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8 Sjukdomsbegreppet

En av forutsittningarna for att en foérskrivning av lidkemedel skall om-
fattas av hogkostnadsskydd &r enligt 1 § lagen (1996:1150) om hog-
kostnadsskydd vid kop av lidkemedel m.m. att ldkemedlet forskrivits i
syfte att pavisa, lindra eller bota sjukdom. Vad som ir att anse som
”sjukdom” blir ddrmed avgérande for om den enskilde skall kunna fa
lakemedlet med rabatt.

Vad som har ansetts som “’sjukdom” varierar fran tid till annan. Pro-
fessor Karin Johannisson skriver 1988 foljande betraffande begreppet
sjukdom.'

Varje samhilles sjukdomar speglar samhillet sjdlvt. Det géller inte bara

ekonomiska, sociala och hygieniska forhallanden, inte bara individernas

levnadssitt och miljd, utan ocksa djupare liggande vérderingar, normer och
kulturella monster.

Sjukdomar féds och dor. Under sin karridr forses de med namn, sym-
tombild, forklaringar och vixlande uppséttning terapeutiska 16sningar. For
att na officiell legitimitet som sjukdom maste de inlemmas i en medicinsk
begreppsvirld. Sjukdom finns forst nér ldkarexpertisen forklarar den for

sjukdom, diagnostiserar, klassificerar och upptar den i sitt professionella
kodsystem.

I en artikel i Nationalencyklopedien (band 16) skiljer forfattaren pa det
strikt medicinska sjukdomsbegreppet, som hianfor sig till en ldkar-
bedomning, individens egen upplevelse av sjukdom och det sociala
sjukdomsbegreppet. Det sistndmnda avser d& den sjukroll som en indi-
vid tilldelas av sin omgivning eller sjidlv antar samt de samhilleliga rét-
tigheter detta medfor. I artikeln konstateras dock att sjukdomsbegreppet
i Sverige — liksom i flera andra lander — relaterar till det klassifika-
tionssystem for sjukdomar som utarbetats av WHO (International Clas-
sification of Diseases).

Liknande forklaringar till begreppet sjukdom é&terfinns i forarbetena
till hélso- och sjukvardslagen (1982:763) — HSL — och de @ndringar som
skett i HSL i anledning av Prioriteringsutredningens forslag. I Hélso-

! Uppsatsen ”Sjukdom som institution — Kultursjukdomar kring sekelskiftet
1900” i boken ”Kunskapens trddgardar”, festskrift till professor Tore
Fréngsmyr.
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och sjukvardsutredningens betdnkande Mal och medel for hilso- och

sjukvarden (SOU 1979:78) sédgs bl.a. foljande i friga om begreppet

”sjukdom”.
Nér man skall beskriva begreppet ’sjukdom” finns olika synstt. Ett s.k. ob-
jektivt synsitt innebér att det som avviker fran det medicinskt normala ar
sjukt. Bedomningen gors i detta fall helt oberoende av vilken person det
géller. En person med objektivt pavisbar sjukdom behover inte sjilv uppfat-
ta sig som sjuk. Enligt ett s.k. subjektivt synsétt grundas bedomningen pa
individens upplevelser. Det en ménniska upplever som ohélsa, besvir eller
storning anses som sjukdom. Man kan alltséd betraktas som sjuk utan att
sjukdom kan pavisas rent objektivt.

Ett liknande resonemang fors i propositionen 1996/97:60 Prioriteringar
inom hélso- och sjukvarden. I propositionen anférs att sjukdoms-
begreppet “kan ses ur individens perspektiv, ett subjektivt begrepp, dér
individens upplevelse av sjukdom #r det avgorande”. Det objektiva
synsittet utgar ifran professionens syn pa vad som dr sjukdom, ndmli-
gen fran vad som fran “medicinska utgangspunkter uppfattas som ett
normalt eller ett onormalt tillstand.”

Det dr dven tydligt att begreppet “ohélsa” &r vidare dn begreppet
”sjukdom”. WHO:s definition av “hélsa” &r att det utgor ett tillstand av
fullt fysiskt, psykiskt och socialt vélbefinnande och inte enbart franva-
ron av sjukdom. Som konstateras i propositionen 1996/97:60 (sid. 16)
sdger WHO:s definition

— — — ingenting om hur langt den fysiska ohélsan eller den sociala funk-

tionsnedséttningen far gé innan det kan betraktas som sjukdom. Det finns

alltsd en grazon mellan det ideala vélbefinnandet och sjukdom. Ohilsa é&r

ett vidare begrepp dn vad som i hélso- och sjukvarden brukar definieras
som sjukdom.

Sjukdomsbegreppet kan ocksa variera over tiden. Manga tillstand som i
borjan av 1900-talet ansadgs som sjukdomar definieras inte langre som
sadana. Det &r ocksa tydligt att vissa tillstand som egentligen maste ses
som helt normala med hinsyn till ménniskors biologiska funktioner i
viss omfattning kommit att betraktas som sjukdomstillstand. Dit hor
t.ex. med aldern avtagande sexuell aktivitet eller andra fordndrade
kroppsfunktioner. Att rikna sadana tillstind som sjukdomstillstand
stimmer inte med de allménna vérderingar som i dag rader i samhéllet.

Det kan dven konstateras att begreppet “’sjukdom” inte heller finns
definierat i forfattning. Fran juridisk synvinkel finns darfor ingen defi-
nition som kan anvéndas for att beskriva begreppet sjukdom. Vad som
ar att se som sjukdom maéste bedomas utifran andra &n forfattningsmas-
sigt fastlagda kriterier.

Professor Urban Rosenqvist har till utredningen ldmnat synpunkter
pa sjukdomsbegreppet. Rosenqvist menar — liksom Johannisson — att
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definitionen av sjukdomsbegreppet varierar Gver tid. Rosenqvist skiljer
pa vad de medicinska experterna avser med sjukdom och vad den en-
skilda méanniskan upplever i fraga om sin hélsa; det objektiva respek-
tive det subjektiva begreppet “sjukdom”. Aven om det objektiva be-
greppet i princip dr det som skall ligga till grund for samhillets skyl-
digheter i frdga om insatser, ddr sjukdom utgor ett kriterium, maste
man enligt Rosenqvist acceptera att sjukdom &r nigot som definieras
utifran olika synsétt. Det biomedicinska synsittet &dr inte alltid till-
rackligt for att ldkaren skall kunna forsta, behandla och hjidlpa den
ménniska som soker ldkaren. Det dr alltsd viktigt att ldkaren nér
han/hon har att ta stéllning till rétt form av behandling ocksa tar hénsyn
till patientens upplevelse av att vara “’sjuk”. Sjukdomsbegreppet kan da
inte tolkas alltfor restriktivt nér det giller att avgoéra om en forskrivning
av lakemedel skall omfattas av hogkostnadsskyddet eller inte.

Avgorande for vad som ér att betrakta som sjukdom é&r séledes dels
professionens, i forsta hand ldkarvetenskapens, syn pa vad som é&r sjuk-
dom, dels vad som ur politisk och kulturell synvinkel uppfattas som
sjukdom. Vilka tillstand som skall ses som sjukdom kommer dé att be-
domas utifran en samlad virdering fran politiskt, kulturellt och medi-
cinskt héll av vad som &r "medicinsk onormalt”. Den politiska nivan
kan alltsé utifran de virderingar som vid tidpunkten géller i samhéllet
fran begreppet sjukdom undanta vissa tillstdnd, vilka inte anses “’véarda”
att betraktas som sjukdomar trots att de av den medicinska professio-
nen ses som medicinskt onormala tillstand. Likasa kan tillstand, som
inte direkt kan klassas som objektivt iakttagbara onormala tillstdnd
utan endast som subjektivt uppfattade besvér, utifrén politiska och kul-
turella védrderingar bedomas som sjukdom.

En viktig uppgift for sjukvarden &r dérfor att se till att varje person
som uppsoker en vardcentral, en poliklinisk mottagning eller ett sjuk-
hus p.g.a. upplevd sjukdom (i tron att vara sjuk) far en professionell be-
domning. Denna bedomning kan leda fram till olika stillningstaganden
som kan vara léttare eller svarare for vederborande att acceptera. Alla
har vi symtom av olika art och svérighetsgrad. Forekomst av symtom
behover langt ifran alltid betyda att sjukdom med hélso- och sjukvards-
lagens definition foreligger.

I motet med den som soker véard har sjukvardspersonalen att klar-
gora for den vardsokande om symtom (besdksorsaken) dr av sadan
karaktér att “egentlig sjukdom” verkligen foreligger, att besvéren kan
klaras med egenvard, att en sjukdom konstateras men hélso- och sjuk-
véarden inte har nagot att erbjuda eller att lindring men inte bot &r mgj-
lig.

Da sjukvardens foretradare stillt en diagnos &r det betydelsefullt att
alla aspekter pa den aktuella sjukdomen beaktas och hanteras, dvs. inte
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enbart att likemedel ordineras. Diabetes utgor en diagnos som vl
illustrerar betydelsen av ett brett angreppssétt fér basta mojliga omhén-
dertagande. Patienter med denna diagnos behover information och
utbildning om hur komplikationer sa langt mgjligt kan undvikas. Diet-
rad, utbildning i behandling av sar for att undvika infektioner, fotvard,
instruktion om hur “insulinkénning” kan undvikas m.m. Det finns en
okande insikt inom sjukvarden att se behandlingen av diabetessjuka pa
detta enhetliga sitt. Forutom ett béttre omhéndertagande torde ett hér
beskrivet forhallningssétt vara kostnadseffektivt for hélso- och sjuk-
vérden.

I vilken omfattning ldkemedel forskrivs beror till viss del pa sjuk-
vardsforetrddarnas — framfor allt likarnas — engagemang och formaga
att for den som soker vard klargora sévil sjukvardens mojligheter som
dess begrinsningar. Riksdagen beslutar i vilken omfattning samhillets
resurser skall tas i bruk vid sjukdom eller ohilsa. Ett stort ansvar vilar
sedan pa forskrivarna att lakemedel forskrivs enligt de intentioner riks-
dagen uttryckt. Forskrivarna behover for att klara denna uppgift sé en-
tydiga och klara riktlinjer som mgjligt, bl.a. for att kunna hanvisa till i
kontakterna med patienterna.

Forskrivarstod finns i dag i viss omfattning men inte enhetligt och
lattillgéngligt. Detta viktiga fundament for en rationell likemedels-
forskrivning behdver utvecklas.

Enligt géllande lagstiftning ingér inte forskrivningar som avser like-
medel till forebyggande av sjukdomar i forménen. Med hélso- och
sjukvard som begreppet definieras i HSL avses atgirder for att medi-
cinskt forebygga, utreda och behandla sjukdomar och skador. Lands-
tingens och kommunernas ansvar som det &dr beskrivet i 3 och 18 §§
HSL omfattar ddrmed inte bara utredning och behandling av sjukdomar
utan dven férebyggande av sjukdomar.

Grinsen mellan vad som é&r utredning/behandling och vad som &r
forebyggande ar emellertid mycket oklar. Till yttermera visso maste
man konstatera att forebyggande insatser i méangt och mycket innebér
att sjukvardens kostnader kan begrénsas. I stillet for att senare tvingas
sitta in kostnadskrévande insatser kan man genom forebyggande atgér-
der forhindra att sjukdomar uppkommer. Missbruk av alkohol och
nikotin kostar samhillet stora summor nédr behandling skall sittas in
mot de sjukdomar som sadant missbruk kan férorsaka. Kan man i stil-
let genom forebyggande insatser forhindra att effekterna av sédant
missbruk uppkommer &r mycket att vinna for samhéllet. Detsamma gél-
ler t.ex. vaccinationer. Kan man genom att vaccinera ménniskor for-
hindra spridningen av olika epidemier kan stora kostnadsbesparingar
goras.
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Det skall dven konstateras att Prioriteringsutredningen angett pre-
vention som atgirdsgrupp 2 inom hélso- och sjukvarden. Detta synsitt
har ocksa accepterats av riksdagen. Prevention genom insatser med
lakemedel har alltsd hogre prioritet 4n t.ex. insatser vid mindre svéra
akuta och kroniska sjukdomar som har bedémts ligga i prioriterings-
grupp 3.

Till vad som nu sagts kan ocksa ldggas det faktum att det i dag sker
en viss indikationsglidning fran férebygganden mot diagnos, vard och
behandling i frdga om formansgrundande forskrivningar av ldkemedel.
For att tillgodose patienternas intresse tenderar likarna i en del fall att
ange diagnos eller vard och behandling som orsak till en forskrivning
och inte forebyggande. Endast i friga om sédana likemedel som enbart
har ett forebyggande syfte kan en séddan indikationsglidning inte kom-
ma i fraga.

Om fler ldkemedel &n i dag, dven forskrivna i syfte att férebygga
sjukdom, omfattades av hogkostnadsskyddet, skulle kostnaderna harfor
ligga hos staten medan besparingarna skulle aterfinnas hos sjukvérds-
huvudménnen. Det problemet kommer emellertid att 16sas da sjuk-
vardshuvudménnen Overtar ansvaret for kostnaderna for lakemedel. De
kommer da ocksa att direkt kunna fa nytta av de besparingar som kan
goras pa andra omraden inom hélso- och sjukvarden. Da landstingen
skall svara for lidkemedelskostnaderna kommer emellertid de bespa-
ringar som kan ske hos kommunerna inte landstingen till del. Det kan
dock l6sas antingen genom att kommunerna far sta for en del av like-
medelskostnaderna eller att kommuner och landsting tréffar Gverens-
kommelse om reglering av kostnaderna pé annat stt.
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9 Olika modeller for
forménssystemets konstruktion

9.1 Inledning

Den nuvarande likemedelsformanens konstruktion har kritiserats for
att vara svar att forstd for den enskilde patienten och f6r att lagen
(1996:1150) om hogkostnadsskydd vid kdp av lakemedel m.m. &r svar
att tillimpa. Utredningen har darfor fatt i uppgift att kartldgga tillamp-
ningen av lagen och sirskilt redogéra for svarigheter i tillimpningen
(se avsnitt 6).

Utredningen skall enligt direktiven utifran vad som anges som like-
medelsformanens allmidnna utgangspunkter beskriva vad det skulle
innebdra om likemedelsformanen inte ldngre vore statligt reglerad eller
vore reglerad endast genom att vissa ramar faststills for formanen. I det
sammanhanget skall utredningen ta stdllning till om den nuvarande
bestimmelsen i 12 § lagen om hogkostnadsskydd vid kop av lakemedel
m.m., vilken géller att rétten till forméan provas av det landsting som
har att svara for kostnaden for formanen, dr andamalsenlig.

Utredningen &r enligt direktiven fri att foresla @ndringar i det nuva-
rande systemet med en trappstegsmodell eller att foresla ett helt nytt
system. Systemet skall vara begripligt och latt att forsta for den enskil-
de samtidigt som det skall vara litt att administrera.

Med utgangspunkt i att landstingen skall Gverta kostnadsansvaret
fullt ut for lakemedelsféorméanen skall utredningen beskriva for- och
nackdelar med att ha separata hogkostnadsskydd for likemedel och for
sjukvard och féresld den 16sning som bist beaktar likemedelsforma-
nens allminna utgangspunkter.
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Liakemedelsféormanens allménna utgangspunkter kan sammanfattas
pa foljande sitt.

— Den skall uppfattas som rattférdig av flertalet,

— den skall ge ett gott ekonomiskt skydd till madnniskor med stora
behov av likemedel och annan sjukvard,

— den skall konstrueras pa ett sddant sitt att subventionen blir mer
tréffsédker mot hoga kostnader generellt sett,

— den skall utformas pa ett sadant sitt att de samlade resurserna for
hélso- och sjukvarden anvénds sa effektivt som mojligt i ett lang-
re perspektiv.

I direktiven uttalas ocksa att utredningen i sitt arbete skall ha som en av
sina utgangspunkter att lakemedelsforméanen inte pa nagot avgorande
satt skall variera beroende pé var i landet patienten bor.

Vardavgifter inom hilso- och sjukvarden regleras for narvarande i
hilso- och sjukvardslagen (1982:763) — HSL. Enligt 26 § HSL far av
patienterna tas ut vardavgifter enligt grunder som landstinget eller
kommunen bestdmmer. Patienter som dr bosatta inom landstinget res-
pektive kommunen skall behandlas lika. Sarskilda bestimmelser géller
for sluten vard. Lagens utformning ger kommunerna och landstingen
befogenhet att i princip fritt bestimma grunderna for avgiftsuttaget.
126 a § HSL finns bestimmelser om det sérskilda hogkostnadsskyddet
for vardavgifter i den 6ppna hélso- och sjukvérden. Dir foreskrivs att
den som erlagt vardavgifter som avser 6ppen hélso- och sjukvard med
sammanlagt hogst 900 kronor, eller det ldgre belopp som bestimts av
landstinget, dr befriad fran att dérefter erldgga ytterligare avgifter for
sadan vard under den tid som aterstar av en tolvmanadersperiod, ridknat
fran det forsta tillfille d& avgift erlagts. Aven avgifter for forbruknings-
artiklar och viss tandvard beaktas.

HSU 2000 har i sitt betdnkande Reform pa recept (SOU 1995:122)
efter att ha Gvervidgt olika modeller stannat for att foresla separata hog-
kostnadsskydd for lidkemedel respektive sjukvard. Kommittén har vida-
re forordat ett statligt reglerat formanssystem for ldkemedel.

Vad giller fragan om gemensamma eller separata hogkostnadsskydd
for ladkemedel respektive for ovrig sjukvard anférde HSU 2000 i huvud-
sak foljande (s. 100 f). Enligt kommittén har ett samlat hogkostnads-
skydd visserligen vissa fordelar framfor separata skydd for olika utgif-
ter. Kommittén stannade dock for att foresla separata hogkostnads-
skydd. Det fraimsta motivet for detta stéllningstagande angavs vara att
kravet pa stora besparingar i likemedelsforménen f6rutsitter hojda
egenavgifter. Att bygga pa ett system med ett samlat hogkostnadsskydd
och enbart hoja egenavgifterna for likemedel utan att samtidigt hoja
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egenkostnadstaket i ett samlat hogkostnadsskydd ansag kommittén vara
varken mojligt eller andamalsenligt. Resultatet av en sadan atgérd skul-
le namligen bli att andelen avgiftsfria likemedelskop, ldkarbesok etc.
skulle oka kraftigt. Detta skulle i sin tur férvérra de problem som fanns
med de dévarande egenavgifterna och hogkostnadsskyddet, ndmligen
att konsumtionen okar nér avgiftsfrihet intrdder. Konsekvensen skulle
enligt HSU 2000 bli att besparingen skulle utebli eller atminstone bli
avsevirt mindre &n avsett.

Vidare fann HSU 2000 att ett gemensamt hogkostnadsskydd for
lakemedel och sjukvard skulle medfora att avgiftshojningar pa det ena
omradet paverkar det andra. For landstingen skulle hojda egenavgifter
for lakemedel innebdra att andelen avgiftsfria besok i varden okade.
Ambitionen att styra vardutnyttjandet genom avgifter skulle dessutom
motverkas, vilket skulle leda till intdktsforluster i form av uteblivna
patientavgifter. Kommittén understrk vikten av att finna de rétta
avvigningarna mellan egenavgifternas storlek och taket i hogkostnads-
skyddet, bade for att motverka 6verkonsumtion av likemedel och an-
nan sjukvérd och for att besparingskravet skall kunna realiseras. Den
enda mojliga 16sningen om man vill behélla ett gemensamt hogkost-
nadsskydd vore enligt HSU 2000 att hoja egenkostnadstaket relativt
kraftigt. Detta skulle enbart drabba grupper med hoga utgifter for sjuk-
vard och ldkemedel; gamla, kroniskt sjuka samt vissa grupper av barn.

Kommittén anforde ocksa att en ordning med separata hogkostnads-
skydd dr mer flexibel i forhallande till dndrade samhillsekonomiska
forutséttningar. Det bor vara mojligt att successivt justera egenavgifts-
tak och subventioner med hénsyn till de avvédgningar som kan behova
goras mellan offentliga subventioner och egenavgifter utan att det far
oacceptabla fordelningspolitiska konsekvenser. Systemet bor vara hall-
bart pa sikt och ge politikerna enkla och tydliga instrument for dessa
avvigningar. De ekonomiska effekterna maste ocksa vara mojliga att
forutse och folja upp. Detta underlittas enligt HSU 2000 om man har
separata hogkostnadsskydd for lakemedel respektive for 6vrig sjukvard
i stdllet for ett samlat hogkostnadsskydd.

HSU 2000 hade vidare att ta stidllning till om ldkemedelsformanen
fortsatt skulle vara statligt reglerad. Enligt kommittén fanns det starka
hélso- och sjukvérdspolitiska motiv for att de ldkemedel som kan sub-
ventioneras genom forménssystemet skall finnas tillgdngliga for med-
borgarna pé lika villkor i hela landet. Detta motiverade enligt kommit-
tén en fortsatt statlig reglering dven om detta begrénsade landstingens
mojligheter att paverka kostnaderna inom ramen for forménssystemet.

