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Nyckelbegrepp och termer

Avancerade terapier
Advanced Therapy Medicinal Products (ATMP)ir cell- och genterapier ssamt modifierade
vivnadstekniska likemedel. ATMP ir ocksé en regulatorisk definition for dessa terapier.

Innovativa likemedel
Ett likemedel som innehaller en aktiv substans eller en kombination av aktiva substan-
ser som inte tidigare har fitt regulatoriskt godkinnande.

Marknadsgodkinnande

Ett godkinnande att silja likemedel pa den europeiska marknaden. Sker utifran anso-
kan frin likemedelsforetagen och baseras pa en bedémning av nytta och risk likeme-
delsanvindning i enlighet med den gemensamma europeiska likemedelslagstiftningen.
Kostnader ir inte foremal for bedomning. Olika typer av godkinnanden finns beroende
pa vilken typ av underlag fran kliniska studier som kan presenteras vid godkinnande
samt en utvirdering av produktens kvalitet.

NT-radet

Radet for nya terapier, NT-radet, ir en del av regionernas samverkansmodell for likeme-
del. Den bestar av representanter for Sveriges regioner som hanterar nationellt ordnat
inforande av likemedel. NT-radet kan pad mandat frin regionerna utfirda rekommenda-
tioner om anvindning av vissa nya likemedel, oftast sidana som anvinds pa sjukhus.

Ouppfyllt medicinskt behov

Begreppet "unmet medical need” har inom det regulatoriska systemet definierats som
ett tillstind dir det inte finns tillfredsstillande metod for diagnos, forebyggande eller
behandling inom EU. Minga av de nya terapierna adresserar ouppfyllda medicinska be-
hov hos patienter med sillsynta sjukdomar.

Formanslikemedel

Ett receptbelagt likemedel som av TLV beviljats att ingd i likemedelsférménerna. Sker
utifrdn ansokan frin likemedelsforetagen. Inkdpspris och forsiljningspris faststills av
TLV.

Rekvisitionslikemedel
Likemedel som anvinds pa sjukhus eller inom annan hilso- och sjukvird. Upphandlas
av regionerna.

Sérlikemedel och Sillsynta sjukdomar

S4 kallade "orphan drugs”, definieras inom EU som likemedel som ir avsedda for att
diagnosticera, forebygga eller behandla livshotande, svart funktionsnedsittande eller
allvarliga och kroniska tillstind sa kallade sillsynta sjukdomar. En sillsynt sjukdom defi-
nieras inom EU som en sjukdom som firre dn fem av 10 000 drabbas.

TLV

Tandvards- och likemedelsformansverket ir en statlig myndighet som beslutar om vilka
likemedel och férbrukningsartiklar som ska ingd i likemedelsférmanerna, som ocksa
kallas hogkostnadsskyddet. TLV beslutar dven vilken tandvird som ska omfattas av hog-
kostnadsskyddet i det statliga tandvardsstodet. TLV bedriver dven tillsyn.
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Undantriangningseffekt

Uppstér nir resurser inte kan ticka de fullstindiga behoven. I hilso- och sjukvéirden ir
undantringningseffekterna ett resultat av begrinsade offentliga resurser och sker nir
okade kostnader inom ett behovsomride tringer undan insatser inom andra behovsom-
rdden eller andra patientgrupper, sjukdomstillstind, initiativ.
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Bakgrundsbeskrivning

Sjukvirden star infor flera medicinska och tekniska genombrott som méjliggor effektivare
och individbaserad diagnostik och behandling av sillsynta och svéra sjukdomar, ibland iven
sjukdomar som helt saknat behandlingsalternativ. Detta ir mojligt i och med framsteg inom
diagnostik och nya typer av likemedel s kallade ATMP och andra innovativa likemedel. De
avancerade terapierna (ATMP) och andra nya innovativa likemedel ir centrala fér implemen-
teringen av precisionsmedicin nir mer precis diagnostik samt val av likemedel kan styra mot
mer individualiserad behandling. Mojligheterna #r stora men utmaningarna likasi. Utifrin
ridande system for introduktion av likemedel och ny medicinsk teknik i Sverige forutspas
stora kostnadsokningar for regionerna, vilket riskerar leda till undantringning av andra
behovsomraden och patientgrupper.

Region Visterbotten ir en region som tidigt fick erfara utmaningarna med att tillgingliggora
nya innovativa terapier pa ett lingsiktigt hallbart sitt i samband med att tva nya behandling-
ar baserade pd RNA-teknik godkindes fér Familjiar amyloidos med polyneuropati, iven kallad
Skelleftesjukan. Trots att inférandet och implementeringen av de nya nya likemedelsbehand-
lingarna, bida sirlikemedel, for Skelleftesjukan i detta fall dr timligen okomplicerat for virden
sd delar dessa likemedel liknande utmaningar som de mer avancerade terapierna oftast associe-
ras med.

Avancerade terapier ir innovativa biologiska likemedel och omfattar gen- och cellterapier samt
modifierade vivnadstekniska produkter. Avancerade terapier kan kombineras med medicinsk
teknik. Inom det relativt nya omradet avancerade terapier finns ofta begrinsad evidens och
erfarenheter fran klinisk vardag saknas da vildigt fa linder dnnu lyckats omsitta forsknings-
framgingarna till faktiskt tillgingliggorande i storre skala. En central utmaning som forenar
de avancerade terapierna med innovativa likemedel, likt de som godkints for Skelleftesjukan,
ir att de flesta introduceras med hoga prisforvintningar, kommer med osikerheter vad giller
effekt, sikerhet och kostnadseffektivitet dver tid. Detta stressar begrinsade ekonomiska resur-
ser hos vardgivare och betalare. Dessa utmaningar ir inte specifika for varken Visterbotten som
region eller Sverige som land.

Hur vil dessa finansiella utmaningar kan adresseras paverkar Sveriges mojligheter till Iaingsiktigt
héllbar implementering av avancerade terapier i virdens vardag och ir centralt for Sveriges am-

bitioner att vara en ledande Life science-nation. Men framférallt paverkar det hur vil invdnare
och patienter i Sverige ges forutsittningar att leva liv i god hilsa — idag och i framtiden.
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Framatblick — Ett omrade priglat av snabb utveckling

Det regulatoriska systemet for likemedel i Europa syftar till att virna folkhilsan under utveck-
ling, tillverkning, distribution och anvindning av likemedel. Detta ska ske pa ett sitt som ocksa
frimjar utvecklingen av och handeln med likemedel inom EU. Under 2000-talet har ett flertal
initiativ inom det regulatoriska systemet introducerats i syfte att stimulera likemedelsutveck-
lingen framforallt for sillsynta sjukdomar. Omradet priglas av en hog utvecklingstakt vilket har
resulterat i att cirka 1000 avancerade terapier idag beddms vara under olika stadier av utveck-
ling. Under kommande fem ér forviintas mellan 20 och 30 ansokningar inkomma for europeiskt
marknadsgodkinnande. For USA uppskattas upp emot 60 cell- och genterapier finnas pd mark-
naden ar 2030. Idag genomfors dven kliniska provningar for likemedelsbehandlingar baserade
pa den nobelprisbelonade gensaxtekniken, Crispr/Cas9, inom bland annat cancer, nervdege-
nerativa sjukdomar och vissa blodsjukdomar. P4 Norrlands universitetssjukhus har den forsta
kliniska studien med gensaxen initierats for patienter med Skelleftesjukan. Upptickten av
Crispr/Cas9 gjordes s sent som 2012 vid Ume3 universitet.

Sedan den forsta avancerade terapin ChondroCelect godkindes i Europa 2009 har 15 avance-
rade terapier erhallit godkinnande for den europeiska marknaden. Av dessa har tio varit klas-
sificerade som sirlikemedel. Fem likemedel har godkints villkorat eller under sirskilda om-
stindigheter och elva har haft krav om utokad bevakning. Fem terapier innehar inte lingre
marknadsgodkinnande och har avregistrerats med hinvisning till bedémd nytta/risk-balans
och/eller kommersiella orsaker.

Av de sju avancerade terapier som erhallit marknadsgodkinnande for Europa de senaste fem
dren (2017-2021) har tre rekommenderats for introduktion i svensk hilso- och sjukvird, en har
fatt avslag i nordisk férhandling och beslutat att limna den europeiska marknaden och en ir i
skrivande stund i pagiende process.!

...............................................................................................

! European Medicines Agency, https://www.ema.europa.eu/en; Region Visterbotten, Vitbok - Tillsammans for till-

gingliggdrande av avancerade terapier och nya innovativa likemedelsbehandlingar for patienter med sillsynta och svara
sjukdomar i Sverige, https://www.regionvasterbotten.se/ VLL/Filer/RV_Vitbok%20Tillsammans%20f%C3%B6r%20
tillg%C3%A4ngligg%C3%B6rande_20210228_HIGH.pdf, sidan 45.

...............................................................................................
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De regulatoriska stimulanser som introducerats innebir att godkinnande av nya terapier idag
kan ske allt tidigare, ibland med stegvis och successiv utokning av rekommenderad anvindning
allt eftersom evidens kring effekt och sikerhet stirks. D detta innebir att mindre information
finns tillginglig vid godkidnnande ir behovet av fortsatt evidensgenerering efter godkinnandet
allt storre. Det kan bland annat ske genom kompletterande kliniska studier, real world studier
fran klinisk vardag samt utdkad bevakning och uppféljning. Detta giller inte bara for avancera-
de terapier utan dven for en rad andra innovativa likemedelsbehandlingar med fokus pa sillsyn-
ta och svara sjukdomar.?

Det regulatoriska systemets utformning paverkar férutsittningarna for inférande, implemente-
ring och tillgingliggdrande av nya terapier i klinisk vardag. Tillgingliggorande behover ocksa ses
i ljuset av varje lands unika kontext och hilso- och sjukvérdssystem. Ur ett samhillsekonomiskt
perspektiv ir det inte alltid nddvindigt att efterstriva hundraprocentigt tillgingliggorande av
alla nya godkinda likemedel — framforallt nir andra tillgingliga behandlingar kan tillgodose
patienters behov pa ett tillfredsstillande sitt. Det som ir viktigt dr dock att identifiera vilka nya
terapier som ir effektiva och sikra och samtidigt relevanta for patienter, samtidigt som hilso-
och sjukvirdens begrinsade resurser ocksa stiller krav pa kostnadseffektiv likemedelsanvind-
ning. Den gemensamma europeiska regulatoriska utvirderingen tar stillning till om nyttan med
likemedlet dverviger de risker som behandlingen kan medféra. Varden behover dirfor separat
ta stillning till den nya behandlingens relativa effekt i relation till det behandlingsalternativ
som annars skulle ha varit aktuell. Kostnadseffektivitet och budgetpaverkan hor till de natio-
nella hilso- och sjukvérdssystemens ansvarsomraden och de ekonomiska aspekterna hanteras
pa olika sitt i olika linder. En utmaning ir att ekvationen inte alltid gir ihop. Den snabba ut-
vecklingstakten, det regulatoriska systemets utformning och olika linders system for likemedel
aktualiserar frigan om hur hilso- och sjukvéirdsgivare och betalare i Sverige och Europa kan
stirka forutsittningarna for tillgingliggorande av de nya avancerade och innovativa terapierna
pé ett indamalsenligt vis.3

Exempel pd avancerade terapier som godkints de senaste dren ir Zynteglo mot blodsjukdomen
beta-thalassemia, Luxturna mot viss typ av genetisk dgonsjukdom samt Zolgensma mot den
genetiska nervsjukdomen spinal muskelartrofi (SMA). Zolgensma blev utnimnd till virldens
dyraste likemedel vid lansering i USA. Priset var di motsvarande ca 20 miljoner kronor for en
engingsbehandling. I en rapport frin Re-Think (2021) dir genterapier under utveckling ge-
nomlystes presenterades en uppskattning av kostnadsokningar med ca tvd miljarder per ar — for
bara genterapier — de kommande fem &ren.* Motsvarande uppskattningar for t ex den ameri-
kanska marknaden inkluderar dock dven cellterapier och berikningar sker ocksa for sirlikeme-
delsmarknaden di dven dessa likemedel innebir kostnadsokningar for hilso- och sjukvarden.>

De nya RNA-baserade sirlikemedel som godkindes for Skelleftesjukan 2018 ir ett illustreran-
de exempel frin den svenska kontexten som bekriftar att andra s kallade innovativa (sir)like-
medelsbehandlingar delar manga av de utmaningar fér inférande, implementering och tillging-
liggorande som nya avancerade terapier priglas av.

