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Sammanfattning

Sverige har sedan 2002 tillampat ett vardebaserat pris- och subventionssystem med samhélls-
ekonomiskt perspektiv for innovativa ldkemedel. Det svenska pris- och subventionssystemet
tillampat av den statliga myndigheten Tandvards- och Lakemedelsforméansverket (TLV) verkar dock
utan att TLV har direkt ansvar for lakemedelsbudgeten. Budgetansvaret ligger hos landstingen/
regionerna som inte primért har ett samhallsekonomiskt ansvar och inte heller ansvar fér den

vardebaserade prissattningen (value based pricing,VBP).

I en artikel i Applied Health Economics and Health Policy 2012 presenterade U. Persson, J. Svensson
och B. Pettersson ett forslag pa ett modifierat pris- och subventionssystem med stravan att hantera
konflikten mellan statens tillimpning av VBP och landstingens/regionernas budgetansvar.
Konflikten och bristerna i systemet har sedan dess bekraftats bland annat genom NT-radets bildande
och landstingens/regionernas samarbete med TLV. Konflikten mellan principen att prissétta
lakemedlen utifran vad de ar varda och att halla anvandningen inom de ramar som budgeten medger

ar dock inte 16st med dessa revideringar av det svenska systemet.

Syftet med rapporten &r att presentera ett forslag till modifiering av det svenska pris och subventions-
systemet som minskar den inneboende konflikten mellan statens vdrdebaserade prisséttning och

landstingens/regionernas budgetansvar.

| rapporten sammanfattas forst nagra av de forandringar som skett pa liakemedelsmarknaden de
senaste aren dar vissa kan ses som ett steg pa vagen att I6sa konflikten mellan nationella och regionala
incitament medan andra innebar ytterligare utmaningar nar det galler prissattning och betalning av
nya innovativa lakemedel (exempelvis allt fler botande lakemedel, sérlakemedel, lakemedel med
multipla indikationer och kombinationsbehandlingar). Rapporten beskriver och exemplifierar de
nackdelar och utmaningar som finns med det nuvarande svenska pris- och subventionssystemet. Det
nya forslaget illustreras darefter tillsammans med en beskrivning av de forutsattningar som ar

nodvandiga for att forslaget ska kunna fungera.

Det nya forslaget bestar i ett system som kombinerar nationell VBP med ett regionalt cost-plus
system for innovativa lakemedel. | ett sddant system delas lakemedelskostnaden mellan tva betalare;
regionerna/landstingen och staten. Staten star for den fasta utvecklingskostnaden for innovationen
och tar ddrmed budgetansvar for vardet av nya innovativa lakemedel genom VBP. Regionerna har
fortsatt budgetansvar men endast for kostnaderna enligt cost-plus prissattning. Detta innebér att
regionen betalar marginalkostnaden for att producera lakemedlet men inte den fasta utvecklings-

kostnaden.
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Det nya pris- och finansieringssystemet for ldkemedel innebér att fér landstingen infor vi ett cost-
plus system dven for lakemedel. Det blir da ett neutralt system mellan liakemedel och Gvriga
sjukvardsprodukter. Vidare minskas problemen med att lakemedelspriser varierar 6ver tid, med ett
mycket hogt patentpris och ett vasentligt lagre ex-patentpris. Det nya pris- och subventionssystemet
forvantas andra saval foretagens som landstingens/regionernas incitament sa att det stimulerar ett
snabbare upptag av nya innovativa mediciner och att patienter far 6kad tillgang till nya lakemedel.
De forskrivande ldkarna och sjukvarden slipper begransa anvandningen av medicinskt motiverad,
men dyrbar behandling. Foretagen far snabbare aterbéring pa investerade resurser for utveckling av

nya lakemedel.

Med det nya foreslagna systemet kommer de totala lakemedelskostnaderna troligtvis att 6ka nér
upptaget blir stérre och foretagen far ersattning for sina okade produktionskostnader for den
tidigarelagda volymokningen. Hur statens totala utgifter for lakemedel kommer att utvecklas beror
pa hur staten véljer att agera. Det nya finansieringssystemet innebér att staten skickar med pengar till
finansiering av de lakemedel som TLV anser ska prioriteras i motsats till dagens situation dar staten
kan ta beslut om subvention utan att skicka med medel for finansieringen. Saledes kan det nya
finansieringssystemet innebédra att staten &ndrar sitt beteende och tar ett stérre ansvar for
finansieringen av lakemedlen. Staten kan t ex anse att en okad ldkemedelskostnad &r motiverad
eftersom detta forvantas minska kostnader fOr sjukskrivning och fortidspension samt primar-
kommunala utgifter for hemhjélp. Staten kan ocksa anse att en kort tids 6kade behandlingskostnader
for att astadkomma bot ger kostnadsbesparingar for vard och omsorg under kommande ar. Hur
lakemedelskostnaderna kommer att fordelas mellan staten och landstingen/regionerna i det nya
systemet gar inte att forutse. Det kommer att bero pa vilket terapiomrade och typ av behandling/
lakemedel som avses samt hur fordelningen mellan utvecklingskostnader och cost-plus/ marginal-

kostnader ser ut.
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Forord

Institutet for Halso- och Sjukvardsekonomi (IHE) har pa uppdrag av Lakemedelsindustriféreningen
(LIF) utarbetat ett forslag till modifiering av det svenska pris- och subventionssystemet for
innovativa lakemedel. Rapporten beskriver nagra av de senaste arens forandringar pa lakemedels-
marknaden och de problem som finns med det nuvarande pris- och subventionssystemet. Det
modifierade forslaget presenteras tillsammans med en beskrivning av de férdelar och utmaningar
som kan forvantas med ett nytt system. Var forhoppning &r att rapporten kan vara ett vardefullt bidrag

till den pagaende lakemedelsutredningen.

Lund i april 2018
Peter Lindgren
Verkstéllande direktor, IHE
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1. Introduktion

Sverige har tillampat ett vardebaserat pris- och subventionssystem med samhéallsekonomiskt?!
perspektiv for innovativa lakemedel sedan 2002. Det svenska pris- och subventionssystemet
tillampat av den statliga myndigheten Tandvards- och Lakemedelsformansverket (TLV) verkar
dock utan att TLV har direkt ansvar for ldakemedelsbudgeten. Budgetansvaret ligger hos
landstingen/regionerna som inte primart har ett samhallsekonomiskt ansvar och inte heller

ansvar for den vardebaserade prissattningen (value based pricing,VBP).

Grunden nér man diskuterar finansiering, subvention och prissattning av lakemedel &r att det i princip
handlar om tre olika delar; vardet, priset och betalningen. Ett lakemedels varde uppstar da lakemedlet
anvénds i klinisk praxis for att forebygga, behandla eller lindra symptom av sjukdom i genom
exempelvis en 0kad livslangd eller 6kad livskvalitet for patienterna eller om behandlingen kraver en
minskad resursinsats. Det varde som kan berdknas utifran resultaten i randomiserade kliniska
provningar ar inte sakert Gverensstammande med det varde som kan bli resultatet da lakemedels-
behandlingen anvands i klinisk praxis. Darfor kravs ofta information utéver data fran de randomis-
erade kliniska provningarna for att kunna bedoéma vérdet av en ny lakemedelsterapi.

Det finns olika principer for prissattning av l1dkemedel dér ett & VBP som innebér att priset sétt i
relation till vardet av anvandningen av lakemedlet. Ett annat ar att basera priset pa vad det kostat att
utveckla lakemedlet vilket vanligen inkluderar bade kostnaderna for att utveckla lakemedlet och att
producera lakemedlet. Utvecklingskostnaderna ar ofta stora och inkluderar aven kostnaderna for
utveckling av misslyckade produkter medan produktionskostnaderna, d v s kostnaderna att producera
lakemedlet nar det val utvecklats vanligen ar mindre. Principen att prissatta lakemedlet utifran
foretagens kostnader for att producera ytterligare en enhet av lakemedlet kallas marginalkostnads-
prissattning. Utdver kostnaden for den faktiska produktionen av lakemedlet tillkommer kostnader for
att informera om lakemedlet, forsdkringar, marknadsféring med mera. Principen att prissétta lake-
medlet baserat pa produktionskostnad plus dessa extra kostnader kallas internationellt cost plus
prissattning®. Ytterligare en princip att prissatta ar genom Internationella Referens Priser (IRP). IRP
innebar att prissattning sker utifran hur priserna pa motsvarande ldkemedel ser ut i ett antal

jamforelselénder.

11 betydelsen att hansyn ska tas till kostnader och besparingar som uppkommer i samtliga sektorer, inte bara i
sjukvardssektorn.

2 varldshalsoorganisationens (WHO) definition av cost plus pricing:”Cost-plus pricing is a method for setting
retail prices of medicines by taking into account production cost of a medicine together with allowances for
promotional expenses, manufacturer’s profit margins, and charges and profit margins in the supply chain.”
WHO Guideline on country pharmaceutical pricing policies, 2015
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Den vanliga betalningsmodellen for Iakemedel har hittills varit att betala per mg eller per konsumerad
enhet vilket innebdr en modell dar betalningen for lakemedlen sker innan vi vet hur behandlings-
utfallet blir i klinisk praxis. Med dagens forandringar pa lakemedelsmarknaden med allt fler botande
lakemedel, sérlakemedel, lakemedel med multipla indikationer, lakemedel som ges i kombination
etc. finns det behov av alternativa betalningsmodeller for att hantera det faktum att vi vill att
patienterna ska fa snabb tillgang till nya lakemedel, att betalarna ska ha budgetkontroll samtidigt som

det ska finnas incitament for foretagen att utveckla nya lakemedel.

UIf Persson, Johanna Svensson och Billie Pettersson publicerade ar 2012 en artikel i Applied
Health Economics and Health Policy dar de forde fram ett forslag pa ett modifierat pris- och
subventionssystem som stravade efter att hantera konflikten mellan statens tillampning av VBP
och landstingens/regionernas budgetansvar [1]. Konflikten och bristerna i systemet har sedan
dess bekraftats bland annat genom NT-radets bildande och landstingens/regionernas samarbete
med TLV. De nya effektiva hepatit-C ldkemedlen &r ett annat exempel dér den vardebaserade
prissattningen motiverade ett stort och betydande upptag av lakemedlen som inte forvantades
komma till stdnd utan en ytterligare finansiering. Detta ledde till en central 6verenskommelse
mellan SKL och staten om tilldggsfinansiering av ldkemedel, Regeringskansliet, Social-
departementet & SKL (2015). Konflikten mellan principen att prissatta lakemedlen utifran vad
de ar varda och att halla anvandningen inom de ramar som budgeten medger &ar dock inte l6st
med dessa revideringar av det svenska systemet.
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2. Syfte och disposition

Syftet med rapporten &r att, med hjalp av analysen fran artikeln i Applied Health Economics
and Health Policy (AHEHP) fran 2012[1], utarbeta ett forslag till modifiering av det svenska
pris och subventionssystemet som minskar den inneboende konflikten mellan statens vérde-

baserade prissattning och landstingens/regionernas budgetansvar.

