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Anvandningen av cancerlakemedel i Sve-
rige motsvarar ungefar genomsnittet for
Europa. Inom landet finns dock stora re-
gionala skillnader, annu oklart varfor —
men kostnaden spelar sjalvfallet en cen-
tral roll.
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Cancer ar en av de dominerande orsakerna till sjuklighet och
dod i Sverige. Varje ar drabbas ca 50000 individer av cancer,
och ca 22000 av dem avlider (Tabell I). Vi raknar med att var-
annan invanare drabbas av ndgon cancersjukdom under sin
livstid.

Cancerbehandling och cancerlakemedel

Cancerbehandling i dag ar multimodal, inkluderande kirurgi,
stralbehandling och ett snabbt tkande antal lakemedel.
Framgangarna har hittills varit relativt fanar det galler att fo-
rebygga cancer. Undantaget ar restriktioner kring rékning.
Forbattrade diagnostiska metoder och olika screeningpro-
gram (tex cervix- och bréstcancer) har mdjliggjort tidig dia-
gnos av ett flertal tumorsjukdomar, vilket ocksa har forbatt-
rat dverlevnaden. Adjuvant behandling (tillaggsbehandling i
botande syfte efter kirurgi) med cancerlékemedel och/eller
stralbehandling anvands alltmer och har inneburit signifi-
kant forbattrade behandlingsresultat for brost-, kolorektal-
och nu dven lungcancer [1-5].

Cancerldkemedel introduceras vanligen vid metastatisk
sjukdom. I ménga fall kommer effekt vid metastatisk sjukdom
attavspeglasiklinisk nytta dven fér adjuvant behandling.

Manga cancerlakemedel som anvéands i dag ar cellcykelspe-
cifika och ar i allménhet uttalat celltoxiska, vilket ofta inne-
bar besvarliga biverkningar, sdsom svart illamaende och
krakningar, svarbehandlade infektioner och allvarliga leuko-
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TABELL I. Incidens och mortalitet (avrundat till 10-tal) fér de
vanligaste cancerformerna i Sverige ar 2007.

Cancerform Incidens Mortalitet
Prostatacancer 8870 2470
Bréstcancer 7090 1500
Hudcancer (ej malignt melanom) 4180 70
Koloncancer 3890 1830
Lungcancer 3490 3430
Cancer i urinvagarna 2400 1380
Malignt melanom i huden 2330 480
Malignt lymfom 2060 690
Rektalcancer 1990 730
Livmodercancer 1370 140
Totalt alla cancerformer ca 50000 ca 22000

penier, trombocytopenier och anemier. Dessa svara biverk-
ningar har gjort att patienter inte alltid kunnat fa den tankta
dosen. Introduktionen av lakemedel for stodjande behandling
(supportive care) kom i slutet av 1980-talet och borjan av
1990-talet, och innebar betydande framsteg nér det gallde att
hantera biverkningar. Blockerare av 5-HT; (serotoninrecep-
torer typ 3) samt steroider lindrar illamaende, olika typer av
bredspektrumantibiotika gor att infektioner kan férebyggas
eller behandlas och tillvaxtfaktorer som G-CSF (granulocyt-
kolonistimulerande faktorer) 6kar antalet vita blodkroppar.
Kostnaderna for dessa lakemedel var betydande redan vid in-
troduktionen (800-1000 kronor/dag i datida penningvéarde).
Anda anvands dessa lakemedel i stor utstriackning, eftersom
man anser att de gor stor nytta for patienterna i form av 6kad
effekt och minskad morbiditet.

Nyttan av cancerlédkemedel

Behandling med cancerldkemedel har inneburit att vissa can-
cerformer nastan helt kan botas (testikelcancer och cancer
hos barn), och i manga fall botas langt fler &n tidigare (brost-
och kolorektalcancer, lymfom och leukemier). | dag ser det ut
som om de stegvisa forbattringar vi ser i 6verlevnad i cancer
delvis beror pa 6kad och forbattrad anvandning av befintliga
cancerldkemedel. De stora férandringarna, mot en mer biolo-
gisktorienterad behandling, har gjortatt sjukdomar som tidi-
gare inte ansags vara behandlingsbara nu kan behandlas med
relativt stor framgang. Under de senaste 20 &ren ar det, gene-
rellt sett, cancerldkemedel som stétt for en stor del av forbatt-

|
msammanfattat

Behandling med cancerlake-
medel har inneburit att vissa
cancerformer kan botas nas-
tan helt i dag (testikelcancer
och cancer hos barn).