2 European Medicines Agency, Guide line on the risk-based approach according to Annex I, part IV of Directive 2001/83
EC applied to Advanced Therapy Medical Products.)

3 https://www.regionvasterbotten.se/VLL/Filer/Kunskapsunderlag_Tillg%C3%A4nglighet%20til1%201%C3%A4keme-
del%20i%20Sverige_1.1.pdf

+  Kostnadsbedémning for introduktion av genterapier, Re-Think, Reform Society i Stockholm.

5 Quinn, m.fl. (2019), Estimating the clinical pipeline of cell and gene therapies and their potential economic impact on
the US health care system, Value int Health, Vol 22.
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Skelleftesjukan som ett viktigt lirande for Sverige som
life science-nation

Om sjukdomen

Skelleftesjukan, eller drftlig transtyretinamyloidos med polyneuropati (FAP), ir en genetisk sill-
syntsjukdom som innebir en mutationiproteinet TTR (transtyretin) vilket goratt proteinet ag-
gregerar och bildar makromolekyler, vilka kallasamyloidfibriller. Dessa kan samlasi olika delar av
kroppen och stér normal cellfunktion. Symtomen debuterarivuxenilder och i Sverige ir genom-
snittsdldern ca 60 &r. Hilsotillstindet kan forsimras snabbt och musklerna blir svagare och for-
tvinar samtidigt somreflexer férsvagas. Patienten far svart att gd och kan bli rullstolsbunden redan
nagra ir efter sjukdomsdebuten. Obehandlad orsakar sjukdomen stort lidande fér patient och
anhoriga och leder till for tidig dod. Utan behandling ir den genomsnittliga dverlevnaden mellan
nio och 13 4r.

Sjukdomen forekommer med ojimn fordelning éver hela virlden och ér vanligare i vissa geo-
grafiskt avgrinsade omridden (endemisk sjukdom). I Sverige finns cirka 400 patienter totalt.
Uppskattningsvis 70-80 procent av patienterna finns i Norr- och Visterbotten. Tva aktiva
patientféreningar finns for sjukdomen: Féreningarna mot Skelleftesjukan Visterbotten respek-
tive Norrbotten varav nir foéreningen i Visterbotten bildades 1983 i Skelleftea var det den forsta
foreningen i virlden for denna sjukdomsgrupp®.

Om Amyloidcentrum vid Norrlands universitetssjukhus

Amyloidcentrum vid Norrlands universitetssjukhus ansvarar fér behandling av patienter med
Skelleftesjukan och har sedan 1980-talet bedrivit savil preklinisk som klinisk forskning kring
sjukdomsmekanismer, diagnostik och behandling av sjukdomen. Amyloidcentrum har ock-
s varit delaktiga i att utveckla nya diagnostiska metoder och likemedelsbehandlingar. Nagra
av dessa har pa senare ar beviljats marknadsgodkinnande i Europa, bland annat tafamidis och
patisiran. Aktuell forskning fokuserar pa genetiska faktorer som paverkar sjukdomen, bio-
markorer som kan underlitta diagnostiken och forstaelse for hur amyloidfibrillerna inverkar
pa sjukdomsutvecklingen. Centret deltar ocksa i ett flertal kliniska provningar. Hosten 2020
etablerades ett nationellt kvalitetsregister (Sve ATTR).

Behandlingsalternativ

Behandlingsalternativ for patienter med Skelleftesjukan har de senaste aren kat. Linge var
levertransplantation, helst i tidigt stadium, det enda tillgingliga behandlingsalternativet. Aven
det antiinflammatoriska likemedlet diflunisal har anvints och visat sig ha en stabiliserande
effekt. Diflunisal har i en stor multinationell studie visats ha en bra effekt i alla stadier av sjukdo-
men, inklusive for patienter med hjirtengagemang’. Likemedlet har dock saknat regulatoriskt
godkinnande for forsiljning i Europa och Sverige di det avregistrerats frin marknaden och har
dirfor endast varit tillgingligt som licenslikemedel. Sedan 2020 har mojligheterna till licens-
forskrivning av diflunisal kraftigt reducerats till att nu endast vara tillgingligt for patienter i
sent stadium (rullstolsburna). Detta med hinvisning till att nya marknadsgodkinda terapier ska
anvindas i forsta hand.

6 https://www.regionvasterbotten.se/okad-kunskap-om-amyloidos-i-fokus-pa-internationella-amyloidosdagen

7 Berk, JL m f1(2013), Repurposing Diflunisal for Familial Amyloid Polyneuropathy, A Randomized Clinical Trial, I Original
Investigation, Research Volume 310, Nr 24,
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Aktuella behandlingsalternativ utgors nu av sirlikemedlen Vyndaqel 20mg (tafamidis),
Onpattro (patisiran) och Tegsedi (inotersen). Vyndagel 20 mg godkindes "under sirskilda om-
stindigheter” &r 2011 av europeiska likemedelsmyndigheten (EMA). Vid det aktuella tillfillet
saknades tillfredsstillande data om effekt och sikerhet fran kliniska studier men nyttan bedém-
des dverstiga riskerna med behandling for den aktuella patientgruppen. Tegsedi och Onpattro
godkindes bida under 2018. I och med de begrinsade evidensen som foreligger for de nya
terapierna godkindes samtliga nya behandlingar med utdkad bevakning av biverkningar. 2020
utokades regulatoriskt godkinnande for Vyndaqel (61mg) for patienter med "vildtyp” eller
grftlig variant av sjukdomen och med hjirtengagemang. Att tre likemedel kan erhalla sirlike-
medelsstatus for en och samma sillsynta sjukdom beror pi att indikationerna som sirlikeme-
delsstatusen giller for skiljer sig 4t och de olika terapierna bedoms alla tillféra klinisk nytta for
vissa subgrupper av patienterna och/eller en férdel for hilso- och sjukvarden. Nya behandlings-
moijligheter ir ocksa under utveckling, i november 2020 initierades den forsta "first-in-human”
fas I-studien for botande engingsbehandling, baserad pé den gensaxteknik som uppticktes pa
Umea universitet ar 2012 (Crispr/Cas9).8

Ekonomiska konsekvenser

Kostnaderna for de likemedel som idag finns tillgingliga och rekommenderas f6r behandling ir
— enligt oférhandlade officiellt angivna priser per &r: 1,2 miljoner kronor (Vyndagel 20mg), 3,1
miljoner kronor (Tegsedi) och 3,7—4,4 miljoner kronor (Onpattro). Priset for Vyndagel 61lmg ér
1,3 miljoner kronor3 Detta ir priser per per patient och ar for behandlingar som ges livet ut.>1° Aven
om de verkliga priserna ir ligre pa grund av rabattavtal — framférhandlat via processen f6r nationellt
ordnat inférande — har de ekonomiska konsekvenserna for regionen visat sig vara betydande. Fram-
for allt i frainvaron av Diflunisal pa licens som fram tills dess att de nya nya terapiernas godkindes varit
tillgangligt till en arlig kostnad pa cirka 15000 kr per patient. Att, i ett hypotetiskt scenario, behandla
100 patienter med Skelleftesjukan till en arlig genomsnittskostnad mellan en och tre miljon kronor
per patient skulle innebira att mellan 13 och 27 procent av Regionens totala likemedelskostnader
(cirka 1,1 miljarder) skulle behéva avsittas till en vildigt liten grupp patienter. Detta skulle innebira
en de facto undantringning, och forlorad hilsa, for andra patientgrupper och av andra vardatgirder.
Detta kan hirledas frin det faktum att officiellt angivna priser for dessa nya terapier ir langt dver
betalningsviljan som normalt ligger till grund fér prioriteringar inom svensk hilso- och sjukvird. De
hilsoekonomiska virderingar och bedémningar av betalningsvilja ur samhillsperspektivt skiljer sig
markant fran faktisk betalningsférméga hos regionerna som ensam betalare.

Region Visterbottens arbete for tillgingliggorande av terapier for sillsynta
sjukdomar

Skelleftesjukan blev 2019 startskottet pa ett langsiktigt arbete for tillgingliggérande av avance-
rade terapier och innovativa likemedelsbehandlingar for sillsynta och svara sjukdomar i Region
Visterbotten. En motion skickades in till Sveriges Kommuner och Regioners kongress om att
systemet behover ses dver di utmaningen gir lingt bortom en enskild sjukdom. Utmaningen
handlar inte heller "bara” om avancerade terapier som ofta nimns i life science-sammanhang.
Utmaningarna giller i lika stor utstrickning ny medicinsk teknik och andra innovativa likeme-
delsbehandlingar for sillsynta och svéra sjukdomar for patienter med ouppfyllda medicinska

behov (sirlikemedel).

https://www.intelliatx.com/our-pipeline/

¢ https://janusinfo.se/download/18.11f180bf17c02517d24916b1/1632485892571/ Tegsedi-(inotersen)-och-Onpattro-(patisi-
ran)-ATTRv-210924.pdf.

10 https://www.apoteket.se/produkt/vyndagel-kapsel-mjuk-20-mg-30-kapsel-kapslar-blister-247371/.
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Forskning, utveckling och innovation som bedrivs i svensk hilso- och sjukvérd kan inte alltid
nyttiggoras. Marknadsgodkinnande av nya terapier med begriinsad evidens tringer i detta fall
undan tillgingen pd ildre, effektiva och beprovade likemedelsbehandlingar. Utgingspriser-
na for dessa nya terapier ir lingt dver betalningsviljan och betalningsformagan som normalt
ligger till grund for prioriteringar inom svensk hilso- och sjukvird. Oberoende av antaganden
om kostnadseffektivitet utmanar priserna — tillika totalkostnaderna — fér de nya terapierna den
faktiska betalningsformagan for regionen ur ett bredare perspektiv. Status som sirlikemedel
medfor mojlighet till marknadsexklusivitet som ett incitament till investering i evidensgene-
rering for regulatoriskt godkinnande. Denna begrinsar under en tidsbegrinsad period andra
foretags mojlighet att konkurrera med en utbytbar produkt. Hilsoekonomiska virderingar och
beddmningar av betalningsvilja ur samhillsperspektiv skiljer sig fran faktisk betalningsformaga
hos regionerna. Samtidigt ir svensk hilso- och sjukvard och life science beroende av fortsatt
forskning, utveckling och innovation for framtiden.