Rapporten ar upplagd med ett inledande avsnitt (avsnitt 3) dar huvuddragen i artikeln i AHEHP
sammanfattas. Darefter presenteras nagra av de forandringar som skett pd lakemedels-
marknaden sedan artikeln publicerades for fem ar sedan (avsnitt 4). I avsnitt 5 beskrivs och
exemplifieras de nackdelar och utmaningar som finns med det nuvarande svenska pris- och
subventionssystemet. | avsnitt 6 illustreras vart forslag pa modifiering av nuvarande system och
i avsnitt 7 presenteras de forutsattningar som ar nédvéndiga for att detta forslag ska kunna

fungera.
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3. Sammanfattning av artikel i AHEHP

VBP innebér att priset ska st i proportion till det varde som lakemedelsbehandlingen kan generera.
Den principen har Sverige tillampat sedan oktober 2002 da TLV eller dess foregangare Lakemedels-
formansnamnden (LFN) bildades. Dessforinnan tillampades en medianprismodell i férhandlingarna

mellan ddvarande Apoteksbolaget och foretagen for att sétta “rimliga” priser pd ladkemedel.

VBP baseras pa konsumentens forvantade varde. Tillverkaren maste undvika att sétta ett pris som
antingen ar for hogt for konsumenten eller ar lagre &n det konsumenten ar villig att betala vid vetskap
om vad produkten skulle generera for varde. FOr att berakna vardet anvands kostnadseffektanalyser
och det ar halsovinstens varde som tillsammans med resursforbrukningen &r de centrala
komponenterna. | kostnadseffektanalyserna jamfors vardet och kostnaderna for olika lakemedel eller
hélsointerventioner. For att beskriva vardet av halsoeffekterna anvands kvalitetsjusterade levnadsar,
Quality Adjusted Life Years (QALYSs) vilket &r ett sammanvagt matt pa livslangd och livskvalitet.
Kostnadseffektanalyser kan goras vid olika tidpunkter dar den vérdebaserade prisséattningen i ett ex-
ante perspektiv innebdr att man utvéarderar ett lakemedel innan det lanseras och dér ett ex-post
perspektiv innebar att man utvarderar lakemedlet efter lansering och nar produkten redan anvands pa
marknaden. Om det finns stor osékerhet kring vérdet kan villkorad subvention tillampas vilket
betyder att foretaget maste komma in med ny/mer data for att pavisa vardet for att fa fortsatt
subvention. Férdelen med VBP &r att det stimulerar till innovation av produkter som forvantas ge

hélsovinst till patienterna.

Generella invandningar mot ett VBP system &r att en kombination av ett VBP system for lakemedel
och ett cost-plus system?® for andra sjukvardsprodukter 6kar den relativa kostnaden for lakemedel.
Att systemet har karaktér av ett monopol kan leda till beslut som gor att anvandningen av vissa nya
effektiva lakemedel begrénsas till en subpopulation istallet for att galla hela populationen med
godkénd indikation. En ytterligare invandning ar att systemet inte klarar att hantera ett lakemedels
olika priser dver tid, exempelvis ett lakemedels initiala pris skiljer sig markbart fran priset som géller

efter patentutgang.

Huvuddragen i det svenska pris- och subventionssystemet beskrevs i artikeln i AHEHP fran 2012
enligt nedan. Subventionsbesluten baseras pa kostnadseffektanalyser med ett brett samhalls-
ekonomiskt perspektiv for att ta hansyn till kostnader och besparingar som uppkommer i samtliga
sektorer, inte bara i sjukvardssektorn. Effekterna mats i QALY dar ett troskelvéarde for vad som

anses kostnadseffektivt tillampas i praktiken men dar TLV inte uttryckt ett explicit varde pa ett

3 Cost-plus i betydelsen kostnad for den faktiska produktionen av produkten tillsammans med kostnader for att
informera om produkten, forsakringar och marknadsféring. Se WHO:s definition i fotnot 1.
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QALY. Ett lakemedels vérde varierar baserat pa indikation eller sjukdomens svarighet vilket pa-
verkar subventionsbeslutet. Férutom kostnadseffektivitet tar TLV dven hansyn till rattvisa och
sjukdomssvarighet i sina beslut vilket gor att subventionsbeslut for innovativa lakemedel baseras pa
fler kriterier &n kostnadseffektivitet.

TLV tar stéllning till foretagets foreslagna pris och bedémer om lakemedlet &r kostnadseffektivt till
detta pris. TLVs subventionsbeslut &r nationella som sen implementeras pa regional niva dar
regionerna/landstingen har ansvar for sina respektive halso- och sjukvardsbudgetar. Enskilda
regioner/landsting har darfér ingen mojlighet att paverka priset utan om man vill paverka
forskrivning av lakemedel ar det genom implementering av regionala behandlingsriktlinjer eller
lakemedelskommittéernas lakemedelslistor. Detta har bidragit till att det i vissa fall blivit sa kallad
”postkodsforskrivning” dér var i landet patienter bor har haft stor betydelse pd vilken behandling
man fatt tillgang till. I artikeln namns flera exempel pa variationer i upptag av innovativa lakemedel
mellan regioner, blanda annat TNF hammare vid reumatoid artrit och fér cancerbehandlingar. Vidare
lyfts det faktum att kostnader och kostnadsbesparingar vid inférande av olika nya lakemedel kan ha
ekonomiska och sociala effekter i andra sektorer an i sjukvardssektorn. Exempelvis i form av sjuk-
skrivningar och fortidspensionering eller i form av 6kat/minskat behov av hemhjélp i den kommunala
sektorn.

P& en nationell niva fattar TLV beslut med ett brett samhallsekonomiskt perspektiv liksom
Socialstyrelsen som tar fram nationella behandlingsriktlinjer med syftet att standardisera och
begrénsa regionala variationer, men ingen av dessa nationella myndigheter har ett budgetansvar for
sjukvardsresurserna. | AHEPH artikeln fran 2012 foreslas att denna inneboende konflikt mellan att
subventionsbeslut fattas pa nationell niva medan det &r regionerna som har ansvar for finansiering
och verkstallande av vard kan I6sas genom ett system som kombinerar nationell VBP med ett
regionalt cost-plus system for innovativa lakemedel. Det nya systemet summeras i tre komponenter:
1) regional finansiering av lakemedelsvolymerna till cost-plus prisséttning; 2) regionalt budgetansvar
men endast for kostnaderna for cost-plus prissattningen; 3) nationellt budgetansvar for vérdet av nya

innovativa lakemedel genom VBP.

En modifierad prissattningsstrategi foreslogs dar lakemedelskostnaden delas mellan tva betalare;
regionerna/landstingen och staten. Regionerna/landstingen skulle betala marginalkostnaden for att

producera lakemedlet medan staten skulle sta for kostnaden for innovationen.

En begrénsning med det foreslagna systemet beskrivs som en ytterligare administrativ borda
eftersom det finns tva betalare och tva typer av priser. Ett forslag som ges for att hantera den
administrativa bordan &r att 1anka betalningen av ldkemedlet direkt till leveransen av lakemedlet till

apoteket. Apoteken skulle hantera subventionstransaktionerna fran staten pa liknande satt som de
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hanterar patienternas egenavgifter och landstingens/regionernas subvention av lakemedels-
kostnaderna. Ett annat alternativ kan vara att subventionen arligen betalas ut som en klumpsumma

baserat pa forvantad forsaljning ex-ante eller verklig forséljning ex-post.
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4. Forandringar pa lakemedelsmarknaden

Sedan artikeln i AHEPH publicerades 2012 har det skett ett antal forandringar pa lakemedels-
marknaden. Vissa kan ses som ett steg pa vagen att I6sa konflikten mellan nationella och regionala
incitament, sdsom till exempel NT-radets bildande och fordjupade samarbeten mellan landsting,
foretag och myndigheter medan andra innebdr ytterligare utmaningar nar det galler prissattning och
betalning av nya innovativa lakemedel. Det finns exempelvis allt fler lakemedel som ar svara att
hantera i nuvarande pris- och subventionssystem sdsom botande lakemedel, sarlakemedel, lakemedel

med multipla indikationer och kombinationsbehandlingar.

4.1 Botande lakemedel

Advanced Therapy Medicinal Products (ATMPs) &r en ny klass av lakemedel i EU. De &r nya lake-
medel for avancerad terapi som anvénder genterapi, cellterapi och vavnadsteknik. ATMPs kan
anvéndas for att behandla bland annat cancer, brénnskador, Alzheimers eller muskeldystrofi, och har
stor potential dar inga effektiva behandlingar finns [2]. Kostnaderna per patient kommer att hamna
pa sadana nivaer att endast ett fatal patienter sjalva har rad att betala for dessa terapier och offentlig

finansiering blir en forutséattning for bredare anvandning.

En av de stora utmaningarna &r att dessa terapier kan forvéntas leda till ’bot” eller franvaro av
symptom eller sjukdomsaktivitet. Det ar fordelar som ofta forvantas pa langre sikt och det &r en
utmaning att visa harda kliniska bevis och pavisa robust kostnadseffektivitet. Terapierna kan vara
forknippade med behandling under kort tid men forvantas ge mycket langvariga bestaende positiva

halsoeffekter.

HTA organisationer som TLV, NICE, SMC med flera ar inte fortjusta i att det forekommer oséakerhet
kring utfallet ndr de ska fatta beslut om pris och subvention eller ge rekommendationer for klinisk
anvandning. Kombinationen av korttidsbehandling och langa forvantade halsoeffekter eller bot
kraver langa uppfoljningstider med harda utfallsdata. En botande cancerbehandling eller en botande
behandling av hemofili kan krava uppféljningar av kohorter i 6ver 10 eller kanske upp till 50 ar for
att ge séker information om kliniskt utfall. TLV beddmde nyligen Darzalex (daratumumab), en ny
immunostimulerande behandling fér multipelt myelom [3]. Multipelt myelom ar idag inte méjligt att
bota men behandling med stamcellstransplantation har visat sig ge sa djup respons att vissa patienter
far nast intill normal overlevnad [4]. Darzalex har ocksa visat sig kunna ge lika djup respons for
manga patienter [5]. HTA bedémningen av Darzalex kan betraktas som en fallstudie som illustrerar

vilka utmaningar som framtida ATMPs star infor.
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Det finns tre forhallanden som gor att ATMPs inte ska hanteras pa samma satt som traditionella

lakemedel.

For det forsta ar kostnaden i form av forlorad hélsa for att inhamta ytterligare klinisk evidens fore
introduktion mycket storre for ATMPs an for traditionella l1akemedel. Kostnaden for information
innebdr att introduktionen fordrojs och nyttan i form av hélsoeffekter uteblir. Darzalex som ett tillagg
till Velcade (bortezomib) forvantas ges till patienter med multipelt myelom som &r i genomsnitt 72
ar gamla [3]. Tillaggsbehandling med Darzalex jamfort med enbart behandling med Velcade
beréknas leda till att 16 % fler patienter uppnar djup respons. For dessa patienter kan det réra sig om

15 ars ytterligare 6verlevnad.

Fran kohortstudier med 20 ars uppféljning av patienter som uppnatt djup respons till foljd av
benmargstransplantationer vet vi att ¢verlevnaden motsvarar normalbefolkningens [4]. Antalet
patienter som kan vara aktuella for tillaggsbehandling med Darzalex uppskattas enligt féretaget och
experter till 150 per ar i Sverige men kan enligt TLV vara farre. Skulle vi vanta med beslut om
subvention och introduktion av Darzalex tva ar for att TLV bedomer att osakerheten kring klinisk
effekt och kostnad ar for stor sa kan det réra sig om en forlust av 720 (150 x 0,16 x 15 x 2) levnadsar
eller motsvarande 48 patienter med ca 15 ars 6verlevnad.