Under de senaste 20 aren har
cancerlakemedel statt for en
stor del av forbattringen i
Overlevnad i tex brost-, lung-
och kolorektalcancer.
Kostnaderna for cancerlake-
medel har 6kat med 10—20
procent per ar under de se-
naste tio &ren och stér i dag
for knappt 10 procent av den
totala lakemedelskostnaden

i Sverige och for 15 procent av
cancersjukvardens totala
kostnader.

Okningstakten fér cancerla-
kemedelskostnaderna kom-
mer sannolikt att minska un-
der de kommande fem aren
pa grund av generisk konkur-
rens for flera substanser (0—
10 procent per ar).

Okningen i anvandning av
cancerlakemedel i Sverige
foljer relativt val den genom-
snittliga 6kningen i Europa,
men med relativt stora regio-
nala skillnader inom landet.
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ringen i 6verlevnad inom t ex brost-, lung- och kolorektalcan-
cer [1-5].

Manga cancerlakemedel ges till sma patientgrupper, och
kostnaderna per behandlad patient blir hdga, eftersom forsk-
nings- och utvecklingskostnaderna ar desamma som for lake-
medel riktade till strre patientgrupper. Vi kan ocksa forvan-
taoss att den 6kade kunskapen om biologin vid cancersjukdo-
mar kommer att leda till att allt fler subgrupper identifieras
och att specifika lakemedel utvecklas for dessa grupper. Detta
innebar att ett flertal nya lakemedel kommer att registreras
enligt principen for sarlakemedel (orphan drugs). Med sar-
lakemedel menas lakemedel som har en mycket begransad pa-
tientpopulation (5/10 000 invanare).

Det finns en del problem kring utvecklingen och godkén-
nandet av sarldkemedel. Den prekliniska och kliniska doku-
mentationen ar ofta bristfallig. Den europeiska registrerings-
myndigheten, EMA (European Medicines Agency), har i flera
fall gett villkorat godk&dnnande, vilket betyder att dokumen-
tationen ska kompletteras. De kliniska studierna ar ofta sma
och anvander ofta placebo som jamforelse, &ven om det finns
etablerad behandling fér den tankta indikationen. Man an-
vander ofta surrogatparametrar i studier (tex effekt, toxici-
tet), och studietiden ar ofta alldeles for kort for att kunna dra
nagra verkliga slutsatser om paverkan pa éverlevnaden. Pri-
serna blir ofta mycket hdga, vilket leder till att l&kemedlen
inte sékert blir kostnadseffektiva. Det finns en omfattande
diskussion om man verkligen ska stalla lagre krav pa sarlake-
medel 4n pa andra lakemedel.

Forséljning av cancerlakemedel

For att kunna studera hur manga patienter som far behand-
ling med ett visst Idkemedel kan vi i dag anvéanda forsaljnings-
statistik. Sjalvfallet vore det 6nskvart att kunna knyta denna
statistik till individ och diagnos, men i dagsléaget finns i Sveri-
ge denna mojlighet enbart for receptforskrivna lakemedel via
Socialstyrelsens forskrivningsregister, och da enbart i forsk-
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Figur 1. Forsaljning (kvartalsvis) av cancerlakemedel (ATC-kod L1,
L2A, L2B) under 1998-2009 i kronor/100 000 invanare i Sverige.
Forsaljningen har dkat ca 5 ganger under denna 10-arsperiod. Till-
vaxten beror till stor del pa 6kad anvandning av »mogna« lakeme-
del (dvs lakemedel introducerade 1998 eller tidigare).

ningssyfte. Det pagar dock flera initiativ, nationellt och inter-
nationellt, for att uppréatta register for att kunna féljaanvand-
ningen for enskild individ, kopplat till diagnos. Ambitionen ar
aven att koppla vissa effekt- och toxicitetsdata till dessa regis-
ter. | slutdnden &r det &ven onskvart att koppla halsoekono-
miskaanalyser till dennatyp av register.