I forarbetena till det nuvarande formanssystemet instimde rege-
ringen i allt vésentligt i de bedomningar som HSU 2000 lagt fram.
Regeringen uttalade att sambandet mellan egenavgifterna och hégkost-
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nadsskyddet i en ordning med ett gemensamt hogkostnadsskydd skulle
omdjliggora ett fortsatt reformarbete med ett sddant system som grund
(prop. 1996/97:27 s. 55). Det var den stora kostnadsdkningen pa like-
medelsomradet som i forsta hand behovde atgdrdas. Inom ett samlat
hogkostnadsskydd skulle enligt regeringen denna avsikt fa negativa
aterverkningar péa skyddet for hoga kostnader vid besok i 6ppen vard
om takbeloppet kraftigt hojdes. Taket for detta gemensamma skydd
skulle komma att hamna orimligt hogt for de patienter som har hoga
kostnader for endera kostnadsslagen. Det var ocksé viktigt att personer
som har hoga utgifter bade for likemedel och for sjukvard skulle skyd-
das. Det var alltsa enligt regeringens uppfattning inte mojligt att for-
dndra egenavgifterna for likemedel med ett sammanhallet hgkostnads-
skydd om man samtidigt maste genomf6ra besparingar.

Regeringen anférde vidare att en ordning med separata hogkost-
nadsskydd mojliggjorde att rikta likemedelssubventionen till dem med
stora behov av likemedel. Aven kraven pa okad effektivitet i likeme-
delsanvindningen och sjukvarden i ovrigt talade enligt regeringen for
separata hogkostnadsskydd. Hér framholls att systemet skulle frimja en
okad kostnadsmedvetenhet bade hos ldkare och patienter. Systemet
skulle inte heller innehalla nagra inbyggda hinder for en differentiering
av olika avgifter som skulle vara dgnade att styra vardkonsumtionen sé
att resurserna anvénds sé effektivt som mojligt.

I likhet med vad HSU 2000 redovisat framhalls ocksa i forarbetena
vikten av att forménssystemen é&r flexibla till dndrade forutséttningar
och att de ekonomiska effekterna skall vara mojliga att forutse och f6l-
ja upp. Forutsdgbarheten och uppfdljningen skulle enligt regeringen
forsvaras hogst betydligt om man skulle behalla ett samlat hogkost-
nadsskydd.

I forarbetena uttalades ocksa att det var av synnerlig betydelse att
lakemedel fanns tillgédngliga pa lika villkor for hela befolkningen (s. 47).
Regeringen ansag att staten skulle reglera lidkemedelsformanen. Fran
patientsynpunkt ansags det vara av vérde att en nationellt samman-
héllen struktur kring ldkemedelsfragorna upprittholls. Detta gillde sa-
vél lakemedelsforsorjningen som formanen. Samtigt medgav en upp-
delning av hogkostnadsskydden att landstingen kunde reglera egen-
avgifter inom hogkostnadsskyddet for besok i den 6ppna sjukvarden
utan att detta paverkade kostnaderna for likemedelsformanen (s. 55).
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9.2 For- respektive nackdelar med olika
modeller for formanssystemets
konstruktion

Utredningen har i januari 2000 genomfort en hearing i Stockholm med
ett tjugotal expertforetradare fran landstingen. Deltagarna har foretra-
desvis bestétt av sakkunniga handlaggare inom patientavgiftsomradet.
Vid hearingen har belysts fragestillningarna kring separata eller
gemensamma hdgkostnadsskydd for likemedel och annan sjukvard,
samt huruvida likemedelsformanen bor vara statligt reglerad eller om
det &r tillrackligt att vissa ramar anges for forménen. Slutligen har
bestimmelsen i 12 § lagen (1996:1150) om hogkostnadsskydd vid kép
av likemedel m.m., som giller att ritten till forman provas av det
landsting som har att svara for kostnaden for formanen, behandlats.
Aven andra fragor har berérts, diribland erfarenheter av konsumtions-
monster inom den Sppna hélso- och sjukvarden.

Nedan foljer en redogorelse for vad som framkommit vid hearingen
och vilka synpunkter som framforts till utredningen.

Fordelar med separata hogkostnadsskydd

— Sjukvérdens avgiftsregler, inbegripet hdgkostnadsskyddet for
lakemedel, har stor politisk betydelse i de olika landstingen.

— Det #r olika beslutande organ for de olika avgiftssystemen.
Avgiftsbeslut inom ett omrade paverkar det andra.

— Avgiftssystemen hanteras i olika organisationer, ndrmare bestimt
av sjukvarden respektive apoteken.

— Det ar svart att inrymma olika avgiftssystem i samma hogkost-
nadsskydd. Inom sjukvarden giller fasta avgifter, for lidkemedel
procentuella andelar enligt trappstegsmodellen.

Nackdelar med separata hogkostnadsskydd

— Flera olika system att halla reda pa for den enskilde (ofta &dldre)
patienten.

— Vard, lakemedel (samt dven sjukresor, kost, hjdlpmedel, kommu-
nal sjukvard och férdtjdnst) har samband med varandra.
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Fordelar med en statligt reglerad liikemedelsforman

— Giller lika for alla medborgare i hela landet.
— Liakemedel kan vid ett apotek i ett visst landsting kdpas av pati-
enter fran olika landsting.

Nackdelar med en statligt reglerad liikemedelsforman

— Principiella skdl mot bakgrund av att landstingen ansvarar for
regelverken for den Gvriga sjukvarden.

— Ett ekonomiskt ansvar for forménen forutsitter mojligheter att
péaverka kostnadsutvecklingen.

Fordelar med en liikemedelsforman inom vissa ramar

— Principiella skdl mot bakgrund av att landstingen ansvarar for
regelverken for den Gvriga sjukvarden.

Nackdelar med en likemedelsforman inom vissa ramar

— Praktiska problem med olika regler for olika landsting som maste
hanteras av en och samma rikstdckande organisation, Apoteket
AB.

Praktiska problem med hégkostnadsskyddet

— Svart for patienten att forsta avgiftstrappan.

— Patienten vet inte vad ett ink6p kommer att kosta.
— Ett forsta inkdp kan bli mycket dyrt.

— Opvilja att skuldsitta sig (jfr delbetalningssystemet).
— 90-dagarsregeln.

— Konsekvenserna av prissittningsreglerna.

Erfarenheter av patientbeteenden

En praktisk hanteringsfraga for apoteken.

En principiell och ekonomisk fraga for landstinget.

En fraga om kunskap eller brist pa kunskap hos patienten.
Felaktig information forekommer fran massmedia.
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12 § lagen (1996:1150) om hogkostnadsskydd vid kop av liikemedel
m.m.

— Apoteken hanterar regelverket pa ett bra sitt, endast ett mycket
litet antal fall har prévats formellt.

— En 6verprévningsmgjlighet av det slag som i dag finns i 12 § i
lagen bor finnas kvar i nuvarande utformning.

Utgangspunkter for ett reformerat hogkostnadsskydd for
likemedel

— Separata hogkostnadsskydd for lidkemedel och annan sjukvérd.
— Rakare regler.

— Systemet bor hanteras av apoteken.

— Kréver datorstod.

— Det bor finnas en delbetalningsfunktion i systemet.

— Expeditionsavgift bor debiteras dven 6ver hogkostnadstaket.

Vid hearingen har ocksa berorts landstingens erfarenheter av konsum-
tionsmonster i fraga om besok inom den 6ppna hilso- och sjukvarden.
Hogkostnadsskyddet for vardavgifter i 6ppen vard begriansar utgifterna
for patienterna till 900 kronor under en tolvménadersperiod. Ett viktigt
forhallande som maste framhallas i detta sammanhang 4r att det helt
saknas ett centralt och rikstickande uppf6ljningssystem for hogkost-
nadsskyddet inom 6ppenvarden. Darfor finns det inte heller centralt
forda och bearbetade statistikuppgifter pa omradet. Detta forsvarar
utredningens arbete med att analysera vissa betydelsfulla aspekter i fra-
ga om en eventuell sammanslagning av hogkostnadsskydden for like-
medel och for annan sjukvard. Fragan om inrittandet av ett gemensamt
system for central uppf6ljning och statistiksammanstillning har utretts
och drivits av Landstingsforbundet men har av olika skil inte genom-
forts inom landstingen.

De erfarenheter som redovisats vid hearingen i fraga om konsum-
tionsmonster dr emellertid relativt entydiga. Sjukvardskonsumtionen
okar efter det att frikortsgriansen uppnétts. Andelen fullt betalande in-
om den 6ppna hilso- och sjukvarden minskar ocksé ar fran ar. [ Vist-
manlands ldns landsting uppgick 1997 andelen fullt betalande till 68
procent. 1998 var motsvarande siffra 58 procent och ar 1999 hade an-
delen sjunkit till 49 procent. Aven i Jamtlands léins landsting, Norrbot-
tens ldns landsting och Stockholms ldns landsting hade liknande erfa-
renheter dragits. I Stockholms ldns landsting var 1997 andelen fullt be-
talande patienter inom Sppenvarden 58 procent. 1998 hade denna andel
sjunkit till 53 procent och 1999 var den 52 procent. Attityder som "Nu
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skall jag ga pa rundsmorjning” uppges vara vanligt forekommande ef-
ter det att frikort erhéllits. Ett annat citat som refererades till vid hea-
ringen var “Nu ndr du har frikort kan du ju &ka taxi!”. Systemet med
frikort upplevs allmént inom landstingen som patagligt konsumtions-
drivande. En uppfattning som hade stod bland méanga deltagare vid hea-
ringen &r att besok i 6ppenvarden aldrig bor vara helt gratis for den en-
skilde patienten.

Skulle hogkostnadsskydden for ldkemedel och annan sjukvard slas
samman skulle enligt flera hearingdeltagare med all sannolikhet ande-
len fullt betalande minska ytterligare. Det upplevdes allmént som en
nackdel med ett gemensamt hogkostnadsskydd. A andra sidan skulle ett
gemensamt hogkostnadsskydd vara enklare att forstd for patienterna.
Antalet utfirdade frikort i hela riket inom den Oppna hélso- och
sjukvarden var ar 1997 540 000. Ar 1998 hade antalet frikort 6kat till
940 000.

Stockholms léns landsting har pa uppdrag av utredningen genomfort
en stickprovsundersokning i frdga om bescksmonster inom landstinget.
Undersokningen har avsett patienter som erhéllit frikort. I undersok-
ningen konstateras att over hilften av alla besok som gors inom den
Oppna varden &dr utan avgift p.g.a. frikort. Undersokningsresultaten an-
tyder en kraftig 6kning av antalet besok sedan frikort erhéllits. Enligt
resultaten mer &n fordubblas besoksfrekvensen sedan patienterna har
erhallit frikort. Nagra sdkra slutsatser torde dock inte kunna dras av
denna stickprovsstudie.
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10 Beslut om prissittning och férman

Sedan ett ldkemedel har godkénts for forsdljning maste Riksforsak-
ringsverket (RFV) faststilla ett pris for att likemedlet skall inga i ldke-
medelsformanen. RFV faststéller ocksa forsdljningspris for vissa for-
brukningartiklar. Har det vél faststillts ett pris for ett lakemedel kravs
det inte nagot ytterligare beslut for att lakemedlet skall inga i forméanen.
Diaremot kan regeringen i forordningen om hdgkostnadsskydd vid kop
av likemedel m.m. undanta de likemedel eller grupper av likemedel
som inte skall omfattas av likemedelsforméanen. Utredningen skall
enligt direktiven beskriva for- och nackdelar med det nuvarande sys-
temet.

Som redovisats i avsnitt 5.2 har regeringen i lagen om hogkostnads-
skydd vid kop av lakemedel m.m. getts mojlighet att besluta att vissa
receptbelagda likemedel inte skall omfattas av hogkostnadsskyddet.
Omvint kan regeringen besluta att vissa receptfria lakemedel skall ingé
i formanen. Sverige tillimpar séledes ett system med bade positiva och
negativa listor. | forordningen om hégkostnadsskydd vid kép av lidke-
medel m.m. och bilaga till denna framgér vilka likemedel som f.n.
finns upptagna pa dessa listor och under vilka ndrmare forutsittningar
vissa receptfria lidkemedel kan omfattas av hogkostnadsskyddet.

I lagen (1996:1150) om hogkostnadsskydd vid kép av ldkemedel
m.m. finns den grundldggande regleringen av den nuvarande priskon-
trollen av produkter som omfattas av likemedelsf6rmanen. Har finns
ocksa den grundldggande regleringen om referensprissystemet. RFV
skall enligt 3 § i lagen pé begédran av den som marknadsfor en vara som
ingér i lakemedelsférméanen faststilla ett forsédljningspris for varan. Det
pris RFV faststiller utgérs av det formansgrundande priset eller apote-
kens utforsiljningspris (AUP). Det forméansgrundande priset bestar av
produktens inkopspris (AIP) och Apoteket AB:s handelsmarginal for
den aktuella produkten. Inkdpspriset faststills i allménhet efter ans6kan
fran det marknadsforande bolaget och pa grundval av den utredning
som RFV finner erforderlig. Till det salunda faststillda inkSpspriset
laggs Apoteket AB:s handelsmarginal vilken prévas och faststills ge-
nom beslut av RFV. Ocksé for de produkter som omfattas av referens-
prissystemet faststidller RFV Apoteket AB:s utforsiljningspris.
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RFV:s prisbeslut kan avse pris pa nya produkter, pris pa nya for-
packningar eller nytt pris pa produkter som redan har ett av verket fast-
stéllt pris. I det senare fallet kan drendet initieras av savil det mark-
nadsférande bolaget som av RFV och landstingen. Savil s6kanden som
landstingen skall beredas tillfille till 6verldaggningar med RFV innan
myndigheten meddelar beslut om utforsiljningspris.

RFV:s beslutsunderlag bestar huvudsakligen av material ingivet av
sokanden. RFV inhdmtar harutdver yttranden och expertutlatanden fran
sjukvarden. I sin verksamhet pa omradet har ocksa RFV kontakter med
Lakemedelsverket, Apoteket AB, Socialstyrelsen, patientféreningar,
handikapporganisationer samt prisséttningsorganisationer i andra lin-
der. Vid bedomningen av prisdrendena har RFV att beakta de allmidnna
forutséttningarna for priskontroll som uppstillts i det inom EU géllande
transparensdirektivet (se avsnitt 7.1). Priskontrollen skall enligt direkti-
vet syfta till att frimja folkhélsan genom att sikerstilla att ldkemedel
som bedoms effektiva finns att tillga i tillrickliga méngder och till en
rimlig kostnad samtidigt som den skall framja effektiviteten i like-
medelsproduktionen samt uppmuntra forskning och utveckling.

Inom ramen f6r provningen skall sdrskilt beaktas likemedlets medi-
cinska och hélsoekonomiska virde. Som ett led i denna prévning upp-
skattas ldkemedlets paverkan pé kostnaderna for likemedelsformanen
genom beddmning av uppskattad och faktisk forséljningsvolym. RFV
beaktar ocksa produktens pris i det marknadsforande foretagets hem-
land och i andra jamforbara linder liksom pris pa andra jamforbara
terapier.

Bedomningen av ett ldkemedels hidlsoekonomiska virde har kommit
att bli av allt mer central betydelse i ett internationellt perspektiv. Den-
na bedomning kan sédgas avse den nytta som ett enskilt likemedel tillfor
samhillet. Flera lander har infort bestimmelser om hélsoekonomiska
vérderingar i samband med prisséttning och likemedelsférmén, vissa
har ocksa utfiardat sdrskilda riktlinjer for hilsoekonomisk vérdering.
Aven i Sverige ingir numera en hilsoekonomisk bedomning som ett
led i provningen av prisdrenden dven om uttryckliga bestimmelser hér-
om dnnu saknas. I friga om helt nya likemedel dr det inte ovanligt att
relativt omfattande hélsoekonomiska studier ingar i RFV:s besluts-
underlag.
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Vid RFV:s bedéomning av ett nytt likemedels hidlsoekonomiska vir-
de beaktas sérskilt dess effekter i foljande avseenden:

— Besparing for likemedelsformanen genom beddmning dels av
produktens egen belastning pa denna, dels av produktens ater-
verkningar pa andra subventionerade produkters forséljning,

— besparing for socialfoérsdkringen i 6vrigt i form av minskad sjuk-
franvaro och dylikt,

— besparing i sjukvarden i form av minskat antal lakarbesok, vard-
dagar och dylikt,

— besparing hos arbetsgivare i form av minskat produktionsbortfall
och dylikt,

— besparing hos berdrda hushall avseende anhérigas insatser och
dylikt,

— omfanget av uppskattade foérdelar i form av bot, symtomlindring,
och allmént forhojd livskvalitet for berérda patienter.

Malsittningen i ett prisregleringssystem &r att kostnaderna for like-
medlen inom férmanen skall optimeras. Vissa kostnadsokningar kan
accepteras om dessa, vid beaktande av samtliga samhéllsaspekter, leder
till besparingar eller vinster i andra avseenden som uppvéger de dkade
kostnaderna.

RFV:s beslut om faststéllande av forsdljningspris kan 6verklagas till
allmén forvaltningsdomstol. RFV har med stéd av 21 § foérordningen
(1996:1294) om hogkostnadsskydd vid kop av lidkemedel m.m. med-
delat verkstéllighetsforeskrifter i fraga om faststédllande av forséljnings-
pris samt referensprissystemet.
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11 Lakemedel 1 den kommunala hilso-
och sjukvérden samt landstingens
Oppna vard

11.1 Bakgrund

Genom den s.k. ADEL-reformen fick kommunerna fr.o.m. 1992 ett
hilso- och sjukvardsansvar. Tanken med reformen var att man skulle
integrera det ansvar som kommunerna hade inom socialtjanst med delar
av hilso- och sjukvarden, framfor allt de delar som omfattar omvard-
nad. Reformen innebar bl.a. att ansvaret for sjukhemmen &Svergick till
kommunerna. Sjukhemmen som tidigare riknades som sjukhus dr dar-
for numera en sadan sérskild boendeform for service och omvérdnad
som anges i 20 § andra stycket socialtjdnstlagen (1980:620). Den sjuk-
vard som meddelas vid sjukhemmen &r ddrmed Sppen sjukvérd.

Antalet platser inom de sérskilda boendeformerna, till vilka rdknas
sjukhem, servicehus och gruppbostider, dr idag endast marginellt st6rre
an ar 1960, men stora fordndringar har skett nér det géller vardtyngden.
Inom sjukvarden har antalet platser inom savél akutsjukvarden som
geriatriken minskat och de forkortade vardtiderna kan delvis ségas vara
en effekt av ADEL-reformen. De “klinikfirdiga” patienterna har inne-
burit 6kade krav pa ovriga delar av vardkedjan, primérvarden och den
kommunala &ldreomsorgen. De sidrskilda boendeformerna i kommu-
nerna har tagit 6ver personer som tidigare skulle ha vardats eller var-
dades inom sluten sjukvard pé framfor allt medicinska eller geriatriska
kliniker. Sjukhemmen har, trots att de dr en boendeform, pa manga hall
utvecklats mot att alltmer fa karaktédren av sjukvardsinrittningar. Vard-
tyngden har okat drastiskt och de dldre som idag bor och vardas i olika
former av sirskilt boende har ldgre fysisk och mental formaga &n vad
som var fallet fore ADEL-reformen. Okningen av antalet personer med
demenssjukdom har ocksa paverkat inriktningen vid de sirskilda
boendeformerna. De dementa upptar numera en stor del av platserna
vid sjukhemmen — siffror pa4 6ver 80 procent har angivits. Vid alder-
domshemmen och servicehusen — boendeformer som inte &r tillskapade
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for vard av och boende for dementa — var andelen dementa 60 respek-
tive 30 procent i en studie i Visterbotten.

11.2 Likemedelsanviandning i den dldre
befolkningen

En sammanstillning av ldkemedelsanvéndningen inom sérskilda boen-
den for dldre har gjorts for utredningens rakning. Av den statistik som
publiceras av Apoteket AB kan utlédsas att de ca 17 procent av Sveriges
befolkning som dr 6ver 65 ar star for ungefir 40 procent av likeme-
delskostnaderna. Av de personer som &r 75 ar eller dldre anvidnder
drygt 90 procent likemedel. Aldre som bor i eget boende anvinder i
genomsnitt 3—4 ldkemedel, de som bor pa alderdomshem eller liknande
boenden 4-5 likemedel och de som vistas pa sjukhem 7-9 ldakemedel
per person. De vanligaste ldkemedlen som anvénds av dldre personer &r
medel mot sjukdomar och besvér i hjarta och kirl, psykofarmaka,
smértstillande medel och laxermedel.

Det finns en tydlig tendens till att likemedelsanvidndningen dkat un-
der 1990-talet, vilket bl.a. beror pa att antalet nya likemedel som syftar
till att behandla tidigare icke behandlingsbara sjukdomar och symtom
har 6kat. Som exempel kan ndmnas ldkemedel for behandling av Alz-
heimers sjukdom. Vissa nya likemedel mot t.ex. depressioner och psy-
koser har bittre biverkningsprofil &n &dldre likemedel. Patienter som
tidigare inte kunde behandlas p.g.a. biverkningsrisken kan nu fa ldke-
medelsbehandling. De nya medlen mot reumatiska sjukdomar, t.ex.
COX-2-hdmmare, kan ockséd komma att f4 en 6kad anvéndning i den
aldre befolkningen.

Inom vissa boendeformer behandlas ofta avvikande eller storande
beteende med ldkemedel, vilket dr ett skal till att anvéndningen av
psykofarmaka, i synnerhet antipsykotiska ldkemedel, dr storre pa sjuk-
hem &n i eget boende.

For en optimal likemedelsanvéndning &r det av storsta vikt att for-
skrivningen foregas av en analys av patientens sjukdomstillstind som
leder fram till en s& korrekt diagnos som mgjligt. I en amerikansk stu-
die visades att hiften av neuroleptikaanvindningen ej var grundad pa
diagnostiserade psykotiska symtom. I en dansk studie visades att endast
18 procent av de boende pa sjukhem eller motsvarande som anvinde
neuroleptika — ldkemedel mot psykotisk sjukdom — hade en diagnos
avseende sddan sjukdom.