Utmaningarna som illustreras genom Skelleftesjukan ir dirfor ett forsta symtom pa ett system
for tillgingliggorande av nya likemedelsbehandlingar som inte fungerar och som inte ir hillbart
over tid. Nu finns mojligheten att agera. Dirfor utgdr Skelleftesjukan ett viktigt lirande for
Sveriges mojligheter att skapa hilso- och sjukvard i virldsklass och fér ambitionerna om att bli
en ledande Life science-nation.!

" https://www.regionvasterbotten.se/VLL/Filer/RV_Vitbok %20Tillsammans%20f%C3%B6r%20tillg%C3%A4ng-
ligg%C3%B6rande_20210228_HIGH.pdf
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Olika dimensioner av patientperspektiv

Forskning och utveckling vad giller nya avancerade terapier och andra innovativa likemedel
handlar i grunden om att patienter ska fa tillging till effektivare och sikrare behandlingsalter-
nativ och 6kade mojligheter att leva liv i god hilsa. I vissa fall handlar det om patienter som inte
haft tillging till behandling 6ver huvud taget.

For den enskilde patienten, eller en anhorig, som lever med en sillsynt och/eller svér sjukdom
skapar utvecklingen inom omradet stort hopp. Samtidigt finns begrinsad evidens och kunskap
om effekt och sikerhet pa lingre sikt vilket skapar osikerheter for utebliven effekt och sent
upptickta biverkningar. Precis som for andra typer av likemedel och behandlingar, behover
olika dimensioner av patienters och deras nirstiendes perspektiv pa avancerade terapier och
nya innovativa likemedelsbehandlingar inkluderas genom hela utvecklings- och implemente-
ringsresan for att nd bista mojliga patientnytta och tillgdng. Inom detta omrade finns mer att
onska i det svenska systemet.

P4 individuell niva for patient och for specifika patientgrupper kan en svérare, dédlig, sjukdom
medfora en vilja att acceptera storre osikerheter, dvs. riskviljan dr hogre. Fér samhillet som kol-
lektiv och bortom enskilda sjukdomsomriden ir samma osiikerhet inte alltid lika acceptabel da
osikerheter vad giller effekt och sikerhet pa lang sikt ocksid medfor osikerhet avseende kost-
nadseffektivitet. D4 krivs ett vidare patientperspektiv di frigan ocksd beror etiska perspektiv
om prioriteringar i den offentligt finansierade hilso- och sjukvarden, risker fér undantringning
av annan vard och andra insatser fér andra patientgrupper samt hur de samlade resurserna ska
anvindas pé ett sitt som skapar mesta méjliga hilsa i samhiillet.
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Ekonomiska perspektiv av betydelse for tillgingliggorande

Den ekonomiska aspekten vad giller avancerade terapier och andra innovativa likemedel
behover forstas ur olika perspektiv och utifrin den sammantagna processen att ta forskning
och utveckling hela vigen till firdig produkt som introduceras pa en marknad och slutligen nir
patienterna.

[ Sverige anvinder vi virdebaserad prissittning (VBP) vilket innebir att vi ir beredda att betala
mer for behandling som ger god effekt medan osiikerheter i effekt bidrar till att trycka ner priset
i en kostnadseffektivitetsanalyser. VBP ger incitament att utveckla effektiva behandlingar och
underlag for att prioritera bort nya, men mindre effektiva behandlingar. For den svenska like-
medelsmarknaden ir siledes kriteriet om kostnadseffektivitet av central betydelse for att nya
avancerade terapier och andra innovativa likemedelsbehandlingar ska tillgingliggoras. Detta
for att sikerstilla langsiktigt héillbar likemedelsanvindning i svensk hilso- och sjukvéird och
virna om alla patienters ritt och mojlighet till behandling — dven i framtiden. P4 samma sitt
avgor affirsmissiga kriterier, hur foretag viljer att investera i forskning, utveckling och intro-
duktion av nya likemedel. Nedan belyses tre ekonomiska perspektiv av betydelse for tillging-
liggorandet av nya terapier i den svenska kontexten, som i slutindan behover kunna enas.

Sambhillsperspektivet: Virde och virdering

[ samhillsperspektivet inryms det virde som kommer samhillet till gagn niir invinare lever i
god hilsa. Det innebir att det finns flera aspekter av virde som skapas, direkt eller indirekt,
nir nya behandlingsinterventioner forskas fram, utvecklas, introduceras och slutligen anvinds
i hilso- och sjukvarden. De samhillsekonomiska dimensionerna utgar frin den underliggande
forutsittningen for samhillets vilja att — via skatter eller forsikringar, beroende pé olika na-
tionella system — betala for hilso- och sjukvérd. I Sverige ir hilso- och sjukvarden i huvudsak
offentligt finansierad. Detta giller siledes dven likemedel.

[ Sverige har Tandvards- och likemedelsformansverket (TLV) det statliga uppdraget att siker-
stilla mesta mojliga hilsa for de offentliga resurser som satsas péa forménslikemedel. Utgangs-
punkten for detta arbete ir virderingar av nya behandlingsinterventioner (Health Technology
Assessment, HTA). T Sverige anvinds en virdebaserad modell. Virderingsarbetet utgir frin
merkostnader for varje vunnet kvalitetsjusterat levnadsar i relation till den alternativa behand-
ling som patienten annars skulle ha erbjudits. Detta ger en sa kallad inkrementell kostnads-
effektivitetskvot. Denna vigs emot vad som enligt historisk praxis har utvecklats som nivier
for vad som utgdr en acceptabel kostnad, refererat till som samhillets betalningsvilja. For 13-
kemedel som anviinds pa sjukhusen, rekvisitionslikemedel, sker introduktion enligt nationellt
ordnat inférande och genom regional samverkan alternativt genom separata regionala processer
for anskaffning och inkop respektive individuell subvention. Dessa likemedel genomgér i vissa
fall hilsoekonomisk bedémning av TLV, inom ramen fér myndighetens kliniklikemedelsupp-
drag och pa forfrigan fran regionerna. Fri prissittning giller frin foretagen, varpa regionerna
behover ta hinsyn till sdvil bedomd betalningsvilja ur ett samhillsekonomiskt perspektiv som
faktisk betalningsforméga for regionerna som betalare.

Utgangspunkten for den virdebaserade modellen ir den av riksdagen beslutade etiska plattfor-
men for prioriteringarihilso-ochsjukvirden (Socialutskottetsbetinkande 1996/97:SoU14). Det
innebir att varje ny behandlingsintervention som avses introduceras i Sverige virderas uti-
fran plattformens principer.

Minniskovirdesprincipen
Behovs- och solidaritetsprincipen
Kostnadseffektivitetsprincipen.
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D4 de avancerade terapierna och andra nya innovativa likemedelsbehandlingar som godkinns,
framforallt for sillsynta och/eller svara sjukdomar, medfor sivil mojligheter som utmaningar pé-
gir ett utvecklingsarbete for viirderings- och betalningsmodeller, vilket bland annat sker inom
ramen for ett regeringsuppdrag till TLV som ror precisionsmedicin och avancerade terapier.?

Budgetperspektivet: Betalning och betalningsformaga

Betalaren i Sverige ir den som har samhillsuppdraget att erbjuda hilso- och sjukvérd till in-
vénare och patienter, dvs. regionerna. Regionerna ersiitts med statliga medel for kostnader for
likemedel som erhillit subventionsbeslut frain TLV (de si kallade férménslikemedlen). Kost-
nader for likemedel som administreras pa sjukhus ticks till fullo av regionerna (s kallade rekvi-
sitionslikemedel). Vissa av dessa likemedel nomineras till ordnat inférande av ridet for nya
terapier (NT-rddet) och dirmed virdering (HTA) som genomfors av TLV inom ramen for det
kliniklikemedelsuppdrag som TLV har gentemot regionerna. Likemedel anskaffas av regioner-
na enligt regionala processer och i enlighet med lagen om offentlig upphandling (LOU). Like-
medelsanvindning beslutas i varje enskild region, och utifrin behandlande likares férskrivning
enligt principer om vetenskap och beprovad erfarenhet. For vissa nya likemedel, som inte be-
doms kostnadseffektiva i TLVs HTA analys, bedomer regionerna att regional samverkan ér av
sirskild betydelse. En regiongemensam forhandling sker d4 genom den regionala samverkans-
modellen for likemedel. NT-radet utfirdar rekommendationer fér hur ett ordnat inférande av
nya likemedel ska ga till i de 21 regionerna.

Budgetperspektivet ir av stor betydelse, framforallt ur betalarens perspektiv. I den svenska
kontexten ir det regionerna som ir betalare. Fér de nya avancerade terapierna och innovativa
likemedlen, i huvudsak likemedel som administreras pa sjukhus, utgar dessutom sillan statlig
ersittning. Termen betalningsférméga har dirfor blivitalltmer central och det sa kallade "afforda-
bility-problemet” har pé senare &r fatt en plats i den internationella debatten.

v g

| B

2 https://www.tlv.se/om-oss/om-tlv/regeringsuppdrag.htm
https://www.tlv.se/download/18.6dab39ff179179457163974e/1622641397743/Rapport_atmp_20210430.pdf
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Ett allt storre fokus liggs pa utveckling av betalningsmodeller for att dverbrygga delar av afforda-
bility-utmaningen. I Sverige pagar bland annat ett utvecklingsarbete fér betalnings-, avtals-
och uppfoljningsmodeller, inom ramen fér TLV:s regeringsuppdrag inom precisionsmedicin
och ett SKR-uppdrag som utgér frin regional samverkan. Projektet Swelife ATMP har ocksa
bland annat arbetat med pa hilsoekonomi och affirsmodeller. Omradet ir under utveckling
och framgangen bygger pa att dven foretagen deltar i denna utveckling. Som komplement finns
en pagdende diskussion om finansieringsfrigorna som i den svenska kontexten i allt visentligt
giller frigan om staten bor ta ett siirskilt och stdrre ansvar fér de nya avancerade terapierna och
innovativa likemedlen som kommer.

Marknadsperspektivet: Investering, prissittning och avkastning
De foretag som soker finansiering for eller viljer att investera egna medel i utvecklingen av en

ny avancerad terapi har att forhélla sig till sivil de regulatoriska kraven for godkinnande som de
grundliggande principerna kring att visa viirdet av sin produkt for tinkta betalare.

Finansidrer och investerare behdver forutom den direkta kostnaden for utveckling, produk-
tion och marknadsforing av produkten ocksd beakta sannolikheten att lyckas i relation till de
indirekta kostnader som foljer av produktutvecklingsprojekt som inte nar fram till marknads-
godkinnande. Faktorer som paverkar framging i marknaden innefattar att produkten har den
forvintade positiva effekten i kliniska studier foér regulatoriskt godkinnande och efterféljande
virdering/HTA-analys. I detta ingdr ocksa att beakta andra behandlingsalternativ foér patient-
gruppen och konkurrens i det aktuella marknadssegmentet. Foretagen behover saledes ta still-
ning till vad som ir affirsmissigt hallbart samt hur man nér tillgdng till marknaden nir man
investerar i klinisk utveckling samtidigt som de underlag som behovs for det regulatoriska god-
kiannandet utvecklas. Av central betydelse for affirsmissig hillbarhet dr ocksé utvecklingen av
avsedd produktprofil och affirsmodeller samtidigt som de underlag som behévs for den hilso-
ekonomiska beddmningen utvecklas. Detta har direkt biring pa det utvecklingsarbete som sker
vad giller virdering-, betalning-, avtal- och uppféljningsmodeller.