Vihar studerat hur olika cancerlakemedel anvénds i Sverige
ochiandraeuropeiska lander. Vi har valt att dela in lakemed-
len enligt foljande: »mogna«=de som introducerades 1998 el-
ler tidigare och »nya«=de som introducerades efter 1998. Nar
det galler mogna« lakemedel (av vilka ett stort antal ar gene-
riskaidag, eller snartblir det) foreligger oftast en omfattande

______________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________|
TABELL II. De 20 storsta (matt i férséaljningskronor) onkologiska lakemedlen 2007—2009 samt 2 Iakemedel som 2009 f6ll bort fran denna lista.

Forséljning, miljoner kronor

Molekyl 2007 2008 2009 procent
Trastuzumab 243 260 289 7
Rituximab 184 212 231 15
Imatinib 172 188 204 9
Docetaxel 148 176 181 19
Leuprorelin 168 160 156 -5
Anastrozol 109 111 109 2
Bevacizumab 41 82 107 100
Bikalutamid 217 217 94 0
Bortezomid 58 67 81 16
Pemetrexed 42 513 78 26
Temozolomid 64 70 75 9
Goserelin 78 76 71 -3
Irinotekan 61 69 60 13
Oxaliplatin 61 69 58 13
Lenalidomid 58

Gemcitabin 75 7 56 3
Sunitinib 29 48 55 66
Cetuximab 45 40 55 -11
Metotrexat 50 60 51 20
Erlotinib 47

Paklitaxel 106 72 46 -32
Doxorubicin 33 45 46 36
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Forandring 2007—-2008,

Forandring 2008—2009,

procent Kommentar
11
9 Ca 20 procent av anvandningen sannolikt
pa indikationen reumatoid artrit
9
3 Generiskt 2010
-3 Aven gynekologisk indikation
-2 Generiskt 2010
30
57 Generiskt
21
47
7
—7 Aven gynekologisk indikation
-13 Generiskt
—16 Generiskt
Var ej med pa topp 20-listan fore 2009
27 Generiskt
15
38
-15 Generiskt
Var ej med pa topp 20-listan fére 2009
-36 Generiskt. Borta fran topp 20-listan 2009
2 Generiskt. Borta fran topp 20-listan 2009
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M Forsaljning av cancerldkemedel, Europa
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Figur 2. Férsaljning av cancerlakemedel kvartal 3 ar 2008 i de fem
storsta vasteuropeiska landerna, i E13-gruppen (dvs Belgien, Dan-
mark, Finland, Frankrike, Italien, Nederlanderna, Norge, Storbritan-
nien, Spanien, Sverige, Schweiz, Tyskland och Osterrike) och i Sve-
rige i relation till globalt férsta registreringsar. Den bla delen av
staplarna visar pa férsaljning av »mogna« lakemedel (forsta glo-
bala registreringsar 1998 eller tidigare) och de Gvre delarna visar
forsaljning av »nya« lakemedel (férsta globala registrering efter
1998). Frankrike har hdgst och Storbritannien lagst anvéandning.
Notera de stora skillnaderna mellan Frankrike och Storbritannien
vad géller s mogna« lakemedel. Landerna har relativt lika incidens
och mortalitet, s& skillnaderna kan inte forklaras av variationer i
sjukdomsbdrda.

klinisk dokumentation av risk och nytta. Manga av dessa lake-
medel ar integrerade delar av dagens terapier. Det géller &ven
en del av de »nya« lakemedlen, men for manga av dem som fatt
sitt godkannande under de senaste fem aren verkar det finnas
relativt olika uppfattningar om risk-nyttaférhallandet.

Anvéandningen ger en bild av hur man varderar och priorite-
rar de lakemedel som finnsidag. Dennavéardering aterspeglas
i bAde medicinska och ekonomiska bedémningar. Variationer
i anvandning finns inte bara mellan lander, utan ocksa inom
lander. I linje med detta redovisar vi data om bade nationella
och regionalaskillnader inom Sverige.