I SBU:s slutsatser och rekommendationer betrdffande behandling
med neuroleptika sdgs att oroliga gamla och aldersdementa ej skall
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behandlas med neuroleptika om de inte har framtridande psykotiska
symtom eftersom effekt ej har kunnat pavisas pa symtom som hogljutt
ropande, kringvandrande beteende och ospecifik oro. I Sverige sker
ibland forskrivning av neuroleptika p& andra indikationer &n psykoser,
framfor allt inom é&ldrevarden. SBU framhaller ocksé behovet av en
satsning pa hélso- och sjukvardsforskning.

11.3 Faktorer som paverkar forskrivning pa
sjukhemmen

Den forskrivande ldkaren dr i varje enskilt fall ansvarig for sin forskriv-
ning, men det torde ocksa vara klart att sjukhemspersonalen, anhériga
och den éldre sjdlv i manga fall tar initiativ och pa sé& sitt paverkar
likemedelsbehandlingen.

Det finns klara beldgg for att personalsituationen — antal personer av
olika kategorier, omséttning av framfor allt sjukskdterskor och grad av
lakarndrvaro spelar en stor roll for anvéndningen av likemedel. Vid
sjukhem med en hég omsittning av sjukskoterskor, lite personal pa nat-
terna och lag lakarnérvaro finns sannolikt 6kad benégenhet att anvénda
lakemedel. Sannolikt har ocksa de boende déar mer problem med ldke-
medelsanvéndningen.

Aktiva genomgangar av lakemedelsanviandningen leder till mins-
kade kostnader for lakemedel och eventuellt ocksé totalt. Genom regel-
bundna likemedelsgenomgangar kan man troligtvis forhindra att
olampliga liakemedel och/eller likemedelskombinationer sétts in som
en reaktion pa en svar vardsituation. Likemedelsgenomgéngar gjorda
av lakare och/eller apotekare tillsammans med sjukhemspersonalen &r
metoder som visat sig verkningsfulla. Att forbéttra likemedelsanvénd-
ningen genom att samtidigt ge utbildning och information till lékare,
sjukskdoterskor och Gvrig vardpersonal har visat goda resultat.

En randomiserad, kontrollerad interventionsstudie genomfordes pa
36 svenska sjukhem under aren 1994-95 i samarbete mellan Socialsty-
relsen och Apoteksbolaget.

Interventionen bestod i att en apotekare med jaimna mellanrum gick
igenom de boendes likemedelslistor och i multidisciplindra arbetslag
(lakare, apotekare, skoterskor och underskoterskor) diskuterade like-
medelsforskrivningen. Fyrtio procent av de boende fick tre eller fler
lakemedel som medfér risk for konfusion (forvirring). Initialt visade
genomgangen ocksé en omfattande anvindning av psykofarmaka. De
vanligaste preparaten i denna grupp var somnmedel (40 procent),
angestddmpande medel (40 procent) och medel mot psykoser (38 pro-
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cent). Efter tolv ménader foreladg en signifikant minskning av forskriv-
ningen av oldmpliga ldkemedel enligt Likemedelsverkets rekommen-
dationer. Forskrivningen av antipsykotiska ldkemedel minskade med 19
procent, somnmedel av bensodiazepintyp med 37 procent och anti-
depressiva likemedel med 59 procent. For antidepressiva skedde en
overgang fran tricykliska antidepressiva medel till SSRI-gruppen i bade
experiment- och kontrollgruppen.

De vanligaste lidkemedelsrelaterade problemen var oklara indikatio-
ner och lakemedelsval. For 19 procent av patienterna ledde forandring-
arna i lakemedelsordination till kliniska forbattringar medan 47 procent
inte hade niagon observerbar forindring. Atta procent bedémdes fa
negativa effekter varvid tidigare terapi aterinsattes. Aterstidende 26 pro-
cent var svara att virdera och vérdpersonalen kunde ej bedoma om
beteendeforiandringarna orsakades av den dndrade lidkemedelsordinatio-
nen.

Kvalitetsindikatorer utvecklades for att mita kvaliteten i likeme-
delsanviandningen. De boendes karakteristika (alder, kon, diagnos) bi-
drog inte till den stora variation som foreldg mellan olika enheter. Dér-
emot hade antalet anstéllda per boende vid enheten och/eller férekoms-
ten av multidisciplindra team med inriktning pé ldkemedelsanvind-
ningen betydelse for kvaliteten.

For att undersoka langtidseffekterna gjordes en uppfoljning av
ovanstaende studie under 1998. Man fann da att de tre viktigaste fakto-
rerna for en god kvalitet i ldkemedelsanvéndningen var

— huruvida intervention genomfordes eller ej,
— kvaliteten 1 kommunikationen mellan skoterskor och lidkare, och
— andel boende med beteendestorningar.

Savil de som arbetade pa sjukhemmen som den patientansvarige lidka-
ren och apotekaren Okade sin kompetens, bade vad giller ldkemedel
och effekter av ldkemedel och medlemmarna i samarbetsgruppen fick
okade insikter om varandras kunskaper och kompetens. For att uppna
dessa forbéttringar krivs investeringar i form av arbetstid.

11.4 Liakemedelshantering i sérskilda
boendeformer och hemsjukvard

De insatser som kommunen har ansvar for inom ldkemedelsomradet
spanner Over ett brett register — fran enkel hjélp i hemmet till ett full-
standigt omhéindertagande av svart sjuka med avancerad likemedels-
hantering. Socialstyrelsen har nyligen givit ut foreskrifter och allménna
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rdd om lékemedelshanteringen inom hélso- och sjukvérden (SOSFS
2000:1) bl.a. med syfte att gora ldkemedelshanteringen i kommunerna
saker och dndamalsenlig.

Eftersom det ror sig om Sppen vard foreligger ingen skyldighet for
kommunerna — eller landstingen nar det giller hemsjukvarden — att
tillhandahalla lakemedel utover de som de boende fatt individuellt for-
skrivna. Det féorekommer i princip tre olika sétt for den enskilde att fa
lakemedel inom den 6ppna hélso- och sjukvarden, forutom att tillgéng
till lakemedel for akut bruk (akutforrad) i vissa fall bor finnas.

Individuella recept

Grunden for lakemedelshanteringen &r att den enskilde sjélv svarar for
sin medicinering och att forskrivning sker via individuella recept som
for alla andra utanfor den slutna varden. Recepthantering &r den ytters-
ta konsekvensen av det politiska beslut som ledde till ADEL-reformen
och den 6vergripande politiska principen enskilt boende”. En nackdel
med detta system — nér vardpersonal tar 6ver medicineringen till ménga
individer — dr bristen pa overskadlighet i varje individs ordination.

Likemedelskassationerna med receptforskrivna likemedel i de sér-
skilda boendena kan dessutom vara betydande och ddrmed kostnaden
for landstinget, eftersom ldkemedlen 4gs av patienten och é&r individu-
ellt mérkta. Kassationen har i studier pa Eker6 uppmiitts till sa hog an-
del som 25 procent av bruttokostnaden for inkopta lakemedel. I en stu-
die i Stockholm rapporterades en kassationsfrekvens pa 13 procent, vil-
ket dock torde vara i underkant eftersom ordinationsédndringar genom-
fordes med likemedel fran ett gemensamt forrad.

Dessutom foreligger behov av ett enklare férfarande som ej kraver
omfattande insatser av vardpersonal vid akut behov av likemedel for
personer som befinner sig i de sirskilda boendeformerna eller vardas i
hemmet.

Dosexpedition

Dosexpedition ordineras pa speciella ordinationskort med samma gil-
tighetstid som ett recept. Dosexpedition innebér att de tabletter/kapslar
som kan forpackas i en pase eller i en bricka iordningstills for de olika
intagningstillfdllena individuellt mirkta for varje intag. Alla 6vriga
lakemedel (t.ex. vid behovsmediciner, flytande likemedel etc) maste
expedieras i hela forpackningar som for vanliga recept. Dosexpedition
fungerar bist da patientens sjukdomstillstand &r stabilt.
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Doserna levereras normalt for en eller tvad veckors behov. Forde-
larna med detta system ér att det avlastar den kommunala sjukvérds-
personalen vid iordningstillandet av tablettdoserna, som 4r ordinerade
for kontinuerligt intag. Kassationsfrekvensen blir ldgre &n for vanliga
recept. Dubbelforskrivning uppticks praktiskt taget alltid av apoteket,
vilket innebdr okad sdkerhet i liakemedelsbehandlingen. Nackdelar &r
framfor allt risker for missforstand i kommunikationen rérande ordina-
tionskortet med manga inblandade — patientansvarig ldkare, andra ldka-
re, vardpersonal och apotek. Systemet krdver fungerande rutiner i kom-
munikationen mellan likare, vardpersonal och apotek. Aven for denna
forsorjningsform kravs tillgang till lidkemedel for akuta behov (akut-
forrad/basforrad).

Gemensamma forrad

Lakemedlen rekvireras fran apotek, tillfors ett samlat forrdd och &r inte
individuellt mérkta. Lékarordinationen utfirdas i likemedelsjournal
och signeras. Systemet har stora fordelar for enheter ddr manga svart
sjuka patienter med tdta ordinationsdndringar vardas, dvs. patienter
med instabil medicinering. Andringar i dessa patienters medicinering
sker ofta och didrmed ger detta system en lag kassationsfrekvens. For-
radet anpassas till de boendes behov inklusive ett bassortiment av like-
medel som kan bli aktuella for akut bruk. Endosforpackade lakemedel
kan i betydande grad anvindas. SOSFS 2000:1, som foreskriver att
iordningstéillande och administrering skall ske av samma sjukskdterska
i ett arbetsmoment, medfor sannolikt att dessa enheter ldttast arbetar
med endos och likemedelsvagn.

Gemensamma forrad bedoms ocksa vara det mest kostnadseffektiva
lakemedelsforsorjningssystemet i den avancerade hemsjukvarden, dar
kassationen kan bli avsevird om enbart individuella recept anvénds.

11.5 Probleminventering i nuvarande
hanteringssystem

De problem som kan identifieras i lidkemedelshanteringen i 6ppen vérd
ar i forsta hand f6ljande:

— Kommunikation/informationséverforing/samlad dokumentation
rorande patientens ldkemedelsbehandling. I lakemedelsforsorjnings-
kedjan kan manga personer vara involverade (utdver patientens
anhoriga):



SOU 2000:86 Léikemedel i den kommunala hdilso- och sjukvarden samt... 169

- Lakare fran olika vardnivaer — primarvard, ev. geriatriker och of-
ta manga olika slutenvardsspecialister. Oftast dr en allménlikare
patientens ordinarie ldkare (landstinget),

- vardpersonalen i det sérskilda boendet (kommunen) eller hem-
sjukvarden (kommunen eller landstinget),

- apoteket, som forser patienten/det sdrskilda boendet med ldke-
medel (Apoteket AB).

Varje vardniva, dér patienten behandlas, har ett ansvar for att den mot-
tagande vardnivan far sddan information att behandlingsavbrott und-
viks och att kontinuiteten och kvaliteten i lakemedelsbehandlingen kan
uppritthallas dven vid 6vergang mellan olika vardformer (”grdnslos
lakemedelsforsorjning™). For att 6verbrygga kommunikationsproblem
och for att fa en samlad véard- och hanteringskompetens bor som
ndmnts ovan en genomgang av den boendes totala likemedelsordinatio-
ner ske.

I den samlade plattform som da skapas ingar patientens ldkare, sjuk-
skoterska/vardpersonal fran boendet och apotekare. En utomordentligt
viktig komponent &r att det finns en samlad dokumentation, vilket dr en
forutsittning for att information skall kunna foras 6ver mellan olika
vardnivaer, huvudméin och professioner.

— Patienter i behov av manga ldkemedel och téta ordinationséndringar
(se avsnitt 11.4)

— Oklarheter betrdffande ansvarsférdelningen for kostnader i samband
med lakemedelsforsorjningen, sérskilt for inspektioner, ldkemedels-
genomgangar och likemedel i akutforrad/gemensamma f6rrad. Flera
sjukvardshuvudmin (bl.a. Stockholms Lans Landsting) har framfort
att ett gemensamt likemedelsforrad for samtliga boendes like-
medelsbehandling bést uppfyller kraven pa en rationell ldkemedels-
hantering for de svart sjuka patienter som vérdas i sérskilda boende-
former. Patienter boende i kommunal heldygnsomsorg foreslogs
darfor i en forsoksverksamhet bli befriade fran egenavgiften pa
lakemedel. En sadan modell for likemedelsforsorjningen, vilket
motsvarar det system som finns pé sjukhusen dr emellertid inte i
overensstimmelse med nuvarande lagstiftning eller intentionerna i
ADEL-reformen och ger dessutom landstingen ett minskat stats-
bidrag for likemedel innan lakemedelsreformen ar genomford.

I flera fall har dock de lokala likemedelskommittéerna i sam-
arbete med den kommunala sjukvarden enats om ett bassortiment
for de gemensamma forraden for forbéttrad tillgénglighet till ldke-
medel och for att uppna kostnadseffektivitet i ett storre perspektiv.
Bassortimentet underléttar t.ex. nér recept saknas under helgtid och
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ar avsett for akuta ordinationer eller ordinationsdndringar som ett
komplement till den individuella forskrivningen vid boendet. I vissa
fall har ocksa landstingen tagit pa sig kostnadsansvaret for like-
medelsgenomgéangar da detta bedoms kunna ge en mer rationell
likemedelsanvindning.

For att lakemedelsforsorjningen i de sérskilda boendeformerna skall
fungera optimalt kravs att de boendes olika behov identifieras, att sys-
temen for ldkemedelsforsorjning &r flexibla och att ett aktivt samarbete
etableras mellan kommuner, landsting och apotek. Ansvarsférdelningen
mellan kommun och landsting méaste tydliggoras och mgjligheter till
manipulation for att undandra sig ansvar elimineras genom tydlig
lagstiftning och upprittande av avtal for att dstadkomma en rationell
lakemedelsanvéndning i de sdrskilda boendeformerna.
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12 Forskrivning och anvédndning av
ladkemedel som omfattas av
lakemedelsformanen

12.1 Forskrivning av ldkemedel som omfattas
av ldkemedelsférmanen

Bakgrund

I avsnitt 3 redovisas kostnadsutvecklingen for likemedel och vilka
lakemedel som anvidnds mest. | detta kapitel beskrivs inledningsvis
uppgifter om variationen i anviandning inom landet. Den svenska like-
medelsformanen har sedan den tradde i kraft den 1 januari 1955 omfat-
tat sa gott som alla ldkemedel som finns pa den svenska marknaden och
som forskrivs vid sjukdom, dvs. inte i forebyggande syfte.

Andel av den totala likemedelsforsiljningen som ligger inom
likemedelsformanen

Merparten av de likemedel som forskrivs pa recept for manniska om-
fattas av lakemedelsformanen. Undantagen &r vissa receptbelagda like-
medel — medel mot haravfall och medel mot rokning. Andra likemedel
ar undantagna i mycket begransad omfattning. Det betyder att likeme-
delsforskrivning (ldkemedelsforsiljning) inom formanen i stor utstriack-
ning &r densamma som forsiljning av likemedel mot recept 6ver huvud
taget.

Killor for beskrivning av likemedelsforskrivning och forséljning i
Sverige dr i forsta hand den information som dokumenteras i samband
med expedition av recept pa apotek. Detta redovisar patienternas utkdp
av liakemedel. Uppgiften torde alltid ge ett ldgre virde &n vad som for-
skrivits eftersom varje forskrivning kan svara mot ett flertal mojliga
receptexpeditioner. Uppgifter om f6rskrivningen finns endast fran den
s.k. Diagnos-Receptundersokningen. Denna undersékning ar ett gemen-
samt projekt mellan Socialstyrelsen, Riksforsiakringsverket, Lands-
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tingsforbundet, Sveriges Lakarférbund, Liakemedelsverket, Likeme-
delsstatistik AB och Apoteket AB och genomfors genom att ett urval
forskrivare ombeds fylla i kopior av recepten med uppgifter bl.a. om
orsak till forskrivningen.

Vid receptexpeditionen bokfors normalt uppgifter om patientens
identitet (personnummer), information om likemedel och dosering
samt uppgift om forskrivande ldkare (forskrivarkod och arbetsplats-
kod). Individanknutna uppgifter om patient och forskrivare i recept-
registret far inte bevaras mer 4n begrinsad tid och kan inte anvéndas
for statistiska sammanstéllningar. Det dr saledes i Sverige inte mojligt
att redovisa hur manga individer som far ett visst liakemedel forskrivet
eller hur ldng tid nagon behandlas med likemedel. Personnumret om-
vandlas didremot till uppgift om patientens alder och kén och kan dar-
med ge upplysning om alders- och kdnsfordelning for de patienter som
koper lakemedel efter receptforskrivning. De uppgifter som registreras
om ldikemedlet kan ocksd omvandlas till volymmattet definierade
dygnsdoser (DDD). Om man relaterar detta till befolkningsunderlaget
far man en bild av hur manga individer som var dag anvénder like-
medlet.

Likemedelsforséljningen kan grovt indelas i forséljning till sluten
vard (12 procent), forséljning mot recept till ménniska eller djur (79 pro-
cent) och forséljning utan recept (9 procent). Liakemedelskostnaderna i
sluten vard har inte okat i samma takt som for 6vriga kategorier, vilket
troligen huvudsakligen beror pa en minskning av antalet slutenvards-
platser Utvecklingen har ocksé inneburit kortare vardtider pa sjukhusen
med firre varddagar som f6ljd. Eftersom kostnaden per varddag dock
har 6kat blir det inte en samlad minskning i lidkemedelskostnaden. Det
beror pa att de patienter som vardas pa sjukhus vardas under sin ”sju-
kaste” tid. Ldkemedel utan recept &r i allménhet billigare &dn ldkemedel
som forsiljs mot recept. Ddremot svarar lidkemedel utan recept for ett
mycket stort antal expeditioner.

Lakemedelsanviandningen kan ocksa hénforas till patienter och da
utféras pa olika sétt. Genom tvérsnittsstudier av ldkemedelsforsilj-
ningen mot recept finner man att det forskrivs mer ldkemedel till dldre
an till yngre, mer till kvinnor &n till mén osv. Dessa uppgifter &r sé
konsistenta att de kan nyttjas for att prognostisera likemedelsanvénd-
ningen i en population. En ytterligare och bittre kunskap skulle kunna
nas om man har tillgang till uppgifter pa individnivd. Man kan da
genomfora longitudinella studier och se hur individers likemedels-
anvéndning utvecklas over tiden och ocksd sammanfora uppgifter om
lakemedelsanviandning med uppgifter om utfallet av behandling. Sa-
dana uppgifter har vi i princip inte tillgang till i Sverige. En mojlighet
att redovisa ldkemedelsanvéindningen p& sma geografiska enheter
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(kommunniva) finns dock. Vidare finns tva individbaserade register
over utkdp av receptforskrivna lakemedel, som byggts upp sedan bor-
jan av 1970-talet, de s.k. Tierps- och Jamtlandsundersokningarna.

Geografiska skillnader i liikemedelsanvindningen — landstingsniva
och kommunniva

Att det finns stora olikheter inom landet, liksom i olika alders- och
konsgrupper har linge varit ként. Sddana data redovisas i den arliga
publikationen Svensk likemedelsstatistik fran Apoteket AB. Olikhe-
terna kan hanforas till attityder och forhallningssétt bade hos patienter
och forskrivare.

I litteratur om “Small area variations research” inom hélso- och
sjukvardsforskning har man ofta funnit att stora olikheter har ett sam-
band med osdkerheter i kunskapsldaget. P4 likemedelsomradet har olik-
heter ofta etablerats tidigt i en terapisituation och dérefter blivit besta-
ende. Olikheterna kan da utdver osdkerhet i kunskapsldget vid en viss
tidpunkt dven bero pa att lidkemedelsbehandling vid kroniska akommor
blir bestaende Gver en lang tid och fordndringar inte gors sa linge per-
sonen mar bra pa tidigare insatt terapi. En mycket stor andel av lidke-
medelsanvédndningen avser ju behandling av kronisk sjukdom.

Olikheter i ldkemedelsanvéndning kan grovt relateras till olikheter i:

— sjukdomsforekomst,

— upptécktsgrad av sjukdom,

— grénser for ndr behandling sitts in,

— val av behandling: lakemedel/annan behandling,
— val av likemedel,

— val av preparat och dos,

— behandlingsmal,

— varaktighet i behandling.

De olikheter som finns inom landet kan f6ljaktligen hanforas till olika
foreteelser och beror sékerligen i allménhet p&4 en kombination av or-
saker.