Projektet Swelife ATMP har haft som ett syfte att 6ka kunskapen om produktutveckling, mark-
nadsgodkinnande och tillgang till marknaden hos olika intressenter och verkat for fordjupade
insikter kring forutsittningar for de foretag som etableras i Sverige.

Maojligheter och hinder for regioner vad giller pris, virdering, betalning

och avtal

Hilso- och sjukvéirden star infor stora utmaningar men ocksé stora méjligheter. En aldrande
befolkning som viixter snabbare in skattebasen och en snabb teknikutveckling med nya be-
handlingsmojligheter innebir att alltmer komplicerade virdatgirder kan erbjudas i allt hogre
aldrar. Detta bidrar till en 6kad kostnad i en redan anstringd ekonomi. Samtidigt ir mojligheter
till 6kade intikter i form av skatteunderlag for offentlig finansiering begrinsat.

Detsamma giller de nya avancerade terapier och andra innovativa likemedelsbehandlingar.
Moijligheten att behandla patienter som idag minga ginger saknar effektiv behandling med-
for samtidigt en utmaning att bedéma vilket mervirde nya behandlingsalternativ medfor for
patienterna vad giller effekt och sikerhet dver tid. Manga av de nya terapierna lanseras med
antaganden om langvarig, ibland livslang, effekt — lingt bortom tiden for de avklarade klinis-
ka studierna och befintliga uppféljningsdata. Med denna typ av osikerhet i kombination med
hoga prisforvintningar stills betalningsformagan i regionerna for stora utmaningar, framfor
allt med hinsyn till de nya terapier som ir under utveckling och férvintas godkinnas inom en
inte allt for ling framtid. Betalningsférmaga ér inte detsamma som den teoretiskt framriknade
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betalningsviljan for samhillet eftersom ingen budget medfoljer beslutet. Betalningsformagan i
de 21 regionerna kan ocksé skilja sig 4t vilket riskerar driva fram en ojimlik tillging till behand-
ling. En annan risk ir att en begrinsad betalningsférmaga — begrinsade resurser — tringer un-
dan andra angeligna vardinsatser. For vissa genetiska sjukdomar finns ocksa risker for geografisk
koncentration i en eller ett fatal regioner, vilket innebir att godkinnande av nya dyra terapier
kan medfora en sirskild ekonomisk utmaning for dessa regioner.

Sammanfattningsvis medfor nya potentiellt effektivare och sikrare behandlingsalternativ ett
antal utmaningar for regionerna baserat pa begrinsad evidens och grad av osiikerhet i faktiskt
mervirde dver tid, hoga priser tillika kostnader for behandling, aktuella patientvolymer, even-
tuell geografisk koncentration i landet, och méjligheten att prioritera resurser bland andra an-
geligna vardatgirder och insatser i regionerna.

Ett utvecklingsarbete pdgir bland annat i regionerna for att hitta olika sitt att dverbrygga dessa
utmaningar. En del av detta arbete fokuserar pa betalningsmodeller och avtal som hanterar
osikerhet. Detta kan vara mojligt genom ligre initiala nettopriser for tidig implementering dir
evidensgenerering och kunskapsbyggnad fortfarande ir angeliget och av virde for savil hilso-
och sjukvarden i Sverige som for likemedelsforetagen. Ligre nettopriser kan kombineras
med utfallsbaserade betalningsmodeller och/eller riskkompensation. D faktiskt utfall endast
ir mojligt att utvirdera dver tid finns ett behov av lingre typer av avtal och/eller avtal med
efterkontraktuella rittigheter och skyldigheter som kopplas till uppféljning och utvirdering
vid dverenskomna tidpunkter. D4 likemedel upphandlas inom ramavtal som i regel inte ir ling-
re in maximalt 4 4r, finns behov av att avgora en rimlig uppféljningstid efter avtalsperiodens
slut. Savil regionerna som féretagen behover avgdra och komma dverens om vad som ér genom-
forbart att hantera juridiskt och praktiskt. Dels avseende uppféljning av avtal, dels avseende
relevanta utfallsparametrar. Det kan t ex handla om kliniska utfall fér patienten och/eller ute-
bliven virdkonsumtion. Valet av utfallsparametrar behover vidare kopplas till reliabel uppf6lj-
ning och relevanta uppfoljningsdata, vilket forsvaras da befintliga data ir utspridda i flertalet
regionala och nationella register och system.

Maoiligheter och hinder for foretag vad giller pris, virdering, betalning och avtal
Likemedelsmarknaden ir i dag global i bemirkelsen att alla foretag som forskar for att utveckla
nya likemedel som syftar till att adressera otillfredsstillda medicinska behov énskar maxime-
ra avsittning for sina produkter. Den samlade likemedelsbranschens forskningsfokus drivs av
kombinationen av ekonomiska incitament och de vetenskapliga landvinningar som mojliggor
utveckling.

Over ett lingre perspektiv ir det tydligt att det har skett en omstillning ifran fokus pa breda
folksjukdomar till molekylirbiologiskt baserade produkter — bade produktkonstruktionen i
sig och en fordjupad forstaelse for molekylirbiologiskt baserade insikter om sjukdomsmeka-
nismer. Likemedelsmarknaden ir nu inne i borjan ett teknikskifte dir avancerade terapier el-
ler andra hogteknologiska innovativa produkter attraherar en mingd satsningar. Loften kring
cell- och genterapier har funnits under flera decennier samtidigt som det ser ut som att det forst
nu finns anledning att vara forsiktigt optimistiska kring hur dessa 16ften kan leverera.

Det foretag som soker finansiering eller dverviiger egen satsning pa avancerade terapier beho-
ver infor sitt investeringsbeslut beakta de krav som stills infor ett regulatoriskt godkinnande,
vad som krivs fér en HTA-viirdering och hur konkurrenskraftig man behover vara i marknaden.
P4 samma sitt som betalaren behéver beakta osiikerheter kring de beslut de fattar behover ock-
sd den som investerar i ett likemedelsutvecklingsprojekt kalkylera sin risk och i den kalkylen
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behovs en prisnivé i marknaden som justerar for risken att projektet misslyckas och den alter-
nativkostnad som finns for investerat kapital.

De svenska sméforetagen som utvecklar avancerade terapier har viss men dock begrinsad till-
ging till riskvilligt kapital. De sma foretagen har inte heller en uthillig kassa eftersom de ofta
inte har ndgra produkter pd marknaden som genererar intikter. En faktor som avgor ir bedom-
ningen att tillrickliga intjiningsmojligheter finns inom ett omrade. Samtidigt dr finansmarkna-
den agnostisk i bemirkelsen att fokus kan skifta nir férutsittningarna ir mer férménliga i andra
sektorer. Det finns fortfarande ett stort internationellt intresse for avancerade terapier bland
kapitalstarka aktorer och en rad nationella satsningar i minga linder biddar for en utveckling
av Life science sektorn. Som samhiillssektor ir hela Life science omradet dessutom associerat
med intressanta mojligheter att bidra till BNP genom det hoga foridlingsvirde som varje an-
stilld inom Life science bidrar med till det samlade virdet av varor och tjinster. Det finns mot
denna bakgrund en stor konkurrens mellan linderna nir det giller investeringar i sektorn Life
science, dir avancerade terapier ir ett av de avgérande fundamenten.

De foretag som verkar inom omridet har samma krav som foéretag inom varje annan sektor i
den bemirkelsen att de behover affirsmissig forutsigbarhet for att minimera risker vid inves-
teringar. Det innebir att gott affirsmannaskap ocksa innefattar en vilja att mota kundens behov.
Sannolikt dr den affirsidkare som bide har en bra produkt och dessutom kan méta kundens
krav genom kreativa och dmsesidigt fordelaktiga affirsuppligg en vinnare i lingden. Det inne-
bir i sin tur att den kund som ir villig att gi siljaren till motes ocksd ges forutsittningar till
fordelaktiga dverenskommelser. Allt detta innebir sammantaget att bida parter behover ha
oppenhet infor motpartens perspektiv samtidigt som det behdvs allméinna principer som inte
favoriserar en viss sorts foretag. Viktigt att komma ihég ir att forutsittningarna skiljer sig mel-
lan en kapitalstark siljare med storre finansiell kapacitet som kan erbjuda fordelaktiga finansie-
ringslosningar och mer nyetablerade mindre foretag som har svérare att bira risk och ir extra
kinsliga for likviditetsproblem nir betalning drojer eller uteblir. Dirfoér behovs stor hiinsyn till
de smé foretagens ekonomiska hallbarhet nir de nya betalningsmodellerna utformas. Bolag som
endast har en terapi pd marknaden kan f svarigheter att absorbera Iopande kostnader beroende
hur kassaflddet utvecklas dver tid.

De smé foretagen i Sverige har kommit ut starkt vad giller produktutveckling inom avancerade
terapier och ligger just nu pa tredje plats i Europa.

Sammanfattningsvis behover Sverige en god tillvixt av lingsiktigt finansiellt hillbara bolag med
goda forutsittningar for forskning och utveckling som méjliggor patienters tillging till effektiva
behandlingsalternativ. Foretagen och deras terapiutbud behover kunna utvecklas utifran tyd-
liga och transparenta medicinska behov och med givna langsiktiga ekonomiska férutsittningar
fran hilso- och sjukvirden. For detta krivs bide kreativitet och villighet att utveckla, testa och
utvirdera innovativa losningar fran savil foretagens perspektiv som en motsvarande hallning
fran den svenska hilso- och sjukvérden.

Juridiska perspektiv och avtalsrittsliga mojligheter och hinder for regioner
Kreativitet och villighet att prova innovativa 1dsningar behdver i ménga fall kombineras med
juridiska perspektiv. For att regioner i egenskap av kunder och betalare ska kunna ingd éverens-
kommelser med foretagen i egenskap av leverantorer ir det dirfor viktigt att ta avtalsrittsliga
mojligheter och hinder i beaktande.
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Kommunallagen styr regionernas och kommunernas verksamhet som ska grunda sig i en god
ekonomisk hushallning i sin verksamhet.® I kommunallagen respektive lagen om kommunal
bokforing och redovisning understryks att om balanskravsresultatet for ett visst rikenskapsar ir
negativt, ska det regleras under de nirmast féljande tre dren. Detta kan potentiellt begrinsa hur
regionerna kan anvinda befintliga resurser och stiller hogre krav pa prioritering.

En lag som paverkar hur avtal kan skrivas av regionerna ir "Lag (2016:1145) om offentlig upp-
handling”. For rekvisitionslikemedel anviinds reglerna for ramavtal vilket begrinsar avtalstiden
till max fyra &r. Det finns dock méjligheter att avtalsuppfoljningen sker visentligt senare in
avtalstiden. Offentlighets- och sekretesslagen péverkar ocksa avtalsutformning mellan region
och foretag, framfor allt avseende vilka delar i avtalen som kan sekretessbeliggas samt hur linge
och under vilka forutsittningar som sekretessen giller.”