Nar vi redovisar europeiska data anges forséljningenieuro,
och i svenska jamforelser anges forsaljningen i svenska kro-
nor. N&r det galler den europeiska jamforelsen har vi angett
anvandningen i mg/100000 invanare eller korrelerat an-
vandningen i mg/fall av sjukdom (incidens eller mortalitet)
for enskilda lakemedel.

Forsaljningsdata baseras pa statistik fran IMS Health (In-
tercontinental Marketing Services). For europeiska genom-
snittsdata anvander vi oss av ett samlat begrepp for 13 vést-
europeiska lander, E13, som omfattar landerna Belgien, Dan-
mark, Finland, Frankrike, Italien, Nederldnderna, Norge,
Storbritannien, Spanien, Sverige, Schweiz, Tyskland och
Osterrike. De epidemiologiska data som anvands kommer hu-
vudsakligen fran den senaste EUROCARE-4-rapporten [6].
For svenska data har vi anvant senast tillgdngliga uppgifter
fran det svenska cancerregistret.

I Sverige okade forsaljningen av cancerlakemedel fran ca 5
till 33 miljoner kronor/100000 invanare under perioden
1998-2008. Forséljningsstegringen av de »mogna« cancerla-
kemedlen, fran 4,3 till ca 18 euro per capita i Europa, star for
huvudparten av den stora 6kningen (Figur 1). Vad galler for-
saljningen av cancerlakemedel i Sverige ar 2008 stod »mog-
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»...kan jamforas med vad vi sag
inom kardiologin under
1970-1980-talet ... och inom

psykiatrin under 1980—1990-talet.«
-

na« lakemedel for 55 procent, ldkemedel introducerade 1999—
2002 for 25 procent, introducerade 2003-2005 for 12 procent
och introducerade 2006-2009 for 9 procent av den totala for-
séljningen. Ser vi till enskilda lakemedel kan vi notera att sa-
val »mogna« som »nya« lakemedel 6kar betydligt i volym fran
registrering och fram till dess att de blir generiska. Det sker
oftast en betydande volymtillvaxt dven efter det att lakemed-
lenblivit generiska.

Generisk konkurrens kan medfdra att kostnaden for ett 18-
kemedel minskar med 70-80 procent. Totalkostnaderna for
cancerlakemedel kommer troligen inte att 6ka; de kan till och
med komma att minska inom vissa omraden, eftersom paten-
ten for ett stort antal »mogna« cancerlakemedel gar ut inom
de narmaste aren [7]. | Tabell 11 redovisas de 20 cancerléke-
medlen med storst omséattning i Sverige 2009 och forsalj-
ningsutvecklingen 2007 och 2008.

Det finns stora variationer mellan lander, bade i hur snabbt
ett cancerlakemedel accepteras och i hur stor forséljningen
blir. L&nder med lagre inkomst per capita har lagre tillgdng-
lighet av nya cancerldkemedel, d&ven om lakemedel i vissa av
dessa lander star for en stor del av den totala sjukvérdsbudge-
ten. Frankrike och Spanien &r de lander i Europa som snab-
bast tar nya cancerldkemedel i bruk. Sérskilt uttalade varia-
tioner ses for nya lakemedel for behandling av kolorektal-,
lung- och njurcancer.

Utvecklingen i Sverige foljer relativt val den genomsnittliga
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Figur 3. Kostnader for cancerldkemedel i Sverige totalt och i de sex
sjukvardsregionerna 1999 och 2009. Forsaljningen innefattar lake-
medlen inom ATC-koderna LO1A, LO1B, LO1C, LO1D, LO1X, LO2A och
L02B samt lakemedlen talidomid och lenalidomid (LO4AX). Den bla
delen av staplarna visar pa kostnad for »mogna« lakemedel (forsta
globala registreringsar 1998 eller tidigare) och de 6vre delarna vi-
sar kostnad for »nya« lakemedel (férsta globala registrering efter
1998). Norra sjukvardsregionen har t ex 20 procent hogre kostna-
der for cancerlakemedel &n vastra sjukvardsregionen trots ca 15
procents lagre cancerincidens/100 000 invanare.
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utvecklingen i Europa, men varierar mellan olika lakemedel.
Skillnaderna mellan Sverige och E13-gruppen visar pa bade
relativt hogre och lagre anvandning (tex temozolomid hogre
och bevacizumab lagre). Ser man till sjukvardsregionerna i
Sverige foreligger ocksa stora skillnader i anvandning av can-
cerlakemedel (Figur 1-3).

