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ISPOR:S "VARDEBLOMMA” FOR IN NY KUNSKAP OM INDIVIDERS PREFERENSER FOR HALSO- OCH SIUKVARD

Forord

Sett fran individens perspektiv finns det varden av atgarder inom halso- och sjukvarden som inte
ingar i den konventionella halsoekonomiska analysen. Detta har uppmarksammats under senare ar
av saval halsoekonomer som beslutsfattare i och med introduktionen av nya medicinska teknologier
som forvantas ha potential att bidra med betydande varden utanfor den traditionella modellen.
ISPOR:s “’vardeblomma” fran 2018 har fatt stort inflytande pa denna debatt som till stor del rér om

och hur de atta potentiellt nya vardeattributen i blomman kan beaktas.

Denna rapport sammanfattar en genomgang av litteraturen som forsokt skatta dessa nya vardeattribut
for att undersdka hur de kan skattas, hur stora vérden de genererar samt diskutera policyimplika-

tionerna och betydelsen for framtidens hélsoekonomiska analyser.

Studien har finansierats av Janssen-Cilag AB och Pfizer AB. Forfattarna sjalva ansvarar for studiens
design, genomférande och slutsatser.

Lund, september 2022

Peter Lindgren
Verkstéllande direktor, IHE
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Sammanfattning

Det &r sedan lange ként att det konventionella séttet att kartldgga vardet av medicinska teknologier,
det vill saga via kvalitetsjusterade levnadsar (QALYs) och eventuell resursbesparing, inte fullt ut
fangar vérdet ur ett ekonomiskt perspektiv. Detta da en sddan modell bland annat bygger pa
antagande om riskneutralitet samt att nyttan av valfardsvinsten kan fangas i ett QALY Detta antag-
ande strider mot teoretiska och empiriska beldgg kring konsumenters preferenser. En forklaring till
detta &r att utvecklingen av héalsoekonomin delvis tog sin utgangspunkt i beslutsteori dar analysens
syfte ar att optimera ett forhands definierat mal (halsa) utifran en given begransning (sjukvards-
budget). Hitintills har modellen ansetts fungera nagorlunda vél, men har kommit att ifrdgasattas
alltmer i takt med att varden som inte fangas med konventionell metodik Okat i betydelse for nya
typer av medicinska teknologier.

2018 lanserades ”ISPOR Value Flower” som presenterar totalt 12 vérdeattribut av relevans for
ekonomiska utvarderingar av atgarder inom halso- och sjukvard, varav 8 ar potentiellt nya varden
som inte ingar i den konventionella modellen. Béde fore och efter lanseringen av “virdeblomman”
har det publicerats studier som forsokt skatta dessa potentiellt nya vérdeattribut. Syftet med denna
rapport ar att ga igenom denna litteratur for att undersoka hur vardeattributen kan kartlaggas, hur

stora vardeattributen ar samt hur de hanger samman.

Som utgangspunkt for genomgangen klassificerade vi attributen i vardeblomman. Fyra kategorier av
vardeattribut skapades: (1) standard, (2) ”influerare” (f6ljsamhet, narstdendeborda — kan skattas med
standardmetodik), (3) utanfor standard — osékerhet” (forsékringsvarde, vérdet av hopp, vérdet av att
veta, realt optionsvirde”) samt (4) “utanfor standard — ej osékerhet (svarighetsgrad, likvardighet och
processrelaterad nytta). Fokus for genomgangen i denna rapport ar de vardeattribut som ar utanfor

standard, det vill sdga kategori 3 och 4.

Genomgangen av studier som forsokt skatta enskilda individers preferenser visar att forsakringsvarde
kan vara betydande och i flera fall det helt klart dominerande vardeattributet. De fyra studier som vi
fann visar att nuvarande metod kan missa upp till cirka 80 % av vardet av lakemedlet genom att inte
fanga forsakringsvardet. Vardet av hopp forkommer i studier av patienters preferenser da utgangs-
laget ar daligt och det inte finns sa mycket att forlora. Detta varde kan ocksa vara av betydande
storlek. Det finns dven studier som ger beldgg for vardet av att veta, men vérdet ar hdgst beroende
av kontext. Flertalet studier ger stod for realt optionsvarde, men da framforallt i form av forlangd
Overlevnad till féljd av att man lever tillrackligt Iange for att ta del av nya innovationer. Detta varde-
attribut kan darfor inkorporeras inom ramen for den konventionella modellen. Stéd finns dven for
hogre varde vid hogre svarighetsgrad, vilket ar i linje med myndigheternas nuvarande tillvaga-
gangssatt att tillata hogre kostnad per QALY vid hdgre svarighetsgrad. Slutligen finns en omfattande

litteratur som stodjer forekomsten av processrelaterade attribut.
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Sammanfattningsvis visar denna rapport att det finns férhallandevis val utvecklade metoder for att
kartlagga vardeattribut utanfor den konventionella modellen. Flera av vérdeattributen i ”Vérde-
blomman” (f6ljsamhet, nirstdendeborda, vetenskaplig spillover, realt optionsvirde och virdet av att
veta) kan i vissa delar fangas via justering av kostnad och/eller QALY i standardmodellen, det vill
siiga sa kallade “influerare”. Genomgangen visar dock att varden kopplade till preferenser for risk
(forsakringsvérde och vardet av hopp), som helt exkluderas i standardmodellen, kan vara betydande.
Forsakringsvardet framstar som det helt klart dominerande vardeattributet. Dessutom kan for-
sakringsvardet inkludera betydande delar av andra potentiellt nya vardeattribut sdsom svarighets-
grad, realt optionsvérde och likvérdighet. Framtida forskning och diskussion behdvs for att finna det
basta sattet att inkludera forsakringsvardet. Bor QALY -mattet justeras, bor forsakringsvérde laggas

till separat utéver QALY -mattet eller bor QALY -maéttet ersattas med betalningsvilja?

Nuvarande praxis hos beslutsfattare i att vikta betalningsviljan for att ta hansyn till bland annat
svarighetsgrad, sallsynthet och effektstorlek far visst stod av genomgangen av individers preferenser
i denna rapport. En kartlaggning av dessa och andra varden baserade pa individers preferenser kan
dock ge ett battre underlag och oka transparensen. Detta kan anses sarskilt motiverat da genom-
gangen visar att det finns stora varden som beslutsfattare inte beaktar idag (t ex forsakringsvérde)
och att en prioritering ur ett socialt perspektiv (beslutsfattarperspektiv) skiljer sig fran prioritering ur
ett personligt perspektiv (potentiellt patientperspektiv). Med en tydlig separering mellan vérdering
och prioritering/prissattning kan nya vérdeattribut kartldggas utan att de nddvandigtvis behdver
beaktas (fullt ut) av beslutsfattaren. En sadan strategi skulle 6ka transparensen, vara mer forankrad i
ekonomisk teori och minska risken for att beslut tas utan beaktande av potentiellt stora varden for

samhéllet och/eller ur ett patientperspektiv.
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Executive summary

It has long been recognized that the conventional way of mapping the value of medical technologies,
i.e., via quality-adjusted life years (QALY's) and possible resource savings, does not fully capture the
value from an economic perspective. This is because such a model is based, among other things, on
the assumption of risk neutrality and that the benefit of the welfare gain can be captured in a QALY.
This assumption runs counter to theoretical and empirical evidence regarding consumer preferences.
One explanation for the discrepancy is that the development of health economics partly took its
starting point in decision theory, where the aim of the analysis is to optimize a pre-defined goal
(health) based on a given limitation (health care budget). So far, the model has been considered to
work reasonably well anyway but recently started to be questioned as values that are not captured by
conventional methodology have gained importance for new types of medical technologies.

In 2018, the "ISPOR Value Flower" was launched, which presents a total of 12 value attributes of
relevance for economic evaluations of measures in healthcare, of which 8 are potentially new values
not included in the conventional model. Both before and after the launch of the "value flower",
studies have been published that have attempted to estimate these potentially new value attributes.
The purpose of this report is to go through this literature to investigate how the value attributes can
be estimated, how large the value attributes are and how they may overlap.

As a starting point for the review, we classified the attributes in the value flower. Four categories of
value attributes were created: (1) standard, (2) “influencer” (compliance, caregiver burden — can be
estimated using standard methodology), (3) “outside standard — uncertainty” (insurance value, value
of hope, value of knowing, real option value”) and (4) “outside of standard — not uncertainty (severity
degree, equity and process-related utility). The focus of the review in this report is the non-standard

value attributes, i.e., categories 3 and 4.

The review of empirical studies that have tried to estimate individual preferences shows that
insurance value can be significant and, in several cases, the clearly dominant value attribute. The
four studies we found show that the current method can miss up to around 80% of the value of the
drug by not capturing the insurance value. The value of hope appears in studies of patients'
preferences when the initial situation is bad and there is not much to lose. This value can also be of
significant magnitude. There are also studies that provide evidence for the value of knowing, but the
value is highly dependent on context. Several studies provide support for real option value, but
mainly in the form of extended survival as a result of living long enough to take part in new
innovations. This value attribute can therefore be incorporated within the framework of the
conventional model. There is also support for a higher value at a higher severity level, which is in
line with the authorities' current approach of allowing a higher cost per QALY at a higher severity

level. Finally, there is an extensive literature supporting the existence of process-related attributes.
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In summary, this report shows that there are relatively well-developed methods for mapping value
attributes outside the conventional model. Several of the value attributes in the "Value flower"
(compliance, caregiver burden, scientific spillover, real option value and the value of knowing) can
in some parts be captured via adjustment of cost and/or QALY in the standard model, i.e., so-called
"influencers”. However, the review shows that values linked to preferences for risk (insurance value
and the value of hope), which are completely excluded in the standard model, can be significant. The
insurance value appears as the clearly dominant value attribute. In addition, the insurance value may
include significant portions of other potentially new value attributes such as severity, real option
value, and equity. Future research and discussion are needed to find the best way to include the
insurance value. Should the QALY measure be adjusted, should insurance value be added separately

in addition to the QALY measure, or should the QALY measure be replaced by willingness to pay?

The current practice of decision makers in weighting willingness to pay to take into account severity,
rarity, and effect size, among other factors, is somewhat supported by the review of individuals'
preferences in this report. A mapping of these and other values based on individuals' preferences can,
however, provide a better basis and increase transparency. The review shows that there are large
values that decision makers do not take into account today (e.g., insurance value) and that
prioritization from a social perspective (decision maker perspective) differs from prioritization from
a personal perspective (potential patient perspective). With a clear separation between valuation and
prioritization/pricing, new value attributes can be mapped without necessarily having to be (fully)
considered by the decision maker. Such a strategy would increase transparency, be more anchored
in economic theory, and reduce the risk of decisions being made without consideration of potentially

large values for society and/or from a patient perspective.
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1. Bakgrund

Kvalitetsjusterade levnadsar (QALY, quality-adjusted life-years) ar den gingse metoden for att fa en
uppfattning av vad individer tycker att en viss atgard inom halso- och sjukvard (t ex ett nytt lake-
medel) ar vard. Ett QALY motsvarar ett ar med full halsa och skattas genom att vikta tiden i ett visst
halsotillstand med en sa kallad preferensbaserad livskvalitetsvikt. Vardet av halso- och sjukvards-

atgarder avgransas saledes till vinster i 6verlevnad och halsorelaterad livskvalitet.

Ar 2018 presenterades 12 relevanta vérdeattribut® vid halsoekonomiska utvarderingar i den sé&
kallade “virdeblomman” ("ISPOR Value Flower”) (1), se Figur 1, till stor del inspirerat av tidigare
arbeten av Garrison et al (2, 3). Flera av dessa vérdeattribut beaktas inte i dagens modell. Detta beror
till stor del pa att dessa vardeattribut inte kan fangas med QALY -mattet utan behdver skattas med
alternativa metoder sasom exempelvis betalningsvilja. Den traditionella modellen for hilsoekonom-
iska utvarderingar har hittills vilat pa utgangspunkten att dessa ytterligare vardeattribut inte behdver
beaktas uttryckligen och att den avgransade modellen med inkrementell kostnad per vunnen QALY
ar den basta och mest pragmatiska I6sningen for att na fram till en effektiv allokering av samhéllets
resurser (4). Detta har dock blivit alltmer ohallbart i takt med introduktionen av behandlingar (t ex
precisionsmedicin och avancerade terapilakemedel, ATMP) som forvéntas vara forknippade med
stora vérden i attribut utanfor denna modell. Det finns darmed en risk att innovativa behandlingar
inte kan tillgodorékna sig sitt fulla varde vilket i forlangningen kan bidra till mindre incitament for

att ta fram dessa typer av behandlingar.

L QALYs, Net costs, Productivity, Adherence-improving factors, Reduction in uncertainty, Fear of contagion, Insurance
value, Severity of disease, Value of hope, Real option value, Equity, Scientific spill-overs.

IHE RAPPORT 2022:8 9
www.ihe.se


https://ihe.se/
https://ihe.se/

ISPOR:S "VARDEBLOMMA” FOR IN NY KUNSKAP OM INDIVIDERS PREFERENSER FOR HALSO- OCH SJUKVARD

Veten-
skaplig
spillover

Options-
varde

Vardet
av att
veta

Vardet
av hopp

. Radsla

Svarig- e for smitt-

hetsgrad Forsak- spridning
rings-

varde

Figur 1. Vardeattribut i den sa kallade "Varde-blomman" (ISPOR Value Flower),
Lakdawalla et al 2018 (1)

Grona cirklar = traditionella vardeattribut. Ljusbla cirklar = vanliga vardeattribut men
inte alltid inkluderade. Morkbla cirklar = potentiellt nya vardeattribut.

Detta har lett fram till en pagaende debatt och diskussion bland halsoekonomer kring vad som bor
inga i en halsoekonomisk utvardering samt vilka metoder som bor anvandas for att vardera eventuella
nya vardeattribut (1-5). TLV har nyligen redogjort for sin syn pa tre av de potentiellt nya varde-
attributen i vardeblomman: »vardet av hopp”, ”vérdet av att veta” och “optionsvardet” samt vardet
av bot” (fri fran oro for sjukdomen och fran fortsatt behandling) i en rapport kring utvardering och
betalningsmodeller for ATMP. TLV anser att dessa véarden kan férekomma och att de sannolikt inte
ingar i en skattning av QALY men tar inte stallning till om det finns anledning att i framtiden
inkludera nagon/nagra av de ytterligare vardeaspekter som har foreslagits. TLV:s slutats ar att det
idag inte finns tillrackligt utvecklade metoder for att fanga dem pa ett adekvat satt. (6). TLV fick ett
regeringsuppdrag om att fortsatta utveckla metoder for halsoekonomiska utvérderingar av
precisionsmedicin och betalningsmodeller for avancerade terapildkemedel (ATMP) som rapporter-
ades i maj 2022 (7). | denna rapport foresprakar TLV en inkludering av effekten pa anhérigas livs-

kvalitet i de fall da patientens tillstand leder till en pataglig paverkan.

| detta sammanhang bor det ndmnas att TLV sedan utvecklingen av de forsta riktlinjerna for
ekonomiska utvarderingar (LFNAR 2003:2) har konstaterat att QALY -mattet inte alltid fungerar for
att fAnga vérdet. I de fall det 4r svart att anvéinda QALY (t.ex. vid svér smérta under en kort tid i
samband med behandling) kan ocksa en cost-benefit analys med betalningsvilja som effektmatt

anviindas.” (8) Denna slutsats baserades pa en artikel av Bala och Zarkin fran 2000 som visar att
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vardet av beddvning med rotfyllning bara uppgar till 4 USD? (cirka 40 kronor) med QALY -metoden
eftersom rotfyllningen pagar sa pass kort tid. Daremot kan det nog med sakerhet antas att vardet
uppmatt med betalningsvilja ar betydligt storre (9).

Den sa kallade vardeblomman har fatt relativt stor spridning och satt igang en debatt som kan leda
till forandringar i synen pa hur halsoekonomiska utvarderingar ska genomforas i framtiden. For att
fa genomslag kréavs dock en konkretare bild av hur dessa varden kan matas, hur stora de ar samt hur
de kan inkorporeras med den traditionella modellen.

Varfor har inkrementell kostnad per QALY fatt ett sadant starkt faste givet de begransningar som
illustreras i Vardeblomman? Ett av de mer uppenbara skalen &r dess enkelhet och pragmatiska
tillampning. Men framvéxten av kostnad per QALY beror ocksa pa att halsoekonomin utvecklats

baserat pa bade beslutsteori och ekonomisk teori (10).

Beslutsteori soker optimera valet for en beslutsfattare givet dennes mal, begransningar och alternativ.
Inom halso- och sjukvardssektorn skulle beslutsfattaren kunna vara stat eller regioner, malet att

maximera halsa, sjukvardsbudgeten begransningen och alternativet annan sjukvard (10).

Ekonomisk teori soker istallet optimera valet for ett samhélle, givet dess mal, begransningar och
alternativ. Individen anses vara den basta bedémaren av sin egen valfard. Inom hélso- och sjukvards-
sektorn skulle samhallet bestd av invanarna i Sverige, inkomsten som begransning och annan

konsumtion som alternativ (10).

Hélsoekonomi &r en hybrid av dessa teorier, vilket till stor del forklarar uppkomsten av debatter kring
vilket perspektiv som bor tillampas. Med utgangspunkt i beslutsteori foljer att ett sjukvardsperspektiv
vanligen tillampas ("hur maximerar vi hiilsan givet sjukvardens budget?”’), medan en utgangspunkt i
ekonomisk teori leder till att ett samhallsperspektiv bor anvéndas (hur maximerar vi vélfarden givet

samhdllets resurser?”) (11).

Inom trafikekonomin kan man lite forenklat siga att dessa teorier istéllet delas upp i tva steg. Den
ekonomiska utvarderingen sker helt enligt ekonomisk teori baserat pa ett samhallsperspektiv.
Darefter prioriterar beslutsfattaren (Trafikverket) vilka atgarder som bor implementeras baserat pa

budget och alternativa atgarder (12).

Vad ska avgora vilket tillvdgagangssatt som bor anvandas? George Torrance (framstaende/ledande
forskare inom halsoekonomi) menar att det hanger pa vad vi forsoker uppna med hélso- och sjuk-

vardssystemet, vilket i sin tur beror pa vad patienter, utforare, betalare och befolkning vill ha (10).

2 Bed6vning antas ge en livskvalitetsvinst pa 0,9 (fran 0,1 till 1,0) under 1 timme. Eftersom QALY beraknas i ar sa
motsvarar detta en QALY -vinst pa 0,0001 (0,9 x (1h/(365d x 24h). Under antagande av ett varde per QALY om 40 000
USD blir vardet 4 USD (0,0001 x 40 000 USD).
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Denna rapport tar utgangspunkt i ekonomisk teori och betraktar vardering separat fran besluts-
fattarnas prioritering dar aven etiska fragestallningar ingar. Vardering ar en kartlaggning av individ-
ers preferenser och ska ses som ett av flera underlag for prioritering. En hog vérdering behover inte
nodvandigtvis betyda att det ska prioriteras, en avvagning far dven ske mot kostnader och andra
hansynstagande (till exempel fordelningsmassiga). Denna rapport bertr vardering, men inte priori-
tering. Utgangspunkten &r att vi bor soka en korrekt vardering av individers preferenser ur ett
ekonomiskt, vetenskapligt perspektiv. Denna vérdering ska dock bara ses som ett underlag och inte
som en direkt ledning for vad som ska prioriteras. Denna utgangspunkt lag bakom bildandet av
Tandvards- och lakemedelsformansverket (TLV). Samma utgangspunkt har dven nyligen formu-
lerats av flera inflytelserika halsoekonomer i ett forslag till bildandet av en HTA i USA (13), och en
inflytelserik panel for framtagande av riktlinjer for halsoekonomiska utvarderingar (”Second Panel
on Cost-Effectiveness in Health and Medicine”) podngterade i samband med uppdateringen 2016
sarskilt behovet av ett brett perspektiv som belyser samtliga varden av hélso- och sjukvardsatgarder

for att ge ett komplett underlag, dock utan att lyfta det sa kallade forsakringsvardet (14).