Forutom ovan nimnda dvergripande lagar for regionernas verksamhet finns ocksa speciallagar
som styr och reglerar beslut i hilso- och sjukvirden, till exempel hilso- och sjukvardslagen,
patientsikerhetslagen, patientlagen. Utdver lagar finns ett antal férordningar och foreskrifter
som péverkar verksamheten inom hilso- och sjukvarden, t ex patientsikerhetsforordningen,
hilso- och sjukvérdsforordningen, Socialstyrelsens foreskrifter och allménna rdd om ordination
och hantering av likemedel i hilso- och sjukvirden respektive férordning om journalféring och
behandling av personuppgifter i hilso- och sjukvéirden.'®

Detta paverkar ocksd hur regionerna behover forhalla sig till risk, savil vad giller effekt och
sikerhet for patienter som ekonomisk risk avseende kostnadseffektivitet och betalning for pro-
dukter och tjinster som inte levererar enligt forvintning da detta skapar undantringningseffek-
ter for andra patientgrupper och av andra vardinsatser.

Juridiska perspektiv och avtalsrittsliga mojligheter och hinder for foretagen

For foretagen giller i allminna termer att tydliga forutsittningar och langsiktiga spelregler bi-
drar till att minimera ekonomisk risk. Ett sitt att reglera detta ir genom avtal och avtalsvillkor
som kan ge mojligheter till konkurrenskraftiga avtalsuppgorelser och sund konkurrens i mark-
naden.

Vad som utgor affirsmissiga avtalsrelationer for foretagen utgar — precis som for regionerna
— ifrén lagar och forordningar med tillhorande praxis. Det innefattar bland annat civilritt in-
klusive avtalsritt och konkurrensritt. Foretagen har ocksa sirskilda krav att forhalla sig till vad
giller ekonomiredovisning, skatter och aktiemarknadernas regelverk. Foretag som verkar i flera
marknader kan i vissa ligen behova ta hinsyn till lagstiftning i andra linder, inklusive den som
hor till hemmamarknaden. Detta paverkar ibland vilka affirsmissiga avtalsrelationer som kan
anses vara mojliga.

B Kommunallagen, https://www.riksdagen.se/sv/dokument-lagar/dokument/svensk-forfattningssamling/kommunal-
lag-2017725_sfs-2017-725, kapitel 11, paragraf 1.

1 Kommunallagen, kapitel 11, paragraf 12; Lag (2018:597) om kommunal bokforing och redovisning, kapitel 11, paragraf 10.

15 Offentlighets- och sekretesslag (2009:400), https://www.riksdagen.se/sv/dokument-lagar/dokument/svensk-forfatt-
ningssamling/offentlighets--och-sekretesslag-2009400_sfs-2009-400.

16 Patientsikerhetsforordningen (2010:1369); Hilso- och sjukvardsférordningen (2017:80), Socialstyrelsens foreskrifter
och allminna rdd (HSLF-FS 2017:37) om ordination och hantering av likemedel i hilso- och sjukvérden respektive
(HSLF-FS 2016:40) om journalféring och behandling av personuppgifter i hilso- och sjukvirden.
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[ de fall dir hiinsyn till regelverk pa internationella marknader inte gir att férena med forutsitt-
ningarna pa den svenska marknaden och avtalsrelationen med t ex regionerna kan detta utgora
ett hinder for dverenskommelser och avtal.

Ett konkret exempel ir kravet pa sekretess i de delar som kan péverka foretagens affarsmojlig-
heter i andra marknader. A ena sidan mojliggor sekretessen kop av produkter till ett for den
egna verksamheten Sverenskommet pris. A andra sidan finns vissa lagstadgade krav pa offent-
lighet och sekretess i offentlig sektor i Sverige. Dessa grundliggande forutsittningar behover
kunna motas for att en dverenskommelse ska vara moijlig. I generella termer ir det dock tydligt
attavtalens existens och generella innehéll inte behover vara sekretessbelagt for att uppné dessa
forutsittningar.

Ett annat exempel ir mojligheterna att tillimpa betalningsmodeller som bygger pé betalnings-
uppligg over en lingre tid, t ex for att sikerstilla att betalning sker for det utfall som utlovas
pi lingre sikt. Overenskommelse och avtal for riskdelning behover i dessa fall forhalla sig till
redovisningsprinciper om att intikten ska bokforas nir varan levererats eller nir den framtida
intikten kommer.
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Uppfoljning av effekt, sikerhet och kostnadseffektivitet
— en forutsittning for hallbart tillgingliggorande

Det finns ett behov av att folja upp effekt och sikerhet, hilsoutfall och biverkningar hos de
patienter som fitt behandling med nya marknadsgodkinda avancerade terapier eller andra
motsvarande innovativa likemedelsbehandlingar. Detta for att komplettera den ofta begrin-
sade evidensen och kunskap som finns om dessa behandlingsalternativ. For att skapa 6kad for-
stdelse om dessa terapiers resursitging samt virde i termer av kostnadseffektivitet krivs ocksa
uppféljning med hjilp av vird- och kostnadsdata, det vill siga vilken typ av vird i termer av
dtgirder associeras med behandling och/eller eventuella biverkningar och vad det kostar hilso-
och sjukvérden.

For att kunna méjliggoéra utvecklingen av nya betalningsmodeller och avtal med okad risk-
delning mellan féretagen 4 ena sidan och staten och regionerna 4 andra sidan ir tillgdingen pa
relevant uppfoljningsdata en grundforutsittning. Detta dppnar upp for en tydligare koppling
mellan faktisk effekt och slutligt pris och kostnad, genom betalning utifran utfall.

Tillgang till data kopplat till uppfoljning genom hilso-, vird- och kostnadsdata

For att uppfoljning ska vara mojlig genom hilso- och virddata krivs uppgifter frin de patienter
som fatt behandling och den vard som bedrivits. Denna typ av data finns tillginglig i flertalet
nationella och regionala register och andra datakillor:

Likemedelsregister. Hilsodataregister med data dver alla likemedel som skrivits ut pa
recept samt information om patienten, likemedelsprodukten, forskrivningen, kostna-
der samt i vilken typ av verksamhet som forskrivningen skedde. All data i likemedelsre-
gistret kommer fran E-hilsomyndigheten som samlar in data frin likemedelsforsiljning
samt apotekens uppgifter om expediering av forskrivningslikemedel. E-hilsomyndig-
heten rapporterar i sin tur uppgifter om receptforskrivna expedieringar till Social-
styrelsen. Kliniklikemedel saknas i detta underlag.

...............................................................................................
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Patientregister. Hilsodataregister med information om sjukdomar och behandlingar
inom specialistvirden, inklusive avslutade véardtillfillen i slutenvarden, patienter som
behandlats av likare i den specialiserade oppenvérden, psykiatrisk tvingsvard samt
akutvintetider och akutverksamhet. Samtliga vardgivare ir skyldiga att limna uppgifter
till patientregistret. Tackningsgraden dver virditgirder ir dock att anses som begrin-
sad och information frdn primirvirden samt uppgifter fran patienter som behandlats av
enbart annan hilso- och sjukvirdspersonal in likare saknas.

Cancerregister. Hillsodataregister med data dver cancerférekomst och forindring i
landet samt sannolikheter for éverlevnad och éverlevnadsstatistik dver tid. Alla som
bedriver verksamhet inom hilso- och sjukvard (regioner, kommuner och privata vérd-
givare) bidrar med inrapportering av data till cancerregistret. Denna information samlas
in av de sex regionala cancercentrum for att kodas, registreras och kontrolleras innan det
overlimnas till Socialstyrelsen. Cancerregistret uppdateras en ging om éret.

Ddédsorsaksregistret. Register som ger en dversikt av bland annat dodsorsaker, regionala
skillnader i dodsorsaker och dodlighetens utveckling i Sverige. Hanteras av Socialstyrel-
sen.

Diverse kvalitetsregister. Over 100 sjukdomsspecifika nationella kvalitetsregister inne-
hillande individbaserade patientuppgifter samt behov, diagnos, behandling och resultat
for olika sjukdomar och tillstind. Det finns dven regionala och lokala kvalitetsregister.
Kvalitetsregistren syftar till att bidra till kunskapsbaserad och jimlik hilsa och resurs-
effektiv vard och omsorg och frimja forskning, kunskapsutveckling och forbittrings-
arbete. Tickningsgraden och variabler i dessa register varierar. Huvudmannaskapet for
dessa register finns inom hilso- och sjukvarden. Regionen ir personuppgiftsansvariga
for register. Data som samlas in i kvalitetsregister innehéller personuppgifter och utgér
fran patientens medgivande.

Patientjournaler/Virdinformationssystem. 21 regioner med egna patientjournal- och
vardinformationssystem innehéillande information som syftar till att bidra till patient-
sikerhet, god kvalitet och kostnadseffektivitet i hilso- och sjukvarden. Om uppgifterna
finns tillgingliga ska en patientjournal bland annat innehélla uppgifter om patientens
identitet, uppgifter om bakgrunden till virden, uppgift om stiilld diagnos och anledning
till mera betydande atgirder, visentliga uppgifter om vidtagna och planerade atgirder
samt om patienten beslutat att avstd fran viss vard eller behandling. Patientjournalen
ska ocksa innehalla uppgifter om nir anteckningen ir gjord och av vem. Denna typ av
personuppgifter kan som huvudprincip samlas in oberoende av patientens medgivande.
Patienten har dock riitt att blockera sin journal s att data inte kan delas.

Biverkningsdatabasen. Likemedelsverkets databas med biverkningsrapporter frin le-
gitimationspersonal inom och utom regional och kommunal hilso- och sjukvard samt
omsorgen. Offentliga och privata huvudmin som bedriver verksamhet inom hilso- och
sjukvarden ansvarar for att dessa rapporteringar sker. Likemedelsverket bedomer even-
tuella orsakssamband. Alla insinda rapporter finns tillgingliga i databasen oavsett om
ett samband bedoms foreligga eller inte. De svenska rapporterna ingar ocksé i biverk-
ningsdatabaser inom EU och Virldshilsoorganisationen, WHO.V

https://www.lakemedelsverket.se/sv/rapportera-biverkningar/lakemedel; https://janusinfo.se/praktiskinformation/
biverkningsrapportering.4.72866553160e98a7ddf1d3f. html.
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Andpra register och datakdllor som kan vara direkt eller indirekt relaterade till uppf6lj-
ning av hilso-, vard- och kostnadsdata i hilso- och sjukvarden inkluderar t ex Social-
styrelsens register dver insatser inom kommunal hilso- och sjukvéird (hilsoregister),
Forsikringskassans register over sjukskrivningsdata, Skatteverkets folkbokféringsdata-
bas samt Statistiska centralbyrdns samordning av officiell statistik innehéillande bland
annat befolkningsdata, arbetsmarknad och utbildning, hushallens ekonomi, levnadsfor-
héllanden, hilso- och sjukvard, socialférsikring, etc.