Lakemedelsanvandning inom specifika tuméromraden
Brostcancer. Av de solida tumodrerna ar brostcancer den
mest lakemedelsintensiva sjukdomsgruppen. Adjuvant be-
handling, med olika typer av cancerlakemedel efter Kirurgi,
har blivit standard i den multimodala hanteringen av sjukdo-
men. Den adjuvanta behandlingen har utvecklats dver de se-
naste 30-40 aren, men det var inte forran under 1980-talet
som vérdet av adjuvant behandling kunde visas. En viktig fak-
tor i detta arbete var metaanalyserna som leddes av sir
Richard Peto och EBCTCG (Early Breast Cancer Trialists’
Collaborative Group). Data fran mer an 200000 kvinnor har
samlatsin, och vardet av adjuvant behandling med kemotera-
pi och hormonell behandling har kunnat faststéllas [1, 2].

Av alla bréstcancrar &r 70—80 procent hormonellt beroende
for sin tillvéxt. Antidstrogenet tamoxifen anvands i huvudsak
for endokrin behandling av brostcancer. Tamoxifen introdu-
cerades 1975, och ansags forst vara en dyr behandling med be-
gransad effekt. Dock har tamoxifen senare visats vara den
mest kostnadseffektiva behandlingen for cancer éver huvud
taget. Den vida anvandningen for bade avancerad sjukdom
och adjuvant (i USA &ven som prevention) ar det storsta ge-
nombrottet i den medicinska behandlingen av brdstcancer.
Efter mer &n 15 ars uppfoljning ar vardet av tamoxifenbe-
handling bevisat. Dddligheten i hormonreceptorpositiv
brostcancer har minskat fran 35 procent till 25 procent efter
15 ars uppfoljning [1].

Aromatashdmmare (anastrazol, exemestan, letrozol) har
delvis ersatt tamoxifen i vissa grupper av patienter (bade som
adjuvant behandling och vid avancerad sjukdom). Annu har
man visat endast begransad dverlevnadsfordel for aromatas-
hammare pa 1-3 procent [8, 9] om aromatashammare an-
vands enbarteller i sekvens med tamoxifen.

De forsta adjuvanta cytostatikabehandlingarna utveckla-
des ocksa under 1970-talet, med kombinationer av alkylerare
och antimetaboliter. Kombinationsregimen CMF (cyklofosfa-
mid, metotrexat, 5-FU [5-fluorouracil]) gav 32 procents for-
battrad relativ 6verlevnad jamfort med ingen behandling.

I andra generationens behandlingsstrategi byttes antime-
taboliterna ut mot antracykliner (doxorubicin och epirubi-
cin),och detta forbattrade éverlevnaden ytterligare. Den tred-
je generationens adjuvant behandling med taxaner (docetaxel
och paklitaxel) ger ytterligare 6 procents relativ 6kad 6verlev-
nad [2].

Den tydliga minskning vi har sett i brostcancerdddlighet
sedan 1970-talet (totalt 25 procent och nastan 50 procent
bland kvinnor under 70 &r) &r resultatet av utvecklingen av
adjuvant behandling samt tidig diagnos via de screeningpro-
gramsom finnsi de flestaldnder i Europa[L, 2].