1.1 Syfte

Syftet med denna studie &r att gora en litteraturgenomgang av studier som skattat de potentiellt nya
vardeattributen for att ge en bild av hur stora dessa &r och hur de kan métas, samt ge ett forslag pa
vilka vardeattribut som bor inga i en framtida halsoekonomisk analys i en svensk kontext.

Studien avgransas till vardering och berdr ej prioritering eller prisséttning.
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2. Teori och metod

2.1 Osakerhet

Sedan vardeblomman presenterades av ISPOR panel sa har den justerats och kategoriserats pa nya
satt. 1 en artikel fran 2020 kategoriserar Garrison et al (15) vardeattributen i vardeblomman enligt

foljande:

o Traditionella vardeattribut (core elements of value) — QALY -vinst, nettokostnad,
produktionsbortfall

e Huvudsakliga komponenter relaterade till osékerhet (key uncertainty elements) — vardet
av att veta, forsakringsvarde, vardet av hopp, realt optionsvérde

o Komponenter som interagerar med osakerhetskomponenter (elements interacting with
uncertainty elements) — svarighetsgrad, radsla for smittspridning

o Breda samhallsekonomiska komponenter (broad societal elements) — likvardighet,
vetenskaplig spillover

Som framgar av ovan ar flera av de nya komponenterna direkt eller indirekt relaterade till osékerhet.
Detta knyter ocksa an till kritiken mot QALY som bland annat lyftes av Gafni et al. redan 1997 (16,
17), det vill séga att halso- och sjukvarden karakteriseras av risk och osékerhet men att preferenser
skattas pa ett sadant satt att detta inte tas hansyn till i varderingen.

En forenklad bild av osékerheten i samband med ett sjukdomsférlopp illustreras i Figur 2. En frisk
individ loper en risk att bli sjuk, till exempel fa cancer. Om individen blir sjuk, finns det en risk for
ett daligt utfall och en chans for ett bra utfall.

Frisk individ

Frisk

Figur 2. Forenklad illustration av sjukdomsforlopp och osdkerheter

Det traditionella séttet att skatta varde &r genom att berékna det forvéntade vardet av en behandling
for en sjukdom. Lat sdga att det kommer en ny behandling som minskar risken for ett daligt utfall

vid cancer, till exempel risken for att do, fran 30 % till 10 %. Anta vidare att en genomsnittlig individ
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forlorar 10 QALYs vid daligt utfall och 2 QALYs vid bra utfall. Utan den nya behandlingen ar den

forvantade forlusten:

(30 % x 10 QALYs) + (70 % x 2 QALYS) = 4,4 QALYs
Med ny behandling &r den forvéantade forlusten:

(10 % x 10 QALYs) + (90 % x 2 QALYs) = 2,8 QALYs
Forlusten minskar darmed med 1,6 QALYS.

Denna skattning tar hansyn till den uppmatta risken for ett daligt utfall. Det finns ocksa en osakerhet
kring huruvida den nya behandlingen faktiskt minskar risken fran 30 % till 10 % samt kring vad det
bra och daliga utfallet faktiskt innebar pa sikt. Detta beror ofta pa begransningar i data fran kliniska
prévningar, till exempel brist pa kontrollgrupp, €j tillrackligt lang uppféljning etc. Denna osékerhet
tar myndigheterna héansyn till genom att efterfraga eller sjalva genomfora kanslighetsanalyser med
alternativa varden. Osékerheten kring uppmatt effekt och utfall kan ocksa beaktas av myndigheterna

genom att satta ned vérdet pa betalningsviljan for de behandlingar som har en stérre osakerhet i data.

Det finns darmed upparbetade rutiner for att hantera osakerhet i matningen av effekt. Daremot
beaktas inte osakerhet i varderingen. Individer anser generellt att mindre risk ar béattre, det vill sdga
individer tenderar att vara riskogillare eller riskaverta. Titta igenom tabell Tabell 1-Tabell 2 som
visar tva alternativ att valja mellan. Vilket valjer du? Om du tenderar att valja alternativ 1 sa ar du

riskogillare, eller risk-avert. Detta innebér att det har ett varde for dig att minska risk.

Tabell 1. Val mellan alternativ med samma forvantade kostnad men olika risk

Alternativ 1 Alternativ 2
. . 99 % chans 0 kr
5000 kri premie 1 % risk 500 000 kr
e . 5000 kr
Forvéantad kostnad per ar 5000 kr (500 000 kr x 1% + 0 kr x 99 %)
Jag véljer 0 0

Tabell 2. Val mellan alternativ med samma forvantade antal levnadsar men med olika

risk
Alternativ 1 Alternativ 2
. ) 50 % chans 50 &r
25 ar med sakerhet 50 % risk 0 &r
- . . 25 &r
Forvantat antal levnadsar 25 ar (50 & X 50 % + 0 &r X 50 %)
Jag véljer 0 0
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Detta innebdr att behandlingar inte bara har vérde for de som &r sjuka utan &ven for alla som har risk
for att bli sjuka. En behandling som medfor att sannolikheten for ett daligt utfall (t ex dod) minskar
vid sjukdom (t ex cancer) har ett omedelbart vérde for friska individer som kan bli sjuka (fa cancer).
Detta brukar kallas forsakringsvérde”.

Kostnaderna for sjukvard ar till skillnad fran kostnaderna for manga andra varor och tjanster inte
bara en borda for patienter som anvander varden utan dven for andra for tillfallet friska manniskor.
Kostnaden for sjukvarden bérs av skattebetalare och av de som har tecknat egna sjukvardsfor-
sakringar. | de nordiska landerna ar sjukvarden huvudsakligen skattefinansierad medan det i andra
lander (till exempel Tyskland) kan finnas betydande inslag av forsakringslésningar. Principen ar

dock densamma, kostnaderna bérs till stor del aven av friska personer som for tillféllet inte &r sjuka.

Att det finns ett varde av sjukvard for de som blivit sjuka ar uppenbart. Vardet av sjukvard for de
som ar friska ar av tva slag. For det forsta varderar friska individer sjukvard eftersom den finns
tillganglig om de skulle bli sjuka och behdva vard. Ju hogre sannolikhet att bli sjuk, desto hogre
varderar en frisk person tillganglighet till behandling for den sjukdomen. For det andra kan tillgang
till ny medicinsk teknologi ge en omedelbar nytta, &ven for en person som aldrig behdver anvanda
den. Detta beror pa att blotta vetskapen om att det finns en medicinsk teknologi som minskar risk

leder till en kédnsla av trygghet eller sa kallad “peace of mind” (18).

Det kan snarast liknas vid den nytta som en brandslé&ckare eller brandvarnare ger for de boende i ett
hushall. Analogin till den nytta som kan uppsta av att veta att det finns effektiva antibiotika att ta till
om de skulle behdvas och nyttan som en vaccinerad person kan kanna ar inte langt borta. Vardet av
brandslackaren/brandvarnaren, antibiotikan och vaccinet 6kar med storleken pa den forvantade for-
lusten. Nyttan upptrdder omedelbart och vardet ar realiserat &ven om branden eller sjukdomen aldrig
bryter ut. ”Peace of mind”- vérdet kan héarledas till att de flesta konsumenter ogillar risk och ser ett
varde i att reducera risk. Tillgang till medicinsk teknologi ger omedelbar nytta pa samma satt som en

brandslackare eller brandvarnare.

Fran ett ekonomiskt perspektiv, ar vardet av en vara eller tjanst den konsumtion som en individ ar
villig att ge upp for att fa tillgang till varan eller tjansten. Den hir utbytbarheten, trade-off”, be-
traktas traditionellt som den nytta som konsumenten tilldelar varan eller tjansten. Nyttan ar inte en-
bart ett resultat av den hélsoférbattring som en ny sjukvardsteknologi astadkommer for de som blir
sjuka och kommer att utnyttja teknologin. Nyttan tillfaller ocksa de som upplever en minskad risk
for halsoforluster &ven om de aldrig blir sjuka. For individer som &r riskogillare (riskaverta) ar den
trade off, den konsumtion som individer &r villiga att ge upp for att minska risken strre an den for-
vantade forlusten. For ett kollektiv som &r riskaverta kommer vérdet av den konsumtion de vill ge
upp att overstiga vardet av de aggregerade halsoférlusterna. Det ar detta forhallande mellan vardet

av uppoffringarna och forvantade halsoforluster som ger utrymme for en marknad for forsékringar.
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Skulle inte betalningsviljan for forsékringarna 6verstiga forsakringsbolagens forvéantade utbetal-

ningar skulle ingen vilja salja forsakringar pa en privat marknad.

Det gangse metoden for vardering av sjukvard med skattning av QALY inkluderar inte vardet av
riskaversion. Det gor daremot de etablerade metoderna for vérdering inom trafiksektorn. Trafik-
sakerhet paverkar ocksa halsan genom minskad risk for olyckor och skador. Inom trafiksektorn
anvands en annan metod for att fa en uppfattning av individers vardering. Har undersoks individers
betalningsvilja antingen genom att harleda individers betalningsvilja fran deras beteende pa den
riktiga marknaden (till exempel hur mycket nérheten till stérre védgar med hogre utslapp och buller
paverkar betalningsviljan for hus) eller genom att konstruera en hypotetisk marknad och fraga
individer om deras betalningsvilja i en enkét eller intervju. Det finns flera skal till att trafiksektorn
anvander betalningsvilja for att skatta varde. For det forsta innebar atgarder inom denna sektor att
man stravar efter att uppna flera mal samtidigt. Till exempel kan syftet med att bygga nya vagar vara
att samtidigt 6ka framkomligheten, 6ka trafiksakerheten och minska utslappen. Det finns darfor ett
behov av en metod som kan fanga vardet av samtliga dessa effekter for att tillata skattning av bade
deras relativa och absoluta varde. For det andra paverkar atgarder inom dessa omraden primart risken
for att skadas. En minskad risk har i sig ett varde eftersom individer generellt ar riskogillare, eller
har sa kallad riskaversion. Detta varde kan fangas via betalningsvilja. For det tredje medfor en hel
del av dessa atgarder sa kallade externa effekter, det vill sdga effekter pa en tredje part. Till exempel
kan de som inte kor pa vagarna anda paverkas av buller och utslapp.

Inom hélso- och sjukvarden bygger istallet avgransningen till QALY som utfallsmatt pa utgangs-
punkten att halso- och sjukvarden har en primar malséattning som handlar om att maximera halsan i
termer av Overlevnad och hélsorelaterad livskvalitet for patienter. Ur detta perspektiv betraktas
riskaversion som mindre relevant eftersom det &r individer som redan &r sjuka som &r i fokus. Denna
utgangspunkt har dock kommit att ifrdgasattas. Gafni (17) menar att QALY -mattet bortser ifran den
unika karaktaren pa halsa som en vara. Halsa ar per definition karaktéariserad av risk och osékerhet,
vilket bor beaktas for att fa en rattvisande bild av vérdet. Halsa ar ocksa vildigt nara kopplat till

externa effekter, till exempel via smittorisken for flera sjukdomar.

Ett omrade dar detta ar sarskilt problematiskt &r inom vaccinomradet och har har lange pagatt en
debatt kring problematiken i att soka vardet av atgarder via QALY (19, 20). Ett annat omrade dar
QALY visat sig otillfredsstallande for att fanga det kompletta vardet ar antibiotika (21). Ett betyd-
ande varde av nya former av antibiotika ar dess sa kallade forsakringsvarde, det vill séga att det finns
till hands vid stdrre utbrott av smitta eller i de fall andra antibiotika slutar att fungera. | England, som
traditionellt &r starka foresprakare for QALY som utfallsmatt, efterfragas nya metoder for att fanga
vérdet av sa kallat ”peace of mind” for vaccin (22) och en ny och innovativ metod har borjat tillampas

for att fanga vardet av externa effekter kopplade till antibiotika (23).
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Under senare tid har det véckts ytterligare en debatt som handlar om att QALY-mattet inte formar
fanga viktiga varden kopplade till nya typer av medicinsk teknologi. Det handlar dels om precisions-
medicin som innebér att det gar att pa férhand ta reda pa vilken patient som kommer ha fordel av en
specifik behandling, dels om avancerade terapildkemedel (ATMP) som i manga fall innebar att
allvarliga, ibland livshotande, sjukdomar i princip kan botas. Dessa behandlingar leder till att osaker-
heten minskar, vilket kan ha ett betydande varde bade for den behandlade patienten och fér dem som
kan komma att fd behov av behandlingen. Nagra exempel ar lakemedlen Vitraki (larotrektinib),
Votubia (everolimus) och Crysvita (burosumab) som alla riktar in sig mot behandling av mycket sma
patientpopulationer. For att mata upp QALY pa konventionellt satt skulle det kravas studier som
pagick under mycket lang tid for att fa tillracklig statistisk styrka. Dessa lakemedel har dock anda
godkants for inkludering i subventionssystemet. Votubia godkéndes med uppféljningsvillkor (24),
Vitraki godkéndes som det forsta lakemedlet mot en specifik genetisk forandring istéllet fér mot en
viss cancerform (25) och Crysvita rekommenderades for barn av NT-radet efter TLV:s tillaggs-

analyser och rabatter (26).

Spridningen i utfall kan ocksa ha en annan betydelse for individen. For en patient som fatt cancer
och beraknas ha 6 manader kvar att leva kan en behandling som innebar att 100 % far 8 manader mer
att leva (totalt 14 manader) vara mindre vard an en behandling som innebér att 10 % har totalt 50
manader kvar att leva medan 90 % har totalt 10 manader kvar att leva. Dessa behandlingar har samma
forvantade varde i termer av Overlevnad, men i den andra behandlingen finns en chans att leva
betydligt langre an i utgangslaget, det finns ett sa kallat “varde av hopp”. Detta betyder att individer
blir riskgillare ("risk loving”) nér utgangsldget forsdmras. Titta garna igenom Tabell 3 och fundera
pa vad du skulle valja. Om du valjer alternativ 2 sa har du en preferens for vardet av hopp. Kopplat
till detta &r dven chansen att kunna ta del av nya innovationer som ytterligare forléanger livet, till
exempel de nya be-handlingar som visat sig i princip kunna bota AIDS och hepatit C. Detta kallas i

vardeblomman for realt optionsvarde”.

Tabell 3. Val mellan alternativ med samma forvantade antal kvarstdende manader att
leva men med olika spridning i utfall

Alternativ 1 Alternativ 2

10 % chans 50 méanader

90 % risk 10 manader
Forvantat antal kvarstdende 14 ménader
manader (50 mén x 10 % + 10 mén x 90 %)

Jag vljer 0 0

14 manader med sakerhet

14 ménader

2.2 ”Viarderoten”

Som n&mns ovan har det publicerats en del nya studier som fort fram forslag till justeringar eller nya

kategoriseringar for vardeblomman. I en artikel fran 2021 (27) tas till exempel “f6ljsamhet” inte med
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som ett attribut samtidigt som komponenten “narstaendeborda” laggs till och denna version har

kommit att bli kind som “’den anpassade virdeblomman” (the adapted ISPOR value flower”).

Under 2021 kom tva publikationer som sokte en syntes av flera av de ramverk for nya typer av
vardeattribut som presenterats (28, 29). Jakab et al. 2021 (28) bad en grupp patienter och en grupp
betalare att vélja ut de fem viktigaste vérdeattributen. | patienternas rangordning ingick samtliga
vérdeattribut i vardeblomman, forutom forsta tillgangliga behandling” for en viss sjukdom och
”enklare administration”. Forsta tillgangliga behandling for en viss sjukdom &r dock néra relaterat
till svarighetsgrad eller “unmet need” och dessa attribut gavs samma vikt av patienterna. De be-
handlas darfor bada som svarighetsgrad har. Vad galler enklare administration sa bor denna kompo-
nent dock laggas till eftersom det ar en faktor som inte nédvandigtvis ingar i skattningen av QALY
och som ér relevant ur ett individuellt nyttoperspektiv. | enlighet med den ekonomiska litteraturen

kallar vi detta for ”processrelaterad nytta” (30, 31).

Som framgar av Jakab et al. 2021 finns det en skillnad i hur vardeattribut rangordnas av patient och
betalare. Detta beror pa att det ar en skillnad i perspektiv. Patienten rangordnar utifran sitt eget
perspektiv, vad som ocksa kallas for personligt perspektiv. Betalaren rangordnar for andra, sa kallat
socialt perspektiv. | denna studie &r utgangspunkten att det ar individernas perspektiv som &r det
intressanta for varderingen. For en mer utforlig beskrivning av perspektiv hénvisas till Dolan et al.
(32) som kategoriserar perspektiven i det ’sociala” (preferens for andra), ’personliga” (preferens for
sig sjilv) och ”socialt inklusive personligt” (preferens for sig sjdlv och andra, dven “samhaélls-
perspektiv’). Dessa perspektiv kan ocksa appliceras i en situation da man har eller antas ha sjuk-

domen (erfarenhetsbaserat eller ’ex post”) eller dd man har en risk for att fa sjukdomen (”ex ante”™).

| denna studie anpassar vi vardeblomman till en del av de utvecklingar som redogjorts for ovan i den
sa kallade ”Virderoten”, se Figur 3. For det forsta gor vi likt Garrison et al 2020 (15) en gruppering
av vardeattributen. Vi foljer deras gruppering av traditionella vardeattribut och attribut primart rela-
terade till osakerhet®. Vi lagger dock till tva ytterligare kategorier: “influerare™ vilket inkluderar
vardeattribut eller komponenter som kan skattas med traditionella metoder och som innebér en
justering av vardeattribut inkluderade i standardmodellen (t ex innebér tillagg av foljsamhet att
kostnad och effekt justeras enligt vad som ses i klinisk praxis), samt "vérdeattribut utanfor standard
— ¢j relaterade till osdkerhet” vilket inkluderar attribut som varken ar direkt relaterade till osékerhet

eller som kan anses vara sé kallade influerare”.

En del av de vérdeattribut som kategoriseras som utanfor standard tas viss hansyn till av besluts-

fattarna vid bestamning av betalningsviljan for ett QALY (33-35). Faktorer som beaktas av bade

8 Virdeattributet “ridsla for smittspridning” behandlas hir som en del av forsikringsvirde.

41 denna kategori kan &ven andra komponenter sasom riskkompensation, flockimmunitet, resistensutveckling,
uttrangningseffekt, “enabling” med mera. Dessa komponenter ndmns ofta som centrala for utvardering av vaccin
och/eller antibiotikaresistens.
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TLV och NT-radet inkluderar sjukdomens svarighetsgrad och sjukdomens séllsynthet. Dessutom tas
hansyn till osakerhet, men da endast vad géller osékerhet i den ekonomiska utvarderingen. NT-radet
tar dven hansyn till effektstorlek. Viktning av dessa faktorer sker utifran en bedémning av besluts-
fattarna och tar inte utgangspunkt i undersékning av individers preferenser.