Sedan det ekonomiska ansvaret for lakemedelsféorménen i princip
overfordes till landstingen har olikheter i kostnad per invéanare blivit
foremal for omfattande diskussioner. Av tabell 12.1 framgar sprid-
ningen i kostnad per person under andra kvartalet 2000. Uppgifterna ar
aldersstandardiserade och avser hela kostnaden for receptforskrivna
lakemedel inom ldkemedelsformanen oavsett vem som betalar.
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Tabell 12.1 Lakemedelskostnaderna per individ*

Ldin/region Kvartal I Kvartal 2 Kvartal 3 Kvartal 4  Kvartal 1 Kvartal 2
1999 1999 1999 1999 2000 2000
Stockholm 569 590 529 587 617 631
Uppsala 584 592 524 604 593 649
Sodermanland 528 532 488 541 566 565
Ostergotland 541 537 501 548 584 587
Jonkoping 532 551 499 551 579 579
Kronoberg 578 571 521 581 609 606
Kalmar 506 499 463 506 538 536
Gotland 486 479 465 522 547 543
Blekinge 502 484 460 499 525 518
Skéne 569 568 524 579 611 605
Halland 505 510 482 525 550 549
Vistra Gotaland 575 577 536 592 620 629
Vérmland 547 547 510 562 580 593
Orebro 504 499 464 505 526 532
Vistmanland 504 505 467 516 545 547
Dalarna 511 505 471 514 543 535
Gévleborg 534 525 492 534 563 563
Visternorrland 513 520 483 529 556 568
Jamtland 484 486 453 490 518 508
Visterbotten 548 553 525 566 589 595
Norrbotten 563 566 524 586 599 592
Riket 551 555 511 564 591 596

* Totalkostnad oavsett vem som betalat, patienten eller landstinget, berdknat mot senast till-
gingliga befolkningsunderlag. Alders- och konsstandardiserat

Kadilla: Socialstyrelsen: Likemedel i anvandning — forandringar och tendenser — augusti 2000

Det landsting som har hogst kostnad per person uppvisar en like-
medelskostnad som ligger 28 procent hogre dn det landsting som ligger
lagst. Det sker en viss variation mellan landstingen, men i normalfallet
aterfinns samma landsting i dversta respektive understa delen av kost-
nadsférdelningen. Dessa uppgifter kan inte anvéndas for att géra en
virdering om vad som &r en rimlig eller lagom kostnad for lakemedel i
ett samhélle, men det kan givetvis ifragasittas om varden dr jamlik om
kostnaderna visar sa stor variation.

Genom att studera olikheter i utnyttjandet av olika likemedelsgrup-
per finns det storre mojligheter att koppla olikheterna till kdnda olik-
heter i sjukdomsférekomst. Sa svarar t.ex. kénd okad sjuklighet och
dodlighet i hjartkarlsjukdomar i norra Sverige mot en storre anvind-
ning av likemedel f6r sjukdomar i hjérta och karl dar.
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Aven inom olika likemedelsgrupper foreligger mycket stora skill-
nader i anvindning, hidr exemplifierat med anvidndningen av ACE-him-
mare (figur 12.1). Hér foreligger en tvafaldig skillnad mellan hogst och
lagst. Sa stora skillnader skulle kunna utgéra underlag for en diskus-
sion om forekomst av sjukdom, vilka behandlingsriktlinjer som &r etab-
lerade och hur dessa riktlinjer tillimpas i varden.

Figur 12.1 ACE-hdmmare. Antal DDD/1000 invanare och dag i lands-
tingen forsta halvaret 1999—forsta halvaret 2000

| 1:a halvéret 2000

@ 1:a halvaret 1999
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DDD/1000 inv/ dag
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Kadilla: Socialstyrelsen: Likemedel i anvandning — forandringar och tendenser — augusti 2000

Exempel pé olikheter i anvidndning som foranlett atgérder &r den stora
spridningen i anvidndningen av antibiotika och de olikheter i forekomst
av resistens mot bakterier som ocksa identifierats. Det har lett till att
s.k. STRAMA-grupper som verkar for en optimal anvédndning av anti-
biotika inréttats i de flesta landsting, i allménhet i samarbete med like-
medelskommittéerna (se dven avsnitt 13).

Genom att patientens mantalsskrivningsort utgér grunden for Apote-
kets fakturering till landstingen, for att landstingen skall kunna veta att
de betalar for “sina” invanare, dr det numera mojligt att redovisa
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lakemedelsutk6p i relation till patientens bostadsort. Tidigare var det
endast mdjligt att berdkna geografisk fordelning utifrdn var apoteket
var beldget. Det gav i allménhet god information om férhallandena i
glesbygd, men inte i storstadsomrdden med arbetsplatspendlande
befolkning. Likemedelsutkdp mot recept per capita for de nio forsta
manaderna 1999 har studerats av utredningen. Likemedelskostnaden
varierar trefaldigt mellan kommunerna. Ett pavisat skal till variationer
ar att det i vissa sma kommuner finns personer med sjukdomar som
kréaver speciellt dyrbara ldkemedel. Ett annat skil tycks vara olikheter i
likartillgdng pa olika platser i landet. Aldersstrukturen i de enskilda
kommunerna har ocksa betydelse. Storstiderna Stockholm och Géte-
borg tillhdér de kommuner som har genomsnittliga ldkemedelskost-
nader.

Studie om olikheter i férskrivning inom landsting

Fran olika studier har tidigare framkommit att det &ven inom lands-
tingsomraden forekommer stora skillnader i niva av lakemedelsanvand-
ning och val av ldkemedel. Utredningen beslutade dérfor att genomfora
en kartliggning av forskrivningen inom vissa ldkemedelsgrupper.

Denna kartldggning ger en redovisning av spridning i val av like-
medel. Uppgifterna ger inget underlag fér en vérdering av forskriv-
ningen eller valet av likemedel. Daremot kan uppgifter fran kartlagg-
ningen ge initiativ till ytterligare studier.

Datafangst

Datafangsten skedde genom att Apotekets statistikansvariga inom res-
pektive landstingsomrade ombads redovisa uppgifter om expedierade
lakemedel for enheter ddr minst 75 procent av expeditionerna hade
arbetsplatskod utsatt. Uppgifterna kan inte ses som representativa for
ett geografiskt omrade eller mojliga att “rdkna upp” till riksnivé utan
far ses som exempel. Datafangsten avser perioden januari—september
1999.

Lckemedelsgrupper

Uppgifter inhdmtades for hjart-kérllikemedlen diuretika, betareceptor-
blockerare, kalciumantagonister, ACE-hdmmare, angiotensin-lI-recep-
torantagonister, vissa kombinationspreparat, vissa dldre antihyperten-
siva lidkemedel och blodfettsinkande likemedel. Vidare ingick medel
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mot magsar, likemedel mot fetma, impotensldkemedel, vissa antibio-
tika och medel mot migrén.

For varje ldkemedelsgrupp gavs uppgifter om antalet recept, kost-
naderna och antalet DDD. Eftersom det inte dr ként vilket befolknings-
underlag en vardenhet ansvarar for, eller i vilken utstrackning personer
som inte hor till en viss vardenhet utnyttjar denna, kan uppgifterna inte
relateras till antal personer eller antal patienter. Av det skilet redovisas
relationer inom ldkemedelsgrupperna liksom foljsamhet till kommitté-
rekommendationer.

Det dubbla syftet

Det ena syftet med kartliggningen har varit att kartligga spridningen
inom omraden med samma sjukvardsorganisation, samma ldkemedels-
kommittérekommendationer osv. Det andra syftet var att se om enheter
(vardcentraler) med mycket olika val av likemedel har likartade eller
olika uppfattningar om likemedelsinformation, likemedelsfortbildning,
lakemedelskommittérekommendationer och ldkemedelsforskrivning. For
det dndamaélet har s.k. Fokus-gruppsdiskussioner genomforts pa ett ur-
val vardcentraler, som forklarat sig beredda delta. Resultatet av dessa
redovisas i avsnitt 13.3.

Resultat

Data fran 111 vardenheter i olika delar av landet ingick i underlaget.

Eftersom forskrivningsorsaken inte dr kdnd redovisas lékemedel
som har sin huvudsakliga anvéndning vid hypertoni, hjértsvikt, angina
och arytmier sammantaget. Dessa medel utgjorde 1999 knappt tio pro-
cent av den totala likemedelsforséljningen inom ramen for lakemedels-
formanen. Genomgaende &r spridningen stor mellan enheter inom sam-
ma landstingsomrade, understundom storre dn de skillnader som redo-
visas mellan landsting. Skillnaderna &r genomgéaende storre for nya
lakemedelsgrupper dn for de #ldre, betareceptorblockerare och diure-
tika.

Materialet ger inte underlag for att ange “god” eller dalig” fordel-
ning av hjart-kiarlmedlen. Det vanligaste skilet till ldkarbesok/ldkarkon-
takt i svensk sjukvérd &r behandling av hogt blodtryck. De rekommen-
derade forstahandsmedlen f6r behandling dr diuretika och beta-recep-
torblockerare. For patienter med ytterligare riskfaktorer, t.ex. diabetes
rekommenderas ofta dven andra medel. For behandling av hjartsvikt
rekommenderas numera dven ACE-hdmmare.
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Behandlingsintensiteten 4r ocksa olika vid blodtrycksbehandling,
dédr behandlingsmalen fortfarande dr under diskussion. Spridningen i
fordelning &r storst for kalciumantagonisterna, vilket mojligen kan
spegla en osidkerhet om deras plats vid blodtrycksbehandling. For de
nyaste preparatgrupperna, diar det ibland dnnu inte finns stéllnings-
taganden i form av rekommendationer fran den lokala lakemedelskom-
mittén, forekommer ocksa proportionellt sett stora skillnader.

Foljsamheten till lakemedelskommittérekommendationer for de hir
redovisade ldkemedelsgrupperna visar mycket stor spridning inom om-
radena. Foljsamheten &r ett métt pa vilken acceptans en rekommenda-
tion har i forskrivarkéren. Det finns troligen inga kommittéer som efter-
striivar en fullstindig foljsamhet. Aven om det inte dr vanligt att kom-
mittéerna anger vilka forvantningar man har pa f6ljsamhet till rekom-
mendationen kan det finnas férhoppningar/férvintningar om viss f6lj-
samhet. Foljsamhet &dr i och for sig ett diskutabelt begrepp eftersom
omfattningen av och kvaliteten pa rekommendationen ger olika forut-
sittningar for foljsamhet. Vissa kommittéer ger endast ut basrekom-
mendationer fér den 6ppna varden, andra kommittéer inkluderar dven
preparat som anvinds huvudsakligen pa sjukhus eller inom speciali-
serad vard. Ibland f6rs endast forstahandsvalet upp pa listan, ibland har
listan mera karaktidren av terapirekommendation. Skilen till lag folj-
samhet kan vara att rekommendationen inte dr ”bra”, att den inte dr for-
ankrad eller inte kénd hos forskrivarna.

Slutsats

Genom denna studie kunde konstateras att det som forvéntat foreligger
stora olikheter i val av ldkemedel inom geografiska omraden med i stor
utstrackning likartade forutséttningar for vard. I hur stor utstrickning
olikheterna kan forklaras av olikheter i befolkningsstruktur gér inte att
utreda baserat pa detta material. Analyser av denna art bor vara en del i
kvalitetsarbetet och kan utgora underlag for planering av fortbildning.

Slutsatserna bekriftas ocksé i en studie som genomforts i primér-
varden i Varmland av NEPI didr man fann att kostnaderna for hyper-
tonibehandling i genomsnitt varierade mer &n tvafaldigt per patient och
dag och att skillnaden i terapival inte forklarades av olikheter i patient-
sammanséttning.
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Anvindningen i olika kéns- och aldersgrupper

I alla studier av lidkemedelsanvindning dér patientens &lder och kon
redovisas finner man en storre anviandning av likemedel bland kvinnor
och med stigande alder. Undantagen dr sma pojkar (0—4 &r) som far fler
recept till hogre kostnad 4n jamngamla flickor. For befolkningen Gver
65 ar giller att kvinnor far fler recept per capita, men att kostnaderna
for man dr hogre. Det har bland annat tillskrivits det faktum att mén
oftare far nyare, dyrare likemedel.

Kostnadsfordelning enskild/offentlig finansiering

Regleringen av kostnadsfordelningen mellan den enskilde och forma-
nen (landstinget) framgar av avsnitt 3. Generellt svarade 1999 den
enskilde for 22,8 procent av sin likemedelskostnad. Mellan landstingen
varierade patientens egenavgiftsandel mellan 22 procent (Norrbotten)
och 24,5 procent (Vistmanland).

Andel av befolkningen med hoga liikemedelskostnader och deras
likemedel

Det finns i Sverige tva studier, dir likemedelsanviandningen redovisas
relaterat till individ — Jamtlands- och Tierpsundersékningarna. Béda
studierna har pagatt sedan 1970 och bygger bl.a. pa receptexpeditioner
fran apotek. Bada materialen redovisar en mycket ojamn likemedels-
konsumtion i befolkningen, ca 40 procent av befolkningen hamtar inte
ut nagot likemedel under ett ar, ca 20 procent ett enda recept.

I Jamtlandsundersokningen, som pagatt sedan borjan av 1970-talet,
registreras samtliga utkdp av receptforskrivna likemedel for en sjunde-
del av befolkningen (fyra fodelsedagar varje manad). Materialet har an-
vints for manga av de simuleringar som gjorts fo6r utredningen. Vissa
bearbetningar har gjorts av 1998 ars material.

Det &dr angeldget att framhalla att den totala likemedelsanvénd-
ningen i Jimtland inte dr hog. Dessutom har Jamtland tillsammans med
Kalmar ldns landsting rikets dldsta befolkning, dvs. storst andel Gver 65
ar.

Atta procent av befolkningen i Jimtlandsmaterialet kopte 1998
receptforskrivna likemedel f6r mer &n 5 000 kronor. De svarade for 64
procent av den totala likemedelskostnaden. Merparten av patienterna
var éldre och fler kvinnor &n mén ingick i gruppen. Bland de yngsta &r
fler mén 4n kvinnor. Om man specificerar kostnadsférdelningen Gver
5000 kronor finner man att den halva procent av befolkningen som



180 Forskrivning och anvindning av Idkemedel... SOU 2000:86

1998 fick likemedel for mer &n 20 000 kronor svarade for 23 procent
av lakemedelskostnaderna. Fyra procent av befolkningen svarade for
halva likemedelskostnaden.

En Kkartldggning visar att patienter med stora lakemedelskostnader
har en blandad konsumtion av bade vanliga likemedel (omeprazol,
simvastatin, citalopram) och mycket kostsamma ldkemedel (somatro-
pin, erytropoietin, vissa astmalidkemedel, vissa cytostatika). For de pati-
enter som svarar for 64 procent av kostnaderna utgér de 10 storsta sub-
stanserna en tredjedel av likemedelskostnaden; for de 0,3 procent av
befolkningen som svarar for 17 procent av totalkostnaden utgdr de 10
storsta substanserna 65 procent av kostnaden. Aven bland dessa 10
aterfinns omeprazol.

12.2 Kassation av likemedel
Inledning

Erfarenheter fran apoteken och ett flertal studier betriffande kassation
av likemedel har visat att mingden likemedel som hidmtas ut pa
apoteken, men ej konsumeras, dr betydande. Under 1999 skickades
totalt 857 ton gods for destruktion fran de svenska apoteken. Uttrycket
“kassation” av liakemedel anvinds ofta ndr man i sjdlva verket menar
lakemedel som daterldmnas till apoteken. Ett flertal studier i Sverige har
visat att andelen likemedel som aterlimnas till apoteken utgér 2—4
procent av det som expedieras. Kunskapen om hur mycket likemedel
som ej anvdnds eller kasseras pa annat sitt &n att aterlamnas till apotek
ar mycket begriansad. En forsiktig uppskattning, baserad pa intervju-
undersokningar med patienter i en norsk studie, tyder pa att omkring 10
procent av forskrivna och uthdmtade likemedel ej kommer till anvénd-
ning.

Likemedelsreturer till apotek

Under véren 1996 genomfordes en studie Gver kasserade likemedel
inlamnade pa de 65 apoteken i Malmohus ldn. De returnerade ldke-
medlens vérde skulle, uppraknat till nationell nivd och med f6rutsitt-
ningen att Skane svarar for 13—14 procent av landets ldkemedelsforsilj-
ning, innebéra att ldkemedel for ca 400 mkr om aret lamnas in till apo-
teken for destruktion.

Nér ldkemedelsforméanen dndrades vid arsskiftet 1996/1997 togs
kostnadsbefrielsen for ett antal likemedel bort. Med anledning av den
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hamstringsvag som kulminerade strax innan arsskiftet var det av intres-
se att folja upp om det skedde foréndringar i inlimnandet av likemedel
till apoteken. En studie genomfordes déarfor under vecka 38 och 39 ar
1999 pa samtliga 100 apotek i Skéne i samarbete mellan Apoteken i
Skane, Likemedelsindustriféreningen (LIF) och Likemedelsradet i
Region Skéne.

Den aterldmnade totalméngden till de skanska apoteken var ca 4,3
ton. Materialet sdrredovisades med avseende pa likemedelsavfall fran
allménheten respektive sjukvarden och méngderna jamférdes med den
genomsnittliga ldkemedelsforséljningen for tva veckor i Skane. Totalt
aterlamnades 21 880 forpackningar varav 95 procent var lakemedel.

I 6vrigt kunde konstateras att:

— 38 % av forpackningarna var obrutna,

— 127 % fanns mer @n 2/3 av méngden kvar (obrutna férpackningar ej
inkluderade),

— 118 % fanns 1/3-2/3 av méngden kvar,

— 115 % fanns mindre 4n 1/3 av méngden kvar och

— 12% var forpackningen tom.

Virdet pa humanlidkemedlen (AUP) uppgick till drygt 2,3 mkr. Av det-
ta var 1,35 mkr obrutna forpackningar, vilket representerar 58 procent
av det totala virdet. Den genomsnittliga forséljningen under tva veckor
1999 i Skane uppgick till 107,6 mkr. Totala véirdet av de returnerade
lakemedlen motsvarar 2,2 procent av forsdljningen (2,3 procent av
antalet DDD) motsvarande period och viérdet av obrutna férpackningar
motsvarar 1,3 procent av den samtidiga forséljningen. Uppréknat till
nationell nivd motsvarar salunda de ldkemedel som arligen &terlamnas
till apoteken i Skéne ett virde av ca 450 mkr.

Virdet av obrutna forpackningar som ej passerat utgangsdatum
uppgick till 725 000 kronor, dvs. 0,7 procent av forséljningsvirdet un-
der samma period. Virdet av lakemedel mot sjukdomar i nervsystemet
(vilket inkluderar psykiska akommor) samt i hjérta-kérl och mage-tarm
utgjorde tillsammans 50 procent av totalvérdet.

Kassationen i denna studie uppgick i volym till 3,1 procent, vilket
overensstimmer med fynden i studien fran 1996 (3 procent). Bade
andelen forpackningar, antalet DDD och vérdet har 6kat nér det géller
lakemedel som &terlamnas fran den &ldsta delen av befolkningen (Gver
75 ar), medan motsatt trend giller for aldersgruppen 65—74 &ar. Returne-
rade likemedel for sjukdomar i andningsorganen var ar 1996 4,0 pro-
cent och ar 1999 3,8 procent. Vid en jimforelse av resultaten fran de
tva studierna finns en tendens att kassationen har minskat av de ldke-
medel som var kostnadsfria fore 1 januari 1997.
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Studier i sirskilda boendeformer

Under hosten/vintern 1997/1998 genomfordes en studie vid de sér-
skilda boendeformerna i Ekeré kommun véster om Stockholm. Ekerd
har tre sirskilda boenden med totalt 134 platser och varierande vard-
tyngd. Kassationsstudien pagick under 17 veckor med borjan den 1 okto-
ber 1997. Bruttokostnaden for inkdpta likemedel motsvarade 6 360 kro-
nor per person och ar. Virdet av de kasserade lidkemedlen berdknades
till 1 590 kronor per person och ar, dvs. 25 procent av bruttokostnaden
for inkopta ldkemedel.

I en studie av lidkemedelshanteringen pa fyra sjukhem i sédra Stock-
holm hade det sjukhem som anvénde individuella recept en kassations-
frekvens pa 13 procent. Pa detta sjukhem forekommer det dock att ordi-
nationsédndringar genomfors pa prov med likemedel fran ett gemensamt
basforrad, varfor siffran 13 procent eventuellt &r i underkant.

I samma studie hade de tvd sjukhemmen med dosexpedition en
kassationsfrekvens pa 3 respektive 11 procent. Hemmet med den ldgre
kassationen hade ett gemensamt basforrad av ldkemedel avsett att
anvidndas i samband med snabba ordinationsidndringar. Sadant forrad
saknades pa hemmet med den hogre kassationen. Det sjukhem som ha-
de ett gemensamt likemedelsforrad for samtliga boende hade en kassa-
tionsfrekvens pa 3 procent.

Slutsatsen blir att hem med dosexpedition i kombination med bas-
forrad for akuta ordinationer kan n&d samma laga kassationsfrekvens
som hem med gemensamt/fullstindigt lakemedelsforrad.

Hemsjukvard

Systemet med gemensamma likemedelsférrad togs i bruk den 1 okto-
ber 1998 pa vissa definierade enheter inom Stockholms lén. Tidigare
rutin innebar att uppskattningar av varje individs likemedelsférbruk-
ning per tremanadersperiod gjordes, vilket innebar omfattande admi-
nistrativt arbete bade for sjukvards- och apotekspersonal. Inom SAH-
verksamheten (sjukhusansluten hemsjukvard) pa Sddertélje sjukhus
gjordes en forberedande kartlaggning av forskrivning och kassation av
lakemedel under varen 1997. En uppf6ljning gjordes varen 1999, nér
den nya modellen hade tillimpats ett halvar. Resultaten visar att
manadskostnaden for lakemedel under 1999 varierade fran 70 700 kro-
nor i augusti till 168 800 kronor i juni. Kostnaden for receptlikemedel
for fem veckor 1997 var 271 000 kronor inklusive egenavgifter, medan
motsvarande kostnad for rekvisitioner under 1999 var 179 000 kronor.
Virdet av kasserade likemedel fran avlidna patienter under tvd mana-
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der (april-maj 1997 resp. 1999) var cirka fyra ganger storre (125 000
kronor) med individuella recept 1997 &n nér slutenvardsmodellen
anvindes 1999 (30 000 kronor). Bland dessa likemedel ingick ocksa de
lakemedel som forskrivits fore patientens SAH-period. Undersok-
ningen visade en minskad omfattning av administrativa rutiner for bade
lakare, sjukskoterskor och farmaceuter da gemensamma forrad utnytt-
jades. Dessutom uppnaddes bittre sdkerhet i hanteringen av narkotiska
och andra "atrdvéarda” preparat.