Nyligen hade vi tva ars fordréjning for beslut om subvention och i upptaget for de tva effektiva
prostatacancerlékemedlen Zytiga (arbiraterone) och Xtandi (enzalutamid) i Sverige jamfort med
Norge och Danmark. Hér var det osékerhet kring behandlingstidens langd som var anledning till att
TLV inte beviljade subvention forran tva ar efter vara nordiska grannlander. Efter tva ar fanns det
evidens fran verklig anvandning vid tva kliniker i Sverige (de tog kostnaden sjélva) som visade att
behandlingstiden i verklig klinisk praxis blev kortare an i den randomiserade kliniska prévningen
samtidigt som éverlevnaden var lika bra [6]. Kostnaderna for 6verlevnaden blev lagre nar man utgick
fran verklig klinisk praxis och da beviljade TLV subvention for bada ldkemedlen sommaren 2015

dock med tva ars efterslapning i upptaget jamfort med i vara grannlander.

Antar vi att det i dessa fall var lika manga patienter som fick vanta tva ar innan de fick behandlingen
for prostatacancer sa blir dock halsoférlusten mindre an i fallet med Darzalex. TLV uppskattade att
Zytiga och Xtandi okar dverlevnaden med i genomsnitt 4,5 manader per patient och det betyder en
halsoforlust motsvarande 112 (150 x 4,5/12 x 2) levnadsar.

HTA organisationer och betalare &r &nnu inte 6vertygade om férdelarna med ATMPs och &r ovilliga
att betala premiepriser om de inte ar sakra pa langsiktig effekt och kostnad. Dessutom tenderar
betalarna i sina kostnads-nyttoanalyser att évervéga endast de direkta kostnaderna foér hélsovinsten

och bortser fran bredare samhalleliga fordelar och besparingar pa lang sikt. Darfor ar prisfor-
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handlingar ibland Idnga. Riskdelning och nya system fér betalning per resultat ar viktiga for att mildra

riskerna och hantera budgetbarridrer.

Den andra anledningen till att ATMPs &r en ny utmaning for HT A organisationerna &r att nuvarande
metod att berdkna halsoeffekter inte passar botande terapier. Nya metoder maste tas fram och
accepteras av HTA organisationer for att ge en rattvisande berakning av vardet av nya ldkemedel for
avancerad terapi. Nuvarande teknik utgar forenklat fran att 6verlevnadsdata fran den pivotala kliniska
prévningen anvéands for att skatta en 6verlevnadsfunktion med olika form. Sedan anvénds den
hazardkvot (relativ skillnad i dddsrisken mellan behandlingsalternativen) som skattats under
observationstiden for att berakna den nya terapins effekt pa patienternas Gverlevnad efter studie-
perioden. Efter studietiden gér man ofta ett konservativt antagande om att den nya terapin har samma
relativa 6verlevnad (hazardkvot) som standardbehandlingen. Detta dr en accepterad teknik for be-
rakning av 6verlevnadsvinsten for manga nya terapier. Denna metod ar dock inte lamplig nar den
nya terapin leder till bot for en stérre eller mindre andel av patienterna. Vid bot &r det sannolikt att
patienterna atergar till samma dodsrisk som normalbefolkningen i samma kén och alder. Grafiskt
betyder detta att dverlevnadskurvan uppnar en plata istallet for att ga mot noll.

Vid TLVs bedoémning av Darzalex anvéndes traditionell metodik for att skatta Gverlevnadsvinsten
trots att TLV var 6ppen for att en djup respons ger bot sa som visats vid stamcellstransplantationer
vid multipel myelom. | TLVs beslutsformulering skriver TLV att ”TLV inte ifrdgasatt att det finns
ett samband mellan omfattningen av respons och total dverlevnad &ven pa lang sikt. Att fler patienter
i en population &n i en annan population lever flera ar efter en behandlingslinje &r dock en helt annan
sak an att sannolikheten for de Gverlevande att avlida vid en viss tidpunkt flera ar efter behandlingen
gavs skulle vara olika i de olika patientpopulationerna.”[3]. TLVs slutliga tolkning blir dock att inte
tillmata andelen patienter med djup respons nagon dverlevnadsvinst och TLVs beslut &r avslag till

ansokt pris och subvention.

Den tredje anledningen till att HTA organisationer och betalare inte kan hantera botande ATMPs ar
att botande terapier generar ett stort varde samtidigt som behandlingen kan vara begransad till en
kort tidsperiod initialt. Vid botande langsiktig behandling for en kronisk sjukdom kan betalningen
for behandlingen spridas ut 6ver tiden sa lange behandlingen pagar och sa lange effekten bestar. Vid
botande behandling under kort tid ska vérdet for de langsiktiga effekterna aterspeglas i betalning
under kort tid. Om vérdet &r stort blir betalningen hog. I ett budgetsystem kommer sadana betalningar
att stota pa budgetbarriarer. | ett 6ppnare budgetsystem kommer betalaren att vara mattligt intresserad
av att gora investeringen om patienten sedan kan byta forsakringssystem eller landsting och lata

nagon annan skorda vinsterna.
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L6sningen pa detta betalningsproblem finns i 6verenskommelser mellan foretagen och betalaren om

hur ersattningen ska utga och vilket riskdelningssystem som ska anvandas.

Slutsatsen &r att HT A organisationer och betalare &nnu inte &r bekanta med hur ATMPs potentiella
varde ska berdknas, och i de flesta fall finns inga specifika utvarderingskriterier eller nya lampliga
tekniker att berédkna vardet av lakemedlet eller att ersatta producenten. Tillverkare behover investera
i att utbilda saval konsulter som myndigheter och betalare pa de stora skillnaderna mellan ATMPs
och traditionella terapier for att nyttan av terapierna i varden [7, 8] ska kunna tillgodogoras. Annars
kommer inte producenterna att ta fram botande terapier eller s kommer anvandningen att bli fordrojd

med mycket stora halsoforluster som foljd.

4.2 Sarlakemedel

Léakemedel for mycket ovanliga sjukdomar kallas sarlakemedel®. Mycket talar for att vi under de
kommande aren kan rakna med att se flera nya sarlakemedel pa marknaden, exempelvis finns en
studie som beraknat att vi far cirka tio nya sarlakemedel varje ar och att totalantalet kommer att cka
fran 111 ar 2016 till 149 ar 2020 [9]. Utmaningen med sérlakemedel ar att kostnaden for ett
sarlakemedel per ar och patient ofta blir valdigt hogt eftersom utvecklingskostnaden for ett lakemedel
ska slas ut pa en liten population. Kostnaden per patient och ar kan uppga till en miljon kronor eller
mer vilket i det nuvarande pris- och subventionssystemet, som tillampar vérdebaserad prissattning
med kostnad/QALY, ar svara nivaer att acceptera. TLV och NT-radet har emellertid pa senare tid
borjat tilldmpa ett annat satt att vardera sérlakemedel for att ta hansyn till att ett det finns ytterligare
varde av vissa lakemedel som inte fangas av en QALY men det saknas annu sa lange information

och transparens kring hur det nya vérderingsséttet gar till och hur det ska implementeras[10].

4.3 Lakemedel med flera indikationer

Det finns manga lakemedel som ar effektiva for flera indikationer. Graden av effekt for ett Iakemedel
med samma aktiva substans kan skifta beroende pa indikation, patientkaraktaristika och behandlings-
linje. Canceromradet &r ett sadant exempel dér vardet av ett lakemedel kan variera beroende pa typ
av cancersjukdom eller sjukdomsstadium. Dagens subventionssystem &r produktbaserat vilket inne-

bar att en godkand produkt subventioneras pa samma satt oavsett indikation, det vill sdga priset ar

4 Vilka lakemedel som definieras som séarlakemedel bestams pd EU-niva. Nar ett lakemedel fatt en godkand
sdrlakemedelsstatus for en indikation ges foretaget ensamratt pa marknaden for forsaljning under tio &r vilket
ar kortare an for andra lakemedel dar skyddstiden for patent normalt &r begransad till tjugo &r. Ensamratten pa
marknaden kan ocksé brytas om det kommer ett nytt likemedel som visar pa béttre kliniskt resultat eller om
foretaget inte kan forse marknaden med tillréckliga méngder av produkten.
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det samma oavsett indikation. Detta resulterar i att om ett lakemedels vérde varierar for olika indika-
tioner och priset sétts baserat pa den indikationen med hogst varde sa blir priset for hogt for att de
indikationerna med lagre varde ska anses kostnadseffektiva. I sin tur leder det till att lakemedlet inte
far subvention for vissa indikationer och att vissa patienter inte far tillgang till behandlingen. Vidare
om priset istéllet satts baserat pa den indikationen med lagst vérde sé leder det till att lakemedels-
foretagen inte har incitament att utveckla lakemedel i samma utstrackning som idag vilket pa langre
sikt kan leda till att foretagen avstar fran att utveckla nya lakemedel eftersom innovation inte
premieras. Producenten kan ocksa avsté fran att lansera produkten pa den svenska marknaden. Det
har till exempel visats att for manga cancerlakemedel ar den faktiska kostnaden lagre an vérdet av
behandlingen vid flera indikationer. Det finns dven exempel som visar pa det motsatta [11]. Om
kostnadseffektiviteten ser olika ut for olika indikationer motiverar det darfor olika priser beroende
pa indikation, dvs indikationshaserad prissattning. Fér narvarande tillampas inte indikationsbaserad
prisséttning i Sverige men féretagen kan marknadsféra produkten under olika namn och/eller med

olika dosering eller administreringssétt vilket darfor kan motivera olika pris.

4.4 Internationellt referensprissystem (IRP)

Internationell referensprissattning (IRP) eller extern referensprissattning (ERP), dven kand som
internationell prissammanstallning, definieras som att man anvander priset pa ett lakemedel i ett eller
flera lander for att kunna uppna ett referenspris for att faststélla eller forhandla priset pa produkten i
ett visst land [12, 13]. Det handlar vanligtvis om att samla priset pa ett givet lakemedel fran ett utvalt
antal lander, t.ex. fran en korg med fyra referenslander i Frankrike till mer an tjugo referenslander i
t.ex. Osterrike och Italien [14].

Mojligheterna att gora internationella prisjamférelser var tidigare begransade bland annat beroende
pa att det inte fanns sa manga lakemedel som var tillgangliga i manga lander. Skapandet av en inter-
nationell process for godkannande av innovativa lakemedel (procedure for mutual recognition) ar
1975, EUs internationella marknad 1992 samt Europeiska lakemedelsmyndighetens (EMEA, senare
EMA) tillkomst 1995 har 6kat mojligheterna for att nya innovativa lakemedel ska bli tillgangliga vid
samma tid i manga europeiska lander. Detta var en av anledningarna till att IRP utvecklades som ett

viktigt instrument for prissattning av lakemedel under 1990-talet.

Att se pa andra landers priser for att fa riktvarden for prissattningen i det egna landet &r en majlig
strategi. For det forsta kan det uppfattas som enkelt och for det andra sa kan det upplevas som en
garant for allméanheten att priserna i ett land inte blir hogre &n i andra jdmforbara lander. Det finns
ocksa en forhoppning om att IRP kan anvandas for att pressa ner priserna och darmed generera

kostnadsbesparingar. Detta har lett till att IRP ar 2013 anvandes i totalt 29 europeiska lander (26 av
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de 28 EU medlemsstaterna plus Island, Norge och Schweiz). Endast Storbritannien och Sverige har

valt att inte tillampa IRP vid prissattning av nya innovativa lakemedel [15].

