resurs-
kravande likemedelsbehandlingar som sjukvarden i
Vistra Gotalandsregionen vill borja anvianda bedéms
ha hog/medelhég prioritet. For ovriga behandlingar
anses alltsa evidensen for svag, nytta-riskbalansen
inte tillrackligt fordelaktig och/eller sjukdomens sva-
righetsgrad inte tillrickligt hog i forhallande till and-
ra sjukdomar. Det ar inte férvanande att de likeme-
delsbehandlingar som beredningsgruppen prioriterat
hogst ror svarare sjukdomar, att de har battre effekt
och att bevisstyrkan &ar hogre. Avsikten med bedom-
ningarna &r ju att resurser ska prioriteras till denna
typ av behandlingar.

I Vastra Gotalandsregionen fattas de allra flesta
beslut om sdrskild resurstilldelning foér ny ldkeme-
delsbehandling i enlighet med beredningsgruppens
medicinska och vetenskapliga viarderingar.

Analysen avseende eventuella effekter av model-
len i Vastra Gotalandsregionen har brister, t ex att en-
dast drygt hilften av de nya behandlingarna var moéj-
liga att f6lja i Concise och att kostnader pa aggregerad
niva ar ett grovt matt for anvindning. Resultaten ger
dock visst stod for att processen kan hjilpa till att sty-

TABELL 3. Kostnad och andel av total likemedelskostnad for nya likemedel uppfdljningsbara i Concise under det helar som foljde pa
beslut i Vastra Gétalandsregionen om tilldelning av introduktionsfinansiering. Siffror anges som median (interkvartil spridning).

Lakemedel med introduktions- Lakemedel utan introduktions-
finansiering (n=22) finansiering (n=10) P-viarde

Kostnad per nytt ldkemedel

o Vastra Gotalandsregionen, kronor i tusental 4136 (777-10768) 1005 (524-2 885) 0,031

o Ovriga Sverige, kronor i tusental 22351(6234-53193) 9177 (4253-23482) 0,22

Andel av totala lakemedelskostnader som utgérs av nytt lakemedel

o Vistra Gotalandsregionen, procent 0,06 (0,01-0,17) 0,02 (0,01-0,05) 0,052

@ Ovriga Sverige, procent 0,07(0,02-0,13) 0,03(0,01-0,08) 0,27
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ra likemedelsanviandningen mot behandlingar med
rimligt sdkert underlag for tillférd nytta.

Under ar 2011-2015 har tilldelade resurser kunnat
rekvireras forst efter det att patienter verkligen har
behandlats. Detta beror pa erfarenheter fran proces-
sens tidiga ar da uppskattat antal patienter och pro-
gnostiserade kostnader ofta var visentligt hogre an
det faktiska utfallet. Detta tycks ibland fortfarande
vara fallet, eftersom 1 av 3 ldkemedel med férvantad
kostnad >1 miljon kronor sedan inte visar sig anvéin-
das i denna utstrackning.

Transparens och konsistens behovs

Ett transparent underlag for prioritering kan under-
latta for beslutsfattare i sjukvarden nar tillgdngliga
resurser ska fordelas. Forutom processen i Vistra Go-
talandsregionen, som denna artikel handlar om, har
en modell for strukturerad introduktion av nya lake-
medel i Stockholms ldans landsting beskrivits [7]. Ef-
tersom jamlik likemedelsbehandling &r en nationell
angeldgenhet, skulle det pa sikt vara vardefullt om en
medicinsk virdering av evidens for nytta-risk enligt
en transparent och konsistent modell kunde inga i
nationellt ordnat inférande.

For valavvagda varderingar och acceptans i sjuk-
varden ar det bra om de medicinska och vetenskapli-
ga bedomningarna gors av kliniskt aktiva lakare med
god akademisk meritering, relevant medicinsk sak-
kunskap och sa lite jiv som mojligt [8]. Forutom se-
niora specialister inom lakemedelsintensiva specia-
liteter kan kliniska farmakologer utgéra en viardefull
resurs, eftersom de inte foretriader en specifik patient-
vardande specialitet och deras kirnkompetens ar obe-
roende likemedelsvardering [9].