EKONOMISKT
VARDE

UTANFOR

Sl bR STANDARD

Standard "Influerare" Osakerhet EJ Osékerhet

=1  Overlevnad o Foljsamhet aad FOrsakringsvarde [ ad SVarighetsgrad

=  Livskvalitet =1 Nérstaendeborda f gad Virdet avhopp el Likvardighet

Processrelaterad
nytta

Vetenskaplig
"spillover"

= Nettokostnad — = Vérdet av att veta e

1P roduktionsbortfall =] Realt optionsvérde

Figur 3. "Varderoten”, grona rutor utgdr fokus for denna rapport

2.3 Litteratursokning

En genomgang av litteraturen kring nya vardeattribut har nyligen publicerats (15, 36). Denna rapport
tar utgangspunkt i de studier som redogors for i dessa publikationer samt gor en inkrementell sokning
via studiernas referenslistor samt via iterativt formulerade sdkord (”snowballing”/”’pearlgrowing”),
se Tabell 4. Genomgangen avgransas till studier som kartlagt vardet av vardeattribut utanfor standard
(gréna rutor i Figur 3) pa ett satt som tillater vardet att ingd i en ekonomisk utvardering, det vill saga
via preferenshaserad metod (involverar en trade-off). Studien inkluderar primart studier med ett
personligt perspektiv eller samhallsperspektiv. | de fall det tjanar som en jamforelse till dessa per-
spektiv, inkluderas dven studier med ett renodlat socialt perspektiv. Detta perspektiv anses dock inte
relevant for att fa en skattning av individers preferenser.
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Tabell 4. Studier identifierade i tidigare genomgangar och i inkrementell sékning

Vardeattribut

Forsakringsvarde

Studier identifierade i tidigare

genomgang

Verguet et al 2013(37)*
Verguet et al 2015(38)*
Shih et al 2016 (18)
Lakdawalla et al 2017 (39)
Ma et al. 2020(40)*
Shafrin et al. 2021 (41)

Studier identifierade i inkrementell
sokning

Neumann and Johannesson 1994 (42)
Bala et al 1999 (16)

Pinto Prades et al 2008 (43)

Wolff et al 2020 (44)

Lakdawalla and Phelps 2020 (5)
Lakdawalla and Phelps 2021 (45)
Lakdawalla and Phelps 2022 (46)

Vardet av hopp

Lakdawalla et al 2012 (47)
Shafrin et al 2017 (48)
Shafrin et al. 2018 (49)
Reed et al 2021 (50)

Jin Song et al. 2018(51)
Hampson et al. 2019(52)
Hauber et al 2020 (53)

Vérdet av att veta

Neumann et al 2012 (54)
Goldman et al. 2013 (55)*

Lin et al. 2013 (56)**

Realt optionsvarde

Sanchez et al. 2012(57)
Thornton Snider et a. 2012 (58)
Thornton Snider et al. 2017 (59)
Thornton Snider et al 2018 (60)
Lietal 2019 (61)

Li et al 2019 (62)*

Fornaro et al 2021 (63)**

Lee et al. 2021 (64)

Philipson et al. 2010(66)

Svarighetsgrad och
likvardighet

Wong et al 2021 (65)*

Schwappach et al. 2002 (67)**
Dolan et al. 2005 (68)**

Nord and Johansen 2014 (69)**
Gu et al. 2015 (70)**

Skedgel et al. 2015 (71)
Rickardson et al. 2018 (72)
Reckers-Droog et al. 2019 (73)
Reckers-Droog et al. 2021 (74)
Recker-Droog et al. 2021 (75)
Attema et al. 2022 (76)

Processrelaterad
nytta

Bonnichsen 2011 (77)
Jendle et al. 2012 (78)
Landfeldt et al. 2012 (79)
Glenngard et al. 2013 (80)
Brennan et al. 2013 (81)**
Higgins et al. 2014(31)**
Lokk et al. 2014 (82)
Olofsson et al. 2016 (83)
Olofsson et al. 2021 (84)

*Inkluderas €j i denna rapport.

**|_jtteraturgenomgang
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3. Resultat

3.1 Utanfor standard - Osakerhet

3.1.1 Forsakringsvarde

3.1.1.1 Nyttomodellering

Lakdawalla et al. 2015 (85) ar en av de forsta studierna som forsokt att etablera en metod for att
skatta forsakringsvardet. Utgangspunkten ar att det sanna ekonomiska vardet av medicinska tekno-
logier bor inkludera fysisk och finansiell risk. Anta exempelvis att det kommer en ny behandling mot
Parkinsons sjukdom som okar livskvaliteten fran 40 % till 70 %. Det konventionella vardet av en
sadan behandling &r en 6kning i livskvalitet med 30 %. Om vérdet av ett QALY &r 500 000 kr sa
motsvarar detta ett varde om 150 000 kr per ar (30 % av 500 000 kr). Denna berakning beaktar dock
inte att spridningen i utfall har forandrats och att en frisk individ som inte gillar risk ser ett varde i
att det nu finns en behandling som innebar en betydligt mindre héalsonedséttning om man far
Parkinsons sjukdom. Istéllet for en nedsattning av halsan fran 80 % till 40 % (vilket skulle motsvara
cirka 200 000 kr per ar) leder sjukdomen till en nedséattning av halsan fran 80 % till 70 % (vilket
skulle motsvara cirka 50 000 kr per ar), se Figur 4. Samtidigt leder den nya behandlingen till en 6kad
finansiell risk eftersom en ny behandling maste betalas for om man far Parkinson. Vid tillgang till
sjukfdrsakring minskas eller elimineras denna risk och medicinska teknologier leder till en entydig
minskning av risk for individen. Pa detta satt menar Lakdawalla et al. att medicinska teknologier ska
ses som en forsékring som omvandlar en fysisk risk till en finansiell risk vilken kan minskas eller

elimineras via sjukforsakring/skatt.

Utan ny behandling Med ny behandling

Frisk individ

Figur 4. Illustration av behandling som minskar spridning i utfall (risk) for en frisk
individ

Far Parkinson
QoL =70 %

QoL = 40 %
QoL =80 %

Far inte Parkinson
QoL =80 %

Lakdawalla et al. (85) skattar forsakringsvardet genom modellering utifran en matematisk modell
och estimat fran tidigare studier, till exempel tidigare studier av riskaversion. De gor detta baserat pa

data Gver livskvalitet i olika aldrar och kon (uppdelade i percentiler) fran ”Medical Expenditure Panel
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Survey” (MEPS, 2000-2003) och ett antagande om en teknologi som forbattrar livskvaliteten med
0,05 i varje grupp och halsotillstand under forutsattning att totalen inte dverstiger 1. Figur 5 visar att
bade det konventionella vardet och forsakringsvardet 6kar med alder vilket beror pa att utgangs-
punkten ar samre i hogre alder och vérdet av en halsoforbattring da blir hogre. Figuren visar ocksa
att forsakringsvardets andel av det totala vardet 6kar med alder (eller svarighetsgrad). Underskatt-
ningen av det totala vardet stiger darfor i relation med “unmet need”, svérighetsgrad och franvaro av
effektiv behandling. Forfattarna tar upp ett exempel pa extremt hogt forsakringsvéarde som skattats
for infliximab vid Chrohn’s sjukdom baserat pd samma modell och data fran ”Cost-Effectiveness
Analysis Registry” (CEAR). Medan det konventionella vérdet ar 1 700 USD sa uppgar forsakrings-
vardet till hela 15 200 USD.
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Figur 5. Totalt varde i USD av en okning av livskvalitet i varje halsotillstdnd med 0,05
(85). Under forutsattning att livskvaliteten inte dverstiger 1,0.

En utmaning med dessa skattningar ar att de ar beroende av bra estimat pa riskaversion i litteraturen.

Forfattarna ndmner sjélva att det finns en betydande osékerhet i existerande estimat (85).

Shih et al. 2016 (18) applicerar en reviderad version av modellen utvecklad i Lakdawalla et al. 2015
genom att skatta det ekonomiska vardet av nya behandlingar for multipel skleros (MS): Avonex,
Tysabri och Tecifidera. Vardet skattas fran fyra perspektiv: (1) sjuka utan forsakring, (2) sjuka, med
forsakring, (3) friska, utan forsakring och (4) friska, med forsakring. For sjuka individer raknades
vardet utifran skillnaden mellan standardbehandling (best supportive care) och en av de nya behand-
lingarna med avseende pa fem faktorer: (1) QALY-vinst med behandling, (2) QALYs med och utan

MS — halsobdrdan, (3) kostnaden av behandlingen, (4) andra medicinska kostnader med och utan
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behandling, (5) skillnaden i konsumentinkomst vilket paverkar vérdet av pengar for konsument. For
friska individer raknades vérdet pa samma satt, men med tillagget av (6) risken att fa MS samt (7)
graden av riskaversion hos friska personer. Berékningen gors med hjélp av en ekonomisk modell och
ingangsvarden fran litteraturen. For de sjuka skattas det totala vardet 6ver en livstid till 11,1 miljarder
USD da det saknas forsakring och nastan tre ganger hogre (31,8 miljarder USD) da det finns en
forsakring och sjuka och friska delar pa betalningen. For de friska ar vardet utan forsékring 8,9
miljarder USD och bestar dels i véardet av den forvantade besparing i halsa och kostnader de gér om
de blir sjuka men ocksa i vardet av att veta att det finns behandlingar tillgangliga om man blir sjuk
(’peace of mind”). Med forsdkring okar vérdet ytterligare till 14,4 miljarder USD och representerar
vardet av finansiell riskreducering. Det totala vardet av de nya behandlingarna under forsékring
uppgar darfor till 46,2 miljarder USD (31,8 + 14,4), varav vardet for de friska utgor cirka 31 %
(14,4/46,2).

Lakdawalla och Phelps (5, 45, 46, 86) har nyligen introducerat en ny modell for att inkorporera
forsékringsvéarde inom ramen for den traditionella modellen inom halsoekonomi, det vill saga
kostnadseffektivitetsanalys med QALY som utfallsmatt. Modellen kallas for ”Generalized Risk-
Adjusted Cost-Effectiveness” (GRACE) och ar utvecklad for att inkorporera forsakringsvardet,
vardet av hopp och svarighetsgrad. Motiveringen till en reviderad modell ar for det forsta att
reducerad spridning i utfall, minskad osékerhet, har ett varde for personer som ar riskogillare vilket
karakteriserar den genomsnittlige personen. Detta & samma motiv som i Lakdawalla et al. 2015. For
det andra menar Lakdawalla och Phelps att det finns ett varde av en positiv skevhet (”positive
skewness”), sa kallat vardet av hopp. For det tredje finns en avtagande marginalnytta for halsa, det
vill sdga en enhets halsovinst (t ex 1 QALY) har ett storre varde for individer som i utgangspunkten
har sémre hélsa. Detta galler om individer &r riskogillare och preferenser for avtagande marginalnytta
hénger darfor samman med preferenser for risk. Lakdawalla och Phelps menar att den nuvarande
modellen for CEA inte &r forenlig med konsumenters preferenser eftersom den implicit antar risk-

neutralitet och att vardet av halsoforbattringar ar oberoende av halsotillstandet i utgangslaget.

Lakdawallla och Phelps (45) gor ingen direkt berdkning av ytterligare varden utan presenterar ett
ramverk for hur en berdkning ska kunna ta hansyn till dessa ytterligare varden. Detta ramverk bygger
pa att multiplicera konventionella genomsnittliga QALY -vinster med ett matematiskt harlett varde
som kombinerar statistiska spridningsmatt for behandlingen med konsumenters attityd till risker i
livskvalitet samt marginella substitutionskvoten mellan levnadsar och livskvalitet (for att ta hansyn
till avtagande marginalnytta). Pa detta satt justeras QALY for att ta hansyn till flera av faktorerna
relaterade till osdkerhet i vardeblomman, inklusive forsakringsvarde, vardet av hopp och svarighets-
grad. Genom att beakta dem inom ramen for en och samma modell minskar risken for dubbelrdkning
samtidigt som modellen tillater ett hansynstagande till osakerhet inom ramen for standardmodellen
CEA.
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Lakdawalla och Phelps (45) menar att GRACE-modellen kan visa att nuvarande metoder dverskattar
(upp till 2-3 ganger) vardet av behandlingar for lindrigare sjukdomar och underskattar (upp till 4-5
ganger) vardet av behandlingar for svarare sjukdomar. Modellen skulle kunna motivera 10 ganger
hogre betalningsvilja for ett QALY vid svar sjukdom jamfort med mycket mild sjukdom. En central
faktor i dessa skattningar ar dock den relativa riskpreferensen for livskvalitet. Da det saknas en bra
skattning av denna parameter gar det i nuléget inte att fullt ut applicera modellen med tillférlitlighet.
Lakdawalla och Phelps menar dock att det gar att skatta denna parameter med till exempel discrete
choice-experiment (DCE) och att en och samma skattning (atminstone till en borjan) bor kunna

tillampas for alla typer av behandlingar.

3.1.1.2 Ex ante betalningsvilja

Tanken om forsakringsvarde ar inte ny. Inom trafikekonomi har detta skattats och anvénts av
myndigheterna i 40-50 ar. Trafikverket tillampar ett sa kallat riskvéarde da de skattar vad det ar vart
att minska risken for skador och dadsfall till foljd av trafikolyckor (87). Detta riskvarde tas fram
genom att be ett representativt urval av befolkningen att ange vad de som mest skulle betala for att
minska sin risk for att do i en trafikolycka. Denna metod Kkallas for ”ex ante” betalningsvilja och
innebér att man ber respondenten ange vad de skulle betala for att minska en risk for att drabbas av
nagot. Alternativet ir “ex post” betalningsvilja som innebir att man ber respondenten ange vad de

skulle betala da de har drabbats av nagot.

Bala et al 1999 (16) beskriver olika nivaer av fordelar som kan matas med betalningsvilja, se Figur
6. | den traditionella modellen méts bara patientnytta, foérdelen fér de som har sjukdomen. Detta
motsvarar betalningsviljan “ex post”. En sadan modell underskattar dock nyttan fran ett samhalls-
perspektiv. Betalningsviljan skattad ur ett personligt perspektiv for individer som har en risk att
drabbas av sjukdomen (“ex ante”) inkluderar bade patientnytta och forsakringsvarde, Bala et al kallar
detta for ”privat nytta”. Betalningsviljan skattad ur ett samhallsperspektiv (for sig sjalv och andra) i
en situation da man inte drabbats av sjukdomen (“ex ante”) inkluderar bade “privat nytta” och
altruistiskt varde, det vill sdga varde man satter pa att andra an en sjalv (anhoriga, vanner, andra
okéanda) kan fa tillgang till behandlingen. Detta motsvarar enligt Bala et al. det totala vérdet ur ett

samhallsperspektiv.
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Patient nytta/fordel -
Betalningsvilja for sig
sjalv, ex post
Privat nytta/férdel -
Betalningsvilja for sig
sjalv, ex ante

Samhéllets nytta/fordel

- Betalningsvilja for sig
sjalv och andra, ex ante

Forsakrings/Optionsvarde

Altruistiskt varde

Figur 6. Komponenter av samhallsnyttan av halso- och sjukvard som kan matas med
olika typer av betalningsvilja (16)

Shafrin et al. 2021 (41) har beréknat den totala privata nyttan genom att skatta betalningsviljan for
en behandling av lungcancer bland vuxna med och utan lungcancer. En webbaserad enkat skickades
ut till vuxna med (n=250 svar) och utan (n=300 svar) lungcancer. Varje respondent fick ta stallning
till totalt 18 hypotetiska valsituationer. Vuxna med cancer valde mellan tva hypotetiska behandlingar.
Det forsta alternativet var en konventionell behandling som resulterade i att 4 av 100 patienter levde
5 ar eller langre. Denna behandling gavs utan extra kostnad. Det andra alternativet var en ny behand-
ling som skulle innebdra att chansen att dverleva 6kade men samtidigt dkade dven den kostnad som
patienten skulle behdva betala. Chansen att dverleva (10 %, 15 %, 20 %) och kostnad for ny behand-
ling varierades mellan valsituationerna. Vuxna utan cancer fick i princip samma scenario men under
antagandet om tva forsakringsplaner déar den ena tackte endast konventionell behandling (samma
premie som idag) och den andra &ven tackte den nya behandlingen (mot 6kad premie). Bland vuxna
med cancer uppgick betalningsviljan per manad for den nya behandlingen till mellan 15 952 och
18 592 USD beroende pa behandlingens effekt (chans till okad 6verlevnad). Bland vuxna utan cancer
uppgick betalningsviljan per manad i extra premie for att técka kostnad for den nya behandlingen till
mellan 69,94 och 80,61 USD. For att gora dessa estimat jamforbara berdknar Shafrin et al. det for-
vantade vardet utan hansyn till risk genom att multiplicera den arliga risken for lungcancer for en
vuxen utan lungcancer (0,07 %) med den arliga betalningsviljan bland en vuxen med lungcancer
(159 520), vilket ger 112 USD. Detta kan jamforas med den arliga betalningsviljan for en vuxen utan
lungcancer vilket uppgar till 839 USD (12 manader x 69,94 USD). Det totala privata vardet per vuxen
utan cancer uppgar darfor enligt Shafrin et al. till cirka 951 USD per ar varav det konventionella

vérdet endast utgor cirka 12 % °.

5 Shafrin et al. rapporterar nagot andra siffror vars harledning inte direkt framgar. De skattar det forvantade vardet till
70,85 USD baserat pa 0,07 % x 183 399 USD, och den érliga betalningsviljan for friska individer till 695,64 USD.
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Ett liknande upplégg har dven gjorts i en svensk studie av Wolff et al. 2020 (44). En webbenkat
skickades ut till ett representativt urval av den svenska befolkningen (n=1901). Respondenterna fick
ta stdllning till vad de skulle betala i fyra olika hypotetiska scenarier. De tva forsta hypotetiska
scenarierna handlade om en mindre allvarlig hudsjukdom (utslag och mild klada). I det forsta
scenariot skulle respondenten anta att de hade hudsjukdomen (ex post) och kunde kdpa en behandling
med hog sannolikhet for bot (80 %). | det andra scenariot skulle respondenten anta att de hade en
risk (ex ante) for att fa hudsjukdomen (10 pa 100) och kunde k&pa en behandling som minskade
risken for att fa hudsjukdomen med 50 %. De tva sista scenarierna handlade om en mer allvarlig
hudsjukdom (blédning och 6mma hudutslag med var). Aven hr fick respondenten forst anta att de
hade hudsjukdomen och kunde betala for behandling (scenario 3) for att darefter anta att de hade en
risk for att fa hudsjukdomen och kunde betala for en férebyggande behandling (scenario 4).
Betalningsviljan i scenarierna dar respondenten antogs ha hudsjukdomen (mindre allvarlig: 1280
EUR, mer allvarlig: 6 290 EUR) var hogre an betalningsviljan i scenarierna dér respondenten antogs
ha en risk att fa hudsjukdomen (mindre allvarlig: 545 EUR, mer allvarlig: 1 280 EUR). For att gora
dem jamforbara kan betalningsviljan per minskat fall med hudsjukdom beréknas. Om 100 personer
som har risk for att fa hudsjukdomen betalar 545 EUR per person blir den totala betalningsviljan
54 500 EUR. Bland dessa 100 personer kommer endast 10 drabbas av hudsjukdomen (risk 10 %) och
5 kommer kunna forebyggas (50 % minskning). Per minskat fall uppgar darfor betalningsviljan till
cirka 10 900 EUR (54 500 EUR/5 fall). Om 100 personer som har hudsjukdomen betalar 1 280 EUR
per person blir den totala betalningsviljan 128 000 EUR. Bland dessa 100 personer har samtliga
sjukdomen och 80 kommer kunna bli av med sjukdomen med hjélp av behandling (80 % effekt). Per
minskat fall uppgar betalningsviljan till cirka 1 600 EUR (128 000 EUR/80 fall). Det totala privata
vardet for ett minskat fall uppgar saledes till 12 500 EUR (10 900 + 1 600) varav det konventionella

vardet endast motsvarar 13 %.