4.5 Trepartséverenskommelser, sidoéverenskommelser
och 15-arsregeln

TLV har regeringens uppdrag att utveckla den vardebaserade prissattningen for att astadkomma en
mer dynamisk prissattning och en mer kostnadseffektiv anvéndning under produkternas hela livs-
cykel. Som en del i detta utvecklingsarbete har TLV under senare ar startat ett fordjupat samarbete
med landsting, lakemedelsforetag, patienter och andra myndigheter. En del av samarbetet bestar i sa
kallade trepartsdverldggningar. En trepartsoverlaggning innebér att landstingen, foretaget och TLV
traffas for att diskutera kring det nya lakemedlets anvéndning, nyttan av lakemedlet, priset, de
osdkerheter som finns och begransningar av subvention. En trepartséverlaggning kan fa olika foljder
beroende pa vilka fragor som diskuteras. Inom ramen for en trepartsoverlaggning kan flera olika
parametrar diskuteras sasom pris, begransningar av subventionen, sidodverenskommelser och
uppfoljningsvillkor. Flera sidodverenskommelser som ingatts har inneburit att foretagen och
landstingen delat pa den risk som funnits gallande till exempel behandlingstid eller resultat [16].

En forklaring till att trepartséverenskommelser och sidodverenskommelser utvecklats kan sokas i
konsekvenserna av IRP. IRP gor det svart att diskriminera priserna mellan marknader sa att foretagen
kan ta hogre priser dar det finns hoga inkomster och lagre priser pa marknader dar inkomsterna ar
lagre. IRP har lett till att det utvecklats en hel industri av konsulter som forsoker utforma rad till
lakemedelsindustrin om marknadsforingsstrategier. Det handlar om att utforma strategier om i vilka
lander man ska marknadsféra lakemedlet forst och med vilken sekvens man ska ga till olika lander,

allt i en stravan att maximera intakterna [15].

Ansokan om subvention for de tva lakemedlen for prostatacancer, abiraterone (Zytiga) och
enzalutamid (Xtandi) sandes till TLV tidigt 2013. Priserna for dessa lakemedel bedémdes av TLV
som for hoga for att behandlingarna skulle vara kostnadseffektiva. TLVs priser var och ar fortfarande
officiella listpriser och ingar i andra Europeiska landers priskorgar. Det innebér att en betydande
prissankning for de tva prostatacancerlakemedlen i Sverige skulle kunna dventyra prisnivan i de stora
europeiska landerna. Det kan darfor ha varit rationellt av lakemedelsforetagen att inte ga med pa

prissankningar i Sverige.

Déremot kan konfidentiella rabatter (med hemliga priser) och riskdelningssystem som gor att det
verkliga priset beror pa utfallet innebéra att prissankningen blir okand och endast listpriset som ingen
betalar sprids till de olika korgarna i IRP systemet. Da kan foretagen mycket vél ga med pa lagre

verkliga priser bara de inte sprids till storre viktigare marknader. Sidodverenskommelser och tre-
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partsoverlaggningar kunde erbjuda just detta och de utvecklades aren 2015 och framéat. Zytiga och
Xtandi blev godkanda for subvention med hemliga rabatter i Sverige 2015. Det var dock, som tidigare
namnts, tva ar efter det att lakemedlen godkants for subvention i Norge och Danmark.

IRPs framtida existens kanns osaker, helt enkelt pa grund av att det inte finns nagra lander att referera,
antingen for att priserna inte avslojas, eller for att det inte finns ett enda pris utan flera olika priser
for olika indikationer och betalare. Detta kommer inte att eliminera intresset att jamfora priser, men
det kommer att eliminera anvandningen av offentligt registrerade priser som ett instrument for en
enkel kostnadsbesparingspolitik. Exemplet med Zytiga och Xtandi illustrerar hur nationella prisfor-
handlingar och trepartsoverlaggningar kan vara en vag framat for snabba upp pris- och subventions-

besluten da IRP forhindrar prisdiskriminering.

Lakemedel som dr sarskilt relevanta for trepartsdverldggningar ar nya ldkemedel (med stor
osakerhet), sarlakemedel och lakemedel vid svara sjukdomstillstand, lakemedel som ér i tidig fas
med stor osakerhet men som ar angelagna samt vid omprévningar av lakemedel for att sakerstalla
kostnadseffektiv anvandning under ldkemedlets hela livscykel. Trepartsoverlaggningar har bland
annat anvants for TNF-hdmmare mot inflammatoriska reumatiska sjukdomar och tarmsjukdomar.
Per den 30 juni 2017 omfattades 18 produkter inom 6 lakemedelsgrupper av sidodverenskommelser
[17]. | november 2017 gjordes exempelvis beddmningen att prissankningar samt sidoGverens-
kommelser for TNF- och JAK-hammare forvantas frigéra ca 550 miljoner kronor per ar.

Trepartsoverlaggningar och forhandlingar ar ocksa en vég att 6verbrygga en del av de budgetbarriarer
som kan finnas. De nya ldkemedlen for behandling av hepatit-C beddmdes som mycket effektiva och
innebar majlighet till bot for manga patienter. Ca 45 000 personer har bedémts vara aktuella for
behandling i Sverige. De ursprungliga priserna pa de nya hepatit-C lakemedlen skulle utan rabatter
kunna innebdra att samhéllets subvention av lakemedel fordubblades om alla skulle behandlas.
Samtidigt beddmde TLV att behandlingen var kostnadseffektiv for en stor andel av patienterna. Detta
illustrerar konflikten som kan uppsta om en behandling &ar kostnadseffektiv men anda inte kan
erbjudas plats i befintliga budgetar. Resultatet blev att staten och SKL ingick en dverenskommelse
om att tillskjuta extra medel, 1,5 miljarder kronor arligen, for att mojliggora ett snabbare upptag av

en kostnadseffektiv behandling.

Vidare finns det en sé kallad ”15-arsregel” som dr en prisséttningsregel som lagstadgades 2015 men
som infordes redan under 2014. Det &r en dverenskommelse mellan regeringen och lakemedels-
industrin for att sakerstélla kostnadseffektivitet dver ett lakemedels hela livscykel. Den innebér att
priserna pa lakemedel som ar aldre &n 15 ar raknat fran tidpunkten for marknadsgodkannande sanks
med 7,5 %. Regeln &r bara aktuell for de aldre lakemedel som saknar eller endast har svag generisk
konkurrens.[18]
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4.6 NT-radet (nya terapier), nationellt ordnat inforande
och nationella upphandlingar

NT-radet ar utsett av landstingens halso- och sjukvardsdirektorer och en utveckling av NLT-gruppen
(nya lakemedelsterapier) som bildades 2009. NT-radet har till skillnad fran foregdngaren NLT
mandat att inga avtal for samtliga landsting och processen for beslut om pris och subvention har
sedan dess kunnat genomféras mycket snabbt. | exemplet med Zytiga och Xtandi som beskrevs ovan
var en av anledningarna till varfor det tog langre tid for att fa subvention i Sverige an i grannléanderna
att det tog ett ar att komma Overens med foretagen och samtliga 21 landsting. Darefter tog det
ytterligare ett ar att fa alla 21 landsting att skriva under 6verenskommelsen. Bildandet av NT-radet
innebdr att avtal kan ingas for samtliga landsting och processen for beslut om pris och subvention
har sedan dess kunnat genomféras mycket snabbt.

NT-radet arbetar med att ge rekommendationer kring nya lakemedel baserat pa samma medicinska
grund och etiska plattform som TLV. NT-radet ger vagledande rekommendationer till landets
landsting gallande kliniklakemedel, forskrivningslakemedel utanfér formanen och vissa formans-
lakemedel. NT-radet beslutar ocksa om vilka lakemedel som ska omfattas av nationellt ordnat
inférande inom samverkansmodellen dér alla landsting, ett flertal myndigheter och lakemedels-
foretagen samarbetar. Syftet med nationellt ordnat inférande ar att astadkomma en kostnadseffektiv

och andamalsenlig anvandning av nya lakemedel, for alla patienter, i hela landet.

Ett av de forsta lakemedlen som hanterades i Ordnat Inférande i Samverkan (OtIS) var olaparib
(Lynparza), ett cytostatika lakemedel for behandling av BRCA-muterad dggstockscancer. | detta
fallet var en tidig och néra dialog mellan féretaget (AstraZeneca), SKL och TLV nyckeln till att det
nya preparatet kunde inforas pé rekordtid, ca 3 ménader frin EMAs ”positiv opinion” den 24 oktober
2014 till marknadsforingsbeslut 16 december 2014 och med TLV beslut om pris och subvention 25
februari 2015 och NT-radets rekommendation 27 mars 2015. Dock lamnade pilotprojektet utrymme
till forbattring. Forskrivning av lakemedlet var i augusti 2015 endast 45 forpackningar® och all
forskrivning hade endast skett i 5 av Sveriges 21 landsting. Om man réknar med att det arligen
diagnosticeras 700 nya fall av dggstockscancer och att mellan 10 och 20% av dessa &r BRCA muterad
cancer innebér det att det under samma period borde forskrivits cirka 135 forpackningar vilket tydligt
pekar pa en faktisk underforskrivning av lakemedlet. Forklaringen till det blygsamma upptaget 1ag i
att klinikerna och professionen inte hade fatt tidig information och majligheter att forbereda sig pa
introduktionen. Landstingen hade inte integrerats pa ett optimalt satt i processen (IHE information

nr 3/2015). | ett nyligen framtaget kunskapsunderlag om inférande, anvandning och uppféljning av

5 1 forpackning motsvarar forbrukningen for en patient per manad
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cancerlakemedel drar Myndigheten for Vardanalys liknande slutsats, att nationell samordning inte ar
tillrackligt for att minska regionala skillnader utan att just det lokala arbetet i landstingen ar av-
gorande for att sakerstalla en jamlik tillgang av cancerldkemedel [19].

Ett exempel pa rekommendation fran NT radet ar den stoppregel man valt att tillampa som be-
gransar behandlingen av icke-smacellig lungcancer med nivolumab (Opdivo) och pembrolizumab
(Keytruda) till ett visst antal manader istallet for att behandla fram till sjukdomsprogression [20]. For
bada lakemedel galler att det blir stora skillnader i berdknad kostnad QALY om man tillampar

stoppregeln.

Sverige har regionaliserad upphandling av slutenvardslakemedel (rekvisitionslakemedel) dar varje
landsting har inképsorganisationer som upphandlar lakemedel enlig lagen om offentlig upphandling
(LOU). Detta skiljer sig fran vara grannlander Norge och Danmark som har centraliserade upp-
handlingsorganisationer. | Sverige finns dock olika former av samordnade regionala inkdpspooler
dar flera landsting samarbetar genom atta upphandlingsregioner [21]. Sedan ett antal ar tillbaka har
sjukvardshuvudmannen i Sverige ocksa genomfart gemensamma offentliga upphandlingar och inkop
pa lakemedelsomradet. De nationella upphandlingarna av slutenvardslakemedel genomfors via
SKL:s inkopscentral Kommentus. | en rapport kring prispress pa den svenska lakemedelsmarknaden
visar Konkurrensverket att Sverige har lagre rabatter och hégre indexpriser vid upphandling av
slutenvardslakemedel jamfort med de centralupphandlande landerna Norge och Danmark [21].
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5. Problem/utmaningar med dagens pris- och
subventionssystem

De problem eller utmaningar som finns med dagens pris- och subventionssystem kan sammanfattas

i foljande punkter:

«  Forst efter patentutgang och fallande priser 6kar volymerna och fler patienter far tillgang
till behandling.