Den biologiska terapin, trastuzumab (HER2-receptoranti-
kropp), som kom in i behandlingsarsenalen under 2000-talet,
har dramatiskt paverkat overlevnaden for kvinnor med

1
»Nar det géaller manga av de nya

lakemedlen vore det av stort varde

att ha en nationell bedémning, saval

medicinsk som halsoekonomisk ...«
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Figur 4. Paklitaxel- och docetaxelanvéandningen (uttryckt i kronor/
100000 invanare) i Sverige totalt och i de sex sjukvardsregionerna
&r 2009. Det foreligger stora skillnader mellan regioner med hogst
kostnader (norra sjukvardsregionen) och lagst (vastra sjukvardsre-
gionen). Innan paklitaxel blev generiskt 2003 var behandlingskost-
naderna per patient ungefér lika for paklitaxel och docetaxel. Kost-
naden for paklitaxel torde i dag, baserat pa tillgangliga listpriser
och rddande rabatter, vara vasentligen lagre an for docetaxel.

HER2-positiv bréstcancer (i Sverige ca 15 procent av alla ny-
diagnostiserade och 20-30 procent av alla kvinnor med me-
tastatisk HER2-positiv sjukdom). Trastuzumab var forst god-
kant for metastatisk sjukdom baserat pa starka kliniska data
med 8-10 méanaders forlangd Gverlevnad hos kvinnor med
HER2-positiv brostcancer, som behandlas i forsta linjen med
trastuzumab och kemoterapi. Med adjuvant behandling har

M Endokrin bréstcancerbehandling, Sverige
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Figur 5. Antal patienter/100 000 invénare ar 2009 som far endokrin
behandling for brostcancer, uppdelat pé lakemedelsgrupp och sjuk-
vardsregion (data fran Socialstyrelsens lakemedelsregister). | Sve-
rige anvands mindre andel aromatashammare an i de flesta euro-
peiska lander. Det finns ocksa betydande variationer mellan sjuk-
vardsregionerna i Sverige vid val av endokrin behandling. Incidensen
av brostcancer ar lika i de olika sjukvardsregionerna med undantag
for sodra sjukvardsregionen som har ca 10 procent hogre incidens.
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M Anvéndning av bevacizumab, Europa

Bevacizumab, mg/dddsfall i kolorektalcancer
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Figur 6. Anvandning av bevacizumab (mg/per fall av dod i kolorek-
talcancer) i Tyskland, E13-gruppen (dvs Belgien, Danmark, Finland,
Frankrike, Italien, Nederlanderna, Norge, Storbritannien, Spanien,
Sverige, Schweiz, Tyskland och Osterrike), Spanien, Frankrike,
Storbritannien, Italien och Sverige &r 2007. Observera att bevacizu-
mab aven ar godkéant for brost-, lung- och njurcancer. Har foreligger
mycket stora variationer mellan landerna. Sverige ligger pé en av-
sevart lagre niva an tex Frankrike och Spanien. Kurvorna visar med
stor tydlighet den skiftande medicinska bedémning av bevacizu-
mab som finns i Europa.
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Figur 7. Anvandning av bevacizumab (kronor/100 000 invanare) i
sjukvardsregionerna i Sverige totalt och i de sex sjukvardsregio-
nerna. Aven i Sverige ser vi stora variationer, med véstra och syd-
Ostra sjukvardsregionerna pa lagre anvandningsniva an évriga re-
gioner. Den internationellt delade medicinska bedémningen verkar
aterspeglas aven i Sverige.

man visat en 50-procentig riskreduktion for aterfall efter ett
ars tillaggsbehandling med trastuzumab [10, 11].
Anvandningen av cancerldkemedel for brostcancer illustre-
ras med anvédndningen av taxaner, docetaxel och paklitaxel
samt endokrin behandling (Figur 4 och 5). Av Figur 4 och 5
framgar att det foreligger relativt stora regionala skillnader
mellan tex de norra och sydostra sjukvardsregionerna.

Kolorektal cancer. Anda fram till slutet av 1980-talet an-
sags medicinsk behandling av kolorektalcancer ha liten eller
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ingen effekt. Forbattrade 6verlevnadsdata berodde huvud-
sakligen pa utvecklingen av diagnostiska och kirurgiska me-
toder. Efter publiceringen av data om adjuvant behandling
med modulerat 5-FU under 1980- och 1990-talen blev kolo-
rektal cancer ett omrade dar intresset 6kade for anvandning
av lakemedel. Under 1990-talet visade irinotekan och oxa-
liplatin effekt som tillagg till 5-FU. Detta &r fortfarande den
gangse behandlingen for bade tidig och avancerad kolorektal
cancer [4].