Tabell 5 sammanfattar ovan studier samt tva 6vriga studier med liknande upplagg. Samtliga studier
visar att vérdet av den konventionella patientnyttan endast utgor en mindre del av det totala privata
vardet (mellan 12 % och 22 %).
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Tabell 5. Sammanfattning av studier som undersokt betalningsviljan som patient ("ex
post™) och som person med risk att bli patient ("ex ante™)

REEENS

Shafrin et al. 2021 (41)

‘ Population

Vuxna med lungcancer
(n=250)
Vuxna utan lungcancer
(n=300)

Befolkning i USA

Metod

Discrete choice
Variation i chans till
overlevnad vid lung-
cancer och merkostnad.

Resultat

Totalt privat varde:
951 USD per vuxen
utan lungcancer, varav
cirka 112 USD (12 %)
representerar
”konventionell”
patientnytta.

Wolff et al. 2020 (44)

Befolkning i Sverige
Representativt urval
hela befolkning
(n=1901)

Contingent Valuation
Betala fér behandling
vid antagande om att ha
hudsjukdom.

Betala for forebyggande
behandling vid antag-
ande om risk for att fa
hudsjukdom

Totalt privat varde:

12 500 EUR varav cirka
1 600 EUR (13 %)
representerar
”konventionell”
patientnytta.

Pinto Prades et al. 2008
(43)

Befolkningen i Spanien
Representativt urval
hela befolkningen
(n=537)

Contingent Valuation
Betala for lakemedel
som fdrebygger risk for
att do av hjartinfarkt
efter en hjartinfarkt vid
- antagande att man haft
en hjartinfarkt

- antagande om risk for
att fa en hjartinfarkt

Totalt privat varde:

641 EUR varav 141 (22
%) representerar
“konventionell”
patientnytta.

Neumann och
Johannesson 1994 (42)

Personer vid universitet
i US (Harvard, MA)
som klassades som
potentiella framtida

Contingent Valuation
Betala for IVF vid
antagande om att vara
infertil.

foréldrar (n=150) Betala for IVF vid risk representerar
for att vara infertil. ”konventionell”
patientnytta.

Totalt privat varde
256 640 USD per
statistiskt barn, varav
40 640 USD (19 %)

3.1.1.3 Myndigheter och forsakringsvarde

Forsakringsvarde har under lang tid beaktats av myndigheter inom trafiksektorn. Vardet av att
minska risken for en olycka som tillampas av Trafikverket inom ramen fér ASEK (Analysmetod och
samhallsekonomiska kalkylvarden) inkluderar dels materiella kostnader (t ex egendomsskador,
sjukvardskostnader), dels det sa kallade riskvardet. Riskvardet ar baserat pa individers betalningsvilja
och inkluderar inte vardkostnader, konsumtionsbortfall, administrativa kostnader eller egendoms-
kostnader. Riskvardet ar darfor ett forsakringsvarde som bygget pa individers riskaversion och nytta

av att minska risken. Riskvarden finns ocksa specificerade for icke-dodliga trafikskador.

Riskvardet hdrleds via ex ante betalningsvilja. Ett representativt urval av den svenska befolkningen
far besvara en enkat dér de ska ange det hogsta belopp de kan tanka sig att betala for att minska
risken for att do i samband med en vagtrafikolycka. Ur detta harleds sedan det s& kallade vérdet av
ett statistiskt liv (VSL) genom att dividera betalningsviljan med riskreduktion. For narvarande uppgar
VSL till 44,02 miljoner kronor i 2017 ars prisniva (88).
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Inom halso- och sjukvardssektorn har forsakringsvardet inte haft samma genomslag. Bland svenska
myndigheter inom hélso- och sjukvardsomradet saknas uttryckliga referenser till forsakringsvarde.
Det har dock lange ansetts (av TLV, Socialstyrelsen och Folkhdlsomyndigheten) att det sa kallade
troskelvardet uppgar till omkring 1 miljon kronor per QALY. Det saknas en tydlig referens for detta,
men TLV har i en rapport till regeringen 2010 hénvisat till Trafikverkets VSL som tidigare uppgick
till cirka 24 miljoner kronor (89). Detta skulle betyda att de beaktar forsakringsvérde. Denna
harledning stammer dock inte langre med utgangspunkt i dagens VSL (90). Det finns exempel i
TLV:s beslutsfattande som mdjligen skulle kunna tolkas som ett visst erkédnnande av forsékrings-
varde. | omprévningen av sé kallade faktor VII1-preparat for behandling av hemofili 2012 konstaterar
TLV att de rekombinanta preparaten har samma kliniska effekt som de billigare plasmaderiverade
preparaten. Trots detta godkénner TLV en prispremie for de rekombinanta preparaten (91). Det
saknas tydlig motivering till denna prispremie, men ett inkrementellt varde som har kartlagts for de

rekombinanta preparaten ar elimineringen av risken for blodburen smitta (92).

Under senare ar har den engelska myndigheten NICE (National Institute for Health and Care
Excellence) borjat diskutera forsakringsvarde i sammanhanget antibiotika. Som den forsta myndig-
heten i varlden har NICE pabdrjat arbetet med en ny modell for att utvardera och betala for antibiotika
(23, 93). Motivet &r att sakerstalla att nya antibiotika tas fram genom att ge erséttning frikopplad fran
anvandningen. Som ett av underlagen till bestamning av ersattningsniva faststalls vardet av anti-
biotika. EEPRU (Policy Research Unit in Economic Methods of Evaluation in Health and Social
Care Interventions) gor dessa skattningar baserat pa en ny modell som kan beakta varden ur ett
bredare perspektiv (94). Inom ramen for utvecklingen av denna modell diskuteras forsakringsvérde,
definierat som “benefits of having treatments available in case of sudden, or major, increase in
prevalence of infections”. Modellen ar dock fortfarande forankrad i QALY som utfallsmétt och NICE
konstaterar nyligen att den inte inkluderar hela forsakringsvardet eftersom den utgar ifran
riskneutralitet (95).

Vaccin ér ett annat omrade dar forsakringsvirde eller ”peace of mind” ndmns av myndigheterna i
England. En oberoende expertgrupp (the Cost Effectiveness Methodology for Immunisation
Programmes and Procurement, CEMIPP) rekommenderade forskning kring denna komponent i en
utredning pa uppdrag av Department of Health 2016 (96). Myndigheten med ansvar for att utvardera
vaccin i England (Joint Committee on Vaccination and Immunisation, JCVI) utlyste déarefter
rekommendationer om att utforska metoder kring “peace of mind” 2018 (22). Det &r nagot oklart vad
som gjorts sedan dess. En kvalitativ studie som publicerades 2020 gav stéd for denna komponent

bland foréldrar till barn som skulle vaccineras (97).
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Sammanfattning férsakringsvarde:

Forsakringsvarde bestar i vardet for friska individer av att ha tillgang till en behandling om de skulle bli
sjuka och inkluderar bade vardet av den framtida forvantade hélsovinsten och vérdet av minskad risk
eller sa kallad ”peace of mind”. Forsdkringsvérde kan skattas som en del av CEA via nyttomodellering
eller via ex ante betalningsvilja. Skattningar av forsakringsvarde visar pa att det kan uppga till betydande
varden, upp till 80 % av det totala vardet. Forsakringsvarde &r en komponent som explicit eller implicit

erkanns av flera myndigheter.

3.1.2 Vardet av hopp

Lakdawalla et al. 2012 (47) undersoker vardet av hopp genom att i intervjuer lata patienter med
brostcancer eller melanom i USA vélja mellan tva hypotetiska alternativ (Figur 7). | det forsta
alternativet lever alla med sékerhet under en viss tid, for brostcancer angavs 18 manader (melanom:
24 manader). | det andra alternativet finns det en chans att leva betydligt langre, men den forvantade
Overlevnaden skulle vara densamma som i det forsta alternativet. For brostcancer var det 10 % chans
att leva i 48 manader och 90 % risk att leva i 15 manader, vilket ger ett forvéntat varde om 18 manader
(0,10 x 48 + 0,90 x 15). Jamfort med det forsta alternativet sa kade chansen att fa leva ytterligare
30 manader (48 istallet for 18) fran 0 % till 10 %, medan risken for att leva 3 manader mindre (15
istallet for 18) okade fran 0 % till 90 %.

Scenario: 100 % lever i
Brostcancer 18 ménader
90 % lever i
15 ménader
10 % lever i
48 manader
Scenario: 100 % lever i
Melanom 24 manader

80 % lever i
16,5 manader

20 % lever i
54 manader

Figur 7. Scenario for att undersdka vardet av hopp bland patienter med bréstcancer
eller melanom (Lakdawalla er al. 2012) (47)

En klar majoritet (77 %) foredrog det andra alternativet, det vill sdga med chans till langre dver-

levnad. Andelen var dock hdgre bland patienter med brdstcancer (83 %) jamfort med patienter med
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melanom (71 %). Detta skulle kunna bero pa att 6verlevnaden i det forsta alternativet var kortare for

brostcancer och att de dérfor inte hade ’sa mycket att forlora” (47).

Lakdawalla et al. bad &ven patienterna ange sin betalningsvilja for behandlingen med chans till langre
Overlevnad. Betalningsviljan uppgick i genomsnitt till 54 362 USD (95 % konfidensintervall: 33 501
— 75 673 USD). Utifran detta berdknades betalningsviljan for ett ars 6kning i standardavvikelse for
Overlevnad till 36 305 USD eller cirka 340 000 kronor. Studien ger stod for forekomsten av vérdet
av hopp och indikerar att detta varde ar betydande (47).

Reed et al. 2021 (50) har ocksa undersokt preferenser for vardet av hopp bland patienter som har
eller har haft cancer i USA (n=200). Undersokningen gjordes med hjélp av ett sa kallat discrete
choice experiment (DCE), det vill sdga dar individer ger uttryck for sin preferens genom att valja
mellan tva alternativ som skiljer sig at med avseende pa ett antal egenskaper. Respondenterna fick
anta att de nyligen blivit diagnosticerade med cancer som borjat sprida sig och att de kunde vélja
mellan tva behandlingar som varierade med avseende pa forvantad éverlevnad, chans till lang 6ver-
levnad (10 é&r), hilsotillstind samt egenavgift (“out-of-pocket cost”). Chansen till lang éverlevnad
illustrerades med en tidslinje och 10 personer. Chansen angavs i nivaerna 0 %, 5 %, 10 % och 20 %.
Illustrationen anpassades till forvantad 6verlevnad. Vid 0 % chans till lang 6verlevnad placerades
alla 10 personer vid till exempel 3 ar pa tidslinjen. Vid 5 % chans till lang 6verlevnad placerades 0,5
personer vid 10 ar pa tidslinjen och resterande 9,5 personer vid 2,6 ar pa tidslinjen (5 % x 10 + 95 %
X 2,6 = 3 ar) och sa vidare. En hogre chans for lang éverlevnad innebér darfor samtidigt att tiden i

alternativet med kort éverlevnad minskar.

Resultatet visade att forvantad dverlevnad hade storst betydelse for preferenserna, foljt av hélso-
tillstand och darefter chans till lang Gverlevnad. Figur 8 visar betalningsviljan for chans till lang
Overlevnad vid olika forvantad Overlevnad. Det fanns endast en betalningsvilja for 5 % eller 10 %
chans till lang 6verlevnad och betalningsviljan var endast signifikant vid 2 ars forvantad overlevnad
(50). Liksom i Lakdawalla et al. uppgick den till betydande belopp, runt 20 000 USD. Detta visar
att vardet av hopp framforallt &r av vérde vid kort forvantad éverlevnad, det vill séga da man har
mindre att forlora. Detta ar i linje med resultatet i Lakdawalla et al. 2012 (47). Resultatet visar ocksa
att vardet av hopp beror pa tiden med Gverlevnad i det samre utfallet. Vid 20 % chans till langre
Overlevnad skulle dverlevnaden i det samre utfallet minska fran 2 ar till 1 manad, fran 3 ar till 1,3 &r
samt fran 5 ar till 3,8 ar (50).
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20 % 10 ar, 80 % 3,8 ar

= 109 104r,90 % 4,4 &r
5% 104ar, 95 % 4,7 ar

20 % 10 ar, 80 % 1,3 ar

= 10%10 ar,90 % 2,2 ar
5% 10 &r, 95 % 2,6 ar

20 % 10 ar, 80 % 0 ar

= 10%104r,90% 1,14r

5% 10 ér, 95 % 1,6 ar

Fran 2 &r med sikerhet Fran 3 &r med sikerhet Frén 5 &r med sikerhet

-15000 -10000 -5000 0 5000 10000 15000 20000 25000 30000
Betalningsvilja i USD per behandling

Figur 8. Betalningsvilja i USD for behandling med chans till 6verlevnad i 10 ar vid olika
lang forvantad éverlevnad (Reed et al 2021) (50)

Shafrin et al. 2017 (48) gjorde en liknande undersokning som Lakdawalla et al. 2012 (47), men bland
bade patienter och behandlande lakare. Respondenterna fick valja mellan tva behandlingar som hade
samma forvantade 6verlevnad, det vill sdga samma utfall for den genomsnittliga patienten, men med
chans till l&ngre overlevnad och risk for kortare dverlevnad i behandling B (det vill séga storre
spridning), se exempel i Figur 9. Andelen som foredrog behandling B var betydligt hogre bland
patienter jamfort med bland lékare. Bland patienter med melanom (dér éverlevnaden i behandling A
var 48 manader) var andelen som foredrog alternativ B 63 % medan motsvarande andel bland lakare
bara var 30 %. Bland patienter med lungcancer (dar dverlevnaden i behandling A var 30 manader)

var andelen som foredrog behandling B 66 %, medan motsvarande andel bland lékare var 41 %.
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100 % lever i
50 % lever i
1 &r eller mindre
30 % Iever
1-7 &r

20 % Iever
7 ar eller Iangre

Behandling

Figur 9. Valscenario for att undersdka vardet av hopp bland patienter och lékare,
Shafrin et al. 2017 (48)

I undersokningen av Shafrin et al. 2017 (48) fick respondenterna som féredrog behandling A ett nytt
scenario med kortare 6verlevnad i behandling A. Overlevnaden forkortades tills respondenterna var
indifferenta mellan behandling A och behandling B. Respondenterna som foredrog behandling B i
forsta fragan fick tvartom ta stallning till nya scenarier med langre 6verlevnad i behandling A for att

understka nér de blev indifferenta mellan behandling A och B.

Patienterna med melanom uttryckte en indifferens mellan behandlingarna da 6verlevnaden i behand-
ling A var 13,6 manader langre (+28 %) jamfort med den forvantade 6verlevnaden med behandling
B. For patienterna med lungcancer var motsvarande tid 11,6 manader (+39 %). For att lakarna skulle
uttrycka indifferens mellan behandlingarna krévdes istallet att 6verlevnaden i A var lagre jamfort
med forvantade 6verlevnaden i B (-7,5 manader vid melanom och -1,0 vid lungcancer). Undersok-
ningen av Shafrin et al. 2017 ger stdd for forekomsten av vardet av hopp bland patienter men inte
bland lakare (48).

En skillnad i preferens for vardet av hopp mellan patienter och lakare konstaterades aven i Hauber et
al. 2020 (53). Patienter med icke-smacellig lungcancer (n=200) och onkologer som behandlar
patienter med icke-smacellig lungcancer (n=102) fick en enkat med DCE. Patienterna skulle svara
utifran ett antagande om att de var en patient med avancerad lungcancer och att den forsta behand-
lingen inte fungerar langre vilket innebér att de maste starta en ny behandling. Léakarna skulle svara
utifran vilken behandling de skulle rekommendera for en typisk patient (65 ar, man etc). Respon-
denterna valde mellan behandlingsalternativ som skilde sig at med avseende pa (i) behandlingseffekt:
forvantad overlevnad, (ii) behandlingseffekt: éverlevnad i basta fall, (iii) 6verlevnad i sdémsta fall,
(iii) biverkan: illamaende, (iv) biverkan: feber, (v) biverkan trotthet. Bland patienterna var
Overlevnad i basta fall (ii) det viktigaste attributet medan forvantad 6verlevnad (i) var viktigast for

lakarna. Forvantad 6verlevnad kom forst pa plats fyra for patienterna. Detta ger ocksa stod for att det
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finns ett varde av hopp bland patienter men inte bland lékare, det vill sdga samma resultat som i
Shafrin et al. 2017.

Jin Song et al. 2018 (51) undersokte betalningsviljan for vardet av bot bland befolkningen i Sydkorea
(n=507), se Figur 10. Respondenterna fick anta att de var i ett av fyra halsotillstand definierat enligt
EQ-5D-3L och att de kunde betala for en behandling som skulle ta dem till full halsa definierat som
11111 pad EQ-5D-3L. Det fanns fyra behandlingar som kunde astadkomma detta, en icke botande,
tva med forlangd behandlingseffekt och en botande behandling. Resultatet visade att betalningsviljan
per QALY steg med hélsotillstandets svarighetsgrad och med behandlingens effekt, se figur 10. Jin
Song et al. konstaterade att studien gav stdd for varde for ett bot bland befolkningen. Nuvarande
troskelvarde i Sydkorea dr 20 miljoner KRW (cirka 156 000 kr). For en botande behandling var
vardet ungefar dubbelt sa hogt, cirka 40 miljoner KRW.