« Allt fler nya innovativa, angelagna lakemedel som ofta far tidiga godkannande vilket gor
att det finns en osékerhet kring effekt och framtida anvandning. Nya lakemedel for
avancerad terapi blir inte godkanda for pris och subvention sa snabbt som de skulle kunnat
bli med effekten att betydande varden i form av hélsa forloras. Forklaringen ligger bl a i att
HTA organisationer som TLV fortfarande anvander metoder att berdkna hélsoeffekter som
inte passar botande lakemedel.

» HTA organisationer och betalare kan inte hantera botande avancerade lakemedel nér de ger
ett stort varde under lang tid samtidigt som behandlingen ar begransad till en kort
tidsperiod initialt. Betalning for kort behandling stéter pa budgetbarridarer som inte
nuvarande budgetsystem kan hantera.

» Allt fler nya sarlakemedel med en ofta mycket hog kostnad per patient. Detta eftersom
utvecklingskostnaden for lakemedlet ar hogt samtidigt som det &r en liten population som
behandlas (mycket hdg kostnad/QALY).

« Indikationshaserad prissattning tillampas ej. Manga lakemedel ar effektiva for flera
indikationer vilket kan leda till att kostnadseffektiviteten ser olika ut for olika indikationer.

Kostnaderna for att ta fram ett nytt lakemedel &r hogt och har berdknats av diMasi och Grabovski till
2,6 miljarder US $ per godkant nytt lakemedel [22]. Produktionskostnaderna, d v s kostnaderna att
producera lakemedlet nar det val utvecklats ar vanligen av mindre betydelse. De motsvaras oftast av
marginalkostnaderna, kostnaderna for att producera en ytterligare enhet. Pa lakemedelsmarknaden
anvénds patent som ett instrument for att ge innovativa foretag en mojlighet att ta ut en betalning
over marginalkostnaden och pa sa satt tacka utgifterna for forskning och utveckling (innovationen).
Tiden som ett nytt lakemedel kan ges ensamréatt pa marknaden &r begransad till tjugo ar. For sérlake-
medel galler en kortare tid, 10 ar. Patentsystemet fordrojer saledes mojligheten for andra foretag an
det forskande foretaget att kopiera produkterna och pressa priserna ner till marginalkostnaden. Ett
dilemma &r da att sa lange lakemedlet har patent ar forsaljningsvolymen begransad medan nar
patentet gar ut faller priserna och fler patienter kan behandlas. Ett exempel pa detta ar nar patentet

pa simvastatin gick ut 2003 och priset sjonk med 90%. Efter patentutgangen ckade forsaljnings-
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volymens av simvastatin avsevart. Vérdet av simvastatin mellan ar 1987 och 2008 berdknades och

70% av vardet kunde hanforas till perioden efter patentutgangen [23].

Ett annat exempel dr tamoxifen som malriktad behandling vid bréstcancer. Tamoxifen intro-
ducerades i brostcancervarden under 1970 talet vid spridd sjukdom. Tidigt insag man emellertid det
stora vardet vid att d4ven ge behandlingen som en tillaggsbehandling till cellgifter och stralning.
Efterhand, mot bakgrund av ny vetenskaplig evidens forlangdes dven behandlingstiden med
tamoxifen som tillaggsbehandling till 5 ar och ungefdr vid samma tidpunkt slapptes patentet.
Tamoxifen hade till en borjan ett langsamt upptag men antalet kvinnor som behandlas med tamoxifen
har darefter dkat kraftigt. [24]

Allt fler nya innovativa, angelagna och i flera fall botande lakemedel far tidiga godkannande vilket
gor att det finns en osékerhet kring effekt och framtida anvandning i sjukvarden. Ofta innebéar det
stora initiala kostnader under kort tid. Samtidigt kommer osékerheten om den bestaende effekten av
behandlingen att vara genuint osaker under manga ar. Den stora initiala kostnaden under kort tid &r
inte forenlig med dagens budgetsystem som redan idag skapar barridrer for att kunna betala for
botande behandlingar. Lakemedlet kan mycket val vara kostnadseffektivt samtidigt som det inte finns
finansiering for att betala for terapin inom dagens budgetsystem.

Att hantera sallsynta diagnoser och sérldkemedel i det svenska pris- och subventionssystemet &r en
tydlig utmaning med hoga kostnader per ar och patient eftersom utvecklingskostnaden for ett lake-
medel ska slas ut pa en liten population. Sverige tillhor ett av fa europeiska lander som inte har en
nationell handlingsplan for séllsynta diagnoser/sjukdomar trots att det varit EU:s rekommendation
sedan 2009.

Manga lakemedel har effekt for flera indikationer vilket kan leda till att kostnadseffektiviteten ser
olika ut for olika indikationer och darfér motiverar olika priser beroende pa indikation. Ett lake-
medels varde kan ocksa variera beroende pa om det ges i kombination med andra lakemedel. | en
kombinationsbehandling kan det darfor vara svart att se vilket lakemedel som genererade vilket
varde. Om det ar samma foretag som producerar bada ldkemedlen kan foretag och betalare komma
Overens om olika pris-volym avtal for att hantera kombinationsbehandlingen men om det daremot ar
olika foretag som marknadsfor de olika produkterna blir problemet svarare att hantera. Exempel pa
omraden dar kombinationsbehandlingar &r aktuella & inom onkologi, HIV/AIDS, hepatit-c och
diabetes. | framtiden kan vi forvénta oss att kombinationsbehandlingar blir allt vanligare i takt med

utvecklingen av malsokande och riktade terapier.
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6. lllustration av det nya forslaget

Det nya forslaget bestar i ett system som kombinerar nationell VBP med ett regionalt cost-plus
system for innovativa lakemedel. | ett sddant system delas lakemedelskostnaden mellan tva betalare;

regionerna/landstingen och staten.

1) Staten star for den fasta utvecklingskostnaden for innovationen och tar darmed

budgetansvar for vardet av nya innovativa lakemedel genom VBP.

2) Regionerna har fortsatt budgetansvar men endast for kostnaderna enligt cost-plus
prisséttning. Detta innebdr att regionen betalar marginalkostnaden for att producera
lakemedlet men inte den fasta utvecklingskostnaden.
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1
1
1
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Pine Internationellt listpris  Prvnrraa Overenskommet pris mellan féretaget, TLV och NT-rddet  Puyreg Pris for landsting/region

TLV Tandvards- och Lakemedelsférmansverket  EMA European Medicines Agency

Figur 1. Efterfragad volym av lakemedel vid dagens vérdebaserade prissattning med ett hemligt
Overenskommet rabatterat pris per patient.

Figur 1, visar efterfragan av ett lakemedel vid olika priser och marginalkostnaden for att producera
och marknadsfora ytterliga enheter av lakemedlet. Efterfragan beror pa den forvantade halsovinsten
och den forvantade effekten pa samhallets resursforbrukning, d v s den inkrementella kostnads-

effektkvoten (ICER). ICER for den nya terapin skattas alltid i forhallande till relevant jamforelse-
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behandling (comparator). Efterfragan ar det som TLV har ansvar for att beddma och det innebér att

efterfragan ska spegla samhallets betalningsvilja for halsoeffekten, egentligen vérdet av ett QALY.

Efterfragekurvan speglar forhallandet att vardet av terapin varierar mellan patienter sa att vardet ar
hogre for vissa, t ex svart sjuka patienter och lagre for andra mindre svart sjuka patienter. Det kan t
ex vara sa att behandling med en kolesterolsiankare ger mer vérde for patienter med mycket hoga
kolesterolvarden &n for patienter med initialt Iagre men anda forhojda kolesterolvarden. Den lutande
efterfragekurvan kan ocksa illustrera forhallandet att vérdet av ett lakemedel &r storre i en indikation
an i en annan. Tex betraktas adjuvant behandling med cancerldakemedlet trastuzumab vara av storre

varde per patient an da lakemedlet anvénds vid palliativ behandling.

Vanligen har producenten (lakemedelsforetaget) en idé om ett internationellt listpris for den
europeiska marknaden och det ar detta pris som anvands i en ansékan om pris och subvention hos
TLV. Detta listpris ar ofta val tilltaget eftersom det forvéntas bli lakemedlets officiella pris som ska
kunna spridas via IRP och darmed fa inflytande pa priset i de lander som tillampar IRP for
prissattning av lakemedel. Listpriset anges i figuren som Py | vart fall ligger det internationella
listpriset sa hogt att varken TLV eller landstingen/regionerna vill betala detta pris for lakemedlet
vilket illustreras av att det ligger 6ver efterfragekurvan. Det verkliga priset kan bli lagre eftersom
lakemedlet kan séljas med olika rabatter eller riskdelningssystem. Det verkliga priset kan vara mer
eller mindre ké&nt utanfor den uppgorelse som gjorts mellan séljare och képare. | figur 1 antar vi att
foretaget, TLV och NT-radet ingatt en uppgorelse (trepartséverenskommelse) som resulterat i ett
verkligt pris, betydligt lagre &n det av foretaget ansokta internationella listpriset. Detta 6verenskomna

rabatterade pris kallar vi ProvinT-rad.

TLV och NT-radet har dragit slutsatsen att lakemedlet ar kostnadseffektivt (till det dverenskomna
rabatterade priset) endast for en delmangd av den population som féretaget har licens for att sélja till.
D v s EMA har beddmt att lakemedlet ar sékert och fungerar for en stdrre patientpopulation an vad
TLV vill bevilja subvention for. Landstingens/regionernas vardering av lakemedlet kan ocksa inne-
bara en restriktiv anvandning av lakemedlet. De kan ocksa, framforallt av budgetskél vilja begréansa

anvandningen av lakemedlet till en subpopulation, d v s en delméangd av den godkénda indikationen.

Utfallet kan darfor bli att TLV och landstingen/regionerna bestammer sig for att begrénsa
subventionen av lakemedlet till de svarast sjuka och de motsvaras av volymen Vi figuren. Vid detta
subventionsbeslut kan foretaget rakna med intdkter motsvarande ytan A; och Bi. Foretagets Gver-
skott, for att bidra till att tdcka utvecklingskostnaderna och eventuellt ge vinst motsvaras av ytan A..
Ytan B; &r de intdkter foretaget behdver for att tdcka kostnader for produktion och forsaljning av

ytterligare enheter av lakemedlet pa marginalen.
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Ytan C; illustrerar vérdet av att behandla volymen Va patienter till det rabatterade priset utan att

koparen behover betala for det. Detta kallar vi konsumentdverskottet vid priset ProvinT-ra.