Forutom nationella underlag for samsyn i landet
kan det vara av virde att pa landstingsniva virdera
ladkemedelsbehandling. Detta har tidigare diskuterats
i Lakartidningen [10]. Prioriteringsprocessen i Vistra
Gotalandsregionen fordrar aktiv medverkan av de no-
minerande aktorerna. Detta kan leda till diskussioner
om horisontell prioritering kollegor emellan, utifrin
evidens for nytta-risk och etiska principer, vilket i
sin tur kan bidra till rationell lakemedelsanvandning.
Den aktiva medverkan kan ocksd stimulera kritiskt
tankande och bidra till mindre mottaglighet for indu-
strins marknadsforing, vilken har visats ha samband
med forskrivningsmonster [11].

Resurserna for bedomningarna ar rimliga

Med tanke pa de stora kostnader som ny lakemedels-
behandling for med sig tycks de resurser som atgar
for de medicinska och vetenskapliga bedémningar-
na rimliga.I Vistra Goétalandsregionen ersattes under
aren 2011-2015 klinisk farmakologisk expertis mot-
svarande drygt 30 procents overldkartjanst, vilken in-
for 2016 utokats till 50 procent. Ovriga ldkare bidrar i
arbetet inom ramen for sin ordinarie tjanst, dvs utan
specifik resurstilldelning.

Pa europeisk niva diskuteras stegvist godkdnnande
for att patienter med uttalade medicinska behov ti-
digt ska fa tillgang till lovande likemedel [12].I detta
sammanhang ar det intressant att notera att nya la-
kemedelsbehandlingar i 6kande utstrackning har ve-
tenskaplig evidens som begrinsas till fallserier. Det ar
svart att prioritera utifrin denna typ av underlag, ef-
tersom effekt och risk séllan kan bedomas. Att pa for-
hand 6ronmarka sjukvardsresurser till sdidan behand-
ling kan vara olampligt, eftersom evidens av battre
kvalitet ofta visar mindre effekt [13].

Det ar ocksa svarare att utmonstra redan inford be-
handling dn att avsta fran att infora den [14].

Néar den europeiska lakemedelsmyndigheten god-
kanner ett nytt lakemedel baseras detta endast pa en
acceptabel risk-nyttabalans; prioriteringsfragor ingar
inte i uppdraget.

KONKLUSION

Denna studie illustrerar att ny lakemedelsbehandling
ofta fors in i sjukvarden oavsett evidenslage och att
transparent prioriteringsarbete grundat i medicinsk
och vetenskaplig vardering av sakkunniga med redo-
visade jdv, enligt Vistra Gotalandsregionens modell,
kan vara avvarde. O

@ Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga uppgivna.

e Lennart Andrén, Per-Ola Attman, Jan Carlstrém, Anders Lars-
son, Anna Lindhé, Christian Munthe, Lars Ny, Karin Nylén, Henrik
Sjovall, Ulrika Wall och Lennart Welin - samtliga medlemmari

beredningsgruppen under aren 2011-2015 - har bidragit till pro-
cessens utveckling och gett synpunkter pé artikelns utformning.

Citera som: Lakartidningen. 2016;113:D43D
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SUMMARY

Medical and scientific assessments as the basis for
prioritization and resource allocation for new drug
treatment - experiences from five years of systematic
work

In this study, the process for introduction of new drug
treatment in Region Vastra Gétaland (second largest
region in Sweden encompassing 1.6 million inhabitants,
17% of all inhabitants in Sweden) is described. A working
group, consisting of persons with relevant expertise
and declared conflicts of interest, contributes with
medical and scientific assessments as the basis for
prioritization and resource allocation. In 2011-2015, 111
new drug treatments were nominated by healthcare
representatives, 84 fulfilled the criteria for assessments
by the working group, and 57 (68%) were deemed to
have high/medium high priority to receive introduction
financing according to the severity of disease, the
benefit/risk balance, and the level of evidence. When
analyzing subsequent costs for new drug treatments for
which data could be obtained and specifically evaluated,
the results indicate that the process can contribute to
rational use of medicines.
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