45000
? 40000
5
& 35000
(6]
o
S 30000
=
§ 25000 Icke botande behandling
c
@ m Forlangd behandlingseffekt i 5 ar
2 20000 g g
z m Forlangd behandlingseffekt i 10 ar
©
3 15000 Botande behandling
S
= 10000
s
@ 5000 I

0

22222 23222 23223 23233
Halsotillstand vid start, EQ-5D-3L

Figur 10. Betalningsvilja per QALY i tusen KRW for behandlingar med olika effekt, Jin
Song et al. 2018 (51)

Hampson et al. 2019 (Office of Health Economics, OHE) (52) undersokte ocksa befolkningens
preferenser for vardet av bot med hjalp av ett DCE. Ett representativt urval av befolkningen i
England (n=1000) fick ett scenario dar de skulle anta att de var beslutsfattare inom hélso- och
sjukvarden och ansvariga for att ta beslut om budgeten. De skulle vélja mellan att finansiera tva
behandlingar eftersom bara en behandling kunde finansieras. Vidare skulle de anta att prioriteringen
gallde patienter som &r 35 ar och som inte har nagra andra halsoproblem &n de namnda, samt att alla
patienter redan far vard for sitt halsotillstand vilken inte kommer forandras om de inte blir valda till

den nya behandlingen. Respondenterna valde mellan behandlingsalternativ som skilde sig at med
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avseende pa (i) forvantad livslangd — nuvarande behandling (jamfért med normal, 80 ar: 0, -10, -20,
-30 ar), (ii) livskvalitet — nuvarande behandling (inga problem-0%, mattliga problem-50%%, svara
problem-75%), (iii) vinst i livslangd med ny behandling (0, +5, +10, +20, +40 ar), (iv) vinst i livs-
kvalitet med ny behandling (0%, +25 %, +50 %, +75%) samt (v) antal behandlade patienter (200,
400, 800). Bot definierades som aterstalld livslangd (80 ar) och aterstalld livskvalitet (inga problem).
Detta jamfordes mot icke aterstalld, det vill séga dven mot dem som var néra aterstallda (t ex lever i
70 ar med mattlig livskvalitet). Hampson et al. 2019 fann inget stéd for vardet av bot. En stor andel
(43 %) tyckte att det var svart att vélja och en koefficient hade bristande logik (det ansags varre att
do 10 ar for tidigt an att do 20 ar for tidigt). Ett skal till att Hampson et al. inte kunde visa ett varde
for bot ar att deras perspektiv var for andra, det vill sdga ett socialt perspektiv. Ett socialt perspektiv
kan ge uttryck for andra preferenser jamfort med om man valjer for sig sjalv (personligt perspektiv)
vilket framgar av studierna av patienter och lakare. Ett ytterligare skal ar definitionen pa bot. Som
tidigare studier visar ar vardet av hopp kopplat till hur svart utgangslaget ar. Detta halls inte konstant
i Hampson et al. Istallet jamfors inga problem i livskvalitet till 80 ars alder med 6vriga hélsotillstand
som &nda kan vara relativt goda (t ex leva till 70 ars alder med mattliga problem). Tabell 6 samman-

fattar studierna av vérdet av hopp.
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Tabell 6. Sammanfattning av studier av vardet av hopp/bot

Referens Definition Metod Perspektiv Resultat
Lakdawalla et al. Valjer behandling Betalningsvilja, Personligt Stod for vardet av
2012 (47) med samma Contingent (patient) hopp vid kort
forvantade Valuation (CV) forvantad
dverlevnad, men dverlevnad.
med chans till
langre dverlevnad.
Reed et al. Valjer behandling Discrete choice Personligt Stod for vardet av
2021(50) med samma experiment (DCE) (patient) hopp vid kort
forvantade forvantad
Overlevnad, men Gverlevnad (2 ar)
med chans till
langre dverlevnad.
Shafrin et al. 2017 | Véljer behandling Val mellan Personligt Stod for véardet av
(48) med samma behandlingar tills (patient) hopp bland
forvantade indifferens. Socialt (lakare | patienter, men inte
Overlevnad, men for patient) bland lakare.
med chans till
langre Overlevnad.
Hauber et al. 2020 | Prioriterar DCE Personligt Stod for vardet av
(53) dverlevnad i basta (patient) hopp bland
fall framfor Socialt (lakare | patienter, men inte
forvantad for patient) bland lakare.
dverlevnad.
Jin Song et al. 2018 | Hogre betalnings- | CV Personligt Stod for vardet av
(51) vilja per QALY for (befolkningen) | bot.
botande behandling
jamfort med icke
botande behandling
Hampson et al. Preferens for ny DCE Socialt Ej stod for vardet

2019 (52)

behandling som
aterstaller patienten
till full livslangd
och inga problem i
livskvalitet jamfort
med behandling
som inte aterstaller
patient helt.

(befolkningen)

av bot.

Sammanfattning av vardet av hopp:

Det finns flera studier som ger stod for forekomsten av vardet av hopp da utgangslaget ar daligt och det

inte finns s& mycket att forlora. Detta varde kan uppga till betydande belopp, omkring 200 000 — 300 000

kr per behandling eller 30 % hogre 4n konventionellt véarde. Det framgar ocksa att (potentiella) patienter

som prioriterar for sig sjalva (personligt perspektiv) ser ett stort varde av hopp medan lakare som

prioriterar for andra (socialt perspektiv) inte ser detta véarde. Detta visar att individers preferenser kan

skilja sig fran preferenserna hos beslutsfattarna.

3.1.3 Vardet av att veta

Denna komponent kallas ursprungligen for virdet av att minska osdkerhet till foljd av ny diagno-

stik” i virdeblomman (1). Detta varde ar forknippat med medicinska teknologier som tillater en storre
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prediktion av vem som kommer fa effekt och vem som inte kommer fa effekt, vilket inkluderar
precisionsmedicin. En sadan medicinsk teknologi kan paverka vardeattributen i standard och skulle
darfor i viss man kunna betraktas som en sa kallad “influerare”. Till exempel kan kostnaden av att
behandla patienter som inte skulle fa nagon effekt minska, patienter som pa forhand kan forutses inte
svara pa behandling slipper utséttas for biverkningar i onddan och patienter kan méjligen fa béttre
effekt genom att det gar snabbare att ga vidare till behandlingar som faktiskt ger effekt. Utover dessa
varden finns det dven ett varde av minskad osékerhet for samtliga behandlade, det vill séga en form
av forsdkringsvarde eller ”peace of mind”. Denna del kan inte inga som en del av vérdeattributen i

standardmodellen utan behdver matas med till exempel betalningsvilja.

Neumann et al. 2012 (54) undersokte vérdet av att veta genom att skicka ut en webbaserad enkat till
ett representativt urval av den vuxna befolkningen i USA (n=2 223). Enkéten bestod av scenarier
(tva per respondent) dar respondenten skulle anta att hen var hos sin lakare for en rutinundersokning
som visade att hen var frisk. Under besoket forklarade lakaren att nagon i hens alder hade en viss
risk (till exempel 25 %) att nagon gang utveckla en viss sjukdom (till exempel Alzheimers sjukdom).
Lakaren erbjod ett blodprov som skulle visa om hen skulle utveckla sjukdomen eller ej men patienten
skulle behtva betala for testet sjalv eftersom forsékringen inte tackte det. Respondenterna skulle
ocksa anta att de inte kunde forebygga sjukdomen, men att det fanns behandlingar tillgangliga som
skulle kunna hjélpa om de insjuknade. Sjukdomarna inkluderade Alzheimers sjukdom, artrit, prosta-
tacancer och brostcancer. Risken for att utveckla sjukdomen angavs vara 10 % eller 25 %. Testets
prediktionsférmaga angavs vara perfekt eller imperfekt. Betalningsviljan harleddes via “double-
bounded dichotomous choice” vilket innebar att respondenten fick ett slumpmaéssigt utvalt belopp att
ta hansyn till och de som sa ja till detta fick ocksa ta stallning till ett dubbelt s& hogt belopp och de
som sa nej fick ta stéllning till ett halften sa hogt belopp. Resultatet visade att en klar majoritet skulle
vdlja att ta testet i samtliga scenarier (70,4-88,0%). Den genomsnittliga betalningsviljan varierade
mellan 320 USD (test for artrit, risk 10 %, inte helt korrekt test) och 622 USD (test fér prostatacancer,
risk 25 9%, helt korrekt test). Betalningsviljan varierade som forvantat med avseende pa risk och
testets korrekthet. Neumann et al. 2012 konstaterade att studien ger stod for forekomsten av vérdet
av att veta. Detta varde ar fristdende fran det konventionella séttet att mata vardet av hélso- och
sjukvardsatgarder och kan innebéra att vardet av prediktiva test underskattas. Samtidigt konstaterar

dock forfattarna att preferenserna ar heterogena och att upp till nastan 30 % inte ville ta testet.

Linetal. 2013 (56) gjorde en litteraturdversikt for studier av betalningsviljan for diagnostiska tekno-
logier. Oversikten inkluderade studier publicerade mellan 1985 och 2011 och identifierade 66 rele-
vanta publikationer. De fann att betalningsviljan i median i en majoritet av studierna (48 av 66)
uppgick till mellan 0 och 100 USD. Den hdgsta betalningsviljan angavs for test for cancer (101-1000
USD i median) och test for ultraljud eller sjukdomar hos foster (> 1000 USD). Férutom sjukdomstyp
varierade betalningsviljan dven beroende pa respondentens karakteristika (inkomst, risk) men ocksa

beroende pa studiens design och hur betalningsviljan harleddes. Lin et al. konstaterar att det finns ett
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varde av att veta som gar utéver det konventionella séttet att mata véardet av halso- och sjukvards-
atgarder. Detta kan med fordel matas via betalningsvilja eftersom det ar en flexibel metod. De finner
dock &ven ett visst behov av fortsatt forskning for att faststélla vilka metoder som ger storst validitet
och reliabilitet.

Sammanfattning for vardet av att veta:

Flera studier ger stdd for forekomsten av vardet av att veta risken for framtida sjukdom. Vardet ar dock

kontextberoende (typ av sjukdom, typ av person) och dverstiger séllan 10 000 kr.

3.1.4 Realt optionsvarde

Philipson et al. 2010 (66) argumenterar for att de teoretiska och empiriska analyserna av vérdet av
liv inte kan appliceras pa vardet av liv da det narmar sig sitt slut. Efterfrdgan pa behandlingar som
kan forlanga livet da det narmar sig sitt slut praglas av speciella hansynstaganden. For det forsta
menar Philipson et al. att det finns lite vérde i att ha kvar stora delar av sitt kapital och inkomst da
man nérmar sig livets slut och att man bor argumentera fér avtagande marginalnytta dér vérdet av ett
ytterligare levnadsar faller med hur manga ar man har kvar att leva. For det andra finns det ett varde
av att kanna hopp om att fa fortsétta leva definierat som nutida konsumtion av framtida éverlevnad.
Relaterat till detta ar optionsvérdet som innebar mdéjligheten att tillgodogdra sig nya behandlingar
innan man dor (exemplifieras med Michael J Fox och Christopher Reeves donationer till utveckling
av ett bot for deras sjukdomar). For det tredje kan man forvanta sig att det finns positiva externaliteter
relaterade till att individer kan forlanga livet, dels pa grund av att narstaende inte vill forlora sina
anhoriga och dels till foljd av att till exempel skattebetalare ser ett varde i att andra personer dn dem
sjalva (som annars kanske inte skulle ha rad) kan dverleva (altruism). Vardet fran ett samhéllspers-
pektiv ar darfér hogre an det privata vardet. Slutligen menar Philipson et al. att vardet av att férlanga
livet & detsamma oavsett vilken livskvalitet man har i livets slutskede och att den traditionella
utgangspunkten i QALY, det vill séga att det ar mindre vart att forlanga livet vid lagre livskvalitet,

inte galler.

For att exemplifiera vérdet av optionsvérde anvander Philipson et al. behandling for patienter med
HIV. Under 1980-talet innebar insjuknande i AIDS en kort aterstaende forvantad Gverlevnad. 1987
introducerades en behandling (mono-therapy zidovudine, AZT) som 6kade 6verlevnaden marginellt,
men som tillat en del patienter att leva tillrackligt lange for att ta del av genombrottsmedicinen
HAART (highly active antiretroviral therapy) som lanserades 1997 och innebar en markant férlangd

overlevnad med omkring 10 ar.

Figur 11 visar forvantad overlevnad for patienter med AIDS, baserat pa aret AIDS utvecklades. Ju

senare AIDS utvecklades, ju stérre var sannolikheten att leva tillrackligt lange for att tillgodogora
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sig vérdet av HAART. Standard-vérdet for AZT motsvaras av skillnaden mellan AZT + ingen
behandling jamfort med ingen behandling, det vill sdga den svarta delen i figur 11. Enligt Philipson
et al. ar detta en underskattning av det fulla vardet eftersom det bortser ifran optionsvérdet som vantas
till foljd av introduktionen av HAART. Det kompletta véardet av AZT bor ocksa inkludera skillnaden
i optionsvarde for HAART med och utan behandling, det vill séga skillnaden i storlek pa de roda
staplarna for varje ar med och utan AZT. Under tidigt 1990-tal var denna skillnad inte sarskilt stor,
men ju ndrmare lanseringen av HAART vi kommer desto storre skillnad i optionsvérde &r det med
och utan AZT, det vill sdga den marginella dverlevnadsvinsten med AZT far ett mycket stort
mervarde till féljd av att de flesta patienter kommer ha méjlighet att leva lange nog att ta del av
HAART. Det bor dock noteras att denna berakning ar ex post, det vill siga i en situation da man
kanner till vilka behandlingar som introducerats och vilken effekt de har. Som framgar nedan bor
optionsvardet skattas ex ante, det vill sdga baserat pa den information som finns tillganglig vid
lanseringen av det lakemedel som man skattar vérdet av. Om information kring HAART och dess
effekt inte fanns tillganglig vid lansering av AZT ar 1987 sa skulle en ex ante berdkning inte
inkluderat detta vérde.
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Figur 11. Forvantad 6verlevnad med olika behandlingar for patienter med AIDS beroende pa ar
for insjuknande i AIDS
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Sanchez et al 2012 (57) &r en av de forsta studierna av realt optionsvarde skattat ex ante. De skattar
optionsvérde for imatinib, forsta linjens tyrosine kinase inhibitors (TKI) i behandlingen av kronisk
myeloid leukemi (CML). Denna behandling introducerades 2001 och medfor att andelen som 6ver-
lever 5 ar efter diagnos okar fran nastan 0 % till 89 %. Behandlingen kan ocksa ses som en “bro” till
fortsatta behandlingar och mojligheten att Overleva tills det kommer fortsatta forbattringar i behand-
lingen av CML och i bakgrundsmortalitet (dodlighet i andra orsaker).

Forfattarna skattar optionsvéardet genom att for det forsta gora en retrospektiv 6verlevnadsanalys av
samtliga patienter i USA som diagnostiserats med CML mellan 2000 och 2008. Data hamtades fran
“Surveillance, Epidemiology and End Results” (SEER), en nationell cancer-databas. Den retrospek-
tiva dverlevnadsanalysen gjordes med Cox proportional hazards models. For det andra gor forfattarna
en prognostisering av forbattringen i 6verlevnaden for CML och andra orsaker fran 2000 till 2055

genom att tilldimpa ~’Lee-Carther method” pd 6verlevnadskurvor skattade utifran SEER data.

Resultatet visar en traditionellt skattad vinst i 6verlevnad motsvarande 8,73 levnadsar. Utver detta
uppgick optionsvardet till 0,76 levnadsar, det vill séga 8,7 % av vinsten i dverlevnad. Forfattarna
oversatte detta till ett varde motsvarande 63 330 USD vilket ungefar motsvarar den arliga kostnaden
for TKI behandling. En begransning med berékningen &r att den bygger pa prognostisering. For-
fattarna skattade dven optionsvardet baserat pa 95 % konfidensintervall i dverlevnadsanalysen och
fick da en variation mellan 0,36 levnadsar for samsta utfall och 1,16 levnadsar for basta utfall.
Sanchez et al. menar att optionsvardet ar av betydande storlek och att ett exkluderande av detta varde
kan leda till en underskattning av det verkliga vardet av nya teknologier. Vérdet &r av sarskild

relevans for sjukdomsomraden med en snabb innovationstakt.

En liknande modell som anvands i Sanchez et al. 2012 (57) anvands ocksa i Thornton Snider et al.
2017 (59) och 2018 (60) for att skatta optionsvérde for nivolumab vid njurcellscancer och icke-
smacellig lungcancer (non-small-cell lung-cancer, nsclc) samt ipilimumab vid malignt melanom
(skattningen vid malignt melanom &r ex post). Figur 12 sammanfattar resultatet. Optionsvéardet vari-
erar med cancertyp och diagnosar. Baserat pa dessa resultat varierar optionsvérdet mellan 5 % och

49 % av det konventionella vardet.
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Figur 12. Antal vunna levnadsar uppdelat i konventionell vinst och optionsvarde for
behandling av cancer

Li et al. 2019 (61) skattar kostnadseffektiviteten av ipilimumab for behandling av malignt melanom
med och utan optionsvérde. Skattningen gors ex ante, det vill séga baserat pa den information som
fanns tillgénglig vid introduktionen av ipilimumab 2011. Kostnadseffektiviteten modellerades med
hjélp av en Markov modell med tre hélsotillstand: progressionsfri dverlevnad, progressiv sjukdom
och dod. For att inkludera optionsvérde justerades Gverlevnaden vid progressionsfri éverlevnad for
att ta hansyn till minskad bakgrundsmortalitet, samt éverlevnaden vid progressiv sjukdom for att ta
hansyn till minskad mortalitet inom malignt melanom till féljd av medicinteknologisk utveckling.
Minskad bakgrundsmortalitet skattades baserat pa livslangdstabeller hos »Social Security
Administration” (SSA) som tar hénsyn till framtida trender i mortalitet. Minskad mortalitet inom
malignt melanom skattades med tva metoder. Den forsta metoden liknade den som anvéandes av
Sanchez et al. 2012. Historisk trend for mortalitet skattades baserat pa statistik fran SEER mellan
1988 och 2010. Denna trend antogs fortsatta i framtiden och anvandes for att justera mortalitet for
individer med progressiv sjukdom i modellen. Den andra metoden baserades pa en skattning av
effekten av nya substanser i fas 111 baserat pa data fran fas Il prévning (’clinicaltrials.gov approach”).
Tiden till deras introduktion och sannolikheten for godkannande skattades baserat pa publicerad
statistik for lakemedel inom onkologi. P& kostnadssidan infogades extra kostnader relaterade till
scenariot med optionsvarde: (1) kostnadsokning for teknologisk utveckling, (2) orelaterade medicin-
ska kostnader — det vill sdga kostnad for att behandla sjukdomar till foljd av 6kad Overlevnad, (3)
kostnad for nya lakemedel for malignt melanom. For det konventionella scenariot visade resultatet
en vinst om 0,76 QALY och en kostnadsokning om 175 087 USD, vilket gav en ICER pa 229 175
USD. For scenariot med optionsvdrde och SEER-metoden tkade QALY-vinsten med 0,05 och
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kostnaden med 6 569 USD vilket innebar att ICER minskade med 5231 USD eller 2,28 %. For
scenariot med optionsvirde och “clinicalstrialsgov approach” ékade QALY -vinsten med 0,06 och
kostnaden med 12 369 USD vilket innebar att ICER minskade med 917 USD eller 0,40 %.

| en litteraturgenomgang av studier av optionsvérde konstaterar Fornaro et al 2021 (63) att det finns
tre olika definitioner pa optionsvarde. Den forsta handlar om nyttan av att veta att man har tillgang
till halso- och sjukvard om man skulle behdva detta. Fornaro et al menar dock att denna definition
overlappar med forsakringsvérde och bor behandlas inom ramen for en sadan skattning. Den andra
handlar om mojligheten att skjuta upp beslut med osakerhet till en tidpunkt da det finns battre
information. Den tredje fokuserar pa fordelarna av en terapi for patienter genom att de har méjlighet
att Overleva tills nasta innovation. Fornaro et al fokuserar pa den tredje definitionen, vilken de
bendmner “option value of survival”. Denna definition stdmmer dven 6verens med hur optionsvarde
skattas i studierna som refereras till ovan. Fornaro et al menar dock att vardet utifran denna definition
inte harror fran osakerhet utan istallet handlar om ifall framtida kostnader och fordelar som inte direkt
kan harledas till interventionen ska beaktas. Ur detta perspektiv bor en sadan definition falla under
kategorin “influerare”, det vill séga en komponent som inte ingar i standardmodellen men som kan

skattas med standardmetodik och inkorporeras i en kostnadseffektanalys.

Sammanfattning for realt optionsvarde:

Realt optionsvarde dr vérdet av chansen att leva tillrackligt lange for att ta del av framtida medicinska
teknologier. Det &r sarskilt relevant inom omraden med snabb innovationstakt. Vardet bor skattas ur ett
ex ante perspektiv, det vill sdga i situationen da man inte med sikerhet vet vilka framtida medicinska
teknologier som kommer inforas. Det finns studier som skattat detta varde utifran prognostisering baserat
pa historisk data och/eller fas 1 studier. Studier visar att realt optionsvarde uppgar till omkring 5 % av
det konventionella vérdet och att det kan skattas i termer av QALYS vilket gor att det kan betraktas som
en sa kallad “influerare”. Beaktande av realt optionsvérde bor dock ocksa ha en inverkan pa forsakrings-

véardet.