I tilligg finns kostnadsdata — pé aggregerad eller delvis disaggregerad nivd — i diverse
budgetar. Denna typ av information ir fragmenterad och finns savil pa regional som pé
nationell niva. Dirtill har de 21 regionerna olika sitt att finga kostnaderna i hilso- och
sjukvarden, tillimpar olika ersittningsmodeller och har varierande prislistor for samma
typ av atgirder. Direkta och faktiska kostnader gar att hirleda i vissa fall (t ex 16n, mate-
rial, forbrukningsvaror) men inte sillan baseras kostnadsantaganden i virden pa genom-
snittskostnader och schabloniserade matt (t ex genom Diagnosis Related Groups, DRG,
och Kostnad Per Patient, KPP). Dessa matt siger dock ingenting om vad som ir rimlig
eller acceptabel kostnad for olika dtgirder och hilsoutfall och fangar inte heller kostna-
der for individuella patienter. Fér uppféljningen av likemedelskostnader i hilso- och
sjukvarden bor ytterligare en utmaning beaktas da faktiska priser, tillika kostnader, ir
belagda med sekretess och dirmed forsvirar t ex jimforelser mellan olika behandlings-
alternativ och indamélsenlig uppfoljning.

Hur relevant och indamalsenlig tillgingliga data ir beror i stor utstrickning pa kvaliteten i den
data som genereras och fingas i olika system. Genom ovan nimnda register och datakillor finns
information om hilsoutfall och varditgirder tillginglig, om in fragmenterat i olika — inte alltid
kommunicerande — register och datakillor, samt med varierande och ibland begrinsad tick-
ningsgrad. Data for receptlikemedel ir t ex mer tillginglig in data for kliniklikemedel som
anvinds pa sjukhus. Likasa ir patientdata for specialist- och slutenvard mer tillginglig in data
fran primirvarden. Vidare finns en omfattande begrinsning vad giller tillgingligheten pa kost-
nadsdata.

Moijligheten att fanga faktisk effekt och sikerhet samt verklig kostnadseffektivitet associerad
med likemedelsanvindningen i svensk hilso- och sjukvard ir dirmed delvis begrinsad d3 hil-

soutfall och vardatgirder idag inte kan kopplas till de faktiska kostnader som uppstér i vard-
kedjan.

Juridiska forutsittningar for uppfoljning

De juridiska forutsittningarna for hur tillgingliga data kan hanteras och anvindas sitts utifrin
de lagar och regelverk som finns samt hur olika myndigheter viljer att tolka och tillimpa juri-
diken. Den huvudsakliga utmaningen ir hur personuppgifter kan behandlas pa ett informa-
tions- och integritetssikert vis. PA europeisk nivd regleras behandlingen av personuppgifter
genomden allmdnna dataskyddsforordningen (EU)2016/679) —ivenrefererat tillsom "GDPR”
(General Data Protection Regulation).®®

15 EUROPAPARLAMENTETS OCH RADETS FORORDNING (EU) 2016/ 679 - av den 27 april 2016 - om skydd for
fysiska personer med avseende pa behandling av personuppgifter och om det fria flodet av sidana uppgifter och om
upphivande av direktiv 95/ 46/ EG (allmin dataskyddsférordning).
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Personuppgifter ir all slags information som direkt eller indirekt kan hirledas till en fysisk per-
son som ir i livet. Det definieras enligt GDPR som "varje upplysning som avser en identifierad
eller identifierbar fysisk person (...), varvid en identifierbar fysisk person ir en person som
direkt eller indirekt kan identifieras sirskilt med hinvisning till en identifierare som ett namn,
ett identifikationsnummer, en lokaliseringsuppgift eller onlineidentifikatorer eller en eller
flera faktorer som iir specifika for den fysiska personens fysiska, fysiologiska, genetiska, psykiska,
ekonomiska, kulturella eller sociala identitet”.

Till behandling av personuppgifter riknas enligt GDPR "en atgird eller kombination av
dtgirder betriffande personuppgifter eller uppsittningar av personuppgifter, oberoende av om
de utfors automatiserat eller ej, sisom insamling, registrering, organisering, strukturering, lag-
ring, bearbetning eller indring, framtagning, lisning, anvindning, utlimning genom dverforing,
spridning eller tillhandahéllande pa annat sitt, justering eller ssmmanforande, begrinsning,
radering eller forstoring.

Laglig behandling av personuppgifter enligt GDPR utgar dels frin den enskildes samtycke till
att dennes personuppgifter behandlas for ett eller flera specifika indamal, alternativt utifrin
antagande om att behandlingen av personuppgifter ir central for att fullgora avtal eller skydda
intressen som ir av betydelse for den enskilde, eller for att personuppgiftsansvariga ska kunna
fullgora rittsliga forpliktelser, utova myndighetsansvar eller utfora en uppgift av allmint intresse.
Med samtycke menas "frivillig, specifik, informerad och otvetydig viljeyttring”, genom vilken
den enskilde godtar behandling av personuppgifter genom "uttalande eller entydig bekriftande
handling”. Det ir den personuppgiftsansvarige som ska kunna visa att samtycke till behandling
av personuppgifter finns. Samtycke ska ocksa vara mojlig att nir som helst att dra tillbaka.

De personuppgifter som samlas in inom hilso- och sjukvirden ir exempel pa behandling av
personuppgifter som inte kriver samtycke. Denna information benimns patientuppgifter och
deras behandling regleras i patientdatalagen (2008:355). Patientdatalagen reglerar bland annat
patientens direktatkomst till den egna virddokumentationen och atkomsthistorik av person-
uppgiftsbehandling, ssmmanhallen journalféring mellan vardgivare, inre sekretess for reglering
av behorighetstilldelning och atkomst till patientuppgifter, samt patientens ritt att spirra upp-
gifter i journalsystem.

Hanteringen av data" i hilsodataregister regleras i lagen (1998:543) om hilsodataregister. Den
som bedriver verksamhet inom hilso- och sjukvarden — vardgivaren — har en skyldighet att lim-
na uppgifter till ett hilsodataregister. Socialstyrelsen ir personuppgiftsansvarig for behandling-
en av personuppgifter i hilsodataregistren (diribland likemedelsregistret och patientregistret).
Uppgifterna i dessa register ir belagda med absolut sekretess. Detta innebir att Socialstyrelsen
behover vara mycket restriktiv med att limna ut kiinsliga personuppgifter med personnum-
mer. I forsta hand limnas dirfor avidentifierade data ut. Socialstyrelsen beaktar vidare vilken
sekretess och vilket dataskydd som uppgifter kommer omfattas av hos mottagaren (sekretess-
provning), infor beslut om eventuellt utlimnande. Uppgifter kan limnas ut i de fall dir infor-
mationen inte direkt kan hinforas till den enskilde och om det star klart att dessa kan rojas utan
att personen som uppgiften ror eller ndgon nirstiende inte kan lida skada eller men (s kallad
"menprovning”). Detta i enlighet med lagen om hilsodataregister samt det sekretesskydd som
regleras i Offentlighets- och sekretesslagen (2009:400).%°

1 https://www.riksdagen.se/sv/dokument-lagar/dokument/svensk-forfattningssamling/lag-1998543-om-halsodataregis-
ter_sfs-1998-543

https://www.riksdagen.se/sv/dokument-lagar/dokument/svensk-forfattningssamling/offentlighets--och-sekre-
tesslag-2009400_sfs-2009-400, se sirskilt 24-25 kap.

20

IMPLEMENTERING AV AVANCERADE TERAPIER OCH INNOVATIVA LAKEMEDEL I SVENSK HALSO- OCH SJUKVARD 23



SWElife

Personuppgifter i hilsodataregister far behandlas fér indamalet att framstilla statistik, samt for
att folja upp, utvirdera och kvalitetssikra hilso- och sjukvard och forskning. Detsamma giller
i stort dven hanteringen av personuppgifter i hilso- och sjukvarden, inklusive nationella och
regionala kvalitetsregister. Automatiserad och strukturerad samling av personuppgifter i syfte
att systematiskt och fortldpande utveckla och sikra vardens kvalitet ir tilldtet. Patientdatalagen
medger utdver detta dven hantering av personuppgifter i patientjournaler och virdinforma-
tionssystem kopplat till den vard som ges och dokumentationen dirav. administration, plane-
ring, uppfoljning, utvirdering och tillsyn av verksamheten anges som legitima indamal utifrin
vardgivarens skyldigheter och ansvar.

For data som samlas in i kvalitetsregister finns dock undantag kring behandlingen av person-
uppgifter da denna typ av registrering kriver samtycke frin den enskilde. Det ska ocksa vara
moijligt att nir som helst terkalla samtycke som en ging limnats, med ritten att fa sina upp-
gifter utplanade ur registret s snart som méjligt. Hanteringen av data i nationella och regionala
kvalitetsregister regleras sirskilt i patientdatalagen.

Behandling av personuppgifter for statistiska indamal eller inom forskningen faller utanfor
principerna for dataskydd enligt GDPR dé anonym eller anonymiserad information inte anses
vara en identifierbar personuppgift. For forskning som innefattar personuppgifter som "avslojar
ras eller etniskt ursprung, politiska dsikter, religios eller filosofisk vertygelse eller medlemskap
i fackforening och behandling av genetiska uppgifter, biometriska uppgifter for att entydigt
identifiera en fysisk person, uppgifter om hilsa eller uppgifter om en fysisk persons sexualliv
eller sexuella liggning ska vara férbjuden” sker dock regleringen genom lag (2003:460) om etik-
provning av forskning som avser mdnniskor? 1 dessa fall krivs samtycke fér behandlingen av
personuppgifter. Med forskning menas i detta sammanhang vetenskapligt experimentellt eller
teoretiskt arbete eller vetenskapliga studier genom observation, om arbetet eller studierna gors
for att himta in ny kunskap, och utvecklingsarbete pa vetenskaplig grund.

De juridiska forutsittningarna for uppfoljning med hjilp av personuppgifter som inte ir helt
avidentifierade och anonymiserade, men som i stillet pseudonymiserats, specificeras ocksa i
den allminna dataskyddsférordningen och kan vara av betydelse for mojligheterna att anvinda
hilso-, vard- och kostnadsdata.

Med pseudonymisering menas "behandling av personuppgifter pa ett sitt som innebir att per-
sonuppgifterna inte lingre kan tillskrivas en specifik registrerad utan att kompletterande upp-
gifter anviinds, under forutsittning att dessa kompletterande uppgifter férvaras separat och ir
foremal for tekniska och organisatoriska atgirder som sikerstiller att personuppgifterna inte
tillskrivs en identifierad eller identifierbar fysisk person”. Personuppgifter som har pseudony-
miserats men som med hjilp av andra kompletterande uppgifter kan tillskrivas en fysisk person
ir att anses som en identifierbar personuppgift. Pseudonymisering och/eller kryptering med
hjilp av tekniken kan dock limpa sig som skyddsitgirder om personuppgiftsansvariga och/
eller personuppgiftsbitriden kan anses ha vidtagit atgirder for att sikerstilla en sikerhetsniva
som ir limplig i forhéllande till risken. Detta kan innefatta tekniska och organisatoriska tgir-
der som ir nddvindiga for att sikerstilla att principerna i dataskyddsférordningen efterlevs for
berord uppgiftsbehandling och att eventuella kompletterande uppgifter for identifiering och
tillskrivning av personuppgifter forvaras separat.

2L https://www.riksdagen.se/sv/dokument-lagar/dokument/svensk-forfattningssamling/lag-2003460-om-etikprovning-

av-forskning-som_sfs-2003-460
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Vilken typ av pseudonymisering och/eller kryptering vid behandling av personuppgifter — in-
klusive insamling, lagring, hantering, anvindning och delning av data — som ir juridiskt mojlig
och vilken teknik som ir acceptabel att anvinda inom ramen for den svenska kontexten beror
av flertalet andra lagar och regelverk.