12.3 Forbattrad foljsamhet till ordinationen

Fran foljsamhet till samstdmmighet

I den internationella litteraturen brukar foljsamhet till forskriven terapi
kallas compliance eller adherence. Det finns flera olika definitioner av
foljsamhet i litteraturen. En ofta anvdnd definition &r: ”...graden av
foljsamhet anger i vilken utstrackning patientens beteende (da det gil-
ler att ta medicin, folja diet eller foréndra livsstil) Gverensstimmer med
forskrivning eller hdlsorad”. Anvandningen av begreppet “f6ljsamhet” i
det foljande ansluter néra till denna definition.

Under det senaste artiondet har frimst beteendevetare ifragasatt ter-
men f6ljsamhet, eftersom den utgar fran sjukvardens syn pa terapin och
inte tar hdnsyn till patientens erfarenheter och férestéillningar om sin
sjukdom och dess behandling. ”Féljsamhet” har ett drag av lydnad, att
”lakaren vet bést” och att ”patienten skall folja ldkaren order”. Darfor
har ett annat begrepp, concordance, borjat anvéndas for att beteckna att
man uppnar ett tillstind av samstdimmighet mellan ldkarens och patien-
tens syn pa terapin. Problemen kring foljsamhet behandlas i den senas-
te upplagan av Likemedelsboken.

Gemensam syn vid patientmotet — “concordance”.

Samstimmighet, “concordance” har f6reslagits som begrepp for att be-
teckna gemensam syn pa terapin, dvs. mellan ldkarens kunskap om
sjukdomen och avsikter med terapin och patientens syn pa sin sjukdom
och dess behandling.

Malet for samstammigheten &r att forbdttra patientens hélsa pa ett
satt som &r forenligt med savdl medicinsk vetenskap och erfarenhet
som patientens 6nskemal och férmaga, samtidigt som man skall respek-
tera savil ldkarens som patientens syn pa hilsa och sjukdom. Samstam-
migheten dr vad man skall uppna i den praktiska behandlingen vid det
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enskilda patientméotet. Foljaktligen kan en patient inte ensam vara
”non-concordant” eftersom “non-concordance” inte enbart handlar om
patientens beteende utan om bristen pa 6verensstimmelse mellan lika-
ren och patienten.

Dalig foljsamhet leder till terapimisslyckanden och onodiga kostnader

Det finns manga studier dir patienternas f6ljsamhet kartlagts. Resulta-
ten varierar fran 10-20 procent foljsamhet till 6ver 90 procent. Ett
medeltal fran studier av langtidsmedicinering tycks ligga vid ungefir
50 procent foljsamhet. Nagra forfattare hdvdar ocksa att en tredjedel av
patienterna har hog foljsamhet, en tredjedel &r foljsamma ibland och en
tredjedel dr aldrig f6ljsamma. Korta behandlingar anges ge bittre folj-
samhet dn langtidsbehandling men man har funnit att foljsamheten
sjunker efter ca tio dagars behandling dven vid kortare kurer.

Det finns ingen total bild av vad bristerna i foljsamheten leder till.
Vid flera typer av kronisk medicinering visar sig effekterna forst efter
lang tid och de kan da sillan knytas till dalig foljsamhet. De f6ljder
som man hittills kunnat kartligga ar relaterade till akuta sjukdomstill-
stand. I vart land finns studier fran tidiga 80-talet 6ver misslyckad like-
medelsterapi som lett till inldggning pa sjukhus. Resultat fran en lik-
nande studie i Umed dér inldggningar pa medicinkliniken p.g.a. like-
medel har nyligen rapporterats.

Man kan fa en uppfattning om problemens storlek och hur méanga
som drabbas genom en amerikansk sammanstillning fran 1995.

Den studien visar att terapimisslyckanden

— &r orsaken till 810 % av alla intagningar pa medicinkliniker,

— &r orsaken till 25 % av alla intagningar av patienter over 65 ér,

— orsakar 10-15 % av de fall som intensivvardas,

— leder till samre livskvalitet bl.a. genom oldmplig forskrivning av
t.ex. lugnande medel och somnmedel till dldre.

Enligt andra amerikanska bedomningar skulle tva tredjedelar av alla
terapimisslyckanden med ldkemedel kunna forebyggas om det fanns
gemensamma sikerhetssystem genom hela likemedelskedjan ungefér
som det finns inom andra verksamheter med hog risk.

Man kan inte veta om de amerikanska resultaten dven géller i Sve-
rige. [ brist pa egna stérre sammanfattande studier kan man dock miss-
tdnka att terapimisslyckanden é&r ett stort och viktigt problem dven i
Sverige, dar man framst undersokt biverkningar som skl till intagning
i den slutna varden. Ovéntade biverkningar orsakar endast en liten del
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av de misslyckanden som kommer till sjukhus. Istillet dr det vanliga att
man tagit for mycket eller for litet av de mediciner man har.

Kostnader for felaktig ldkemedelsanvindning

De totala kostnaderna i Sverige for felaktig likemedelsanvéndning ar
svara att uppskatta. Hélsoekonomer har gjort en sddan berdkning for
USA. Man har uppskattat att for varje dollar man lagger ner pa like-
medel s& lagger man ocksé ner en dollar pa det man kallar ’drug related
morbidity”, vilket omfattar likemedelsterapi som av nagon anledning
misslyckas. Nagon motsvarande berdkning av sddana kostnader i Sve-
rige finns inte men man kan anta att de dven hér ar hoga.

Forsok att forbdttra foljsamheten

I de flesta interventioner som man gjort for att forbéttra foljsamheten
har man i regel bara bearbetat en av flera viktiga faktorer. Det &r déarfor
inte sa forvanande att dessa interventioner inte blivit ndgon framgéang.
Cochrane Library har publicerat en genomgang av litteraturen och de-
ras slutsats &r att de strategier som hittills provats vid langtidsmedicine-
ring i stort sett har misslyckats. De konstaterar att eftersom medicine-
ring i 6ppen vard dr mycket vanlig och dessutom &kar, s& behdvs nya
sitt att 16sa problemen kring foljsamhet. Forskningen inom omradet
behover intensifieras. Nytdnkande och nyskapande skulle kunna leda
till forbéttringar i hélsa och vinster for samhéllet.

Det gors méanga praktiska saker for att nd en god foljsamhet. Man
utvecklar enkla doseringsregimer, t.ex. en dos per dag, man sampackar
olika likemedel och man ger rd&d om hur likemedel skall tas for att
undvika biverkningar. Tekniska forbattringar &dr viktiga men de récker
uppenbarligen inte for att skapa god foljsamhet.

En nyligen genomford svensk studie visar att den vanligaste orsaken
till att patienterna foljde ordinationen var att de “trodde pa ldkaren”.
Samband mellan en god patient—ldkarrelation och foljsamhet till givna
behandlings- och livsstilsrad har visats i flera interventionsstudier.

Forslag till gemensamma mal for att na bdttre foljsamhet

Flera yrkesgrupper inom varden, framst ldkare, sjukskoterskor och far-
maceuter, har fatt samhiéllets uppdrag att hjilpa sjuka ménniskor med
deras behandling. Det 4r rimligt att dessa professioner har gemensam-
ma mal da det géller foljsamhet till ldkemedelsordinationen. Malen &r
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gemensamma men sittet att genomfora atgirder for att na dem blir
olika om man &r ldkare, sjukskoterska eller farmaceut, eftersom de tre
professionerna rent praktiskt har olika uppgifter. Inriktningen for de tre
gruppernas arbete anges i t.ex. Hélso- och sjukvardslagen och i anslu-
tande forfattningar.

Lakare, sjukskoterskor och farmaceuter har tillsammans i en rapport
Forbittrad likemedelsanvindning genom bittre foljsamhet till ldkeme-
delsordinationen — forslag till gemensamma mal for ldkare, sjuk-
skoterskor och farmaceuter formulerat gemensamma mal for att 6ka
patienternas foljsamhet till likemedelsordinationerna. Dessa mal &r
baserade pa géllande hilsopolitik och vetenskapliga studier. Det synsétt
som arbetsgruppen lyfter fram for att forbattra foljsamheten 4r inte av
typen interventioner utan det dr snarare ett forhallningsséitt som ovan
sammanfattats i begreppet samstdmmighet (concordance). Mycket
tyder pa att det grundldggande 4r att se patienten som partner i att [6sa
terapiproblem. Detta synsitt skulle sannolikt leda till béttre terapi om
det praktiserades allmént:

— Se patienten som partner — forverkliga varje patients aktiva med-
verkan och del i behandlingen.

Om detta mal forverkligas i varje patientméte definieras patientens
relation till ldkaren, sjuksk&terskan och farmaceuten, och man uppnar
att patienten har ett aktivt engagemang och delaktighet i ansvaret for
och genomforandet av behandlingen.

— Vid ordination och uppfoljning av ldkemedelsbehandling — ta reda
pa patientens erfarenhet av och instdllning till sin sjukdom och dess
behandling samt sdkerstdll att patienten vet varfor och hur ordine-
rade ldikemedel skall anvindas.

Om detta mal forverkligas i varje patientméte sa knyts ldkarens, sjuk-
skoterskans och farmaceutens kunskap och erfarenhet till patientens
erfarenhet och instidllning och en hog grad av “concordance” — sam-
stimmighet — nas.

— Professionerna som partners — utveckla forstaelse for varandras
funktioner, samverka och nyttja varandras kompetens kring ldkeme-
del for att stirka patienternas aktiva del i behandlingen.

Ingen professionell grupp har alla svar och losningar pa de problem
som finns. For patienternas bésta &r en samverkan viktig, och den bor
inriktas mot att stirka patienternas aktiva medverkan i behandlingen.
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Vigar att na malen

For att na de foreslagna malen foreslas att:

varje medverkande organisation genom sin ledning gor de fore-
slagna malen till sina, vilket har genomforts,

varje medverkande organisation aktivt for ut malen till sina med-
lemmar och anstillda,

de organisationer som #r arbetsgivare tillsétter en gemensam arbets-
grupp (tillsatt under varen 2000) som har som uppgift att gbra malen
vidl kdnda, skapa engagemang for f6ljsamhetsfragor, ta lampliga
initiativ till utveckling samt ge forslag till aktiviteter,

forskningen kring f6ljsamhetsproblem i Sverige stimuleras,
undervisning om foljsamhetsproblemen bor ingé i utbildningen for
lakare, sjukskoterskor och farmaceuter, samt att

foljsamhetsfragorna blir en naturlig del i berdrda verksamheters
kvalitetsarbete.
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13 Likemedelsinformation,
fortbildning och
lakemedelskommittéernas roll

13.1 Kallor/aktorer pa
ldkemedelsinformationsomradet

Forskrivaren har en central roll da det géller att astadkomma en &nda-
malsenlig forskrivning. Varje géng ldkaren utfardar ett recept gors en
bedomning av vilket likemedel som &r mest relevant att férskriva. Ett
mycket stort ansvar ldggs salunda pa den enskilde forskrivaren, som
hdmtar sin information fran ménga kéllor. I forsta hand anvindes
vetenskapliga/medicinska tidskrifter, kollegial information och bade
skriftlig och muntlig information fran lakemedelskommittéerna (avsnitt
13.3)

Det dr av stor vikt for alla parter att viktiga nya rén och forsk-
ningsresultat pa likemedelsomradet effektivt nar forskrivarna for att
astadkomma en optimal och kostnadseffektiv likemedelsanviandning.
Utover sjukvéardens egna informationskéllor erbjuder olika aktorer
information om produkter och vérdering av ldkemedlens plats i terapin:

Likemedelsindustrin dr den ojamforligt storsta aktoren nér det géller
lakemedelsinformation till den svenska sjukvérden. Information om
produkterna formedlas via manga olika kanaler och i olika fora sdsom
vetenskapliga artiklar och symposier, temadagar, kvéllsmoten, konsu-
lentbesok, skriftlig information av olika slag (symposiebocker, pro-
duktbroschyrer, patientbroschyrer) m.m.

Farmaceutiska specialiteter i Sverige (FASS), dr ldkemedelsindu-
strins gemensamma ldkemedelsforteckning och publiceras arligen av
LINFO (Lakemedelsinformation AB).

FASS éar varje forskrivares “bibel” nér det giller likemedelsfor-
skrivning. LINFO ger dven ut Patient-FASS, som i princip 4r samma
lakemedelsforteckning men avsedd for allménheten.
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Under senare tid har producenternas marknadsforing dven kommit
att rikta sig direkt till patienter genom en Okad satsning pa Internet-
baserad information via fabrikanternas hemsidor.

Léikemedelsverket har forutom sitt ansvar for kontroll och tillsyn pa
lakemedelsomradet édven till uppgift att verka for en samhillsekono-
miskt rationell likemedelsanvéndning. Informationsutbudet bestar av
produktspecifik information, problemorienterad information sasom
behandlingsrekommendationer avseende olika sjukdomar samt kurs-
verksamhet.

Den storsta delen av den produktspecifika informationen utgérs av
produktresuméer for ldkemedel med en sammanfattning av de vik-
tigaste kliniska studierna som ligger bakom godkénnandet av preparatet
samt en vérdering av det kliniska vérdet av medlen. Produktresuméer
produceras sedan 1997 for alla nya lakemedel och sedan 1998 dven for
alla indikationer. Vidare publiceras larm om biverkningar samt biverk-
ningsfrekvens under de forsta aren samt analys av konsumtionen, ron
om interaktioner, nya indikationer etc.

En viktig del av den problemorienterade informationen &r behand-
lingsrekommendationer fran expertmoten, s.k. workshops. Arligen
arrangeras minst sex sddana expertmédten. Urvalet av tema sker med
utgangspunkt fran nya ron, observerad tveksam anvindning i sjuk-
varden och Onskemél om klara riktlinjer fran sjukvarden avseende
behandling av olika sjukdomstillstaind. Lédkemedelsverket samverkar
ocksa med ldkemedelskommittéerna nér det géller informationen till
forskrivare. Likemedelsverket arrangerar ocksa kurser i klinisk like-
medelsprovning, virdering av kliniska studier samt lakemedelsbiverk-
ningar.

Socialstyrelsen

Information/kunskapsformedling: Socialstyrelsen har sedan 1996 ta-
git fram nationella riktlinjer for varden av patientgrupper med vanliga
kroniska sjukdomar. Avsikten dr att stdrka patienternas mojligheter att
fa likvardig, kunskapsbaserad vard i alla delar av landet. Arbetet med
riktlinjerna baseras pa de Dagmardverenskommelser som arligen tréf-
fas mellan regeringen och Landstingsforbundet. I dverenskommelsen
for ar 2000 har tillkommit uppdraget att successivt komplettera rikt-
linjerna med stéllningstaganden till prioriteringar. Socialstyrelsen ger
forutom sina foreskrifter och allménna rad dven ut rapportblad sdsom
RiskRonden med bl.a. exempel pa felmedicinering.

Ldkemedel i anvindning: Socialstyrelsen genomf6r och publicerar
studier angaende likemedelsanvidndningen i olika befolkningsgrupper.
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For ndarvarande gors dven utredningar angaende viktiga prioriterings-
fragor nér det giller fem olika lakemedel/likemedelsgrupper.

Kvalitetsarbete: Enligt hidlso- och sjukvérdslagen (1982:763) skall
kvaliteten i verksamheten systematiskt utvecklas och sékras. Socialsty-
relsen har utfdrdat foreskrifter och allmidnna rad om kvalitetssystem i
hilso- och sjukvérden, bl.a. SOSFS 1996:24.

Tillsyn: Socialstyrelsen skall utova tillsyn 6ver hur hélso- och sjuk-
vardspersonalen, inklusive apotekspersonalen, ordinerar, férskriver och
hanterar ldkemedel samt hur de interagerar med patienten.

Statens beredning for medicinsk utvirdering (SBU) etablerades som
sjalvstandig myndighet 1992 och skall verka for ett rationellt utnytt-
jande av givna resurser inom hélso- och sjukvarden genom att pa veten-
skaplig grund utvirdera effekterna av bade etablerad och ny medicinsk
metodik. SBU-rapporter som specifikt tagit upp lidkemedel som terapi
ar bl.a. de om blodtrycksbehandling, ont i ryggen, neuroleptikabehand-
ling, cytostatika, strogen, stroke, urininkontinens och antioxidantia.

SBU-Alert utgér mer kortfattade dokument med vérdering av till-
génglig information om nya aktuella behandlingsmetoder. Inom like-
medelsomradet har bl.a. beta-interferonbehandling vid multipel skleros
(MS), klopidogrel vid trombosprofylax och behandling av Alzheimers
sjukdom behandlats.

Strategigrupper for rationell antibiotikaanvindning och minskad anti-
biotikaresistens (STRAMA) &r ett nitverk som bildades 1995 pa initi-
ativ av Svenska Likaresillskapets referensgrupp for antibiotikafragor.
STRAMA bestar av en nationell grupp och en eller flera regionala
grupper inom varje landsting. I den nationella gruppen ingar experter
fran Smittskyddsinstitutet, Socialstyrelsen, Likemedelsverket, Statens
Jordbruksverk, Statens Veterindrmedicinska Anstalt, Apoteket AB,
Smittskyddslékarorganisationen, Svenska Likaresillskapets referens-
grupp for antibiotikafragor (RAF), Landstingsforbundet, Svensk fore-
ning for Sterilisering och Sjukhushygien och Nitverk for ldkemedels-
epidemiologi (NEPI).

Avsikten med STRAMA-projektet &r att samla en bred kunskap om
antibiotikaresistensproblemet for att erhélla en 6verblick 6ver den rada-
nde situationen inom human- och veterindrmedicinen nationellt och
internationellt.
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STRAMA:s huvuduppgifter &r att:

— initiera och samordna studier av antibiotikaférbrukning,

— initiera och samordna studier av resistenta bakteriers epidemio-
logi,

— verka for en rationell anviandning av antibiotika och didrigenom
begrinsa resistensutvecklingen, och att

— utgora ett forum for spridning av information om pagaende lo-
kala och nationella initiativ inom ovanstdende omraden.

Under de & STRAMA varit verksamt har antibiotikaférbrukningen
minskat, vilket inneburit minskade likemedelskostnader och en redu-
cerad risk for fortsatt spridning av antibiotikaresistens. Detta har blivit
internationellt uppmérksammat bl.a. inom WHO och EU. Arbetet inom
STRAMA-nitverket dr ett gott exempel pa vad som kan uppnas da bred
anslutning pa bade nationell och regional niva etableras omkring en
lakemedelsfraga.

Hdlsoekonomiska institutioner, t.ex. Institutet for hilso- och sjukvards-
ekonomi (IHE) i Lund, Centrum f6r hélsoekonomi vid Handelshdgsko-
lan i Stockholm, Centrum for medicinsk teknologi (CMT) i Link6ping
genomfor hilsoekonomiska studier och utvérderingar av olika insatser
inom hélso- och sjukvarden inklusive ldkemedel. Vidare erbjuds omfat-
tande utbildningsinsatser inom hélsoekonomi och ledarskapsomradet
till l1akemedelskommittéer och beslutsfattare inom sjukvarden.

Apoteket AB har genom sitt avtal med staten forutom uppgiften att sva-
ra for en god ldkemedelsforsorjning dven alagts att verka for en ratio-
nell ldkemedelsanviandning. Apoteket AB erbjuder information om léke-
medel och utbildning pé likemedelsomradet till hilso- och sjukvards-
personal, ofta inom ramen for likemedelskommittéernas verksamhet
och i samverkan med sjukvardshuvudménnen (landsting och kommu-
ner). Apoteket AB producerar fortlopande statistik 6ver lakemedelsfor-
brukningen som aterfors till individuella forskrivare, ldkemedelskom-
mittéer och landsting enligt lokala onskemal och utgor grund for
diskussioner om forbittring av ldkemedelsanviandningen. Data for riket
publiceras bl.a. i Svensk ldkemedelsstatistik, som utkommer arligen.

Apoteket AB arrangerar i samarbete med sjukvarden sérskilda
temaéar (Hjdrnans ar — Epilepsi och Parkinson 1999, Infektionséret
2000-01, Reumatikeraret 2002). Likemedelsboken, som i forsta hand
vénder sig till forskrivare men ocksé anvinds i samband med utbild-
ning av ldkare och apotekare, ges ut vartannat ar.
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I samarbete med de flesta landsting i Sverige etableras f.n. Info-
medica, en databas tillgidnglig pa Internet, som i foérsta hand vénder sig
till allménheten med rad om sjukdomar och ldkemedel.

Ndtverk for likemedelsepidemiologi (NEPI) dr en stiftelse som bilda-
des 1994 av Apoteksbolaget och Apotekarsocieteten pa initiativ av
Socialdepartementet. NEPI bedriver forskning kring likemedels-
anvéndningen pa projektbasis i nidra samarbete med i forsta hand lands-
tingen. Projekten som drivs av NEPI 4r huvudsakligen inriktade pa
lakemedelsepidemiologi, likemedelsinformation och ldkemedelseko-
nomi.

NEPI har bl.a. publicerat rapporter angéende kostnadsbegriansningar
genom substitution av likemedel, t.ex. generisk substitution (utbyte
mot ett synonymt, billigare preparat). Fragan om analog substitution
(6vergang till ett billigare preparat med samma farmakologiska verk-
ningsmekanism) respektive heterolog substitution (6vergang till ett pre-
parat med jamforbar medicinsk effekt, men med olika farmakologisk
verkningsmekanism) diskuteras i en rapport om onddigt hoga kostnader
vid hypertoni. NEPI bedriver ocksa projekt rérande anvéndningen av
psykofarmaka, antibiotika och diabetespreparat.