Adjuvant 5-FU (finns nu ocksa som oral behandling) i kom-
bination med oxaliplatin har forbattrat 6verlevnaden for pa-
tienteristadium I11 (spridning till lokala lymfkdortlar), medan
vardet i stadium Il (tumorvaxt genom tarmens muskelvagg
men utan spridning till lymfkortlar) &r osékert; for patienteri
stadium | (tumorvéaxt genom tarmvéggen och utan spridning
till lymfkortlar) &r kirurgi fortfarande den enda behandling-
en.

Den senaste utvecklingen inom kolorektal cancer &r identi-
fieringen av en undergrupp av patienter med ett sérskilt, icke-
muterat (vildtyp) K-ras (genuttryck). Behandling med EGFR
(epidermal growth factor-receptor)-blockad har gett battre
effekt pd tumorer hos patienter med vildtyp-K-ras. Det senas-
te EGFR-lakemedlet — panitumumab — &r godkant for patien-
ter med just vildtyp-K-ras. Detta géller nu ocksa cetuximab,
som sedan tidigare ar godkant vid behandling av metastatisk
sjukdom. Vid metastaserande kolorektalcancer &r 30-50 pro-
cent K-ras-muterade [12].

For kolorektal cancer visar vi forsaljning av bevacizumab i
Europaoch Sverige (Figur 6 och 7).

Icke-smacellig lungcancer (NSCLC). Den vanligaste for-
men av lungcancer ar icke-smacellig lungcancer (non-small
cell lung cancer, NCSLC). Det har funnits en betydlig behand-
lingsnihilism nar det géller &tminstone avancerad NSCLC
bland manga lakare och i manga lander. Fokus har legat pa
primar prevention (dar Sverige ligger i Europatopp) och att
identifiera patienter tidigt i sjukdomsférloppet, sa de kan bli
foremal for kurativt syftande kirurgi.

Det var forst nar data om effekterna av platinabaserad ke-
moterapi vid avancerad lungcancer kom i mitten av 1990-talet
som trenden vande. Det blev da mer allmant accepterat att be-
handla patienter med avancerad NSCLC. Detta var ocksa
starten for utvecklingen av ett antal nya lakemedel for patien-
ter med NSCLC. Det finns i dag solida data dven for adjuvant
behandling [5]. Under 1990-talet kom nya cancerlakemedel,
sdsom taxaner, gemcitabin och vinorelbin, att anviandas i
kombination med cisplatin eller karboplatin.

Under de senaste fem aren har ytterligare intressanta moj-
ligheter med EGFR-blockerare tillkommit, sdsom gefitinib
och erlotinib, samt kemoterapi med pemetrexed. Effekten av
gefitinib och erlotinib har kopplats till subgrupper av patien-
ter med sarskilda EGFR-mutationer [13]. Effekten av peme-
trexed ar ocksa kopplad till specifika patologiska undergrup-
per av NSCLC, framfor allt patienter med icke-skivepitelhis-
tologi [14].

Efter att lange ha betraktat NSCLC som en sjukdom med
hog dodlighet och utan méjlighet till medicinsk behandling
kan man nu se en framtid med hopp om att bade konventionell

»HOg anvandning ar ju inte heller
lika med ratt anvandning, men hur
ratt anvandning definieras ar en
komplex och delvis laddad fraga.«
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kemoterapi och de nya biologiska behandlingarna ska kunna
erbjudabot i stérre utstrackning.

Nationell bedémning kan mota regional skillnader
Lakemedel intar en central plats i den onkologiska behand-
lingen. Var kunskap om cancerutveckling och biologin kring
denna har okat dramatiskt under de senaste decennierna.
Denna 6kade kunskap har lett till en utvecklingsvag av can-
cerlakemedel, som kan jamféras med vad vi sdg inom kardio-
login under 1970-1980-talet, inom gastroenterologin under
samma period och inom psykiatrin under 1980-1990-talet. Vi
ser i dag en liknande utveckling inom reumatologin och de
neurodegenerativa sjukdomsgrupperna. Cancerlakemedlen
dominerar ocksa forskning och utveckling inom ldkemedels-
industrin.