3.2 Utanfor standard — EJ osakerhet

3.2.1 Svarighetsgrad och likvardighet

Den konventionella modellen inom halsoekonomi, kostnadseffektivitetsanalys med QALY som ut-
fallsmatt, bygger pa utgangspunkten att maximera halsan (i termer av QALY) givet tillgangliga
resurser (effektivitet). De flesta HTA-myndigheter tar dock &ven hansyn till likvérdighet och ger en

extra vikt till sjukdomar med hogre svarighetsgrad. Detta kan ske implicit (ad hoc beslut fran fall till
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fall utan tydliga kriterier) som i bland annat Sverige, Frankrike, Tyskland och Australien eller explicit
(baserat pa tydliga kriterier) som i Norge, Nederlanderna och England. | Norge skattas sjukdomens
svarighetsgrad i form av QALY -forlusten som sjukdomen innebér utan den nya behandlingen (det
vill sadga som skillnaden mellan forvantat antal QALY's utan sjukdom och forvantat antal QALY's
med sjukdom). Betalningsviljan kan darefter variera fran 275 000 till 825 000 NOK baserat denna
skattning som &ven kallas “absolut shortfall” (AS) (hogst for AS>20 QALYS). Denna metod innebér
att alder far ett indirekt inflytande pa prioriteringen eftersom yngre personer har potentiellt fler
QALY att forlora. Av detta skal finns det ett motstand mot denna metod i Sverige eftersom den kan
riskera att strida mot manniskovardesprincipen som sager att prioritering inte far ske baserat pa alder
(33). I Nederlanderna har man forsokt hantera detta genom att istéllet utgd ifran den relativa QALY -
forlusten (“proportional shortfall”, PS), det vill sdga det forvintade antalet QALYs med sjukdom
dividerat med det forvantade antalet QALY utan sjukdom. Betalningsviljan varierar darefter fran
20 000 till 80 000 EUR (hogst for PS 0,71-1). Aven vid denna metod far dock &lder en indirekt
paverkan, men i motsatt riktning dar aldre far en hogre prioritet allt annat lika. I England har NICE
sedan 2009 gett en premie till behandlingar som forlanger livet med minst 3 manader da en person
har 24 manader eller mindre kvar att leva, en sa kallad “’end-of-life premie” (73, 74). Denna ersattes
i januari 2022 med en sa kallad “severity modifier” som baseras pa en sammanvagning av AS och
PS. Viktning av QALY gors sedan baserat pa detta fran 1 till 1,7, vilket med det vanliga troskelvardet
£30 000 borde innebéra ett hogsta mojliga varde om £51 000 som tillampas for de hdgsta
svarighetsgraderna (definierat som PS>0,95 och AS>18) (98). | Sverige finns som anges ovan inga
explicita kriterier for att bestaimma svarighetsgrad. Enligt en granskning av TLV:s beslut mellan 2005
och 2011 varierade dock betalningsviljan for ett QALY med vilken svarighetsgrad TLV ansag galla.
For sjukdomar med mycket hog svarighetsgrad (framférallt cancer) uppgick betalningsviljan till
omkring 1 miljon kronor medan den for dvriga sjukdomar uppgick till omkring 700 000 kr (34).

Oavsett om HTA-myndigheten anvander explicita eller implicita kriterier for att bestimma svarig-
hetsgrad sa har de inte tagit utgangspunkt i eller baserats pa studier av befolkningens preferenser.
Det ar darfor oklart huruvida definition av svarighetsgrad och dess inverkan pa viktning av halso-

forluster ar i Overensstimmelse med befolkningens preferenser.

Reckers-Droog et al. har relativt nyligen genomfort tva studier av preferenser for svarighetsgrad
bland ett representativt urval av befolkningen i Nederldnderna (inom ramen for Reckers-Droogs
avhandling ”Giving Weight to Equity”) (73-75). | den forsta studien (73) fick respondenterna ange
sina preferenser for andra (ett sa kallat socialt perspektiv) med metoden person trade-off (PTO). For
det forsta fick respondenten vélja vilken av tva grupper om 100 personer som skulle fa en behandling
som okade livskvaliteten med 20 (pa skala fran O till 100). Grupperna varierade med avseende pa
vilken livskvalitet de hade i utgangslaget (20, 50, 80) och alder (10 ar, 40 ar, 70 ar). For det andra
fick respondenten ta stallning till samma situation, men dar den grupp de inte prioriterade i forsta

scenariot 6kade i antal och fick ange vid vilket antal de var indifferenta till vilken grupp som fick
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behandling. Resultatet visade att bade svarighetsgrad och alder hade betydelse for preferenserna. Allt
annat lika prioriterades grupper med lagre livskvalitet eller lagre alder i utgangslaget. Da bade livs-
kvalitet och alder varierades hade alder en storre effekt an livskvalitet. Enligt forfattarna stoder detta
resultat AS, dven om de konstaterar att det dven ar en normativ fraga om alder ska utgéra grund for

prioritering.

| den andra studien (74) undersoker Reckers-Droog et al. betalningsviljan for halsovinster i ett
representativt urval av befolkningen i Nederldnderna. Betalningsviljan undersoktes med hjalp av
”Contingent Valuation” (CV) vilket innebar att de fick ange vad de skulle betala for att forbattra
halsan fran ett scenario till ett annat. Scenariot beskrev en grupp av 10 000 patienter som skulle ha
levt med full hélsa (livskvalitet 100) tills de blev 80 & om de inte blivit sjuka. Grupperna varierade
avseende alder (10 ar, 20 ar, 40 ar, 70 ar). Till foljd av sjukdom skulle deras livskvalitet minska och
det fanns en behandling som skulle kunna ¢ka livskvaliteten. Respondenterna fick ange hur mycket
extra de skulle kunna tanka sig att betala i sjukforsékring for att ge tillgang till denna behandling for
sig sjalv och andra. De uppmanades uttryckligen att tanka pa att de sjélva, familj, vanner och bekanta,
liksom okéanda andra kunde hamna i denna hypotetiska grupp om 10 000 patienter. Detta innebar att
studien tillimpade ett sa kallat samhéllsperspektiv eller “’socialt perspektiv inklusive personligt

(SIP)”.

Enkéten bestod av tva delar. | den forsta delen fick respondenten ta stéllning till tva slumpmaéssigt
tilldelade scenarier. Till foljd av sjukdomen skulle deras livskvalitet minska under 1 ar (till 90, 70,
50, 30 eller 10 pa skala 0-100). Det fanns en behandling tillganglig som skulle kunna 6ka livs-
kvaliteten med 10 enheter under aret med sjukdom. Som Figur 13 visar fanns en tendens till hogre
betalningsvilja vid hogre svarighetsgrad. | den andra delen av enkaten fick respondenterna ett slump-
massigt tilldelat scenario dar livskvaliteten i utgangslaget alltid var 50 men dar behandlingsvinsten
varierade (20 eller 50) och utfallet efter ett ars sjukdom varierade (atergang till fullt frisk eller dod).
Denna del visade att betalningsviljan 6kade med behandlingsvinsten, dock inte proportionerligt. Den
visade ocksa att betalningsviljan var hogre vid atergang till fullt frisk. I regressionsanalyser av bada
delarna visade Reckers-Droog att bade alder och svarighetsgrad hade en paverkan pa betalnings-

viljan. Relationen var dock icke-linjar och beroende av kontext. Preferenserna var ocksa heterogena.
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Figur 13. Betalningsvilja for extra forsakringspremie (EUR per manad) som ékar
livskvaliteten med 10 enheter vid temporéart nedsatt halsa i 1 ar

Reckers-Droog har publicerat ytterligare resultat inom ramen fér samma studie (75). Har rapporteras
resultatet fran scenarier dar patienterna insjuknade och hade livskvaliteten 50 under ett ar for att
sedan do. Det fanns en behandling som skulle gora att livskvaliteten 6kade till 100 under aret innan
dod och en behandling som skulle innebara att patienterna levde ytterligare ett ar men med livs-
kvaliteten 50. Som Figur 14 visar sa fanns en ganska klar tendens for hogre varde for yngre i scenariot
med behandling som 6kade livslangd, men mer otydlig tendens for relation med alder vid behandling
som Okade livskvalitet. Ett intressant resultat ar att livskvalitetsékning prioriteras éver 6kad livslangd

for aldre och vice versa for yngre.
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Figur 14. Betalningsvilja for extra forsakringspremie som dkar halsan med 0,5 via
livskvalitet eller livslangd vid tillstand som innebar 1 ar kvar att leva

Skedgel et al 2015 (71) gjorde en DCE bland befolkningen i Kanada for att undersoka preferenser
for prioritering av patienter baserat pa alder, initialt halsotillstand, férvantad 6verlevnad, finalt halso-
tillstdnd och antal behandlade patienter. Till skillnad fran Reckers-Droog et al tillampade de ett
socialt perspektiv och bad respondenterna anta att de var beslutsfattare och behdvde prioritera inom
ramen for en begransad budget. Generellt angav respondenterna preferens for att maximera QALY.
Prioritet gavs dock i viss man till yngre patienter och patienter som kunde fa en stor forbattring i
halsa. Daremot gavs lagre prioritet till patienter med kort forvantad overlevnad eller lagt finalt

halsotillstand.

Richardson et al 2018 (72) undersoker preferenser for svarighetsgrad ur ett personligt perspektiv
bland befolkningen i Australien. De kopplar detta till osédkerheten vid beslutsfattande ex ante och
harleder preferenser genom att be respondenter allokera en bestamd summa mellan tva forsékringar
som kan ge tillgang till behandling for olika svara tillstand. Resultatet visar att respondenterna inte
allokerar i enlighet med maximering av QALY utan ger storre vikt till halsotillstand med hogre
svarighetsgrad. De menar att studien motiverar en vikt for svarighetsgrad som kan variera mellan
0,64 och 1,94, det vill sdga den hogsta svarighetsgraden gavs 2,4 ganger hogre vikt jamfort med den

lagsta svarighetsgraden.

Det finns dven flera litteraturgenomgangar som ifragasatter utgangspunkten i maximering av QALY
som dagens halsoekonomiska modell bygger pa (67-70). Skalet till detta ar dels att typen av halso-
effekt kan ha betydelse for preferenserna (ett QALY ér inte alltid ett QALY), dels att karakteristika
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pa dem som far hélsovinsten kan ha betydelse for preferenserna. VVad galler faktorer som kan paverka
preferenser for typ av héalsoeffekt inkluderas utgangspunkten (’starting point” before treatment), slut-
resultatet (Cend point’ after treatment), storleken pa halsoeffekten, halsoeffektens varaktighet
(avtagande marginalnytta), samt riktningen pa halsoeffekten (forbattrar halsa fran C till B eller fore-
bygger forsamring av hélsa fran B till C). Samtliga genomgangar finner, liksom referenserna ovan,
stod i litteraturen for att svarighetsgraden paverkar preferensen.

Nord och Johansen (69) konstaterar vid en genomgang av studier av preferenser for svarighetsgrad
att detta kan motivera en viktning av vardet av ett QALY med en faktor pa upp till 10. Detta stimmer
overens med slutsatsen av Lakdawalla och Phelps (45) baserat pa GRACE-modellen, se avsnitt

3.1.1.1. I 6vrigt finns det inte tillrackligt med underlag for att dra nagon definitiv slutsats.

Vad géller karakteristika hos de som far hélsoeffekten sa finns visst stod i genomgangarna for en
hogre vikt for yngre patienter, patienter som ar omsorgsgivare till néarstdende (t ex foraldrar),
patienter som inte haft nagon maojlighet att paverka risken for att fa sjukdomen samt patienter med
lagre socioekonomisk status. Det efterfragas forskning som tittar pa hur preferenserna ser ut for olika
aspekter da de utvarderas samtidigt. Attema et al. 2022 (76) finner exempelvis att alder har en betyd-
ande effekt pa preferenser, men da hansyn tas till tolkningen av full hélsa (som skiljer sig baserat pa

alder) forsvinner denna effekt.

Forfattarna till samtliga genomgangar konstaterar att myndigheterna redan gor en viss viktning av
QALY i samband med beslutsfattande. De menar dock att det anda ar viktigt att ta reda pa hur
befolkningens preferenser ser ut for att skapa en mer transparant beslutsprocess samt for att ge mer
vagledning om hur olika aspekter viktas mot varandra vid harledning baserat pa individers prefer-
enser. Dessutom skulle alltfor manga avvikelser i individers preferenser fran principen om QALY

maximering kunna leda till ett ifrdgasattande av sjalva QALY -mattet som sadant.

Sammanfattning for likvardighet/svarighetsgrad:

Myndigheter i bade Sverige och andra lander ger storre vikt for QALY -vinster vid svarare halsotillstand.
Detta stdds aven av studier av individers preferenser i flera lander. Det finns dock &ven andra teoretiska
eller empiriska beldgg som ifragasatter utgangspunkten i att maximera QALY. An s& lange saknas dock
tillrackligt med underlag for att bestimma hur stora avvikelserna & men flera studier anser det vara
motiverat att fortsétta forskning kring individers preferenser for att faststalla detta i syfte att kunna
bedoma validiteten i QALY -ansatsen som sadan. Dessa komponenter kan ocksé delvis anses vara en del
av forsakringsvardet eftersom svarighetsgrad hanger samman med riskaversion, samt da forsakringsvarde

ur ett samhallsperspektiv kan beakta aspekter kring likvardighet.
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3.2.2 Processrelaterad nytta

Bonnichsen et al 2011 (77) har undersokt betalningsviljan for processrelaterad nytta bland patienter
i Sverige med stomipase. En enkat skickades ut med ett “discrete choice experiment” dar patienterna
fick vélja mellan sitt eget nuvarande system till ingen extra kostnad och tva hypotetiska alternativ till
en viss merkostnad. Forutom merkostnad per manad sa varierade systemen med avseende pa flexi-
bilitet (koppling, basplatta), antal sma paborjade lackage under basplattan per manad samt livs-
langden pa filtret. Patienten angav sjalv nivaerna for deras nuvarande system (3,7 lackage per manad
och 9,2 timmars livslangd for filter). For de hypotetiska alternativen angavs hypotetiska nivaer som
varierades i totalt nio valsituationer per respondent. Resultatet visade en signifikant positiv betal-
ningsvilja for samtliga attribut. Starkast preferens angavs for att minska lackage foljt av flexibilitet
och sist filtrets livslangd (Figur 15). Det fanns dock &ven en stark preferens for att behalla sitt
nuvarande system vilket kan bero pa att patienterna anvant sitt system i flera ar och kanner sig trygg
med det och/eller att de ar ndéjda med det system de har. Denna starka preferens for det egna systemet
innebdr att det kréavs relativt betydande forbattringar for att betalningsviljan for en ny typ av
stomipase ska bli positiv. Det enda enskilda attribut som ensamt kompenserar for att bli av med sitt

nuvarande system &r noll lackage.
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Figur 15. Betalningsvilja (kr/manad) for processrelaterade attribut vid anvandning av
stomipase

Brennan och Dixon 2013 (81) gor en litteraturgenomgang av studier som undersokt processrelaterad
nytta med metoder som tillater resultatet att inkluderas inom ramen for en kostnadseffektanalys. De

fann 15 studier som anvant sig av olika metoder, inklusive standard gamble (SG), time-trade off
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(TTO), conjoint analysis, waiting trade-off, SF-36 och EQ-5D. Metoderna SG och TTO tilldmpades
i flera fall i tva steg (sa kallad chained metod) for att undvika att respondenterna direkt skulle géra
en trade-off mellan processrelaterade attribut och risk for att do/leva kortare liv. Genomgangen visar
stod for att processrelaterad nytta existerar. Det fanns dock en stor variation i storlek beroende bade
pa typ av processrelaterad nytta men dven beroende pa typ av metod. For forandrad administrering
av lakemedel varierade livskvalitetsvinsten mellan 0,02 (fran injektion till inhalerat) och 0,27 (fran
subkutan injektion till oral tablett). For forandrad dosering varierade livskvalitetsvikten fran 0,005
(fran tva ganger per dag till en gang per dag) och 0,09 (fran injektion varannan vecka till var tredje
manad). Samtliga studier mater preferenser bland patienter. Forfattarna menar att genomgangen
belyser att processrelaterad nytta existerar och bor ingd om man inte satter restriktioner pa vad som
ska inga i en individs nyttofunktion. De betonar dock samtidigt att det fortfarande kvarstar manga
fragor att hantera innan det gar att inkorporera processrelaterad nytta i kostnadseffektanalyser, bland
annat en standardisering av metod som gor resultat jamfdrbara och undviker “focusing effect” (att
preferensen paverkas av att processen belyses speciellt och separat), till exempel via “discrete choice
experiment” (DCE). Andra viktiga fragor att undersoka ar for vilken tidsperiod livskvalitetsvinsten
ska tillampas (bara under administration eller under hela sjukdomsperioden) samt om det finns risk
for dubbelrakning (till exempel om en del av den processrelaterade nyttan ingar i skattningar av

livskvalitetsvinst for évrig behandling eller vice versa).

Glenngard et al. 2013 (80) ar ett exempel pa den metod som foreslas av Brennan and Dixon, det vill
sdga en DCE med bade utfallsrelaterade och processrelaterade attribut. Den avviker dock genom att
sOka betalningsviljan vilket Brennan och Dixon inte anser vara forenligt med kostnadseffektanalys.
Glenngard et al. gor en DCE for att undersoka preferenserna for attribut relaterade till Iakemedels-
behandling vid ADHD. Det finns en mangd olika behandlingsalternativ vid ADHD och en stor
variation i vilka lakemedel som forskrivs mest. Vid beslut om vad som ska forskrivas tar l&kare
hansyn till utfallsrelaterade attribut men &ven processrelaterade attribut da detta kan paverka det
totala valbefinnandet och foljsamheten. Av detta skal ar det enligt forfattarna ocksa rimligt att utga
ifran att patienter har preferens for mer dn den kliniska effekten och att DCE ér ett bra satt for att fa
fram bade relativa och absoluta preferenser for olika attribut. Totalt 285 patienter eller deras
vardnadshavare fyllde i en enkéat pa klinik i Sverige, Danmark eller Norge. Varje enkat inneholl atta
valscenarier dar respondenten skulle vélja mellan tva hypotetiska behandlingar som varierade i hur
de paverkade funktion under morgon/dag (skola/arbete), funktion under eftermiddag/kvall, hur
manga doser som kravdes per dag, biverkningar samt kostnad per manad. Som Figur 16 visar var
preferensen stdrst for att slippa problem under morgon/dag. Figuren visar dock &ven att det finns en

betydande preferens for att undvika biverkningar och for att minska antalet doser per dag.
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Figur 16. Betalningsvilja i kr per manad for attribut relaterade till l1akemedelsbe -
handling for ADHD (80)

Higgins et al 2014 (31) gar igenom litteraturen kring preferenser for processrelaterade attribut. Till
skillnad fran Brennan och Dixon 2013 avgransas genomgangen till studier som tittat pa preferenser
for bekvamlighet och vidgas till studier som anvant en metod som tillater resultatet att inkorporeras
i en kostnadseffektanalys eller kostnadsnyttoanalys, det vill sdga dven betalningsviljestudier. De fann
27 studier, varav 26 visade stod for existens av preferens for processrelaterade attribut via livs-
kvalitetsvikt eller betalningsvilja, framforallt bland patienter (21 studier). Liksom Brennan och
Dixon fann de en stor variation i preferenser beroende pa i vilken kontext de skattades samt med
vilken metod den skattades. Aven Higgins et al fann att det fanns en stor variation i metodik med en
viss dominans for DCE (15 studier). Forfattarna konstaterar, liksom Brennan och Dixon, att detta ar
en lovande metod inom omradet eftersom den tillater de relativa preferenserna for processrelaterade
attribut i relation till utfallsbaserade attribut att faststéllas. Higgins et al menar att genomgangen visar
stod for existensen av processrelaterade attribut och att deras storlek i en del sammanhang kan vara
betydande. De menar darfor att detta bor ingad under forutsattning av att man inte avgransar mal-
séttningen till en sn&v definition av hélsa utan soker en bredare skattning av valbefinnande eller
bredare definition av hélsa (de hanvisar bland annat till WHO:s definition som uttryckligen menar
att halsa inte bara ar franvaron av sjukdom utan aven fysiskt, mentalt och socialt valbefinnande).
Forfattarna betonar dock att processrelaterad nytta inte ska dominera Gver utfallsbaserad nytta och
att dess relevans kan variera beroende pa kontext, men att det finns risk att vi allokerar resurser fel
om vi inte beaktar denna komponent i de situationer da den férvantas vara av betydelse. Liksom

Brennan och Dixon konstaterar Higgins et al. att det finns behov fér en metodutveckling (t ex via
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DCE) och standardisering samt ett satt att urskilja delar som &r hélsorelaterade (t ex de som &r

kopplade till foljsamhet vilka i sig paverkar halsan) for att undvika dubbelrékning.