Riksforsdkringsverket (RFV) ansvarar for prissittning av likemedel och
forbrukningsartiklar inom formanssystemet, administration av referens-
prissystemet och utarbetar foreskrifter. En uppslagsbok om referens-
prissystemet ges ut till samtliga forskrivare 4 ggr/ar.

Ldkemedelsinformationscentralerna som ar etablerade vid avdelning-
arna for klinisk farmakologi vid universitetssjukhusen, oftast i sam-
arbete med sjukhusapoteken, har bade bred och djup kompetens att sva-
ra pa fragor fran forskrivare och apotek om likemedel och ldkemedels-
behandling. Fragorna samlas i den gemensamma databasen Drugline.
Genom att avdelningarna for klinisk farmakologi och informations-
centralerna ansvarar for undervisningen till medicine kandidater i lidke-
medelsfragor finns hir unika mojligheter att ligga grunderna for en
objektiv vérdering och ett rationellt beslutsfattande nér det géller val av
lakemedelsbehandling. Avdelningarna for klinisk farmakologi/informa-
tionscentralerna kan dven gora utredningar for likemedelskommitté-
ernas ridkning i samband med utarbetande av terapirekommendationer
etc.
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13.2 Informationens betydelse
Information till forskrivare:

Likemedelsinformationen bor bedomas som ett medel att astadkomma
en siker och effektiv lidkemedelsforskrivning och -anvindning. Effekti-
viteten ska salunda bedomas med avseende pa i vilken utstrdckning
informationen bidrar till forskrivning och konsumtion av likemedel i
overensstimmelse med vetenskap och beprovad erfarenhet samt till
begrinsning av kostnader for hélso- och sjukvérd. Betydelsefulla indi-
katorer pa informationens betydelse dr bl.a. forskrivarnas f6ljsamhet
till lidkemedelskommittéernas rekommendationer, antalet sjukdomsfall
som beror pa felaktig anvidndning av lakemedel samt patienternas folj-
samhet till forskrivarnas ordinationer.

Fortbildande ldkemedelsinformation inom sjukvarden &r i forsta
hand en lokal och regional angeldgenhet. Sjukvardshuvudmén och
verksamhetschefer har ansvar for att personalen har den kompetens
som erfordras for forskrivning och hantering av lakemedel. Inom den
kommunala hilso- och sjukvarden har de medicinskt ansvariga sjuk-
skoterskorna det Gvergripande ansvaret for lakemedelsrutinerna. Det &r
ocksa ett ansvar for den enskilde att underhalla sin yrkesmissiga kom-
petens. Forutom erfarenhetsutbyte kollegor emellan, information i fack-
litteratur och fran likemedelsforetag och myndigheter krdvs en mer
systematisk fortbildning i likemedelsfragor. Huvudméinnens ansvar for
fortbildning av forskrivare maste forankras operativt i organisationen
och da i forsta hand i lakemedelskommittéerna. Kommittéernas uppgift
stannar ddrmed inte vid att utarbeta rekommendationer om likemedels-
anviandning utan omfattar ocksa ansvar for att reckommendationerna nar
fram till forskrivarna, vanligen formedlade vid direkt kontakt med
dessa.

Det dr i detta sammanhang av stor vikt att verksamhetschefer bevil-
Jjar tillrdckligt med tid for fortbildning och utvecklingsarbete ndr det
gdller ldkemedelsforskrivning och -hantering.

Vetenskapliga avhandlingar om lLiikemedelsinformation till
forskrivare

I ndgra avhandlingar redovisas hur forskrivarna tar till sig ldkemedels-
information och reflekterar 6ver dess innebord for den egna yrkesverk-
samheten. | samtliga fall har interventioner genomforts och utfallet har
studerats med olika metoder. Avhandlingarna har ocksa i viss omfatt-
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ning studerat betydelsen av omvérldsfaktorer, forskrivarpersonlighet
och patientkarakteristika:

— Drug choice in medical practice — Rationales, routines and reme-
dies.

Petra Denig (Groningen 1994): Detta &r en holldndsk avhand-
ling, som huvudsakligen studerar forhallandena i primarvarden och
som ocksé innehaller en litteraturgenomgéng av kontrollerade prov-
ningar av interventioner. Slutsatsen ir att man far battre utfall av
bade skriftlig och muntlig information om den kombineras med
gruppdiskussioner, girna med koppling till redovisning av eget
beteende. Rekommendationer har storst mojlighet att bli f6ljda om
forskrivarna &r involverade i framtagningen och koppling sker till
utbildning, aterforing och diskussion av eget beteende.

— Bridging the gap between guidelines and clinical practice — an edu-
cational intervention in primary care.

Rolf Wahistrom (Stockholm 1998): Denna avhandling redovisar
ett randomiserat forsok att implementera Likemedelsverkets rekom-
mendationer om behandling av foérhojda blodfetter i primérvarden.
Informationsapotekare besokte forsoksvéardcentralerna for att redo-
visa rekommendationerna. Slutsatsen &dr att metoden fungerar for att
uppna fordndringar dven om det dr nodvindigt att gora ytterligare
studier av hur beslutsfattandet i varden ser ut. Interventionen bedom-
des mycket positivt av forskrivarna.

— Evaluation of intervention programs — for hypercholesterolaemia,
excessive drinking and physicians’ prescribing in primary care.

Ylva Tomson (Stockholm 1997): En delstudie i denna avhandling
redovisar resultaten av uppfoljning av vardcentralers forskrivnings-
monster i ett sjukvardsomrade. Vardcentralerna har vartannat ar un-
der en ménad studerat sitt forskrivningsmonster och haft detta som
underlag for diskussioner om rationellt val av likemedel, rekom-
mendationer och foljsamhet. Slutsatsen dr att man forskrev mindre
volymer &n innan diskussionerna pabérjades och jamfort med riks-
genomsnittet hade man en lagre kostnadsokningstakt.

— Information and interaction — influencing drug prescribing in Swe-
dish primary care.

Cecilia Stalsby-Lundborg (Stockholm 1999): Avhandlingen &r
det svenska delprojektet i en studie som genomf6rts i sju lidnder.
Interventionen har varit en utbildningsaktivitet med bl.a. fallbeskriv-
ningar, fenomenologisk analys och gruppdiskussion om eget for-
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skrivningsmonster till patienter med astma och urinvégsinfektioner.
Tva interventionsgrupper har utgjort varandras kontrollgrupper.
Likare och apotekare utgjorde utbildningsteamet. Utfallet blev sig-
nifikant 6kad foljsamhet till rekommenderad behandling for urin-
vigsinfektioner men inte lika tydligt utfall for astmabehandling.
Interventionen bedémdes mycket positivt.

Som exempel pa andra informationsinsatser som fatt stor klinisk bety-
delse kan nimnas den information om antidepressiva som genomforts
pa Gotland och som signifikant minskade antalet suicidforsok (W.
Rutz) samt internationellt arbeten av J. Avorn som syftade till att mins-
ka psykofarmakaanvéndningen pé sjukhem.

Information till allméinheten

Information om ldkemedel och likemedelsanvindning gynnar landets
alla medborgare och denna verksamhet maste bygga pa langsiktighet.
Vinsterna for samhéllet 4r friskare och kunnigare befolkning och dér-
igenom relativt sett ldgre kostnader for sjukvard. Antalet kommersiella
intressenter som tillhandahéller denna typ av information har ocksa
okat kraftigt. For att dstadkomma en god foljsamhet till likemedels-
ordinationen och didrmed ett gott behandlingsresultat 4r det av storsta
vikt att olika aktorer agerar seridst och samverkar.

Media har en viktig roll vid féormedling av information om framfor
allt nya lakemedel. Denna information &r inte sillan dverdrivet optimis-
tisk, vilket skapar forvintningar som inte alltid kan infrias da lakemed-
let kommer i rutinbruk. A andra sidan forekommer ibland larmrappor-
ter om biverkningar, som i onddan skraimmer patienterna fran att ta vik-
tiga ldkemedel.

Apoteket AB har ett sérskilt ansvar for information till allménheten,
dels i samband med receptexpedition efter ldkarbesok, men édven i de
fall radgivning inte dr kopplad till ett besok hos vardgivare. Apoteket
AB kan, som samhillsdgt och icke vinst-maximerande foretag, spela en
viktig roll som férmedlare av information i ldkemedelsfragor. Denna
information baseras pa dokumentationen for preparatet och sker bade i
direkt dialog med kunden pé& apoteken och genom en vidare satsning
tillsammans med landstingen pa Infomedica. Eventuellt kan &ven upp-
byggnad och samordning av vérderad information ske med andra akto-
rer, t.ex. Likemedelsverket, Socialstyrelsen och Folkhélsoinstitutet.

Eftersom inga alternativa leverantorer finns att tillga i Sverige stélls
sarskilda krav pa service, rddgivning och tillgénglighet i likemedelsfor-
sorjningen. Apoteket AB foljer kundforvéntningar och kundupplevelser
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genom regelbundna métningar. Det finns potential for att forbéttra rad-
givning och information, inte minst pa egenvardsomradet, under forut-
sattning att informationsmiljon kan bli mera ostérd. Langsiktigt kan
detta avlasta sjukvarden och bidra till en béttre folkhédlsa. Radgiv-
ningens innehall skall ocksa vara forankrad hos den lokala sjukvéarden.

Patientforeningarna bestar av ett 40-tal olika féorbund med Gver en
halv miljon enskilda medlemmar. De far sin information i huvudsak
genom varden och forskningen samt fran likemedelsindustrin. Patient-
foreningarna sprider kunskap om nya terapiméjligheter genom att
arrangera medlemsmoten med inbjudna foreldsare fran den kliniska
forskningen eller fran lakemedelsindustrin. De publicerar ocksa popu-
larvetenskapliga artiklar i sina medlemstidningar. De flesta forbund har
en egen forskningsstiftelse som arligen delar ut stipendier till medi-
cinsk forskning, vars resultat sedan redovisas i medlemstidningarna.
Dessa tidningar har ocksa fragespalter dér en ldkare dr ansvarig for de
resultat som publiceras. En mycket stor del av fradgorna ror ldkemedels-
anvéndning och komplikationer i samband med denna.

13.3 Likemedelskommittéernas roll
Allmiint

Lakemedelskommittéernas uppgifter och utveckling har tidigare beskri-
vits i delbetidnkandet av HSU 2000 Reform pa recept samt i Regering-
ens proposition 1996/97:27 Likemedelsformaner och likemedelsfor-
sorjning m.m. En ny lag om ldakemedelskommittéer (1996:1157) tradde
i kraft den 1 januari 1997. | denna lag foreskrivs att det i varje lands-
ting skall finnas en eller flera likemedelskommittéer. Landstinget be-
stimmer hur manga kommittéer som skall finnas och vilket organ som
tillsatter kommittémedlemmarna.

Organisation

I ett normalstort landsting finns numera i de flesta fall en likemedels-
kommitté, medan de stora regionerna (Stockholm, Skéane, Vistra Gota-
land) kan ha upp till fem likemedelskommittéer med ett lansovergri-
pande organ (likemedelssakkunniga, lakemedelsrad, regionrad). Verk-
samhetsomradet omfattar numera bade 6ppen och sluten vard. De hog-
specialiserade sjukhusen inrdttar i vissa fall sirskilda grupper for lidke-
medelsfragor som specifikt avser slutenvarden med sitt specialiserade
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sortiment, t.ex. cytostatika, infusionslosningar, parenteral nutrition,
rontgenkontrastmedel o.d.

Uppgifter

Landstinget skall ocksa utfirda foreskrifter om verksamheten och
arbetsformer som behovs. Varje likemedelskommitté skall erbjuda fore-
triadare for farmaceutisk och medicinsk expertis att delta i kommitténs
arbete.

Likemedelskommittéerna skall genom rekommendationer till hélso-
och sjukvardspersonalen verka for en tillforlitlig och rationell ldkeme-
delsanvidndning inom landstinget. Rekommendationerna skall vara
grundade pa vetenskap och beprovad erfarenhet. Apoteket AB lamnar
detaljerade och nedbrutna uppgifter till kommittéerna angaende like-
medelsforskrivningen inom kommitténs verksamhetsomrade ner till
forsamlingsniva samt inom olika &ldersgrupper, varvid jamforelser kan
goras med t.ex. forskrivningen pa nationell nivd. Om kommittén finner
att det forekommer brister i ldkemedelshantering och/eller anvandning-
en skall kommittén gora de pdpekanden som behdvs och vid behov er-
bjuda hélso- och sjukvardspersonalen utbildning for att hoja kvaliteten.

Likemedelskommittéerna skall for sin egen kompetensbefordran
ocksa samverka med andra kommittéer samt med berdrda myndigheter,
universitet och hogskolor.

De forsta likemedelskommittéerna bildades under 1960-talet och
arbetade inledningsvis i forsta hand pa sjukhusen med sortiments-
begrinsningar och utménstring av likemedel med bristfillig dokumen-
tation for att senare utarbeta rekommendationer om vilka ldkemedel
som i forsta hand bor viljas. Arbetet kom ocksé att i allt hogre grad
omfatta den 6ppna varden och har intensifierats, inte minst med anled-
ning av att kostnadsansvaret for likemedelsférmanen skall foras 6ver
till landstingen.

Nir det giller val mellan synonymer har de flesta kommittéer under
lang tid verkat for att anvénda billigare synonymer da patentet for ori-
ginalldkemedlet gétt ut. Konsekvensen har ofta blivit en sdnkning av
priset pa originalprodukten eller att originaltillverkarna dven lanserat
ett generikum med ldgre pris. Referensprissystemets inférande 1993 bi-
drog ocksa till en 6kad anvindning av generika.

Kommittéerna har under senare ar engagerat sig i upphandling av
lakemedel for den slutna vardens ridkning och expert-/terapigrupperna
har hdr haft en viktig roll i samband med urvalet och rekommendatio-
nerna.
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Ett mycket viktigt omrade for lakemedelskommittéerna dr informa-
tions- och utbildningsverksamhet. En av huvuduppgifterna ar att féra ut
kunskap om ldkemedel bland forskrivarna i bade G6ppen och sluten
vard. Kommittéerna har arbetat olika ndr det géller nyintroducerade
lakemedel, som har den storsta betydelsen for kostnadsutvecklingen.
Det har i mdnga sammanhang papekats att forskrivarna har ett mycket
stort behov av producentoberoende killor for vdrderad likemedels-
information. Likemedelskommittén dr den regionala samordnaren av
information frén ovan ndmnda kunskapskallor — likemedelsindustrin,
Likemedelsverket, SBU etc.

Langt viktigare &n valet mellan olika synonympreparat dr valet av
lakemedelsterapi for olika patientgrupper och sjukdomstillstand, inte
minst nér det giller att paverka kostnadsutvecklingen. Likemedelskom-
mittéernas arbete har dérfor utvecklats mot att etablera behandlings-
rekommendationer f6r olika indikationsomraden tillsammans med be-
rorda specialister och att implementera dessa rekommendationer bland
forskrivarna.

Resurser

Lakemedelskommittéerna har efter lidkemedelsreformen och lagen om
lakemedelskommittéer 1997 fatt 6kade resurser och budgeten varierar
nu mellan 0,9 mkr (0,4 procent av lidkemedelsforsiljningen) i Jimtland
och 41 mkr (1,2 procent av lakemedelsforséljningen) i Stockholms ldn
enligt en enkétstudie som genomférdes av Landstingsférbundet i
december 1998.

Enligt denna enkét framgick att det viktigaste stodet for verksam-
hetscheferna for att forbittra forskrivning och uppfoljning av like-
medelsanvéindningen var aterforing av forskrivningsstatistik samt att ha
en diskussionspartner vid tolkning av data. Man ansag ocksé att verk-
samhetscheferna behdver en bra dialog med likemedelskommittén,
hélsoekonomiskt kunnande och en engagerad ledning. Dock anges att
det i dagens pressade vardsituation dr svart for forskrivarna att avsétta
tid for att reflektera over sin egen forskrivning och att f& mojlighet att
diskutera denna i grupp.

Forskrivarnas behov av information

De viktigaste behoven for forskrivarna anségs i ovanstaende enkit vara
tillgang till egen forskrivarprofil, problembaserad fortbildning inom
viktiga terapiomraden och snabb kvalitetssikrad information om nya
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lakemedel. Vidare forordas uppstkande utbildning och producentobun-
den information i sma grupper som medger dialog och diskussioner
samt vardprogram och skriftlig information/terapiblad. De flesta kom-
mittéer har etablerat en verksamhet med information till vardcentra-
lerna, medan information till slutenvardsspecialister, speciellt inom
terapiomraden som inte dr deras egna, fortfarande &r begridnsad.
Expert-/terapigrupperna har hir en central roll néar det géller att fora ut
terapirekommendationerna. Ofta anlitas informationsapotekare och -1-
kare som for ut lakemedelsinformation till primérvarden.

Likemedelskommittéerna samarbetar med andra organisationer, i
forsta hand Apoteket AB vars apotekare deltar i lakemedelskommit-
téernas arbete samt IHE, SBU, NEPI och Likemedelsverket.

Intervjuer med forskrivare

I samband med att skillnader i forskrivningsmonster studerades av
utredningen i olika delar av landet genomfordes ocksa intervjuer med
ldkare pé tre vardcentraler i Stockholms lén for att belysa vilka omstén-
digheter som har betydelse for deras ldkemedelsforskrivning.

Tva vardcentraler hade stabil likarbemanning. De hade vardera en
lakare som var engagerad i likemedelskommitténs arbete som expert
eller studierektor. Pa bada dessa vardcentraler ansag ldkarna att det var
en sjdlvklarhet att folja kommitténs rekommendationer i forsta hand.
Man f6ljde ocksa upp sin egen forskrivning och anvénde den i intern-
utbildningen samt deltog i sjukvardsomradets fortbildningseftermid-
dagar en gang i manaden. Dessa organiserades i samverkan med ldke-
medelskommittén. Liakemedelskonsulenter besokte den ena av dessa
vardcentraler en ging i veckan och den andra véardcentralen en géng i
méanaden.

Pa den tredje vardcentralen, som hade den ldgsta graden av f6lj-
samhet till den regionala lakemedelskommitténs baslista ver rekom-
menderade likemedel, var alla ldkare nya och det interna arbetet var i
en uppbyggnadsfas. Baslistan sags som en rekommendation, som man
som enskild forskrivare kunde sta ganska fri emot. Man hade haft lite
tid for fortbildning. Likemedelskonsulenter besokte vardcentralen 1-2
ganger per vecka.

Liakarna var generellt negativa till att andra &n de sjdlva eventuellt
skulle fa tillgang till forskrivarprofilerna eftersom dessa inte kan tolkas
utan en grundlig kinnedom om verksamheten. Det forekommer ofta att
en ldkare har ansvar for en viss typ av patienter inom ett upptagnings-
omrade och det kan dérfor vara irrelevant att gora direkta jamforelser
med kollegorna.
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Betriffande ldkemedelskommittén framholls att ett utmérkande drag
var prismedvetenhet. Det framfordes ocksa att det var av vérde att kom-
mittén formedlar obunden information som &r objektiv och vetenskap-
lig, ndgot som ldkarna ansag vara en bristvara. Man ansadg sammantaget
att utbudet av obunden information borde vara storre och att den infor-
mation de fick fran likemedelskommittén var palitlig och opartisk.

Ett genuint dilemma 4r att om arbetsomradet for kommittén blir for
stort kan det leda till att de lokala terapigrupperna far ett for litet
utrymme och har svart att uppritthélla sitt engagemang. Det dr ett
legitimt centralt behov att ha samma baslista for hela landstinget, men
man onskar ocksa en lokal samverkan mellan sjukhus och primérvard.

Man sag en fara med alltfor tita byten av rekommenderade preparat
pa listan p.g.a. ett ldgre pris och ansag det mera angelédget att verka for
en hog grad av foljsamhet.

Sammanfattningsvis varierar intresset for kvalitetsarbete inom like-
medelsomradet med lakarbemanning och kontinuitet. Attityderna fran
lakemedelskommitténs informatdrer &dr av avgérande betydelse. Den
viktigaste rollen ar den av medhjélpare och handledare, inte foreldsare.
Det &r ocksa viktigt att resultaten av diskussionerna om forskrivnings-
vanor kan inlemmas direkt i den pagaende diskussionen om arbetsruti-
ner pa vardcentralen.

Allminhetens behov av liikemedelsinformation

Forutom den information om likemedel som normalt ges i samband
med besok hos ldkare och pa apotek finns behov av objektiv likeme-
delsinformation, subventioneringssystemets utformning och samhélls-
ekonomiska effekter till allménheten. Under det senaste aret har darfor
vissa likemedelskommittéer, t.ex. Gotland och Stockholm, i annonser
vént sig direkt till allménheten for att f& forankring och forstaelse for
sina rekommendationer. Landstingen etablerar i samarbete med Apote-
ket AB Infomedica, som via nitet tillhandahaller kvalitetssidkrade rad
om sjukdomar och likemedel.

13.4 Kwvalitetsindikatorer

Lakareséllskapet och Lakarforbundets Medicinska Kvalitetsrad har
foreslagit kvalitetsindikatorer for likemedelsforskrivning och -hante-
ring, vilka bor bygga pa uppgifter som rutinméssigt fangas i sjukvarden
och som kan kvantifieras.