Lat oss anta att det internationella listpriset som foretaget onskar dven i Sverige ar 12,00 kr per
patient. Det tycker TLV och NT-radet ar for hogt och en forhandling ger ett Gverenskommet
rabatterat vardebaserat pris fran trepartsforhandlingar som ar 10,00 kr per patient och dag. Vid det
priset har TLV och NT-radet begransat subventionen till volymen Va= 200 patienter arligen.
Intakterna till foretaget blir da 10,00 kr x 200 = 2 000 kr per ar. Av priset pa 10,00 kr per patient kan
vi anta att storre delen 8,00 kr per patient gar till att bidra till att tacka utvecklingskostnaderna, d v s
8,00 x 200 = 1 600 kr per ar (ytan A i figur 1). Aterstéende intakt till féretaget, d v s 2,00 kr x 200
=400 kr, anvénds for att producera, leverera och sélja de 200 lakemedlen (ytan B; i figur 1). | dagens
system drabbas landstingen/regionerna av bade marginalkostnader och utvecklingskostnader och
maste betala hela priset pa 10,00 kr per ytterligare behandlad patient. Konsumentoverskottet med
dagens system blir ytan C1= (2,00 x 200) /2 = 100 kr.

Anta nu att vi bestdammer oss for att infora det nya foreslagna subventionssystemet dar staten och
landstingen/regionerna ska dela pa betalningen och fa ett snabbt upptag av lakemedlet vilket
illustreras i figur 2. | detta nya system ska landstingen/regionerna betala ett marknadspris (som vi
aven kan kalla ett cost-plus pris och som kan ligga nara marginalkostnaden) och staten ska betala for
vardet av innovationen dar statens betalning ska bidra till den fasta utvecklingskostnaden av lake-
medlet. Priset som landstingen/regionerna ska betala illustreras med Piyreg i figur 2 och kan till
exempel vara 2,00 kr per patient och dag. Detta marknadspris eller cost-plus pris kan &ven det vara

ett pris 6verenskommet mellan foretaget och TLV/NT-radet knutet till en forskrivningsvolym.

Den stora skillnaden mellan det idag 6verenskomna rabatterade priset (som ofta & hemligt) &r att vi
separerar de fasta (utvecklingskostnaderna) fran de rérliga (marginalkostnaderna) sa att landstingen/
regionerna och enskilda férskrivare aldrig behéver drabbas av betalningen som ska bidra till att tdcka
de fasta utvecklingskostnaderna och darmed inte har lika stora incitament som tidigare att begrénsa

forskrivningen for att halla budget.

Med det nya foreslagna subventioneringssystemet ska staten betala samma belopp som i dagens
system, d v s de 1 600 kronorna for vardet av att behandla 200 patienter vid ett listpris av 12,00 kr.
Detta ar helt enligt TLVs och NT-radets bedémning om hur mycket betalningsvilja det finns vid
priset 10 kr per patient. Med dagens system récker betalningsviljan for behandling av 200 patienter

men inte fler.
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Figur 2. Efterfragad volym av lakemedel vid det foreslagna nya vardebaserade prissattningssystemet

dar staten och landstingen/regionerna star for var sin del av kostnaderna.

| det nya systemet ska detta ske genom att de 1 600 kronorna slas ut pa den forvantade 6kade
overenskomna forsaljningsvolymen. Anta att TLV/NT-radet i den nya pris/volyméverenskommelsen
har rekommenderat forskrivning for hela den av EMA godkanda volymen till 500 patienter. Da blir
det 1 600 kr/500 patienter = 3,20 kr per patient och ar. | figur 2 blir detta ytorna A, och B; och B.
PLueg Kan vi kalla marknadspriset (eller cost-plus priset som kan ténkas narma sig marginal-
kostnaden). Priset blir nu 5,20 kr istéllet for 10,00 kr per patient och ar. Av detta betalar staten 3,20
kr och landstingen/regionerna 2,00 kr. Den enskilde forskrivaren, landstinget/regionen betalar nu
2,00 kr per behandling istallet for 10,00 kr som i dagens system. Landstingen/regionernas betalning
blir dels B; som tidigare 400 kr fér 200 patienter dels B, som tillkommer for den rérliga kostnaden
for att behandla ytterligare 300 patienter for att komma upp i hela mangden av EMA godkéanda
patienter d v s 500. Summan av B; och B; blir 1000 kr.

De totala intakterna till féretaget blir 2,00 kr per patient x 500 patienter =1 000 kr plus 1 600 kr for
att tdcka utvecklingskostnaden, d v s totalt 2 600 kr. For betalaren, d v s staten, landstingen och
regionerna blir detta ett stérre belopp &n vad lakemedlet kostar med dagens finansieringssystem.
Kostnaden blir 600 kr hégre (motsvarande B;) &n idag. Denna merkostnad motiveras av att vi nu har

storre mangd behandlingar och dédrmed en hdgre kostnad for produktion, leveranser och forséljning.
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Bidraget till foretagets utvecklingskostnader och eventuella vinst &r oférandrat. De stora vinnarna &r
patienterna som nu far ett konsumentéverskott motsvarande ytan C.. En uppskattning av konsument-
Overskottet kan goras genom att berdkna C, = (12,00 — 5,20) /2 x 500 = 1 700 kr i konsument-
Overskott. Konsumenttverskottet med det nya pris- och subventionssystemet skulle kunna bli ca 17
ganger sa stort som under det nuvarande systemet. Vardet for patienterna kan beraknas hamna i

samma storleksordning som den totala erséttningen till foretagets utvecklingskostnad idag.

6.1 FOordelar med forslaget jAmfort med nuvarande pris
och finansieringssystem

1. En mycket stor hélsovinst (konsumentdverskott) som samhéllet inte behdver betala for p g a
snabbare anvandning av ldkemedlet till de stora patientgrupper dar lakemedlet ar Overlagset
nuvarande terapier. Detta forvantas ske genom att systemet skapar incitament till landstingen/
regionerna att genomfdra ett mycket snabbare upptag av det nya lakemedlet. Landstingen/regionerna
far redan vid tidpunkten for lakemedlets lansering mojligheter att kopa in lakemedlet till samma pris
(eller ett pris som inte blir helt annorlunda) &n vad det forvantas bli efter patentutgang ca tio ar senare.
Lakarens incitament att forskriva lakemedlet kommer att dndras pa sa satt att sékerhet och effekt
kommer att bli viktigare som motiv for forskrivning. Lékaren kan i storre utstrackning ga pa bedomn-

ingen av medicinsk nytta utan att &ventyra klinikens lakemedelsbudget.

2. Landstingen/regionerna far kontroll éver kostnaderna for lakemedlet eftersom totalkostnaderna
for lakemedlet regleras i den nya pris/volym éverenskommelsen mellan foretaget, TLV och NT-

radet.

3. Staten tar budgetansvar for vardet av lakemedlet vilket gor att landstingen/regionerna far tillgang
till lakemedlet till ett avsevart lagre pris an idag redan fran tidpunkten for lanseringen. Da patentet
senare gar ut forvantas priset sjunka ytterligare savida inte cost-plus priset redan fran borjan hamnat

sa lagt att det motsvarar marginalkostnaden.

4. Samhallet (staten och landstinget/regionerna) behaller kontrollen Gver varderingen av den nya

terapin.

5. Reviderade vérderingar av lakemedlet beroende pa att det far utokade indikationer eller kommer
att fa anvandas i kombination med andra lakemedel, antingen som ett add-on eller som ett tillagg
efter en annan behandling (sekventiell kombination) kan det nya systemet hantera genom en omfor-
handling mellan foretaget och TLV/NT-radet. Reviderad vardering av lakemedlet (uppat eller nedat)
kan leda till en ny statlig ersattning. Detta behdver endast paverka statens betalning for innovationen

och inte landstingens/regionernas pris som baseras pa marknadspris/cost-plus/marginalkostnaden.
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Det ligger ingen motséttning i att revidera statens erséttning for innovationen eftersom den i ett
vardebaserat prissattningssystem ska baseras pa vardet av lakemedlet. Om just detta lakemedel varit
mer eller mindre resurskravande att utveckla spelar mindre roll. Det &r statens ersattning till ut-
vecklingskostnaderna som &r det vasentliga och som ska ge incitament till den innovativa industrin
att utveckla nya produkter och da ska ersattningen till industrin baseras pa vardet, d v s samhallets

betalningsvilja for den nya béttre behandlingen.

6. Staten behaller kontrollen 6ver den vardebaserade prissattningen med ett brett samhéallsekonomiskt
perspektiv och introduktion av nya innovativa lakemedel genom att de star for ersattningen till

foretagen for utvecklingskostnaderna.

7. Staten har goda forutsattningar for att hantera finansieringen av nya avancerade behandlingar som
t ex genterapi, cellterapi och vévnadsteknik, s kallade ATMPs och som kan leda till ’bot” eller
avsaknad av symptom eller sjukdomsaktivitet. Dessa terapier kan vara férknippade med behandling
under kort tid men kan ge mycket langvariga bestaende positiva halsoeffekter. Betalning for kort-
varig botande behandling &r svar att fa till stdnd i det nuvarande pris- och finansieringssystemet.
Detsamma géller sarldkemedel. Det bor vara lattare att astadkomma finansiering av dessa lakemedel
med statlig finansiering &n med nuvarande landstings/region budgetbarridrer.

8. Foretagen far mojligheter att tacka sina utvecklingskostnader snabbare &n idag. Detta berdknas ske
genom att upptaget forvéntas ske snabbare an idag och den samlade finansieringen av utvecklings-
kostnaden blir densamma som idag. Foretagen far erséttning for sina kostnader for den ckade

volymen, dock endast for att tdcka marginalkostnaderna.

6.2 Utmaningar med det nya forslaget jamfort med
nuvarande pris och finansieringssystem

1. Landstingen/regionerna far 6kade lakemedelskostnader eftersom att de maste ersatta foretagen for
deras okade produktionskostnader for den dkade volymen. Observera att kostnaderna foér volym-
Okningen forvantas uppkomma tidigare med det nya foreslagna systemet. Med dagens finansierings-
system forvantas kostnaderna for volymokningen uppsta forst om ca tio ar da patentet gar ut och

priserna faller p g a konkurrens fran generika eller biosimilarer.

2. Svarigheter att faststalla marknadspriset, cost-plus priset alternativt marginalkostnaderna och
darmed svarigheter att forhandla fram ett pris/volymavtal mellan foretagen/staten och landstingen/
regionerna. Vi forestéller oss att detta avtal ska slutas i samband med att TLV fattar pris och
subventionsbeslut eventuellt i samband med trepartdverldaggningar mellan foretaget, TLV och NT-

radet. Foretagen kan vara ovilliga att avsl6ja var deras marginalkostnader ligger eftersom detta skulle
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kunna anvandas mot dem vid prisférhandlingar i andra l&nder. Det &r darfor sannolikt att
marknadspris eller om vi kallar det cost-plus pris hamnar avsevart hogre &n vad en marginalkostnads-
prissattning skulle ge. Detta skulle kunna leda till att 6kningen i konsumentdverskottet blir mindre

an vad det annars skulle kunna blivit.

3. Foretagen kan uppleva en risk att landstingen/regionerna inte ar villiga att ta den extra kostnaden
for den utdkade volymen redan i samband med introduktionen av ldkemedlet och darmed riskerar

foretagen att inte fa ersattning for sina utvecklingskostnader.