Som framgar att litteraturgenomgangarna av Brennan och Dixon och Higgins et al. sa fanns det redan
2013-2014 en ganska omfattande mangd studier som forsokt harleda preferenser for processrelaterad
nytta. | Sverige finns det flera exempel pa denna typ av studier, ovan refereras till tva i kontexterna
stomipase och ADHD lakemedel. |1 genomgangen av Higgins et al. refereras till tva ytterligare
svenska studier i kontexten liraglutide for behandling av typ 2 diabetes (78) och behandlingar for att
stimulera aggstockarna hos kvinnor i samband med IVF (79). IHE har genomfort flera studier kring
processrelaterade attribut, bland annat i kontexten levodopa-behandling vid Parkinsons sjukdom (82)
(Contingent Valuation, CV), basal/bolus-injektion av insulin vid typ 2 diabetes (83) (CV och kedjad
TTO) samt dietrestriktioner vid PKU (84) (TTO och DCE med duration). Dessa studier anvander
olika metoder men ger alla stod for forekomsten av en preferens for processrelaterade attribut.
Resultatet fran studien i kontexten av en basal-bolus injektion vid typ 2 diabetes (Figur 17) och
dietrestriktioner vid PKU (Figur 18) belyser en del av de fragestallningar som Iyfts i litteraturgenom-
gangarna som refereras ovan. For det forsta verkar preferenserna for processrelaterade attribut vara
relativt samstammiga mellan befolkning och patienter. Detta kan antyda att det gar att sétta sig in
denna typ av attribut &ven om man inte ar patient, de flesta kan ju till exempel forstélla sig hur det
skulle vara att ge sig sjalv en injektion varje dag. Det kan ocksa antyda att det finns en begransad
anpassning till processrelaterade attribut, det vill sdga man vénjer sig inte vid det Over tid. For det
andra ger olika metoder ungefar samma rangordning av attribut men inte alltid samma relativa vikt.
| jamforelse mellan WTP och TTO kan noteras att WTP ar betydligt lagre for nagra attribut. Ett skal
till detta kan vara att det finns en tydlig gréns for vad man kan betala och/eller att man &r van vid att
inte behdva betala mer &n hogkostnadsskyddet. | jamforelse mellan WTP och DCE kan noteras att
DCE ger en mycket lag vikt for mattliga och svara symptom vilket kan vara en foljd av att
preferenserna for respektive symptom adderas. En ytterligare skillnad mot TTO é&r att preferenserna
for diet inte helt gar i enlighet med forvantningarna, ett tillagg av medicinsk mat ger mindre sankning
av livskvaliteten. Dessa resultat belyser nagra svagheter med DCE som metod. For det forsta bygger
DCE pa att preferenserna for en atgard kan ses som preferenser for olika attribut och att de darfor
kan adderas, men detta behdver inte alltid vara fallet. For det andra innebar DCE att respondenten
ska fokusera pa flera attribut samtidigt och att det kan finnas en tendens att férenkla uppgiften genom

att bara fokusera pa ett eller nagra attribut.
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3.3 Skattning av kostnadseffektivitet med nya
vardeattribut

Sedan introduktionen av ISPOR:s vardeblomma har det gjorts nagra forsok att undersoka hur inklu-
dering av nya vardeattribut paverkar kostnadseffektiviteten (49, 99, 100) genom att bland annat ta

utgangspunkt i studier som redogjorts for i tidigare avsnitt i denna rapport.

Shafrin et al. 2018 (49) skattar kostnadseffektiviteten av andra linjens behandling med nivolumab
for patienter med skivepitelaktig, icke-smacellig lungcancer i Kanada via tre perspektiv (1) traditio-
nellt halso- och sjukvardsperspektiv, (2) samhéllsperspektiv, d v s inklusive produktionsbortfall samt
(3) brett samhéllsperspektiv, inklusive de nya vardeattributen narstaendeborda, forsakringsvérde,
realt optionsvarde samt vérdet av hopp. Forsakringsvarde skattas baserat pa resultatet i Shih et al.
(18) som vinsten for friska som andel av vinst for sjuka (8,9/11,1) vilket innebar en upprékning av
varde med 80 %. Realt optionsvarde baserades pa skattningen av Thornton Snider et al. 2017 (59)
for NSCLC och beréknades motsvara 5 % av 6verlevnaden vid standardbehandling. Vardet av hopp
baserades pa sékerhetsekvivalenten skattad i Shafrin et al. 2017 (48) och uppgick till 0,04 extra
QALY, adderat till de 0,66 QALY som utgjorde vinst utan hansyn till riskpreferens.

Shafrin et al. 2018 (49) skattar nettofordelen vid de olika perspektiven genom att véardera ett QALY
till 150 000 CAD (kanadensiska dollar). Vid det traditionella halso- och sjukvardsperspektivet blir
nettofordelen negativ (-1 031 CAD). Vid samhallsperspektiv (inklusive produktionsbortfall) blir
nettofdrdelen positiv (+5 721 CAD). Vid brett samhéllsperspektiv (inklusive nya vérdeattribut) blir
nettofdrdelen starkt positiv (+90 053 CAD). Den storsta effekten har forsakringsvardet som okar
vardet med 84 179 CAD. Tillagg av optionsvarde (5 599 CAD) och vardet av hopp (5 850 CAD) har
en mer begransad effekt. Tillagg av narstaendeborda har en negativ effekt (-11 296 CAD) eftersom
det krdvs mer omsorg nar patienterna lever langre. Slutsatsen i Shafrin et al. &r att perspektiv och
vilka vérdeattribut som inkluderas kan ha stor betydelse for kostnadseffektanalysen. Samtidigt
podngterar de behovet av forbattrade skattningar av de nya vardeattributen och belyser i en kénslig-

hetsanalys att vérdet varierar kraftigt beroende pa skattad storlek for forsakringsvarde.

Prados et al 2022 (100) gor en skattning av vardet av nya behandlingar for Alzheimers dér de inklu-
derar de nya vardeattributen svarighetsgrad och forsakringsvarde. Svarighetsgrad tas hansyn till
genom att vardera QALY-vinster beroende pa svarighetsgrad i enlighet med modell i Lakdawalla
och Phelps 2020 (5). Forsakringsvérde tas endast hansyn till genom att skatta forvantat vérde av
hélsovinster och minskade utgifter. Hansyn tas ej till riskaversion. Resultatet visar att vardet av
QALY-vinsten for patienter star for 63 % och viktning for svarighetsgrad adderar 11 %. Narstaende-
borda star for 5 % (tidsforlust 3 % och livskvalitetsforlust 2 %). Minskad omsorgskostnad star for 20

% och patientens inkomstvinster for 4 %.
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Ma et al 2022 (99) skattar effekten av att inkludera nya vérdeattribut i tva fallstudier. Det ena handlar
om HPV vaccin och det andra om combined modality therapy (CMT) jamfort med kemoterapi vid
Hodgkins lymfom, tidigt stadie. De finner att inkludering av nya vardeattribut gor att HPV vaccin
gar fran en kostnad per QALY pa 38 334 USD till kostnadshesparande medan inkludering av nya
vérdeattribut for CMT tvartom gor att nettofordelen av behandlingen minskar. Slutsatsen i studien &r
att bredare vardeattribut kan ha en stor betydelse for kostnadseffektiviteten men att storleken och

riktningen pa denna effekt kan variera mellan atgarder och sjukdomar.
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4. Sammanfattning och diskussion

Det har under Iang tid funnits en insikt om att dagens standardmodell for halsoekonomisk utvérdering
inte inkluderar en komplett bild av vérdet av atgarder inom halso- och sjukvarden. Redan 1976 be-
skrev Alan Williams att kostnadseffektanalysen ar en ”forsvagad version” (“attenuated form™) av
kostnadsnyttoanalysen (Cost Benefit Analysis, CBA)® (101). George Torrance har beskrivit fram-
vaxten av kostnadseffektanalysen som en kombination av beslutsteori och ekonomi dér det ekonom-
iska har fatt begransat inflytande ("Why is health economics the only application of economics that
does not use the discipline of economics?””) (10) och Garber och Phelps (102), Reed Johnson (103)

och Amiram Gafni (17) har ifragasatt modellen som avviker fran ekonomisk teori.

Nytt ljus har kastats 6ver denna problematik i och med lanseringen av nya medicinska teknologier
med potentiellt stora varden som inte fangas inom ramen for standardmodellen. ISPOR:s varde-
blomma har fatt stort gehor och det pagar for narvarande debatt kring dess forslag till nya varde-
attribut bland bade hélsoekonomer och representanter for HTA (4, 104-106). Det har ocksa borjat
komma en rad publikationer med syfte att forsoka utveckla metoder for att fanga dessa nya varde-
attribut och fa en uppfattning om deras storlek.

| denna studie har vi gatt igenom litteraturen kring skattning av nya vardeattribut som inte ingar i
dagens standardmodell. Som en utgangspunkt for denna genomgang skiljer vi pa vérdeattribut utan-
for dagens standardmodell och vardeattribut som inte ingar i dagens standardmodell men som kan
laggas till i denna genom att justera ingdende estimat. Dessa sé kallade “influerare” inkluderar folj-
samhet, narstaendeborda och vetenskaplig spillover samt i viss man dven vérdet av att veta och realt
optionsvarde. Da denna typ av vardeattribut kan fangas med metoder inom ramen for standard-
modellen har fokus istéllet varit pa de vardeattribut som ligger utanfér modellen. Dessa varden
inkluderar attribut kopplade till osékerhet, svarighetsgrad/likvardighet och processrelaterad nytta.
Genomgangen av litteratur i denna rapport ar inte systematisk eller heltackande och det kan darfor
finnas relevanta studier som inte inkluderats. Vi bedomer att de viktigaste publikationerna ingar i
denna genomgang eftersom vi utgatt ifran referenslistor fran en nyligen genomférd genomgang av
forfattare med god kannedom om forskningsomradet (15, 36). Dessutom ingar flera systematiska
oversikter av vissa vardeattribut i genomgangen (markerade i Tabell 1) och vi hanvisar till dem for

lasare som dnskar en mer komplett genomgang av litteraturen.

Tabell 7 sammanfattar metoder for matning och vérdering av vdrdeattributen som inkluderas i
”Virderoten” (modifierad version av ”Virdeblomman™). De vardeattribut som ingdr i standard-

modellen kan for det mesta métas upp som en del i den Kliniska provningen. Vardering sker via

6 CBA é&r en analys dar samtliga kostnader och effekter skattas i en monetar enhet vilket tillater skattning av nettofordel
(fordel — kostnad).
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kvantitativa enheter for utfall (levnadsar, livskvalitetsvikt) och via monetéra enheter for resursatgang

(priser, 16ner).

Influerare kan matas upp i uppfoljningsstudier. Foljsamhet kan till exempel kartlaggas med en
registerstudie eller enkatstudie i klinisk praxis (real world) och anvéndas for att justera utfall och
resursatgang i den initiala analysen. Ett exempel pa detta tillvagagangssatt ar studier av behandling
av schizofreni (107, 108). Narstdendeborda kan kartlaggas med hjélp av enkaét, dels i form av tids-
atgang for att ge hjalp, dels i form av nedsatt livskvalitet. Det finns dock fortfarande kvarstaende
fragor kring metodik for att undvika dubbelrakning. TLV rekommenderar nu att narstadendebdrda
beaktas, men d& som en schablonberakning avgransad till effekten pa livskvaliteten for endast en
anhorig (109). Vetenskaplig spillover ar i nulaget svart att skatta och vi har inte hittat exempel pa
forsok att skatta detta vardeattribut. Institute for Clinical and Economic Review (ICER) i USA har
overvagt att inkludera vetenskaplig spillover men kommit fram till att det inte finns nagon etablerad
metod for att kartlagga detta samt att det &r svart att gora en avgransning till typ av spillover. Sam-
tidigt som en ny behandling bidrar till en spillover effekt kan framtagandet av behandlingen ha

baserats pa en spillover effekt via forskning finansierad via skattemedel (110).

Tabell 7. Sammanfattning av metoder for matning och vardering av vardeattribut i
"Véarderoten"

Huvudkategori  Underkategori Mata Vardera
Standard Overlevnad Klinisk prévning Levnadsar
Livskvalitet Klinisk prévning eller QALY/WTP*
observationsstudie
Nettokostnad Resursdata i klinisk prévning, Priser
registerstudie eller
observationsstudie
Produktionsbortfall Sjukfranvaro i registerstudie Loner
och/eller enkétstudie
Influerare Féljsamhet Observationsstudie (real-world)  QALY, kostnader
Narstaendeborda Tidsatgang och livskvalitet i Tidsvarde, QALY
enkatstudie
Vetenskaplig spill-over - -
Utanfor Forsakringsvérde Minskad spridning av utfall vid  Nyttomodellering,
standard — atgard betalningsvilja ex
osakerhet ante
Vaérdet av hopp Positiv skevhet i behandlings- Séakerhetsekvivalent,
effekt av svara tillstand Betalningsvilja
Vardet av att veta Prediktionsformaga QALY, kostnader,
Betalningsvilja
Realt optionsvérde Modellering baserad pa QALY, kostnader,
historisk data/Klinisk prévning  betalningsvilja
av framtida teknologier
Utanfor Svarighetsgrad/Likvardighet Fordelning av behandlings- Betalningsvilja
standard - EJ effekt, AS, PS
osakerhet Processrelaterad nytta Tid, Frekvens m.m. Betalningsvilja,

“vignettestudier”

AS = Absolute Shortfall, PS = Proportional Shortfall *\WTP for korta halsotillstand, till exempel smarta.
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Flera av de potentiellt nya vérdeattributen i vardeblomman kan helt eller delvis skattas med
konventionell metod, det vill sdga via kostnader och QALYSs. De som helt faller utanfor den konven-
tionella modellen med kostnad per QALY &r de som ror riskpreferens (forsakringsvarde och vérdet
av hopp) samt icke medicinsk nytta (processrelaterad nytta). Inom ramen for forsakringsvarde ingar
aven delar av vérdet av att veta, realt optionsvarde, svarighetsgrad och likvardighet.

Genomgangen visar att det finns metoder for att dven kartlagga vardeattributen utanfor standard och
en forhallandevis omfattande litteratur som ger stod for existensen av vardeattributen samt att de i
vissa fall kan uppga till betydande varden. Samtidigt visar genomgangen att det fortfarande rader
viss oklarhet kring definitionerna for en del av vardeattributen samt att de i flera fall 6verlappar. Till
exempel hanger forsakringsvarde samman med vardet av hopp, realt optionsvarde och svarighets-
grad. Svarighetsgrad hanger samman med likvardighet och processrelaterad nytta kan delvis hanga
samman med féljsamhet. Denna konceptuella oklarhet forsvarar i viss man skattningen av varde-
attribut och innebér en risk for dubbelrakning. Det motiverar darfor fortsatt forskning som klargér

hur vardeattributen forhaller sig till varandra.

Betalningsvilja ar en metod som anvénds for att kartldgga flera av vardeattributen. Denna metod
anvands redan inom ramen for sa kallade kostnadsnyttoanalyser av Trafikverket och Naturvards-
verket. En fordel med metoden &r dess flexibilitet som goér det mojligt att skatta vardet av alla typer
av vardeattribut, inklusive varden som inte har med direkt patientnytta att gora sasom forséakrings-
varde och altruism. En annan fordel &r dess forankring i ekonomisk teori. Det har dock lange funnits
ett visst motstand till att anvanda betalningsvilja inom halsoekonomin. Ett skal till detta ar oron for
att betalningsformaga ska fa inflytande pa varderingen vilket i sin tur skulle kunna strida mot
likabehandling inom halso- och sjukvard. Ett annat skal &r att det & komplext att géra betalnings-
viljestudier inom halsoomradet och att det kan vara en utmaning att validera dem. Det har dock skett
en metodologisk utveckling (111) och rent principiellt & betalningsviljemetoden att likstélla med
direkt metod for att hérleda livskvalitetsvikter (time trade off och standard gamble). Samtliga
metoder handlar om att harleda individuella preferenser via en hypotetisk trade-off. Det kan har ater
igen namnas att TLV rekommenderar betalningsvilja i vissa situationer dd QALY inte fungerar for
att fa en skattning av vardet, till exempel korta tillstand (smérta) (8) och vid bekvamlighetsaspekter
for forbrukningsartiklar (112). Ett ytterligare skal till att betalningsvilja inte fatt nagot storre gehor
inom halsoekonomin &r dess utveckling som delvis tog utgangspunkt i beslutsteori och tanken om
att analysens syfte i huvudsak var att maximera hélsan utifran en given sjukvardsbudget (10). Ur
detta synsatt ar det mindre relevant att harleda individens preferenser eftersom malsattningen pa
forhand antas definierad av en beslutsfattare. Detta synsétt ar dock inte forenligt med ekonomisk
teori och kan leda till en prioritering som leder till minskat véalbefinnande for individerna. Till
exempel visar studier kring vardet av hopp att patienter ser detta varde medan lakare inte gor det da
de prioriterar for andra. Beslutsfattarna kan ha synpunkter som gor att vissa delar av individernas

preferenser bortses ifran (t ex av etiska skal eller budgetskal) men detta bor ske i ett andra steg efter
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att individernas preferenser har kartlagts sa att det tydligt framgar hur dessa ser ut och vad besluts-

fattaren véljer att beakta eller ej.

| USA har ICER 0Overvégt inkludering av en del av vérdeattributen i vardeblomman (110, 113). De
har beaktat vardet av hopp, realt optionsvarde, forsakringsvéarde och vetenskaplig spillover. Som
anges ovan ser de inte att vetenskaplig spillover ska tas hansyn till. De anser dock att vérdet av hopp
och realt optionsvarde bor beaktas men inte kvantifieras. Hansyn ska istéllet tas i diskussion med
patientrepresentanter och representanter for befolkningen. Detta motiveras av att metoderna for att
kvantifiera vardet ar explorativa, att det saknas konsensus kring metod bland hélsoekonomer samt
att det finns risk for dubbelrédkning. ICER betraktar aven forsékringsvérde som ett potentiellt relevant
varde. Det ar oklart varfor de sedan valjer att inte inkludera detta som en faktor som bor beaktas. De
namner dock att vardet troligen skulle 6ka med 40-60% vilket skulle kunna bidra till uttrangning av

annan halso- och sjukvard.