202 Ldkemedelsinformation, fortbildning och... SOU 2000:86

Forslag till indikatorer &r:

Léikemedelsanvindningen — antalet likemedel som utgor 90 procent av
forskrivningsvolymen samt foljsamheten till baslistan inom detta
segment. Metoden bygger pa att berdkna antalet likemedel som svarar
for 90 procent av anviandningen Drug Utilization 90 % (DU 90 %) och
att fokusera kvalitetsarbetet pa de ldkemedel som forskrivs i stora vo-
lymer. Genom att rationalisera detta segment kan det ekonomiska ut-
rymmet forbattras for sillsynta, nya och dyrare lakemedel. Andelen av
DU 90 % som representeras av likemedel pé baslistan bor ocksé kunna
utgora ett naturligt kvalitetsmatt pa likemedelsanvindningen bade i 6p-
pen och sluten vard. Antalet preparat pa olika likemedelskommittéers
baslistor har visat sig variera hogst avsevért, troligen beroende pa
terapitraditioner och inriktningar av verksamheten. Berdkning av f6lj-
samheten bor dérfor ta hansyn till antal preparat pa baslistan. DU 90 %-
metoden gér att tillimpa pa manga omraden for hela lakemedelspanora-
mat eller for enskilda terapigrupper. Den erbjuder ett kvantitativt méatt
pa likemedelsforskrivningen som gar att jaimfora och folja over tiden.
Antalet lakemedel som utgoér 90 procent av volymen, samt foljsamhe-
ten till baslistor eller nationella konsensusrekommendationer, som
kvalitetsindikatorer, uppfyller kraven pé att vara enkelt métbara i rutin-
sjukvarden. DU 90 % ger emellertid ingen information om dessa medel
har forskrivits pa rétt indikation till rétt patient. For denna angeldgna
kvalitetsuppfoljning fordras att analyserna gors pa patientniva, i enlig-
het med vad som nu gors pa allt fler platser i vdrlden. Man anvénder sig
dér av patientprofiler utan att patienternas ritt till sekretess inskrénks.

Liikemedelshanteringen — andelen entydigt givna Ildkemedelsordinatio-
ner. Trots att sjukvarden idag utnyttjar moderna effektiva ldkemedel
sker lakemedelshanteringen i stort sett enligt samma manuella rutiner
som nidr kardex infordes for 30 ar sedan. Likemedelsrelaterade fel &r
mycket vanliga och likemedelskomplikationer utgor en signifikant an-
del av de iatrogena (av sjukvarden fororsakade) skadorna péa sjukhus.
Av Socialstyrelsens Lex Maria-hédndelser framgar att medicineringsfel
utgor en av de vanligaste orsakerna till tillbud i sjukvarden (44 procent
av 7 538 héndelser i RiskDataBasen). Andelen entydigt givna likeme-
delsordinationer foreslas dédrfor som ett matt pa kvaliteten i likeme-
delshanteringen. Denna kvalitetsindikator vinder sig framfor allt till
den slutna varden och bygger pa radande forfattning med arlig farma-
ceutisk inspektion, som utgdr en del av den foreskrivna kvalitets-
sakringen. Frekvensen kan beréknas per vardavdelning/klinik och redo-
visas i ett arligt kvalitetsbokslut.
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Léikemedelsbiverkningar — andelen patienter med typ A-biverkningar.
De vanligaste biverkningarna sammanhénger direkt med medlets far-
makologiska egenskaper (typ A) och dr dosberoende. Pa grund av att
dessa biverkningar &r vanligt forekommande &r det viktigt att vidtaga
forebyggande atgérder, framfor allt genom dosanpassning. Med kénne-
dom om de stora individuella skillnader mellan individer som forekom-
mer i klinisk praxis, medf6r en rationellt bedriven farmakoterapi alltid
att typ A-biverkningar forekommer i storre eller mindre omfattning och
nya ovintade effekter kan alltid forvintas med moderna effektiva
lakemedel. Sammanstillningar av biverkningsuppgifter skulle kunna
redovisas i ett kvalitetsbokslut som totala antalet biverkningsrapporter i
relation till antalet vardade patienter/vardtillfillen. Det aterstar dock att
definiera vad som &r god standard enligt denna kvalitetsindikator. Till-
sammans med de regionala biverkningsenheterna kan t.ex. biverknings-
konferenser stimulera uppmérksamheten pa de for sjukvarden atgérd-
bara biverkningarna av typ A, genom att biverkningsanmilningarna
regelbundet sammanstélls och f6ljs upp.
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14 Riksdagens prioriteringsriktlinjer
for hilso- och sjukvarden

14.1 Utgingspunkter

Enligt utredningens direktiv skall utredningen analysera om de priorite-
ringsriktlinjer som riksdagen antagit for hilso- och sjukvarden har fatt
genomslag vid lakemedelsforskrivningen och foresla erforderliga atgér-
der om sa inte &r fallet.

I direktiven uttalas vidare i detta sammanhang att likemedelsforma-
nen principiellt dr avsedd for patienter med det storsta behovet och att
formanen i forsta hand skall ersitta likemedel som forskrivs i syfte att
att bota eller lindra sjukdom. Utredningen skall fokusera pa att det ar
lakemedlet vid behandling av sjukdom som skall subventioneras och
inte lakemedlet i sig. Detta ger enligt direktiven utrymme for att ldke-
medlet kan forskrivas med eller utan subvention.

I detta avsnitt redovisas i huvudsak de prioriteringsriktlinjer som
riksdagen antagit for hilso- och sjukvarden.

I januari 1992 bemyndigade regeringen dévarande sjukvardsminis-
tern att tillkalla en kommitté for att bl.a dverviaga hilso- och sjukvar-
dens roll i vélfardsstaten och lyfta fram grundldggande etiska principer
som kan ge vigledning och ligga till grund for Sppna diskussioner om
prioriteringar inom hilso- och sjukvarden. Utredningen antog namnet
Prioriteringsutredningen. Utredningens slutbetinkande Vérdens véara
val (SOU 1995:5) avlimnades i mars 1995.

Pa grundval av Prioriteringsutredningens betéinkande Gverlamnade
regeringen proposition till riksdagen i december 1996 (prop. 1996/97:60,
Prioriteringar inom hélso- och sjukvarden). I propositionen foreslog
regeringen vissa dndringar i hélso- och sjukvérdslagen. Vidare redo-
visades vissa allménna riktlinjer for prioriteringar inom hilso- och
sjukvarden. Dessa riktlinjer dr baserade pa nagra grundldggande etiska
principer; manniskovardesprincipen, behovs-solidaritetsprincipen samt
kostnadseffektivitetsprincipen. Avsikten &r att riktlinjerna skall vara
vigledande for dem som i olika sammanhang har att fatta beslut som
ror prioriteringar i varden och vara utgangspunkt for vidare 6verviagan-



206 Riksdagens prioriteringsriktlinjer for hélso- och sjukvarden SOU 2000:86

den och diskussioner. Propositionen antogs av riksdagen under véren
1997 (rskr. 1996/97:186).

Lagéndringen i hélso- och sjukvardslagen innebar att ett nytt andra
stycke infordes i lagens andra paragraf. Det nya stycket lagfister
uttryckligen de nimnda ménniskovirdes- och behovs-solidaritetsprinci-
perna. Lagéndringen trddde i kraft den 1 juli 1997.

I propositionen gors inledningsvis vissa allménna uttalanden om
hélso- och sjukvarden. Det centrala mélet i hilso- och sjukvéarden —
som det dr formulerat i hdlso- och sjukvérdslagens portalparagraf — en
god vérd pa lika villkor. Hilso- och sjukvérden skall vara ett offentligt
ansvar gemensamt finansierad av landets invanare genom skatter och
avgifter. Patienten skall ha inflytande i vard- och behandlingssituatio-
nen. En viktig forutséttning for att sjukvardshuvudménnen skall kunna
skapa likvardiga villkor vad géller tillgang till hilso- och sjukvard &r att
de kan fordela resurserna efter behov, paverka verksamhetens inrikt-
ning samt kontrollera dess kvalitet (prop. s. 6 ).

Prioriteringar har, framhalls i propositionen, alltid forekommit i
hilso- och sjukvarden. Dessa har skett uttalat eller outtalat, med eller
utan angivande av grunder. Prioriteringar dger i sjdlva verket rum hela
tiden pé alla plan inom varden. Det har alltid varit nodvéndigt att stélla
olika behov och krav mot varandra. Behovet av prioriteringar blir 4n
tydligare i tider da skillnader mellan tillgéngliga resurser och patien-
ternas behov av och onskningar om vard och omsorg okar. Dagens
sjukvardsdebatt handlar mycket om just atgédrder for att minska detta
avstand (prop. s. 12). Detta innebér i klartext att sa langt mojligt till-
fredsstélla behoven for dem med de storsta behoven.

Det finns enligt prioriteringsutredningen vissa grundliggande be-
grepp som har en central betydelse nér prioriteringar inom hélso- och
sjukvarden diskuteras. Hit hor hélsa och sjukdom, hilso- och sjukvérd,
livskvalitet samt behov och nytta. Dessa begrepp utvecklas narmare i
Prioriteringsutredningens betinkande och i propositionen. Sarskilt kan
framhallas att bade hilsorelaterade och livskvalitetsrelaterade behov bor
beaktas och sammanvigas i samband med prioriteringar (prop. s. 18).

Tre grundlidggande principer bor, som ovan ndmnts, ligga till grund
for prioriteringar inom véarden. Dessa utgor tillsammans en efisk platt-
form vid bedomningar och beslut rérande prioriteringar.

Modnniskovdrdesprincipen innebér att alla ménniskor har lika virde
och samma ritt oberoende av personliga egenskaper och funktioner i
samhillet. Behovs-solidaritetsprincipen innebar att samhillets resurser
fordelas efter behov. De som har de storsta behoven skall sérskilt beak-
tas da resurserna fordelas. Kostnadseffektivitetsprincipen innebér att en
rimlig avvidgning mellan kostnader och effekt, métt i forbdttrad hilsa
och forhojd livskvalitet, bor efterstrévas vid val mellan olika verksam-
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heter eller atgdrder. Kostnadseffektivitet handlar om vilka samlade
effekter som en viss ekonomisk insats ger i varden. Inte bara gynsamma
effekter av en insats skall beaktas. Ocksa biverkningar och andra
komplikationer som har betydelse for patientens livskvalitet skall védgas
in i bedomningen. Kostnadseffektivitetsprincipen dr underordnad de
bada forstndmnda principerna. Detta innebér bl.a. att varden av svéra
sjukdomar och livskvalitetsforsdmringar gar fore, &ven om vérden av
de svarare tillstdnden kostar vésentligt mycket mer &dn varden av lind-
rigare tillstand (prop. s. 20 ff).

Den etiska plattformen avser att ange ett allmént forhallningssétt i
prioriteringssituationer och kan inte 16sa alla konkreta stéllningstagan-
den som uppkommer inom hélso- och sjukvarden (prop. s. 19).

Det understryks i propositionen (s. 24 f) att faktorer som alder,
fodelsevikt, livsstil samt ekonomiska och sociala forhéallanden i princip
inte far inverka pa stillningstaganden som innefattar prioriteringar.

14.2 Riktlinjer for prioriteringar

Det anf6rs i propositionen att metoder och principer for prioriteringar
under senare ar har utvecklats i en rad lander. Dessa metoder och prin-
ciper har olika syften. Vissa av modellerna &r framst avsedda att funge-
ra pa politisk nivd som styrinstrument vid fordelning av resurser.
Modellerna bestar av antingen detaljerade listor med rangordning av
sjukdomsgrupper, ett antal breda prioriteringsgrupper med angivande
av exempel eller avgransning av en kérna av hélso- och sjukvard uifran
ett antal grundprinciper (prop. s. 28).

En uppenbar invéndning mot prioriteringslistor som preciserar sjuk-
domstillstand (diagnos/behandling) och rangordnar dem é&r enligt pro-
positionen att saddana listor latt blir rigida. Diagnostik och terapi for-
andras stindigt. P4 grund av den stora spannvidden i sjukdomars ytt-
ringar dr det inte heller alltid mojligt att definiera de olika prioriterings-
grupperna med medicinska diagnoser. En och samma diagnos kan ha
helt olika innebord betréffande graden av lidande och hot mot livet.
Vidare understryks att manga sjukdomar ocksé kan variera i svarighets-
grad hos en och samma patient vid olika tidpunkter.

I propositionen foreslas i stéllet riktlinjer som &r baserade pa de tidi-
gare redovisade etiska principerna. Denna modell ldampar sig enligt
regeringen bast for svenska forhallanden (prop. s. 28). Det framhalls att
en sddan modell &r ldttare att anpassa nir varden utvecklas, att den ger
battre mojlighet att formulera allménna mal for hélso- och sjukvarden
och att den ger mer utrymme att ta hénsyn till individuella behov. Rikt-
linjerna blir ett stod vid beslutsfattande om prioriteringar men befriar
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inte beslutsfattare pa olika hall inom hilso- och sjukvarden fran ansva-
ret for de prioriteringar som skall goras.

De riktlinjer som ldggs fram i propositionen bygger pa en indelning
i fyra olika prioriteringsgrupper, [-IV. Dessa redovisas nedan.

Prioriteringsgrupp 1

— Vard av livshotande akuta sjukdomar.

— Vard av sjukdomar som utan behandling leder till varaktigt invalidi-
serande tillstand eller for tidig dod.

— Vard av svara kroniska sjukdomar.

— Palliativ vard och vard i livets slutskede.

— Vard av ménniskor med nedsatt autonomi.

Prioriteringsgrupp 11

— Prevention.
— Habilitering/rehabilitering.

Prioriteringsgrupp 111

— Vard av mindre svéra akuta och kroniska sjukdomar.

Prioriteringsgrupp IV
— Vard av andra skil dn sjukdom och skada.

Regeringen framhaller i propositionen att samma etiska principer bor
vara styrande oavsett roll och ansvar inom hélso- och sjukvérden. Prio-
riteringsutredningen hade foreslagit en atskillnad mellan & ena sidan
den politiskt/administrativa nivan och & andra sidan den kliniska nivan
i fraga om prioriteringsgrupper. Detta forslag avvisades dock i proposi-
tionen (s. 32). Istéllet framhalls vikten av dialog och samarbete mellan
beslutsfattare pa olika politiska nivaer och att rollerna och ansvaret
tydliggors.

De riktlinjer for prioriteringar inom hélso- och sjukvarden som lagts
fram utgors av ett antal breda grupper med kliniska exempel. Riktlin-
jerna &r baserade pa den etiska plattform som tidigare redogjorts for.
Behovet av vard har utgjort den grundlidggande faktorn for indelningen.
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Det framhélls i propositionen att savél akuta som kroniska sjuk-
domar kan variera i svéarighetsgrad fran tid till annan hos samma patient
och ddrmed ocksa vardbehovet. Varden av en och samma sjukdom kan
dérfor under olika stadier hamna i olika prioriteringsgrupper.

Den niarmare betydelsen av de olika exempel som nédmns i de fyra
prioriteringsgrupperna #r i allménhet relativt klar och behover i de
flesta fall inte utvecklas ndrmare. Pa nagra punkter skall dock redovisas
vissa kompletterande papekanden som ldmnats i propositionen.

I kategorin vard av livshotande akuta sjukdomar som ingér i priori-
teringsgrupp I innefattas sjukdomar och skador som utan behandling
leder till varaktigt invalidiserande tillstand eller for tidig dod. Med
manniskor som har nedsatt autonomi i samma prioriteringsgrupp avses
t.ex. medvetslosa, dementa, utvecklingsstorda eller ménniskor som
drabbats av talsvarigheter. Aven barn hor till dem som har begrinsad
formaga till sjdlvbestimmande.

Begreppet prevention forekommer i prioriteringsgrupp II. Nér det
giller prevention avses dels befolkningsinriktad prevention och dels
individinriktad prevention. Till den befolkningsinriktade preventionen
hor insatser pa nationell eller landstingsniva samt lokalt hilsoarbete.
Den individinriktade preventionen ddremot f6ljer i regel prioriterings-
grupperna. Den individinriktade prevention som avses i prioriterings-
grupp II giller hélsordd som ges till enskilda eller grupper vid kontak-
ter med hélso- och sjukvérden (prop. s. 35). Sddana rad kan forhindra
eller fordroja ett insjuknande.

Med habilitering/rehabilitering 1 prioriteringsgrupp Il avses den
verksamhet som sjukvérdshuvudminnen skall bedriva enligt hilso- och
sjukvardslagen. Friamst avses den verksamhet och hjdlpmedelsforsorj-
ning samt tolktjdnst for dova och dovblinda som bedrivs vid landsting-
ens centraler for medicinsk rehabilitering, syncentraler, horcentraler
m.m. samt verksamheten vid kunskapscentra for habilitering/rehabilite-
ring. Aven den verksamhet som kommunerna i egenskap av sjukvards-
huvudmién genom Adelreformen #r skyldiga att bedriva omfattas,
framst rehabiliteringen av #ldre. Atgirderna inom detta omrade syftar
till att tillgodose livskvalitetsrelaterade behov genom att mojliggora for
patienten att i storsta mojliga utstrackning skota sig sjdlv och vara
oberoende (prop. s. 36).

Till prioriteringsgrupp III — vard av mindre svara akuta och kro-
niska sjukdomar — hor atgiarder inom samtliga medicinska discipliner,
t.ex. en stor del av den icke akuta kirurgin, invirtesmedicinen, gyne-
kologin, infektionssjukvérden, allménmedicinen och psykiatrin. Det ror
sig om allt fran bot, symtomlindring, fordréjning av ett ogynnsamt
sjukdomsforlopp, forebyggande av komplikationer och hindrande av
aterinsjuknande till hjidlp med psykisk och social anpassning. Till
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grupp III hor ocksé de mindre svéra kroniska sjukdomarna som ofta &r
livslanga och ibland kan komma och gé.

Slutligen har prioriteringsgrupp IV — vérd av andra skil dn sjukdom
och skada — kommenterats nagot i propositionen. En del atgiarder som
erbjuds inom hilso- och sjukvarden avser att tillgodose livskvalitets-
relaterade behov och inte hilsorelaterade behov. Som exempel ndmns
operation av nirsynthet, kosmetiska operationer av olika slag, social
snarkning och vaccinationer infor utlandsresor. Vard i denna priorite-
ringsgrupp bor enligt uttalande i propositionen i princip inte finansieras
med offentliga medel. Regeringen instimmer dock med Delegationen
for medicinsk etik i deras syn pa svérigheterna att bedoma om endast
livskvalitetsrelaterade behov foreligger. Varje enskilt fall bor darfor
bedomas utifran de individuella férutsittningarna.

Utanfor prioriteringsgrupperna faller atgidrder som inte har nigon
dokumenterad nyttoeffekt, t.ex. slentrianméssig antibiotikabehandling,
hélsoundersokningar utan dokumenterad effekt och rutinméssiga labo-
ratorieprover. Hit hor ocksa fortsatt behandling av en obotlig sjukdom
sedan den visat sig varken vara dndamalsenlig eller meningsfull samt
behandlingsinsatser i livets slutskede som endast forldnger doendet och
inte lindrar lidandet (prop. s. 38 f).

14.3 Prioriteringsriktlinjernas genomslag i
hilso- och sjukvarden

Socialstyrelsen har ett vergripande nationellt ansvar for arbetet med
prioriteringar i hilso- och sjukvérden. Styrelsen har 1999 i en rapport
redogjort for ldget i prioriteringsarbetet och genomslaget i den
praktiska tillimpningen for riksdagens prioriteringsriktlinjer (Priorite-
ringar i sjukvarden — beslut och tillimpning, SoS-rapport 1999:16).

I rapporten lamnas en internationell utblick i fraga om arbetet med
prioriteringar. Méanga ldnder har — i likhet med Sverige — utvecklat
nationella principer och riktlinjer for prioriteringar inom hélso- och
sjukvarden. Dock finns det enligt rapporten knappast nagot land i vérl-
den som dnnu formar tillimpa sidan principer och riktlinjer genom-
tankt, 6ppet och systematiskt i den kliniska vardagen. Detta giller ock-
sa svensk hilso- och sjukvard.

Det finns enligt rapporten fran Socialstyrelsen ett antal problem
forknippade med riksdagsbeslutet rorande prioriteringsriktlinjerna. For
det forsta ger det inte nagon tydlig definition av var grinserna gér for
den offentligt finansierade hélso- och sjukvardens ansvar. De ambitio-
ner som fanns i den riktningen inom Prioriteringsutredningen i fraga
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om behandling vid ofrivillig barnloshet, behandling med tillvaxthor-
mon vid normal kortvéxthet och psykoterapi pa vissa indikationer mét-
te starkt motstand hos de berérda patientgrupperna och genomférdes
inte. Detta illustrerar vilka svarigheter som dr forknippade med ranso-
nering och prioritering.

Ett annat problem med prioriteringsriktlinjerna ar att de dr allmént
hallna, baserade pa grundldggande etiska principer i kombination med
ett lagstadgat ansvar att prioritera vard och omsorg till dem som har de
storsta behoven. Nagon tydlig végledning ges inte nir det géller den
praktiska tillimpningen, frénsett att behovstdckningen skall vara hogre
i hogre prioritetsgrupper 4n i ldgre. Hur hog behovstickningen kan bli
inom de enskilda prioritetsgrupperna avgors av vilka resurser hélso-
och sjukvéarden forfogar 6ver. Prioriteringsriktlinjerna ger enligt rap-
porten inte nagon végledning ndr det géller lagre prioriterade sjuk-
vardsbehov, eller nar kostnaderna for en viss sjukvardsinsats kan anses
vara for hog i forhallande till den forvéntade nyttan for patienterna.