4. Foretagen kan uppleva en risk i att landstingen/regionerna inte har kapacitet att snabbt forskriva
det nya lakemedlet med den nya uttkade volymen. Det kan ligga organisatoriska orsaker bakom
fordréjningen sdsom brist pa kapacitet pa sjukhusen att genomfora diagnostiska test som kravs for
att se om patienten tillhér den grupp som forvéantas svara pa lakemedlet. Det kan vara brist pa
forskrivande specialister pa sjukhusen/vardcentralerna som gor att upptaget forvantas ga mycket
langsammare an 6nskvart. Dessa organisatoriska barriarer kan vara minst lika betungande som de
budgetmassiga barridrerna som det nya pris- och finansieringssystemet forsoker komma tillratta med.
Om foretagen upplever att de organisatoriska barridrerna ar besvarande kan det hindra optimala pris-
Ivolymdverenskommelser och vésentliga delar av det forvantade konsumentoverskottet uteblir eller

blir fordrojt.

5. Patienterna kan ga miste om en del av konsumentdverskottet eller behéva vanta onddigt lange pa
att fa tillgang till behandlingen om cost-plus priset upplevs som betungande for landstingen/
regionerna. Landstingen/regionerna kan uppleva att kostnaderna for den utdkade volymen kommer
redan i samband med introduktionen av den nya terapin, d v s mycket snabbare dn som idag da den
kommer i samband med patentutgangen och da kan tidpunkten vara battre kand och lattare att planera

for.

6. Balansen mellan statens och landstingens/regionernas fordelning av lakemedelskostnaderna kan
forskjutas at ettdera hallet. Det ar idag omojligt att prognosticera om det ar staten som far béra en
storre del av kostnaderna eller om en del 6vervaltras till landstingen/regionerna. Hur férdelningen av
lakemedelskostnaderna blir i det nya foreslagna systemet beror pa hur kostnadernas fordelning ser ut

avseende utvecklingskostnader och cost-plus/marginalkostnader.

7. Svarigheter att kommunicera ett officiellt listpris till omvarlden som inte anvands vid inkép av
lakemedlen. Det officiella listpriset ar ju det pris som foretagen anséker om och som beddms av
TLV. Idag kan det verkliga priset manga ganger ligga under detta pris eftersom foretagen ger
konfidentiella rabatter och det ingas riskdelningsavtal. Ersattningen till foretagen per behandlad
patient under det nya foreslagna systemet kan ligga under de idag givna rabatterna och riskdelnings-

priserna vilket kan ytterligare forsvara mojligheterna att halla priserna konfidentiella.
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8. Administrationen for att hantera den faktiska betalningen kan i det nya férslaget innebéra en
utmaning eftersom det finns tva betalare och tva typer av priser. Det finns olika konstruktioner som
kan vara mojliga for att hantera detta administrativt. Ett forslag kan vara att lanka betalningen av
lakemedlet direkt till leveransen av lékemedlet till apoteket. Apoteken skulle hantera sub-
ventionstransaktionerna fran staten pa liknande satt som de hanterar patienternas egenavgifter och

landstingens/regionernas subvention av ldkemedelskostnaderna.

6.3 Effekterna av det nya forslaget inom nagra
terapiomraden

Som illustration har vi valt ut nagra terapiomraden for att diskutera vilka effekter ett inférande av
vart nya foreslagna finansieringssystem skulle kunna ge:

1. Statiner

Har vet vi att priserna sjonk dramatiskt pa det patenterade lakemedlet simvastatin sa snart patentet
gick ut. Priserna foll med ca 90 % pa en mycket kort tid p g a av konkurrensen fran generika som nu
fick tilltrade till marknaden. Det &r troligt att det stora prisfallet skedde ner till en niva som ligger
néra marginalkostnaden for att producera ett ytterligare lakemedel. En annan lardom av patent-
utgangen for statinerna var hur stor ékningen av volym forskrivna statiner blev. Volymokningen och
prisfallet har analyserats av Lindgren och Jonsson [23] och de finner att den dkade forskrivningen
gav stor 6kad patientnytta i form av minskat antal hjart-ké&rl-komplikationer och en 6kad 6verlevnad.
De fann t o m att patientnyttan for statinerna var vasentligt storre for tiden efter patenttutgangen an
for den tid som patienterna behandlades med statiner pa patent. Eftersom priserna gick ner behévde
vi inte betala for denna stora patientnytta och vi fick ett betydande konsumentéverskott. Problemet
ar bara att det tog manga ar innan vi fick detta konsumentéverskott. Har tror vi att det nya foreslagna
finansieringssystemet skulle kunnat tidigarelagga konsumentoverskottet med kanske 10 ar. Med det
nya forslaget hade totalkostnaden for lakemedlet blivit nagot hogre. Statens del av kostnaden skulle
daremot blivit oférandrad (det vill séga ytorna A; och Az i figurerna 1 och 2 i avsnitt 6 &r lika stora)
medan landstinget/regionens del skulle blivit nagot hdgre pa grund av volymokningen (motsvarande
yta By i figur 2). Detta géller fram till tidpunkten da patentet gar ut. Dérefter sjunker kostnaderna
eftersom det statliga stodet bortfaller och endast kostnaderna for den 6kade volymen som landstingen
betalar kvarstar. Enligt Lindgren och Jénssons [23] analys av volymokningen och prisfallet for
statinerna minskade totalkostnaderna for statinerna fran ca 80 miljoner euro 2002 nar patentet foll
till att stabiliseras runt cirka 25 miljoner euro per ar mellan 2004 och 2008, d v s efter patentutgang.
Kostnaderna for statinerna efter patentutgang ger en uppskattning av storleken pa kostnaderna for

volymdkningen som faller pa landstingen/regionerna. Eftersom volymokningen var betydande for
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statinerna ar det sannolikt att huvuddelen av de ca 25 miljonerna euro &r en kostnadsokning, kanske
150-200 Mkr arligen, som skulle uppkommit och tillfallit landstingen/regionerna med vart nya fére-
slagna finansieringssystem. Med vart nya system skulle dessa kostnader uppkommit tidigare innan
patentet foll.

Dessa Okade ldkemedelskostnader maste betraktas i skenet av det uppkomna konsumentéverskottet
till foljd av minskad sjuklighet och dédlighet t ex i form av minskade hjartinfarkter och stroke. Vardet
av dessa halsoférluster har av Lindgren och Jonsson uppskattats till i storleksordningen 400-900 Mkr
arligen for tiden efter patentutgangen. Med vart foreslagna finansieringssystem skulle dessa varden

uppstatt kanske redan 10 ar innan patentet gatt ut.

2. Inflammatoriska sjukdomar

Socialstyrelsens riktlinjearbete for behandling av rérelseorganens sjukdomar 2010 gav som resultat
att lakemedelsbehandling med framforallt de biologiska lakemedlen sasom TNF-alfahammare for
reumatoid artrit, psoriasisartrit och ankyloserande spondylit (AS), var mycket kostnadseffektiva.
Socialstyrelsen analyserade anvéndningen av dessa lakemedel i olika regioner i Sverige och fann
betydande variationer i forskrivningen. Slutsatsen blev att inte ens i de regioner som hade hogst
anvandning av lakemedlen hade en optimal forskrivning. Forskrivningen borde vara betydligt hogre
och Socialstyrelsen drog slutsatsen att den borde 6ka med ca 500 Mkr per ar for att bli tillfred-
stallande. Ungefar samtidigt gav det regionala HTA radet i Véstra Gotaland ut sin utvardering att de
inte vill rekommendera en dkad anvandning framforallt med hénvisning till betydande osékerheter i

det kliniska vetenskapliga underlaget om sakerhet och effekt.
HTA-radets sammanfattning och slutsats:

”Det finns ett begrdnsat vetenskapligt underlag for en kliniskt relevant positiv effekt av tilligg av
TNF- hdmmare till methotrexat for behandling av tidig reumatoid artrit med prognostiskt ogynn-
samma tecken. De direkta kostnaderna for ett inforande beraknas i Vastra Gotaland uppga till ca 10
miljoner/ar. Till detta kan komma svarberaknade omstallningskostnader i vardorganisationen. Bi-

verkningsproblematiken bedéms som hanterbar med hénsyn tagen till sjukdomens svarighetsgrad”.
HTA-kvalitetssakringsgruppen 2009-09-30

Vanligen ar det Kkliniska experter med mycket hdg vetenskaplig kompetens fran hela landet och
erfarenhet som deltar i saval regionala HTA arbeten som i Socialstyrelsens riktlinjearbeten. Det &r
darfor intressant att fundera pa varfor den regional HTA organisationen och Socialstyrelsen kan
komma till helt olika slutsatser. En mojlig forklaring &r att de kliniska experterna nér de deltar i
Socialstyrelsens arbete inte har budgetansvar for att foresla utokad forskrivning av lakemedlen. Det

har daremot samma personer nar de deltar i det regionala HTA radet. Om budgetbarriaren ar en
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vasentlig del av forklaringen sa skulle inforande av vart nya finansieringssystem kunnat éverbrygga
denna konflikt. Med det nya forslaget hade totalkostnaden for TNF-hammare Okat betydligt och
staten hade i detta fall fatt sta for en stor del av kostnaden. Det kan dock vara vart att notera mojlig-
heten att staten (i detta fall Socialstyrelsen) skulle kunna &ndra sin beddmning eftersom de nu har

budgetansvar for lakemedelskostnaderna.

Staten, TLV och Socialstyrelsen, har ett brett samhéallsekonomiskt ansvar och deras bedémningar
beaktar inte bara konsekvenserna pa landstingens vardkostnader utan aven pa kostnaderna for
produktionsbortfall vid sjukskrivningar och langvarig arbetsfranvaro samt kommunernas kostnader
for omsorg. Vid rorelseorganens sjukdomar ar det minskat produktionsbortfall och kostnader for
omsorg som svarar for de stora inbesparingarna och kan uppvéga de dkade lakemedelskostnader for
TNF-hdmmare. Landstingen och regionerna har framférallt ett landstingskommunalt budgetansvar.
Vart foreslagna finansieringssystem dar staten ska skicka med pengar for lakemedel néar staten anser
att behandlingen ar samhallsekonomiskt motiverad och landstingen gér en annan bedémning syftar
till att 6verbrygga denna konflikt. Vart foreslagna finansieringssystem skulle kunnat okat statens
lakemedelskostnader for TNF-hdmmare med ca 500 Mkr. Samtidigt ska s&gas att statens utgifter for
sjukfranvaro och kommunernas kostnader for minskad omsorg kan forvantas vara i nastan samma

storleksordning.

3. Lakemedel vid behandling av brostcancer

Tamoxifen ar ett lakemedel som anvéants under manga ar vid adjuvant behandling av bréstcancer
efter kirurgiskt ingrepp och som bedoms vara mycket effektivt for att forhindra aterfall i brostcancer
som kan ge metastaser och for tidig dod. Under de ar som Tamoxifen var ett patenterat lakemedel
och hade ett hogt pris var forskrivningen begréansad till ett ar. Efter tidpunkten for att patentet gick
ut andrades forskrivningen till 5 ar och effekten i form av forhindrade dodsfall 6kade ytterligare. |
detta fallet kunde den 6kade behandlingstiden d&ven motiveras med resultat fran kliniska studier som
visade att en langre behandlingstid var mer effektiv &n en kortare behandlingstid. | detta fall kan
inflytandet av den eliminerade budgetbarridren dérfor diskuteras och &r inte alls lika tydlig som i
fallet med statinerna. Med det nya forslaget skulle statens del av kostnaden blivit oférandrad (det vill
séga ytorna Aioch Azi figurerna 1 och 2 i avsnitt 6 &r lika stora) medan landstinget/regionens del
skulle blivit nagot hogre pa grund av att antalet patienter med behandling tkade (motsvarande yta B
i figur 2).