Forsakringsvarde &r ett vardeattribut som har sarskild relevans inom halso- och sjukvardsomradet.
Vérdet av halso- och sjukvard tillfaller inte bara de individer som &r sjuka utan dven dem som for
nérvarande dr friska, till foljd av att de for det forsta kan kénna sig tryggare da risken minskar (’peace
of mind”), for det andra for att de i framtiden kan komma att fa behov av halso- och sjukvard
(férvantad patientnytta) och for det tredje for att de ser ett vérde i att andra far tillgang till halso- och
sjukvard (altruism). Inom sektorer som hanterar halsorisker, sasom trafiksektorn och miljésektorn,
ar detta en vedertagen utgangspunkt och varde soks via betalningsvilja ex ante. Forsakringsvardet
har ocksa under en langre tid debatterats inom omradet for vaccin och antibiotika (19, 21). For vaccin
finns ett varde i att veta att risken for att man ska drabbas av en sjukdom minskar, sa kallad “peace
of mind”, bade for vaccinerade och ovaccinerade. For nya typer av antibiotika finns ett varde i att
veta att vi har tillgang till det da vi kan komma att ha behov av det, till exempel da antibiotika-
resistensen gor att tillgangliga antibiotika inte langre fungerar eller da det uppstar ett stort utbrott av
smitta som behdver hanteras med effektiva antibiotika. Det saknas dock fortfarande en inkludering
av forsakringsvardet i dessa sammanhang. Trots att NICE paborjat arbetet med att kartlagga vérdet
av antibiotika pa ett nytt satt sa inkluderar de inte hela forsakringsvardet eftersom modellen utgar
ifran riskneutralitet, vilket de tar upp som en begransning i en av sina nyligen publicerade
”guidelines” (95).

Genomgangen i denna rapport visar att forsakringsvardet kan vara mycket stort och att en avgrans-
ning till "konventionell patientnytta” dérfor kan medfora en betydande underskattning. Detta kan i
sin tur leda till en mindre optimal allokering av samhallets resurser. Genom att bortse ifran for-
sakringsvarde sa framstar preventiva atgarder, vaccinering och nya antibiotika som mindre vardefulla
an vad samhallet egentligen anser. Hur vi beskriver, kartlagger och tanker om varde far pa langre
sikt en inverkan pa vilka omraden som prioriteras inom halso- och sjukvarden samt vilka omraden

som lakemedelsforetagen satsar resurser pa. Till exempel ar det preventiva arbetet inom halso- och
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sjukvarden inte alltid sa hogt prioriterat och under senare ar har det satsats férhallandevis lite pa att

ta fram nya antibiotika.

Forsakringsvardet kan dock vara svart att skatta pa ett satt som tillater att det laggs till i den konven-
tionella kostnadseffektivitetsanalysen. Lakdawalla och Phelps (46) har gjort ett forsok att utveckla
en modell for att astadkomma detta men den ar beroende av varden som &nnu inte finns tillgéangliga
och ar dessutom forhallandevis komplex. Ett alternativ ar att liksom inom trafiksektorn skatta ex ante
betalningsvilja, det vill saga betalningsviljan i ett scenario dar man har en risk for att drabbas. Halso-
vinsten innehaller ett visst matt av forsékringsvarde om vardet av ett QALY é&r kopplat till VSL hos
Trafikverket sasom TLV:s text 2010 anger (89). Om vardet av halsan inkluderar nyttan av att behand-

lingen finns tillganglig sa belyser vi forsakringsvardet.

Det finns flera forslag pa gang om hur man bor inkludera de nya vardeattributen. Ett ar att forsoka
kartlagga deras vérde pa ett satt som gor det mojligt att inkludera dem i kostnadseffektanalysen, till
exempel via ’"GRACE” modellen (46). Ett annat &r att skatta den traditionella kostnadseffektanalysen
som vanligt, men att skatta och presentera 6vriga vardeattribut separat for att ge beslutsfattaren en
komplett bild av vérdet ("augmented CEA”) (15). Detta skulle ocksa mojligen i forlangningen kunna

leda till att analysen ror sig mot kostnadsnyttoanalys.

Under de senaste aren har patientperspektiv och patientinflytande fatt ett storre genomslag och det
anses idag att patienterna bor ha ett inflytande pa hur varden ges (114). Detta ar ocksa en aspekt som
lyfts i argumenteringen for de nya vérdeattributen. Om (potentiella) patienter bryr sig om vérden
utanfor den traditionella modellen, bor dessa da inte beaktas? Ett exempel pa detta ar vérdet av hopp,
déar flera studier visar att patienter ser ett vérde i en behandling med chans till stor hélsoforbéttring
aven om denna &r liten (positiv skevhet) medan lakare inte ser detta véarde. Detta belyser ocksa det
faktum att det &r skillnad pa att prioritera for andra och att prioritera for sig sjélv. Genom att belysa
individernas vardering av vardet av hopp kan beslutsfattarna fa en storre forstaelse for hur individer
prioriterar. Detta poangterar &ven svagheten i en halsoekonomisk modell med beslutsteoretisk ut-
gangspunkt dar malsattningen ar forhandsdefinierad. En sadan modell kan inte ge indikation pa att

det finns stora varden som gar utanfor den malsattning som satts upp av beslutsfattaren.

Om vi lagger in fler vardeattribut i modellen sa okar kraven pa budgeten. Da halso- och sjukvards-
budgeten inte ar fullt flexibel kan detta leda till uttrangning av annan halso- och sjukvard. Detta &r
en risk men det &r inte sdkert att det &r ett argument emot att inkludera nya vérdeattribut. Som vi tar
upp i inledningen bor vérdering ses separat fran prioritering och prissittning. Aven om vérden
kartlaggs sa behover de inte (fullt ut) beaktas av beslutsfattarna da de vager in andra principer i sin
bedémning. Det bér ocksa noteras att inkludering av en del av vardeattributen kan leda till en sank-
ning av vardet under vissa omstandigheter. Exempelvis skulle en inkludering av férsakringsvérde

kunna motivera ett sankt vérde for de allra lindrigaste halsotillstanden och vardet av ett hopp och
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vardet av att veta kan vara negativt da hoppet kommer till priset av en 6kad risk for samre utfall eller

informationen kommer till priset av obehagliga nyheter.

Ett motargument mot en del av de nya vardeattributen ar att de &r icke héalsorelaterade och att endast
medicinsk nytta bor inkluderas som vérde. Aterigen betyder detta dock inte att vardeattributen inte
kan kartlaggas. Vid prioritering kan beslutsfattaren daremot vélja att bortse ifran delar eller hela
véarden som de betraktar som icke relevanta. For en organisation som primért har ansvar for sjuk-
vardens budget, dar det inte rader konkurrens om forsakringstagarna, kan det vara rationellt att
maximera den forvantade halsan. Om det daremot rader konkurrens om forsakringstagarna blir det
rationellt att beakta individernas preferenser och till exempel tillhandahélla behandlingar som inklu-
derar inslag med forsékringsvérde och vérden av hopp. Fér oberoende organisationer, till exempel
HTA organisationer, som inte rapporterar (ansvarar) till en sjukvardsorganisation med uttalade

budgetmal forefaller det ocksa rationellt att inkludera individers preferenser i prioriteringarna.

Att avgransa nyttan som ska métas pa forhand ar problematiskt. Det kan vara svart att bedéma exakt
var gransen gar mellan medicinsk och icke medicinsk nytta. Dessutom gransar hélso- och
sjukvardsomradet till omraden dar det ar direkt olampligt att avgréansa sig till medicinsk nytta. Detta
inkluderar bland annat omsorgen om &ldre och funktionsnedsatta. Detta omrade tenderar att bli allt-
mer integrerat med hélso- och sjukvardsomradet och det kan darfor finnas ett framtida behov av ett
gemensamt forhallningssatt till att mata nytta. Nyligen presenterades ett forslag, ett slags EQ-5D for
vélbefinnande (EQ-HWB, EQ Health and Wellbeing) (115). De senaste riktlinjerna fran ”Panel for
CEA” rekommenderar ocksé inklusion av icke hilsorelaterad nytta i de fall denna inte dr av negliger-
bar storlek (14) och NICE accepterar icke halsorelaterad nytta inom social omsorg (116). Dessutom
pagar en diskussion om behovet av metoder som ar sektorsévergripande for att mojliggora en analys
av atgarder i motespunkten mellan bland annat hélso- och sjukvard, social omsorg, sakerhet och
folkhélsa/prevention (117, 118).

Sammanfattningsvis visar denna rapport att flera av de nya vardeattributen som presenterats i ISPOR
vardeblomma ar mojliga att skatta och kan uppga till betydande varden. Forsakringsvardet framstar
dock som det helt klart dominerande vérdeattributet. Den konventionellt skattade patientnyttan
fangar sa lite som 10-20 % av det totala vardet (inklusive forsakringsvardet) i nagra studier. Dess-
utom kan forsakringsvardet inkludera betydande delar av andra potentiellt nya vardeattribut sdsom
svarighetsgrad, realt optionsvarde och likvardighet. Resultatet av denna studie indikerar darfor att en
exkludering av forsdkringsvarde kan innebéra en betydande underskattning av det totala vérdet ur ett
ekonomiskt perspektiv. Detta galler for alla typer av halso- och sjukvardsatgarder men i synnerhet
for nya medicinska teknologier som medfor potentiellt stora halsovinster for personer med svara och
séllsynta sjukdomar. Framtida forskning och diskussion behdvs for att finna det bésta sattet att
inkludera forsakringsvérdet. Bor QALY-mattet justeras, bor forsakringsvérde laggas till separat

utéver QALY-mattet eller bor QALY-mattet ersattas med betalningsvilja?
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4.1 Policyimplikationer

4.1.1 Foérandrad prioritering

Om nya vardeattribut som ingar i vardeblomman beaktas kan det leda till en forandrad prioritering
eftersom en del behandlingar eventuellt kan fa ett hogre varde. Ett exempel ar preventiva insatser
som kan fa ett hogre vérde da forsakringsvarde beaktas. For narvarande beaktas svarighetsgrad av
TLV och NT-radet. Ju hogre svarighetsgrad, desto hogre ar betalningsviljan. Detta medfor dock
samtidigt att preventiva insatser far en lagre prioritet eftersom malgruppen for dessa insatser vanligen
har en lagre svarighetsgrad. Detta har patalats som en utmaning av Riksrevisionen (119) och
Folkhalsomyndigheten tillampar inte ett lagre troskelvérde for vaccin, som ar en férebyggande
atgard. Beaktande av forsakringsvarde skulle bidra till att ge forebyggande insatser ett hogre varde.
For en del behandlingar, till exempel antibiotika, ar forsakringsvardet avgorande. Vardet bestar i

huvudsak i att vi har tillgang till det nar det behovs.

Ett annat exempel dr behandlingar med potential att leda till stora halsoférbattringar eller bot for
mycket svara halsotillstand som saknar bra behandlingsalternativ. | dessa fall kan vardet vara
patagligt mycket hogre vid inkludering av forsakringsvarde, vérdet av hopp och realt optionsvarde.
I viss man tilldelas dessa behandlingar redan ett hogre varde av TLV och NT-radet i och med att de
ger ett hogre varde till behandlingar som riktar sig mot svara hélsotillstand och sallsynta sjukdomar.
NT-radet ger dessutom ett hogre varde till behandlingar med stor effekt. Dessa prioriteringar baseras
dock pa myndigheternas vardering. Det kan finnas betydande diskrepanser mellan myndigheternas
vérdering och individernas vérdering. | denna rapport visar vi till exempel att individer kan vérdera
ett svart halsotillstand upp till 10 ganger mer an ett lindrigt, medan beslutsfattarnas vardering endast
varierar runt 2-3 ganger. Dessutom visar vi att individer har preferenser for vardet av hopp, en aspekt

som normalt inte beaktas av beslutsfattarna.

Slutligen skulle &ven behandlingar som gor administrationen enklare och bekvamare ges ett hogre
varde om processrelaterade vardeattribut ingar. En vidgning av utfallsmattet skulle ocksa tillata en
jamforelse av atgarders varde i olika sektorer, vilket kan vara av varde da vi i framtiden kanske ser

en allt storre integrering mellan hélso- och sjukvard och social omsorg samt folkhalsoarbete.

4.1.2 Forandrat troskelvarde

ICER (Institute for Clinical and Economic Review) har dvervagt att inkludera nya vardattribut fran
vardeblomman. | denna process framhdlls sarskilt problemet med alternativkostnad vid en bestdmd
sjukvardsbudget (110). Om vi adderar nya varden till behandlingar som introduceras sa kan detta
medfora att uttrangningen av annan sjukvard blir storre, givet samma sjukvardsbudget. Da budgeten

for hélso- och sjukvard i Sverige inte ar fullt flexibel finns det en risk for detta. ICER menar att detta
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kan hanteras antingen genom att férsoka ta explicit hansyn till uttrdngning genom att inkludera

negativa poster i den halsoekonomiska analysen eller genom att sanka troskelvérdet.

4.1.3 Undvika separata l6sningar utanfoér reguljart system

Om individers preferenser tas storre hansyn till i varderingen av nya behandlingar sa minskar ocksa
risken for separata losningar utanfor reguljart system. Pa individuell niva har vi till exempel sett
exempel pa att personer med sjukdom reser till andra lander for att ta del av behandling. Detta skulle
kunna vara ett tecken pa att det for dessa behandlingar finns ett betydande vérde av hopp. Om detta
hade beaktats av beslutsfattarna sa kanske behandlingen hade betraktats som kostnadseffektiv. Vi
har ocksa sett en framvaxt av privata sjukvardsforsakringar till foljd av bristande tillganglighet inom
sjukvarden. Detta dr ocksa ett tecken pa att det tenderar att vaxa upp separata losningar utanfor
reguljara system da samtliga individuella preferenser inte beaktas. Det ar viktigt att har notera att
detta bara tjanar som en empirisk iakttagelse och inte ett normativt stallningstagande. En viktig
princip for svensk halso- och sjukvard ar prioritering efter behov. En fullstandig kartlaggning av
individers preferenser ger dock beslutsfattarna ett underlag som gor det méjligt att med storre
transparens ta stallning till vilka behov som beaktas och ej samt att pa forhand forutse var det skulle

kunna uppsta efterfragan/krav pa séarlésningar.

Pa beslutsfattarniva har vi ocksa sett separata losningar utanfor reguljart system da det uppfattats
som om det finns ett sérskilt virde for vissa behandlingar. Ett kdnt sddant exempel &r ”Cancer Drugs
Fund” (CDF) i England som godké&nde en del ldkemedel mot cancer som inte betraktats som
kostnadseffektiva av NICE. Ett annat exempel dr NICE “end-of-life” (EoL) kriterium som gav hdgre
varde till behandlingar som forlangde livet med minst 3 manader for patienter som i utgangslaget
hade 24 manader eller mindre kvar att leva. Bade CDF och EoL har nu férsvunnit och ersatts av en
viktning baserat pa svarighetsgrad (se avsnitt 3.2.1) samt specifika troskelvarden for sa kallade
”Highly Specialized treatment (HST)*”’, det vill séga dyra behandlingar inom hogt specialiserad vard
mot mycket sallsynta och svara sjukdomar. | Sverige har bade TLV och NT-radet accepterat en hogre
kostnad for ett QALY vid behandling mot sallsynta och svara sjukdomar. Betalningsviljan kan da
uppga till 2 miljoner kronor per QALY, vilket ar ungeféar dubbelt si mycket som betalningsviljan for
ett QALY vid de svaraste sjukdomarna (cancer). Trots detta har det under senare tid skett avslag for
flera behandlingar riktade mot séllsynta sjukdomar och det har riktats politiska krav for att skapa en
separat I6sning for dessa behandlingar. En sadan 16sning ar dock problematisk eftersom den kan leda

till en skev prioritering dar hélsovinster for vissa behandlingar ges for hog vikt (120).

T For HST startar troskelvardet pa £100 000 och gar upp till £300 000. Detta till skillnad fran den vanliga processen
(Single Technology Appraisal, STA) dar troskelvardet startar pd £20 000 och gar upp till £50 000.
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Med utgangspunkt i behovsprincipen i den etiska plattformen ger TLV och NT-radet svarighetsgrad
en viktning vid bestdmning av betalningsviljan for ett QALY Pa detta satt tar de redan indirekt viss
hansyn till attribut i vardeblomman. Svarighetsgrad har en stor betydelse for beslutsfattandet (34)
och har fatt storre betydelse 6ver tid i och med introduktionen av nya lakemedel mot mycket svara
sjukdomar (119). Vid en granskning av TLV:s beslut fann dock Riksrevisionen att det finns en brist-
ande motivering till gradering av svarighetsgrad och att det darfor finns en risk att tva sjukdomar
med samma svarighetsgrad prioriteras olika (119). Fragan ar om det handlar om problem med att
definiera svarighetsgrad eller om det finns varden som idag inte uttryckligen beaktas men som &nda
tilldelas varde av beslutsfattarna (t ex vérdet av hopp). TLV beskriver i Riksrevisionens rapport att
de ser ett problem med dagens system som inte fullt ut tillater vardet av nya lakemedel att tillgodo-

réknas (egen fetmarkering i citat).

"TLV har framfort till regeringen att man ser ett behov av ytterligare verktyg for att kunna hantera de
utmaningar med prissattning och subventionering som myndigheten star infor. TLV:s utmaningar i
prissattningen handlar om att fa utrymme for vissa nya dyra lakemedel med stor potential. /__ _/ Nar
lakemedelsforetag ansoker om subvention &r det begarda priset ibland s& hogt att TLV maste avsla
ansokan, trots att TLV bedomer att lakemedlet &r medicinskt effektivt. Det géller sarskilt for lakemedel
mot svara sallsynta kroniska tillstand dar behandlingen ska paga livet ut. | dessa fall bedomer TLV att
lakemedlets ICER &r langt 6ver den maxgrans som TLV tillampar foér andra lakemedel mot sjukdoms-
tillstand med samma svarighetsgrad, dven vid optimistiska antaganden om hélsovinsten. Den nya
behandlingen kan, om den fungerar, ha stort vérde for de berérda patienterna. TLV behéver darfor i
vissa fall kunna gora undantag fran de kriterier som i normala fall tillampas vid prissattning och
subventionering av likemedel.” (Ref: RIR 2021:14, sida 51-52) (119)

4.1.4 Uppdelning i vardering och prioritering/prissattning

De nya vérdeattributen starker argumenten for en tydlig uppdelning i vérdering och prioritering/
prissattning. For det forsta tillater en sadan tydlig uppdelning att varderingen kan inkludera samtliga
relevanta delar och vara mer forenlig med ekonomisk teori och patientperspektiv. FOr det andra inne-
bér ett mer komplett underlag kring varde att det finns mindre risk for stérre felallokering av resurser
(till exempel nedprioritering av preventiva insatser). For det tredje 0kar transparensen om det tydligt
framgar vad vardet ar och hur beslutsfattarna darefter explicit vager in andra kriterier, till exempel
etiska 6vervaganden. Detta forhallningssatt foresprakas dven av ledande halsoekonomer inom ramen
for ”Second Panel for cost effectiveness analysis™ (14) och bildandet av en HTA organisation i USA
(13). Aven en representant fér NICE uttryckte sig nyligen i en debatt pa foljande satt: “concluded by
distinguishing between “What is of value?” and “Should that be funded?” that all decision makers
should consider” (106).
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