Anvéndning av cancerldkemedel har lett till 6kad bot for
flera stora tumoéromraden (brost-, kolorektal- och nu &ven
lungcancer) och har forlangt och forbattrat dverlevnaden vid
ett antal tumorformer. De forbattringar som vi sett nar det
galler 6verlevnad kan tyckas relativt smé och stegvisa. Men
omviser 20-30 ar tillbakai tiden har det anda skett markanta
forbattringar. Screening av brdéstcancer, forbattrad diagno-
stik och kirurgi vid kolorektal cancer samt antirokpolitiken
har alla bidragit till att Sverige ligger val till nar det géller de
flesta cancerformer avseende sjukdomsbérda, men dven avse-
ende behandlingsresultat.

Kostnaderna for cancerlakemedel har 6kat ungefar dubbelt
s& mycket som kostnaderna for cancersjukvard i 6vrigt (fran
7-8 procent av de direkta sjukvardskostnaderna for 10 ar se-
dan till ungefar 15 procent av de direkta sjukvardskostnader-
naidagslaget).

Kostnaderna &r dock inte enbart beroende pa anvandning
av nya lakemedel, utan tva tredjedelar av kostnaderna harror
sig till mogna« lakemedel (l&kemedel som funnits tillgangli-
gasedan fore 1998).

Det foreligger stora variationer mellan europeiska lander
med hog anvandning, tex Frankrike och Spanien, och lander
med l&g anvandning, tex lander i forna Osteuropa samt Stor-

REFERENSER 4. GréavalosC, Garcia-Escobar I, Gar-

britannien. Sverige ligger vanligen strax under medelnivan i
Europa.

I Sverige foreligger relativt stora regionala skillnader, som
tycks variera over tid. Vi noterar att de tva regioner (vastra
sjukvardsregionen och syddstra sjukvardsregionen) som var
nummer 1 och 3 ar 2000 nar det galler anvandning av cancer-
lakemedel nu ar de tva regioner som anvander minst cancerla-
kemedel per invanare. Det ar darfor svart att dra slutsatser
om effekterna av olika anvandning, eftersom de dverlevnads-
siffror viseridagsnarastreflekterar cancerbehandlingen un-
der perioden 1995-2000. Hog anvandningar ju inte heller lika
med ratt anvdndning, men hur ratt anvandning definieras ar
en komplex och delvis laddad fraga.

Sjalvklart spelar de faktiska kostnaderna for cancerlake-
medlen en central roll for hur anvandningen regionalt ser ut.
Anvindningen av vissa specifika cancerlakemedel — bade
»nya« och »mogna« — varierar kraftigt mellan regionerna i
Sverige, men det ar svart att f fram de reella orsakerna till
denna variation. Den medicinska beddmningen skiftar, och
de ekonomiska forutsattningarna ar olika i Sveriges sjuk-
vardsregioner.

Nar det galler manga av de nya lakemedlen vore det av stort
varde att ha en nationell bedémning, saval medicinsk som
hélsoekonomisk (en uppgift for Tandvards- och ldkemedels-
formansverket, kanske aven avseende sjukhuslakemedel).
Bedomningen bor ocksa samstamma med omvérlden (i alla
fall med Europa).

m Potentiella bindningar eller javsférhallanden: Nils Wilking och
Bengt Jonsson &r konsulter vid i3 Innovus, som ar ett s k contract
research-foretag inom framfor allt hélsoekonomi och dotterbolag till
United Health Group, ett av USA:s stérsta sjukforsakringsholag. i3
Innovus arbetar med uppdrag fran lakemedelsindustrin, olika myn-
digheter och branschorganisationer. Detta innebér att Nils Wilking
och Bengt Jénsson anlitas som arvoderade forelasare av de flesta
foretag verksamma inom omradet cancerldkemedel och av myndighe-
ter, bade nationellt och internationellt.
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