Den statliga it-driftsutredningen for siker och kostnadseffektiv it-drift utreder bland annat
hur utkontraktering av it-drift och anvindning av molntjinster kan ske, med sirskilt fokus pa
"rojandebegreppet” i lagen om offentlighet och sekretess.?? Utover denna utredning ser flertalet
andra myndigheter for nirvarande dver informations- och cybersikerhet samt integritetssiker-
het kopplat till samhillsbirande digitala funktioner och data (t ex Forsvarsutskottets betinkan-
de 2020/21:F5U samt Utredningen om civilt férsvar, Struktur fér 6kad motstandskraft, SOU
2021:25). P4 europeisk nivé ses forutsittningarna for dverforing av personuppgifter till tredje
land utanfér EU/EES over. Detta mot bakgrund av amerikanska CLOUD Act som ger ame-
rikanska myndigheter ritt att begira ut data frin amerikanska molntjinster oberoende av den
geografiska hemvisten for datan, det efterféljande Privacy Shield-avtalet mellan EU och USA
som skulle mojliggora siker dverforing av personuppgifter till mottagare i USA, och den slutliga
Schrems II-domen som ogiltigférklarade Privacy Shield. I dagsliget ir det enligt den svenska
Integritetsskyddsmyndigheten (IMY) méjligt att dverfora personuppgifter till ett land utanfor
EU/EES om limpliga skyddsitgirder vidtagits. Dessa inkluderar bindande féretagsbestimmel-
ser, standardavtalsklausuler som EU-kommissionen har beslutat om, godkinda uppférandeko-
der eller certifieringsmekanismer, rittsligt bindande instrument mellan myndigheter samt lag-
stadgade rittigheter och mojligheter fér den enskilde att klaga pa personuppgiftsbehandlingen
och fi den provad i domstol. Policyutvecklingen inom detta omride de kommande aren ir, i
kombination med lagar och regelverk fér behandlingen av personuppgifter, av central betydelse
for de juridiska forutsittningarna for uppfoljning med hjilp av hilso-, vard- och kostnadsdata.

Praktisk genomférbarhet kopplat till uppféljning

Moijligheten till uppfoljning om effekt, sikerhet och kostnadseffektivitet med hjilp av hilso-,
vard- och kostnadsdata ir i praktiken idag oklar. Framfor allt forsvarar den osikerhet som rader
kring kvalitet och relevans av tillgingliga data samt osikerheterna avseende juridiska forutsitt-
ningar att hantera och anvinda data méjligheten till enkel uppféljning. Den praktiska genom-
forbarheten beror ocksa p& om uppfoljning ska ske pé patientniva eller pd populationsniva.

Med radande juridiska forutsittningar dr det av intresse att utforska mojlighet till uppfolj-
ning med hjilp av t.ex. syntetiska data, pseudonymiserade data, krypterade data och ifall dessa
skyddsatgirder star i paritet med de risker och sannolikheter fér men som den enskilde kan lida
om personuppgifter rojs. For uppféljning av nya avancerade terapier och innovativa likemedel
for patienter med sillsynta eller svara sjukdomar skulle en begrinsning i teorin kunna vara att
pseudonomyiserad hilsodata (personuppgifter) i kombination med data &ver regional like-
medelsanvindning (virddata) och/eller kostnadsdata skulle kunna hirledas till identifierbara
personuppgifter och enskilda patienters likemedelsanvindning och hilsoutfall. Det ir dirfor
angeliget att risker och sannolikheter férstds nirmare och att pseudonymisering av personupp-
gifter som limplig skyddsatgird bor utforskas vidare i ett praktiskt genomforande.

Uppfoljning pi populationsniva kan ocksa ske genom en mer systematiserad uppfoljning och
utvirdering som samtidigt bidrar till evidensgenerering och ny kunskap genom forskning. Da
behover hilsoekonomibeddmningar, betalningsmodeller och avtal med likemedelsforetag pa

2 Kommittédirektiv, Siker och kostnadseffektiv it-drift for den offentliga férvaltningen, 2019:64; Tilliggsdirektiv till
[t-driftsutredningen, Dir. 2020:73; Delbetinkande Siker och kostnadseffektiv it-drift (SOU 2021:1).
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ett tydligare sitt kopplas till etiska provningar och vetenskapliga observationsstudier eller ut-
vecklingsarbete pd vetenskaplig grund. Ett annat alternativ fér uppfoljning och systematisk
utveckling av hilso- och sjukvarden ir att nyttja eller etablera nationella eller regionala kvali-
tetsregister och utoka kvalitet och relevans av tillgingliga data diri. For detta krivs i dagsliget
alltid samtycke fran patienter fér behandling av personuppgifter. Slutligen kan dven ett uto-
kat myndighetsuppdrag for t ex TLV att utféra denna typ av uppfoljning — pa patient- eller
populationsniva — ocksa vara en mojlig vig att ga for att tydligare koppla behovet av den speci-
fika uppfoljningen och behandlingen av personuppgifter till ett utévande av myndighetsansvar
och en uppgift av allmint intresse (langsiktigt hillbar likemedelsanvindning och nyttjande av
offentliga resurser i hilso- och sjukvérden).
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Mission for Sverige

Real World Lab for tidig implementering av avancerade terapier
och andra innovativa terapier

I februari 2021 lanserade Region Visterbotten en vitbok? med forslag pa dtgirder som kan
stirka Sveriges forutsittningar att vara ett foregingsland vad giller lingsiktigt hallbar imple-
mentering och tillgingliggdrande av avancerade terapier och innovativa likemedel. T vitboken
presenterades ocksd en mission for Sverige som ett "Real World Lab” dir nya terapier intro-
duceras i klinisk vardag i syfte att anvinda och utviirdera nya behandlingsalternativ for priori-
terade behovsomriden och patientgrupper med ouppfyllda medicinska behov. Forslaget har
endast i begrinsad omfattning diskuterats i arbetsgruppen och saledes behovs dialog i samver-
kan mellan alla intressent for att arbeta fram en modell som kan gora Sverige till ett féregangs-
land gillande tillgingliggdrande av avancerade terapier. Inférandet av dessa terapier sker enligt
ordinarie processer for nationellt ordnat inférande, med ett 6kat matt av flexibilitet och genom
stegvis implementering och iterativa processer for inférandet av nya terapier. I och med detta
kan Sverige etablera sig som en intressant marknad genom tidig implementering och mojlig-
heten till data och uppféljning real world, i frinvaro av konkurrenskraft genom de hogsta
priserna eller storleken pd marknaden.

...............................................................................................

2 Region Visterbotten (2021), https://www.regionvasterbotten.se/VLL/Filer/RV_Vitbok%20Tillsammans%20
£9C3%B6:%20tillg%C3% AdngligghC3%B6rande_20210228 HIGH. pdf

...............................................................................................
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Real World Lab har som syfte att:
Sikerstilla att nya terapier nar hela viigen till patienter som behéver de mest.

Sinka trosklarna och rdja hinder for effektiv, siker och kostnadseffektiv implemente-
ring i klinisk vardag, pa ett sitt som ir langsiktigt hallbart for hilso- och sjukvirden
verksamhet och ekonomi.

Oka anvindningen av marknadsgodkinda nya terapier fér de patienter som behover de
mest, till priser som ir rimliga och hanterbara for hilso- och sjukvarden, pa ett sitt som
ir langsiktigt hallbart for likemedelsforetagen.

Stimulera kunskap, kompetens och evidensgenerering frin tidig implementering av nya
terapier och bana viig for skalbar implementering av nya effektiva, sikra och kostnads-
effektiva behandlingsalternativ som frimjar folkhilsan.

Stirka Sveriges position som life science-nation: Det bidrar till att attrahera investe-
ringar i forskning och utveckling inom likemedelsomradet, stimulera tillvixt och kon-
kurrenskraft bland foretagen och bidra till att gora Sverige till en attraktiv marknad for
introduktion av nya terapier.

Tidig implementering i ett Real World Lab innebir allts en mojlighet att introducera nya tera-
pier for utvirdering i klinisk vardag. Konceptet bygger pa fem utgiangspunkter:

1. Begridnsad evidens vid godkinnanden innebir storre osikerheter vid introduk-
tion och dirmed ligre virdering. Foretagens bidrar i med "delfinansiering”/riskdelning
genom ligre initiala nettopriser och acceptans for ligre ersittningsnivier i implemente-
ringens forsta steg, givet att utvirdering frin klinisk vardag sker. Detta foljer logiken i
foretagens roll och ansvar i kliniska studier.

2. Forskning, utveckling och innovation sker i form av praktisk tillimpning. Statligt
medansvar genom "delfinansiering”/riskdelning stimulerar nyttiggérande och syftar till
att underlitta implementering och evidensgenerering i klinisk vardag. Detta foljer logi-
ken i statens roll och ansvar for FOUI-investeringar men sker i form av ett delat kost-
nadsansvar for prioriterade likemedel. Statlig delfinansiering bor i detta sammanhang
vara villkorat att dven foretagen antar ett delat ansvar enligt punkt 1 ovan.

3. Nya behandlingsmdjligheter testas och utvirderas i hdlso- och sjukvarden. Regio-
nerna tar ansvar for och ”delfinansierar” implementeringen genom delat kostnadsansvar
och ett dtagande att introducera behandling enligt prioriteringar om behov, mal och
nytta. Detta sker i linje med klinisk praxis for beslut om behandling utifran behov och
enligt behandlande likares forskrivning men foljer samtidigt logiken i en validering av
behandlingen, eller en typ av ”proof of concept”, fran klinisk vardag. Regional delfinan-
siering bor i detta sammanhang vara villkorat att dven staten och foretagen antar ett
delat ansvar enligt punkterna 1 och 2 ovan.

4. Gemensamt itagande: Kunskap om implementering i klinisk vardag och evidens-
generering for nya likemedelsbehandlingar skapas tillsammans. Detta foljer logiken

i av evidensgenerering fran uppféljning och real world studier men med ett bredare
fokus pa effekt, sikerhet och kostnadseffektivitet. Utmonstring sker av terapier som inte
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uppnar den forvintade effekten och dir nyttan infér implementeringens andra steg inte
star i relation till kostnaden.

5. Vetenskap och beprévad erfarenhet baserad pa data blir framtidens etablerade
behandlingsalternativ: Framtidens hilso- och sjukvard bygger pa att forskning, ut-
veckling och innovation skapar virde pa ett langsiktigt hallbart sitt. Genom att sys-
tematiskt vaska fram de terapier som ir bra och hiller vad som lovas over tid, byggs
vetenskap och beprovad erfarenhet baserad pa data fran avvindning i klinisk vardag vad
giller effektiva, sikra och kostnadseffektiva behandlingsalternativ. I framtidens hilso-
och sjukvird utgor dessa etablerade behandlingsalternativ.