4. Prostatacancerlakemedel

Vi har tidigare ndmnt Zytiga och Xtandi och deras sena introduktion och upptag i Sverige jamfort
med i vara nordiska grannlander. Skulle inforandet av vart nya foreslagna finansieringssystem kunnat

snabba upp denna process? Svaret &r att den troligen inte skulle gjort det. | fallen med Zytiga och
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Xtandi var det TLV som i sina hdlsoekonomiska bedémningar inte kunde finna att dessa l&dkemedel
till de ansokta priserna var kostnadseffektiva éver huvud taget. Det var forst nér behandlings-
kostnaderna kunde reduceras genom hemliga rabatter och kortare behandlingstid i klinisk verklighet
som de inkluderades i det nationella subventionssystemet. For att vart nya finansieringssystem ska
fa betydelse sd maste TLV och NT-radet betrakta lakemedlen som kostnadseffektiva. Eftersom TLV
och NT-radet inte bedomde ldkemedlen som kostnadseffektiva hade det nya forslaget inte paverkat

omfattningen pa totalkostnaderna for prostatacancerlakemedlen.

5. Hepatit-C lakemedlen

De nya hepatit-C lakemedlen har av de nationella HTA organisationerna inte i bara i Sverige utan
ocksa i manga andra lander betraktats som genombrott och som kostnadseffektiva behandlingar for
betydande delar av den aktuella patientpopulationen. Har har det inte varit kostnadseffektiviteten
som ifragasatts utan vilken budgetimplikationen vi skulle kunna fa om alla som skulle kunna botas
far behandling. | detta fall skulle introduktion av vart nya foreslagna finansieringssystem for-
modligen uppvisat manga likheter med vad som faktiskt hande i Sverige nar staten och SKL gjorde
sin uppgorelse om att dela pa finansieringen och skjuta till ytterligare resurser for att Gverbrygga
budgetbarridren. Det ar denna finansieringsdelning som vart forslag syftar till i en stravan att snabba

upp upptaget for kostnadseffektiva behandlingar

De nya hepatit-C lakemedlen har flera av de egenskaper som gor att de blir en utmaning for
finansiering inom arliga budgetar. De nya hepatit-C ldakemedlen kannetecknas av behandling under
en relativt begransad tid som i stor utstrackning leder till bot, d v s langvariga positiva effekter. Med
ett vardebaserat betalningssystem som det svenska ska all erséttning for de langvariga positiva
hélsoeffekterna tas ut under den korta behandlingstiden vilket kan leda till hdga priser for be-
handlingen. Detta kan mycket val vara forenligt med en 1ag kostnad per hélsovinst, vilket betyder en
kostnadseffektiv behandling &ven om priset per mg eller dos &r hogt. Ska betalningen for behandl-
ingen ske endast under ett ar ar det uppenbart att det blir en utmaning for budgeten.

Om vart nya foreslagna finansieringssystem skulle inforts for nagra ar sedan da de nya botande
hepatit-C lakemedlen blev tillgangliga skulle det formodligen lett till ungefér samma diskussion om
en forstarkt budget, bade fran landstingens och fran statens sida, som vi nu fick se. Har har vart nya
foreslagna finansieringssystem inte mycket att bidra med utan den diskussionen om extra finans-

iering for botande lakemedel far ske separat.
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7. Forutsattningar som kravs for ett nytt pris-
och subventionssystem

For att det nya foreslagna finansieringssystemet ska fungera val krévs att det finns incitament fran
foretagen att medverka genom att erbjuda marginalkostnadsprissattning eller en marknadspris-
sattning/cost-plus prisséttning som inte avviker alltfor mycket fran vad kostnaderna ar pa marginalen
att framstalla och sélja en ytterligare enhet av lakemedlet. Foretagen har ett incitament till att fa ner
landstings/region-priserna till 1aga nivaer eftersom det bor leda till ett snabbt upptag och stora for-
saljningsvolymer. Ett snabbt upptag leder ju ocksa till att foretagen snabbare far ersattning for sina
utvecklingskostnader som ska betalas av staten som ett tillagg till landstings/region-priserna.

Det nya foreslagna finansieringssystemet kraver ocksa att landstingen/regionerna har incitament att
utéka volymerna av de nya behandlingarna redan i ett tidigt skede av ldkemedlens utveckling. Aven
om EMA har beddmt sékerhet och effekt och gett godkdnnande for anvandning av lakemedlen till en
definierad indikation kan en hel del atersta innan vi vet lakemedelsbehandlingens verkliga varde i
klinisk praxis. Patientkarakteristiken kan skilja sig fran den i de kliniska prévningarna. Den be-
handling som ar relevant att jamfora med (comparatorn) kan vara annorlunda och sjukvarden kan
vara organiserad sa att kostnader och effekter i verklig sjukvard inte blir samma som de som upp-
maétts i studier som kravs for registrering. Osakerhet om effekter pa halsa och kostnader i verklig
klinisk praxis kan innebdra att upptaget blir langsamt aven om lakemedelspriset ar lagt. Osékerheten
om lakemedelsbehandlingens varde maste viagas mot forlorad behandlingsmajlighet och forlorat
konsumentéverskott. Dessutom maste landstingen/regionerna anpassa sina organisatoriska strukturer
sa att det finns kapacitet att exempelvis genomfora tester, att det finns specialister som kan forskriva
de nya lakemedlen samt att det finns en ldkemedelsbudget som rymmer de nya volymerna. Denna
extra kostnad for lakemedel forvantas dock bli mycket mindre an idag eftersom staten tar en stor del

av kostnaden.

Risken finns att foretagen rédknar med en restriktiv forskrivning p g a osékerhet om effekt och
sakerhet, organisatoriska barriarer och budgetbarriarer och att foretagen darfor far incitament att
endast salja lakemedlet till ett relativt hogt marknadspris/cost-plus pris. Da blir statens andel av

finansieringen mindre men ocksa den férvantade volymen och konsumentoverskottet.

Det finns olika satt att forbattra landstingens incitament att tidigt 6ka forskrivningen av de nya
kostnadseffektiva lakemedlen. En metod &r att staten direkt skickar med medel for de utdkade
volymkostnaderna till landstingen/regionerna. Det skulle betyda att staten bidrar dven till en del av
cost-plus kostnaderna utdver utvecklingskostnaderna, Om TLV beddmer ldkemedlet som kostnads-
effektivt ar det mojligt att utveckla ett system dér staten skickar med medel till landstingen/

regionerna for att tacka saval kostnader for uppbyggnad av sjukhusens kapacitet for att testa forskriva
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och administrera en uttkad forskrivningsvolym for lakemedlen. Utbetalningen av dessa medel till
foretagen kan ju villkoras med riskdelningssystem dér foretagen och landstingen/regionerna kommer
overens om leverans av klinisk evidens d v s med data fran landstingen och analyser som foretagen
ombesdrjer mot villkorad ersattning. Detta har stora likheter med den Coverage with Evidence
Development (CED) som LFN/TLV flitigt anvande under de inledande ca tio aren sedan starten 2002
[25].

Detta har dven vissa likheter med de extra resurser om 1 500 Mkr som avsattes under flera ar i
overenskommelsen mellan staten och landstingen/regionerna for hepatit-C lakemedlen eller det extra
tillskott om 203 Mkr som staten beviljat for att utveckla cancervarden 2017 [26]. Eftersom staten
redan ger statsbidrag till landstingen for lakemedel sa finns redan formella rutiner att betala ut statens

andel. Hur stor del av det totala priset som ska betalas av staten far avgoras i forhandlingar.

IHE RAPPORT 2018:1 34
www.ihe.se


http://www.ihe.se/

ETT NYTT SUBVENTIONSSYSTEM FOR INNOVATIVA LAKEMEDEL SOM KOMBINERAR
VARDEBASERAD- OCH FRI MARKNADSPRISSATTNING

8. Avslutande diskussion/kommentarer

Det foreslagna nya pris- och subventionssystemet for lakemedel syftar till att dverbrygga konflikten
som finns inbyggt i det svenska pris- och subventionssystemet for lakemedel. Den inneboende
konflikten bestar i att staten, framst via TLV, tillampar en véardebaserad prissattning (VBP) samtidigt
som budgetansvaret ligger hos landstingen/regionerna som inte primart har ett samhéallsekonomiskt

ansvar och inte heller tillampar vérdebaserad prissattning.

Det nya foreslagna pris- och finansieringssystemet for lakemedel innebér att for landstingen infor vi
ett cost-plus system dven for lakemedel. Det blir da ett neutralt system mellan lakemedel och évriga
sjukvardsprodukter. Vi eliminerar en av de invandningar som riktats mot VVBP system for lakemedel,
namligen att VBP okar priser for lakemedel relativt andra insatsfaktorer i sjukvarden.

Vart nya foreslagna system eliminerar eller atminstone minskar problemen med att lakemedelspriser
varierar 0ver tid, med ett mycket hdgt patentpris och ett vésentligt lagre ex-patentpris. Det foreslagna
nya pris- och subventionssystemet forvantas andra saval foretagens som landstingens/regionernas
incitament sa att det stimulerar ett snabbare upptag av nya innovativa mediciner och att patienter far
okad tillgang till nya lakemedel. De forskrivande ldkarna och sjukvarden slipper begransa
anvandningen av medicinskt motiverad, men dyrbar behandling. Féretagen far snabbare aterbaring

pa investerade resurser for utveckling av nya lakemedel.

Med det nya foreslagna systemet kommer de totala lakemedelskostnaderna troligtvis att 6ka nar upp-
taget blir storre och foretagen far ersattning for sina 6kade produktionskostnader for den tidigare-
lagda volymokningen. Hur statens totala utgifter for lakemedel kommer att utvecklas beror pa hur
staten véljer att agera. Det nya foreslagna finansieringssystemet innebér att staten ska skicka med
pengar till finansiering av de lakemedel som TLV anser ska prioriteras. Idag kan staten ta beslut om
subvention utan att skicka med medel for finansieringen. Resultaten blir att landstingen tar ansvaret
for budgeten. Vart nya foreslagna finansieringssystem kan innebéra att staten andrar sitt beteende
och tar ett storre ansvar for finansieringen av lakemedlen. Staten kan t ex anse att en dkad lakemedels-
kostnad dr motiverad eftersom detta forvantas minska kostnader for sjukskrivning och fortidspension
samt primarkommunala utgifter for hemhjalp som vid fallet med rorelseorganens sjukdomar. Staten
kan ocksa anse att en kort tids 6kade behandlingskostnader for att astadkomma bot ger kostnads-
besparingar for vard och omsorg under kommande ar som vid fallet med hepatit-C lakemedlen. Hur
lakemedelskostnaderna kommer att fordelas mellan staten och landstingen/ regionerna i det nya
systemet gar inte att forutse. Det kommer att bero pa vilket terapiomrade och typ av
behandling/lakemedel som avses samt hur férdelningen mellan utvecklingskostnader och cost-plus/

marginalkostnader ser ut. Landstingen/regionerna kan fa 6kade kostnader initialt, men det kan
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motverkas av att staten medverkar till finansieringen och att vi snabbare far en mer effektiv sjukvard

som kan minska kostnaderna i trygghetssystemen.
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