Konceptet Real World Lab ir under utveckling men behover idven vidareutvecklas, justeras,
forankras vidare hos regioner och statliga myndigheter samt hos foretag som verkar i Sverige.
Delaktiga i processen bor dven patienter och anhérigrepresentanter vara, tillsammans med an-
dra nyckelaktorer och intressenter sisom akademi och forskargrupper, nationella projekt, andra
initiativ med liknande syfte och mélsittning, etc. for att i storsta mojliga mén stirka synergier
och samverkan och undvika dubbelarbete.
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Pagiende initiativ for att frimja implementeringen av avancerade
terapier och innovativa likemedel

Idag pagar flera initiativ for att stirka forutsittningarna for lingsiktigt héllbar implementering
och tillgingliggorande av nya likemedel i Sverige. Exempel pa dessa initiativ ir féljande:

Nationella initiativ och samverkansforum:

Vinnovafinansierade projekt som Swelife ATMP, Innovationsmiljon "Sverige ledande
inom avancerade terapier 2030” som verkar for att ATMP centra inrittas vid universi-
tetssjukhusen och att dessa kopplas samman i ett nationellt nitverk for samverkan och
samarbeten. NextGenNK verkar ocksa for att flytta fram positionerna inom omridet
avancerade terapier.

Centre for Advanced Medical Products (CAMP) ir ett Vinnova finansierat nationellt
nitverk som samlarSveriges aktiviteter kopplat till gen-, cell- och vivnadsteknik, det
som i den europeiska kontexten klassas som ATMP. Samverkansprojektet syftar till att
frimja samarbete akademi, foretag och hilso- och sjukvard. Arbetet utgar frin veten-
skap och teknik som kan frimja avancerade terapiers vig fran labb till klinisk vardag.
CAMP verkar ocksd under paraplyet ”ATMP Sweden” som utgdr en kommunikations-
plattform fér omradet avancerad terapi i Sverige och skapar synlighet bide i Sverige och
internationellt.?
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Genomic Medicine Sweden (GMS) syftar till att kunna erbjuda patienter snabbare och
mer precis diagnostik av sjukdomar. Detta har ofta betydelse for fortsatt uppfoljning
och prognos och kan dven mojliggora individanpassad vird och behandling, sa kall-
lad precisionsmedicin. Genom att fora samman sjukvérd, universitet, niringsliv och
patientorganisationer kan vi bidra till forbittrad sjukvard i Sverige. Idag finns GMC
(genomic medicine centres) vid universitetssjukhusen.?

Samverkansprogrammet Hilsa och Life Science, etablerat for att frimja genomforan-
det av Sveriges Life science-strategi. Arbetsgrupper for precisionsmedicin och ATMP
respektive hilsodata arbetar med fragor som direkt piverkar implementeringen av nya
avancerade terapier och innovativa likemedel. Bland annat genom att utveckla modeller
for ” Advanced Therapy Treatment Centers”, ta fram villgrundade beslutsunderlag base-
rade pa hilsoekonomiska virderingar, ssmordning av processer for utvirdering av nya
behandlingar, samt nyttiggorande av hilsodata i Sverige.?°

Biobank Sverige ir en nationell infrastruktur fér biobankning som finns regionalt till-
ginglig och ir inrittad genom samverkan mellan hilso- och sjukvéird, akademi, ni-
ringsliv och patientorganisationer. Infrastrukturen syftar till att ge Sverige de bista
forutsittningarna for vard och forskning inom biobanksomradet, savil nationellt som
internationellt. Biobank Sverige arbetar dven for att underlitta tillimpningen av bio-
bankslagen. Arbetet sker pi uppdrag och med stdd av regioner och universitet med
medicinska fakulteter.”

Vivnadsraddet var en av de forsta satsningarna som gjordes for att harmonisera och
sikerstilla att det nya cell- och vivnadsdirektivet kunde implementeras i Sverige. Un-
der Vivnadsradet etablerades vivnadsomradesgrupper (VOG) i syfte att adressera och
koordinera utmaningar kring framfor allt vivnadsinrittningar. Med tiden har VOG
Cells fokusomride utvidgats till alltmer avancerad terapi med utgdngspunkt i cellterapi.
Vivnadsradet som projekt dr avslutat, men organisationen lever kvar tillsammans med
vivnadsomradesgrupperna.?

Kompetensnitverket Swecarnet samlar universitetssjukhusen, akademiska forskare,
likemedelsbolag och andra intressenter inom omridet CAR T-celler och andra immun-
cellsterapier inom canceromridet. Swecarnet samverkar med Regionala Cancercentrum
(RCC) och kopplar upp sig mot nationella, Europeiska och globala nitverk.

Regionala initiativ:
SKR antog i mars 2021 ett positionspapper om likemedel som visar pd en inriktning
fran regionernas perspektiv och sitter fokus pa hur systemet for likemedel kan stiirkas
och bli mer indamalsenligt. I tilligg sker dven en &versyn och vidareutveckling av det
nationella ordnade inférandet av likemedel

% https://genomicmedicine.se/.

% https://www.regeringen.se/regeringens-politik/regeringens-strategiska-samverkansprogram/samverkansprogram-
met-halsa-och-life-science/.

7 https://biobanksverige.se/.

2 https://vavnad.se/.

2 SKR (2021), https://skr.se/download/18.71b542201784abfbf7a64099/1617274774884/WEBB-13-20-00249-SKR-Posi-
tionspapper-lakemedel-2021%20(2).pdf.
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Utvecklingsarbete pagar vad giller betalningsmodeller och avtalskonstruktioner for nya
avancerade och innovativa terapier, inom ramen for nationellt ordnat inférande och pa
uppdrag av SKR:s kongress. Detta baseras bland annat pa Region Visterbottens motion
till kongressen, november 2019. En éversyn av regionernas samverkansmodell pigar for
att se hur denna kan stirkas ytterligare.

Stiarkt extern samverkan har ocksé initierats med bland annat TLV. Stirkt samverkan
och erfarenhetsutbyte har initierats med motsvarande aktorer i de nordiska linderna
(Nordiskt likemedelsforum) med en forsta gemensam nordisk férhandling genomford
under hosten 2020. Ett utdkat samarbete med Beneluxa-initiativet (Belgien, Nederlin-
derna, Luxemburg, Osterrike och Irland) formaliserades under viren 2021.

Nitverk har etablerats for att stirka samverkan, tillskapa forutsittningar och undanroja
eventuella hinder kring implementeringen av nya avancerade terapier, diribland regio-
nernas sjukhusapoteks- och juristnitverk som startades ur frigestillningar som uppkom
vid inforandet av godkinda CAR T-produkter. Nitverket har ett uppdrag att skapa en
avtalsgrupp som kan verka dver regiongrinserna med exempelvis sekretessfrigor och
gemensam hantering av avtal.

Initiativ i enskilda regioner for att flytta fram positionerna och stirka forutsittningar-
na for tillgingliggdrande av likemedel till patienter i Sverige. Bland annat har centrum
for avancerade terapier och precisionsmedicin etablerats i ett antal regioner. Region
Visterbotten lanserade i februari 2021 en vitbok med férslag pa hur tillgingliggérande
av avancerade terapier och innovativa likemedel kan stirkas. Region Visterbotten och
Region Orebro lin utvecklade i juli 2021 ocksa ett kunskapsunderlag for att 6ka kunska-
perna om tillginglighet till likemedel i Sverige.™

Relevanta statliga utredningar och regeringsuppdrag:
Likemedelsutredningen (SOU 2018:89) for att utreda bland annat systemet for statlig
finansiering av likemedel och finansiering inom férmanerna.?

TLV:s regeringsuppdrag i syfte att (fortsitta) utveckla metoder for hilsoekonomiska

utvirderingar av precisionsmedicin och betalningsmodeller fér avancerade terapilike-
medel 33

30 SKR (2020), https://webbutik.skr.se/bilder/artiklar/pdf/7585-821-0.pdf.

31 Region Visterbotten (2021),
https://www.regionvasterbotten.se/VLL/Filer/RV_Vitbok%20Tillsammans%20f%C3%B6r%20tillg%C3%A4ng-
ligg%C3%B6rande_20210228_HIGH.pdf; Region Visterbotten och Region Orebro lin (2021), https://regionvaster-
botten.se/VLL/Filer/Kunskapsunderlag_Tillg%C3%A4nglighet%20till%201%C3%A4kemedel%20i%20Sverige.pdf.

32 SOU (2018:89), Tydligare ansvar och regler for likemedel, https://www.regeringen.se/48ddc3/contentassets/b726d-
2738d98434e9db352b195056ac0/ tydligare-ansvar-och-regler-for-lakemedel-sou-2018_89.pdf .

3 TLV, Hur ska vi utvirdera och hur ska vi betala?, https://www.tlv.se/download/18.6dab39f-
179179457163974¢/1622641397743/Rapport_atmp_20210430.pdf;
Uppdrag att fortsitta utveckla metoder for hilsoekonomiska utvirderingar av precisionsmedicin och betalningsmodel-
ler for avancerade terapilikemedel (ATMP),
https://www.regeringen.se/49cce2/contentassets/fc2062e76b124213abd108122d3ela70/uppdrag-att-fortsatta-utveck-
la-metoder-for-halsoekonomiska-utvarderingar.pdf.
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Myndigheten for viard- och omsorgsanalys regeringsuppdrag om precisionsmedicins pa-
verkan pa hilso- och sjukvirden i syfte att foresld hur aktorerna kan stotta och samverka

med regionerna i arbetet med att infora precisionsmedicin s att det sker pé ett ordnat,
jamlikt och kostnadseffektivt sitt.3*

3 Myndigheten fér vard- och omsorgsanalys, Genvig till 6kad precision, https://www.vardanalys.se/rapporter/genva-

gen-till-okad-precision/; Okad precision i Europa, https://www.vardanalys.se/rapporter/okad-precision-i-europa/.
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ATMP centra vid svenska universitetssjukhus

e Idag finns tre etablerade "ATMP Centrumbildningar” som in-
rittats ur behovsbilder regionalt. Karolinska Centrum for Cell-
terapi (KCC), Region Stockholm, Sahlgrenska Universitets-
sjukhuset (SU) ATMP-center, Vistra Gotalands Regionen och
ATMP-centrum, Region Skine. Dessa ir komplement till viv-
nadsrddet VOG Cell som linge arbetat med att stirka linken
mellan vivnadsinrittningar och GMP-faciliteter vid universi-
tetssjukhusen pé nationellt plan.

e Karolinska Universitetssjukhuset, Karolinska Institutet och
Region Stockholm har ocksd etablerat Precisionsmedicinskt
Centrum Karolinska (PMCK) som en virtuell etablering i syfte
att stirka samarbete mellan akademi och hilso- och sjukvérd av-
seende diagnostik, behandling, utveckling och forskning.

* Andra universitetsregioner ser over forutsittningarna for hur
liknande centrumbildningar kan inrittas pa landets dvriga uni-
versitetssjukhus. Idag finns ingen nationell strategi, nationellt
uppdrag eller ssmmanhallen samverkan. En samordning mellan
universitetsregionerna i detta avseende ir av central betydelse
for att 6ka konkurrenskraften bide inom klinisk forskning och
utveckling, savil som tidig implementering och ordnat inforan-
de av effektiva, sikra och kostnadseffektiva avancerade terapier.

* Samverkansprogrammet for Hilsa och Life science har dven
identifierat ett case for svenska ATMP-centrum som genomfors
inom arbetsgruppen foér precisionsmedicin och ATMP, detta
case syftar till att skapa en gemensam vision kring vad centru-
men ska bidra till, hur de kan samverka och skapa mesta virde
for patienter.

e Liknande center finns iven internationellt, t ex i Storbritannien
koordineras ett Advanced Therapy Treatment Center av CGT
Catapult och har inrittats for att skapa konkurrenskraft och
adressera barriirer for inférande och anvindning av avancerade
terapier i den nationella hilso- och sjukvarden.
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