Vidare lamnar enligt rapporten riksdagsbeslutet ett relativt stort
utrymme for lokala variationer, och medger i princip att landsting och
kommuner kan fatta beslut om grianserna for det offentliga atagandet i
fraga om sjukvardsbehov som getts 14g prioritet. Hittills har fa beslut
av det slaget fattats. Till de mest uppmirksammade undantagen hor
landstingens olika regler for finansiering och prioritering vid oftrivillig
barnloshet. Erfarenheterna visar att det inte ar ldttare att prioritera om
man begrédnsar den offentliga finansieringen genom politiska beslut pa
landstingsnivé, dn om man gor det pa nationell niva. Till bilden hor
ocksa att det har visat sig vara svart att f4 acceptans fran befolkningen
for stora skillnader mellan landstingen vad géller regler for finansiering
och prioritering, nédr det vil blivit ként att sddana skillnader forekom-
mer.

Enligt rapporten finns det fortfarande fa riktlinjer pa landstingsniva
som stod for de politiskt/administrativa och kliniska prioriteringarna.
Prioriteringarna inom den svensk sjukvarden dr fortfarande — liksom i
de flesta jamforbara ldnder — till storsta delen dolda och outtalade. I all-
ménhet fattar landstingspolitikerna Gvergripande beslut, vars konse-
kvenser blir tydliga forst pa lokal niva. I praktiken &r det oftast likare
och annan vardpersonal som méaste hantera de problem som uppstar
utan att ha tillgang till politiska beslut och riktlinjer som upplevs som
stod for de vardagliga kliniska prioriteringarna. Enligt rapporten arbe-
tar landstingen i allménhet inte pa det genomténkta och sammanhallna
sitt som kréavs for att de nationella riktlinjerna for prioriteringar skall
kunna tilldmpas pa ett systematiskt och uthalligt sitt.
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Rapporten sammanfattar bristerna i landstingens arbete med priori-
teringar pa foljande sétt.

— Brist p4 sammanhéllna strategier och ett konsekvent arbetssiitt.

— Politiker och administratérer har inte skapat nédviandiga forutsétt-
ningar for tillimpningen av prioriteringsriktlinjerna.

— Otillracklig kunskapsbildning — formégan att producera data é&r
generellt sett storre dn formagan att dra nytta av dem i styrningen av
sjukvarden, via analys, uppf6ljning och utvirdering.

— Den potential som finns i att engagera likare och annan vardperso-
nal i arbetet med att ta fram underlag for politiska prioriterings-
beslut och riktlinjer for kliniska prioriteringar tas inte till vara.

— Flera av de mest angeldgna prioriteringsomradena ror savél lands-
ting som kommuner; ndgon gemensam prioritering mellan huvud-
ménnen sker dock inte annat &n “flackvis”.

Socialstyrelsen utarbetar f.n. i samarbete med nagra landsting modeller
och metoder for hur landstingen skall kunna prioritera i fraga om bl.a.
lakemedelsbehandling. De omraden som inbegrips i detta arbete &r
primér- och sekundérprevention med kolesterolsdnkande medel, krans-
kérlskirurgi, akut omhindertagande av hjartinfarktspatienter, like-
medelsbehandling mot hogt blodtryck, rehabilitering efter hjértinfarkt,
rokavvanjning, befolkningsinriktad prevention samt hjérttransplanta-
tion.

144  Prioriteringsriktlinjerna och likemedel

Det finns ett antal fragestéllningar som bor berdras i samband med en
analys huruvida de prioriteringsriktlinjer som riksdagen stillt sig ba-
kom har fatt genomslag vid likemedelsforskrivningen. I detta avsnitt
skall nagra av dessa framhéllas.

Vid en jamforelse mellan riksdagens prioriteringsriktlinjer for
hilso- och sjukvérden och lagstiftningen om likemedelsférmanen fram-
tréder ett antal likheter och skillnader.

Enligt det nuvarande formanssystemet for ldkemedel skall like-
medel som forskrivs i forebyggande syfte inte ingd i likemedelsforma-
nen. Enligt prioriteringsriktlinjerna ingar emellertid férebyggande vérd
och behandling — prevention — i prioriteringsgrupp II. Denna skillnad &r
betydande och bor bli foremal for ndrmare analys.

I friga om vard av svéra kroniska sjukdomar finns det ddremot en
tydligare 6verensstimmelse mellan prioriteringarna inom likemedels-
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formanen och prioriteringsriktlinjerna. Enligt bada regelverken skall
denna kategori prioriteras hogt.

En jamforbar Overensstimmelse i synsétt pa prioriteringsfragorna
foreligger ocksa i frdga om vard av andra skél dn sjukdom och skada.
Enligt bada regelverken skall sddan vard och behandling prioriteras
lagt.

Samre 6verensstdmmelse i prioriteringssynsitt foreligger i fraga om
vard av mindre svara akuta och kroniska sjukdomar. Denna kategori
tillhor prioriteringsgrupp Il enligt prioriteringsriktlinjerna men jam-
stills pa ladkemedelsomradet i formanshidnseende med vard av livsho-
tande akuta sjukdomar och Gvriga kategorier i prioriteringsgrupp L.

En annan fragestéllning som aktualiseras i detta sammanhang &r den
utveckling inom medicinen som ofta innebér att de godkénda indika-
tionerna for ett lakemedel 6ver tid gradvis foréndras i den praktiska till-
lampningen. Detta brukar bendmnas indikationsglidningar.

Prioriteringsriktlinjerna utgér i grunden fran ett evidensbaserat
synsitt. De indikationsglidningar som férekommer pa likemedelsomra-
det i samband med forskrivning av lakemedel innebér inte séllan i prak-
tiken att det evidensbaserade synsittet Gverges.

Insulin for behandling av diabetes dr i dag helt kostnadsfritt for
patienterna och intar ddrmed en unik sérstéllning inom den nuvarande
lakemedelsforménen.
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15 Likemedelsverkets och
Socialstyrelsens rapport om s.k.
livsstilsldkemedel

15.1 Inledning

I detta avsnitt redogors for Likemedelsverkets och Socialstyrelsens
rapport om forskrivningen av s.k. livsstilsldkemedel.

Utvecklingen av nya likemedel av karaktdren att de mer syftar till
att hoja patienternas livskvalitet &n att de dr avsedda att direkt lindra
eller bota sjukdom har — i ljuset av de starkt okande likemedelskost-
naderna — rest fragor om subventionering av likemedel med offentliga
medel. Sarskilt stor uppmérksamhet har subventionering av likemedel
mot impotens och for behandling av fetma fatt.

Regeringen uppdrog mot denna bakgrund i bérjan av 1999 at Like-
medelsverket och Socialstyrelsen att kartligga vilka likemedel av
karaktdren att de mer syftar till att h6ja patienternas livskvalitet dn att
de &dr avsedda att direkt lindra eller bota sjukdom som kan férvintas bli
godkinda for forsédljning i Europa under den ndrmaste femarsperioden.
I uppdraget ingick ocksé att analysera de organisatoriska och ekono-
miska konsekvenserna av introduktionen av dessa likemedel for sévil
hélso- och sjukvarden som samhillet i Gvrigt.

Rapporten dverlamnades till regeringen i september 1999 och har
dérefter av regeringen 6verlamnats till utredningen.

Enligt utredningens direktiv skall utredningen utifran Lékemedels-
verkets och Socialstyrelsens rapport utreda om och i sa fall under vilka
forutséttningar sadana ldkemedel bor ingé i formanen och analysera om
detta i sa fall medfor sdrskilda prioriteringsproblem.

Rapporten &r bendmnd Likemedel, livskvalitet och ekonomiska
konsekvenser. Den innehaller i huvudsak en redovisning av likeme-
delskostnadernas utveckling, faktorer som paverkar kostnadsutveck-
lingen samt nya ldakemedel och dess forvintade konsekvenser. Ett sér-
skilt avsnitt behandlar begreppen sjukdom, ohélsa, livsstil och livskva-
litet. Rapporten avslutas med slutsatser och forslag.
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15.2 Likemedelskostnaderna och faktorer
som paverkar dess utveckling

Lakemedlens andel av de totala kostnaderna f6r hélso- och sjukvarden
lag under 1970- och 80-talet mellan &tta och tio procent. Under 1990-
talet har denna andel okat kraftigt och uppgick 1996 till ndra 16 pro-
cent. Likemedelskostnaderna var under f6rsta kvartalet 1999 14 pro-
cent hogre dn under motsvarande period 1998.

Kostnadsutvecklingen for likemedel under 1990-talet kan enligt
rapporten hinforas till tre komponenter; fordndrad forsiljningsvolym
av befintligt sortiment, prisforandring i befintligt sortiment samt for-
andringar i sortimentet. Det sistnimnda avser nya, ofta dyrare preparat
for behandling av samma &komma, nya preparat for tidigare ej behand-
lingsbara akommor eller dvergang fran ett billigare till ett dyrare, men
inte nédvéndigtvis nytt, ldkemedel. Sortimentsforandringen torde enligt
rapporten vara den viktigaste faktorn for kostnadsutvecklingen.

Enligt berdkningar som gjorts av SBU kan kostnaderna forvintas
6ka med ca sju procent per ar i fasta priser de ndrmaste aren.

Enligt rapporten har féljande faktorer betydelse f6r kostnadsutveck-
lingen av ldkemedel:

— Aldersstrukturen och inkomstnivan i samhllet,

— omviérldsfaktorer som medlemskapet i EU,

— ldkemedelsformanens utformning,

— regler for forskrivning och forskrivarnas beteende samt

— faktorer som har specifikt med ldkemedel att géra, t.ex. antalet
nya ldkemedel inom olika anvandningsomraden.

Innebdrden av de namnda faktorerna #r i hog grad sjilvforklarande.
Foljande fortjanar dock att sdrskilt framhéllas. Av stor betydelse for
kostnadsutvecklingen #r den demografiska utvecklingen. De mycket
gamla i befolkningen blir allt fler. Nettoeffekten av en dkad internatio-
nalisering av likemedelsmarknaden &r svarbedomd. I fraga om for-
manssystemets utformning anfors i rapporten att en hogre egenfinan-
siering leder till en minskad likemedelsanviandning. Forskrivning av
lakemedel utanfor godkdnd indikation ar vanligt férekommande. Om-
fattningen totalt sett dr dock okédnd. For vissa ldkemedel, t.ex. magsars-
medlet Losec, uppgér den till cirka 40 procent av alla forsélda like-
medelsposter.
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15.3  Nya ldkemedel

Antalet nya ldkemedel som godkints for forsdljning i Sverige har okat
kraftigt under senare ar. Detta giller savil nya kemiska substanser som
nya beredningsformer m.m. Antalet nya kemiska substanser som god-
kéndes for forséljning i Sverige under perioderna 1967-1977 respek-
tive 1977-1987 var ca 150 jamfort med ca 335 under perioden 1987—
1997. Detta innebir séledes en dryg fordubbling av antalet nyintrodu-
cerade likemedel jamfort med tidigare perioder.

En analys av den effekt som nya likemedel har pa kostnadsutveck-
lingen har av Likemedelsverket och Socialstyrelsen genomforts i sam-
arbete med Centrum for Hélsoekonomi vid Handelshdgskolan i Stock-
holm. Med utgangspunkt fran denna analys uppskattas i rapporten att
nettoeffekten av nya likemedel (nya kemiska substanser) pa den totala
lakemedelsforsiljningen ar betydande. Under perioden 1987-1998 upp-
skattas att de nya kemiska substanserna stod for cirka tva tredjedelar av
den totala forséljningsdkningen.

Nyintroducerade ldkemedel bidrar till kostnadsutvecklingen pa flera
olika sétt. Nar nya ldkemedel blir godkdnda och sliapps ut pa markna-
den ersitter de gamla likemedel. For att nya lakemedel skall bidra till
en bestaende kostnadsokning maste, vid oférdndrad forsiljningsvolym,
deras introduktionspriser vara hogre i jaimforelse med priserna pa de
lakemedel som ersiitts.

Sammanfattningsvis konstateras i detta avsnitt i rapporten att den
snabba introduktionen av nya likemedel 4r den viktigaste férklaringen
till kostnadsdkningen. De 6kade kostnaderna tycks framfor allt uppsta
genom nya anvindningsomraden for likemedel och genom att gamla
lakemedel ersétts med nya som &r dyrare. Detta innebér bl.a. att sjuk-
domar som for ett decennium sedan inte var behandlingsbara, i dag kan
behandlas och stundom t.o.m. botas.

I rapporten gors en genomgang inom ett antal olika terapiomraden i
fraga om den forvédntade utvecklingen av nya likemedel. Sammanfatt-
ningsvis gors bedomningen att utvecklingen av nya likemedel samman-
taget kan forvéntas leda till kraftigt 6kade offentliga utgifter for like-
medel.

15.4 Sjukdom, ohilsa, livsstil och livskvalitet

I rapporten finns ett sérskilt avsnitt som behandlar begreppen sjukdom,
ohilsa, livsstil och livskvalitet. Dessa begrepp dr av central betydelse i
den allminna debatten kring den offentliga subventioneringen av like-
medel.
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Det framhalls i rapporten att sjukdomsbegreppet har varit av grund-
liggande betydelse for huruvida subvention skall utga alltsedan den
forsta offentliga 1dkemedelsformanen tillkom ar 1955. Forskrivningar i
forebyggande syfte har inte av lagstiftaren varit avsedda att omfattas av
forménen. I forarbetena till det nuvarande formanssystemet anges att
ledning vid tolkning av begreppen sjukdom och symtom pa sjukdom far
sokas sdrskilt i de medicinska vetenskaperna (se hdrom utredningens
delbetinkande SOU 1999:143 s. 16 ff). Begreppet sjukdom har dock
inte ndrmare definierats i lagforarbetena vilket har bidragit till en viss
osdkerhet om vilka &kommor som omfattas av formanssystemet. Inte
heller de medicinska vetenskaperna ger hir entydig och uttdmmande
véigledning. I praktiken har detta kommit att leda till att i stort sett all
lakemedelsforskrivning omfattas av forménen. Griansdragningen mellan
sjukdom och ohélsa &r ocksa svar att gora. Den definition av begreppet
hélsa som ldmnas i propositionen angaende prioriteringsriktlinjerna for
hélso- och sjukvarden ger knappast nagon meningsfull vigledning for
dem i sjukvarden som skall bedéma huruvida ett likemedel skall
subventioneras eller ej. Om emellertid synsittet accepteras att
lakemedelsbehandling bor prioriteras pd samma grunder som andra
atgdrder inom sjukvarden blir den exakta definitionen av sjukdoms-
begreppet mindre viktig (s. 20).

I fraga om begreppen livsstil och livskvalitet avvisas i rapporten att
det skulle vara mojligt att sortera ut vissa s.k. livsstilslikemedel fran
formanen som mer &dr av karaktiren att de hojer den allménna livs-
kvaliteten for patienten an att de lindrar eller botar sjukdom. Att en
behandling paverkar livskvaliteten dr enligt rapporten ingen grund for
en ldgre prioritering. [ stéllet bor tillstandets art och svarighetsgrad och
behandlingens nytta vara styrande principer for prioriteringen.

Sammanfattningsvis framhalls i detta avsnitt att lakemedelsbehand-
ling bor vidgas mot andra behandlingsmetoder inom sjukvarden. Vid
denna avvigning bor kostnaderna for lakemedelsbehandlingen kunna
motiveras inom en for sjukvarden gemensam ram i Gverensstimmelse
med de prioriteringsriktlinjer for hélso- och sjukvarden som riksdagen
stillt sig bakom. Tillstdndets art och svarighetsgrad har hér betydelse,
liksom behandlingseffekten och kostnaderna. Avvégningen bor ske ge-
nom en individuell bedémning med tydliga riktlinjer som stod. Graden
av sjédlvforvallande beteende skall i princip inte tillmétas betydelse. Det
ar ddremot mojligt att ta hinsyn till faktorer som begrénsar nyttan av
medicinska atgérder.
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15.5 Slutsatser och forslag

I ett avslutande avsnitt bendmnt “Slutsatser och forslag” anfors i
huvudsak foljande. En forutséttning for en rationell resursanviandning
inom sjukvarden &r att olika insatser kan viagas mot varandra. Viktiga
instrument vid denna avvédgning dr behovsbedomningar och hilso-
ekonomiska analyser. Resursen likemedel bor bli foremal for samma
typ av prioritering som andra insatser inom hélso- och sjukvarden. Det
synsitt som framgar av riksdagens prioriteringsriktlinjer for hélso- och
sjukvarden bor darvid vara végledande och omfatta all likemedels-
behandling. Det finns idag ett flertal godkénda likemedel som anvénds
vid tillstind dér arten och svarighetsgraden gor att av samhillet sub-
ventionerad likemedelsbehandling kan ifragaséttas.

En f6rutsittning for en medveten prioritering &dr att hilsoekono-
miska analyser ingér i beslutsunderlaget. Nya behandlingsrekommen-
dationer boér innehélla hdlsoekonomiska analyser och sittas in i ett all-
mént sjukvardsperspektiv. Hialsoekonomiska analyser bor efterfragas,
sammanfattas och goras offentliga, t.ex. i anslutning till Liakemedels-
verkets produktmonografier.

Halso- och sjukvardslagen foreskriver en god vard pa lika villkor for
hela befolkningen och att den som har det storsta behovet skall ges
foretrdde till varden. Likemedelsbehandling bor betraktas pa samma
sdtt som Gvriga atgirder inom hélso- och sjukvéarden. De prioriterings-
riktlinjer som riksdagen antagit for hélso- och sjukvarden bor dérfor
utgdra en av grunderna for Gvervigandena om ett framtida reviderat
formansssystem for lakemedel.

Aterforing av information om likemedelsanvindning till forskri-
vare, verksamhetschefer och likemedelskommittéer utgér en viktig
komponent i arbetet med att hoja kvaliteten i lidkemedelsforskrivningen
och diarmed fa till stdnd ett mer kostnadseffektivt utnyttjande av sjuk-
vardsresurserna. En forutséttning for detta dr att varden ges mojlighet
att avsitta tid for kvalitetsarbete och att receptregistret fungerar pa det
sitt som forutsatts av lagstiftaren, ndmligen som ett effektivt instru-
ment for aterkoppling och uppfoljning av lakemedelsforskrivning.
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16 Allmén utveckling pa
ladkemedelsomradet

16.1 Introduktion

Antalet godkénda nya ldkemedel (substanser) pa den svenska markna-
den 6kade med ca 60 % under perioden 1995-1999 jamf6rt med fore-
géende femarsperiod. Denna utveckling dr i foérsta hand ett resultat av
globaliseringen av den internationella likemedelsindustrin och Sveri-
ges EU-anslutning. Fler ldkemedel marknadsfors i dag i Sverige &n tidi-
gare samtidigt som antalet internationellt introducerade nya liakemedel
faktiskt har varit timligen konstant under en tioarsperiod, ca 40 pro-
dukter per ar.

De helt avgérande faktorerna for introduktion av nya lakemedel ar
foretagens formaga att skapa lonsamhet och vilka krav och vilken
betalningsférméga som koparna har. Mer dn 50 % av de nya likemed-
len produceras av de tjugo storsta foretagen och som foljd av den paga-
ende konsolideringen av industrin kommer denna siffra att stiga.
Utvecklingskostnaderna for ett helt nytt likemedel &r i genomsnitt
drygt 5 miljarder kronor, varav 2/3 &r kostnader for produkter som ald-
rig nar marknaden. Kostnaderna stiger arligen med 5-10 %. Endast tre
av tio likemedel berdknas generera intidkter som dverstiger utvecklings-
kostnaderna. Denna utveckling styr forskningen mot sjukdomsgrupper
med potential for hoga forséljningsvolymer.

Med de okande kraven pa dokumenterad hilsoekonomisk nytta av
lakemedlen, prispress, parallellimport, begrdnsningar i férmanssyste-
men och ytterst en begransad kopformaga finns anledning f6r likeme-
delsindustrin att stdlla fragan hur linge ekvationen utvecklings- och
marknadsforingskostnader vis-a-vis intdkter gar ihop. Den pagéende
strukturomvandlingen av likemedelsindustrin far ses i detta ljus. I for-
sta hand fors6ker man dérigenom uppné en effektivare global mark-
nadsforingsorganisation och sikra de resurser som i dag krévs for att
bedriva forskning och utveckling pa ett tillrdckligt stort antal strategiskt
viktiga terapiomraden. Samtidigt pagar ett arbete, som syftar till en
effektivisering och rationalisering av hela utvecklingskedjan for ett nytt
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lakemedel baserat framst pé ett béttre utnyttjande av ny teknologi for
lakemedelsutveckling, béttre anvdndning av produkter som anvidnds pa
licens och kontraktsorganisationer och mer effektiv processtyrning.

Optimisterna inom industrin rdknar med néstan en férdubbling av
antalet nya substanser som nar marknaden inom fem é&r. Detta anta-
gande bygger bl.a. pa att efter 10—15 ars utveckling, bioteknologisk
forskning nu borjar ge patagliga resultat; 15-20 procent av de god-
kénda nya lakemedlen &r av bioteknologisk natur.

En annan viktig kélla till optimism &dr de mojligheter som kartlagg-
ningen av den minskliga arvsmassan (genomet) ger med avseende pa
utveckling av lakemedel fokuserade pa sjukdomsorsak. Det finns starka
beldgg for att stora folksjukdomar som cancer, hypertoni och diabetes
ej dr enhetliga sjukdomsbegrepp utan kan delas in i undergrupper med
olika karakteristika. Lékemedel skulle kunna utvecklas for béttre karak-
teriserade grupper av patienter och behandlingen genomforas pa verk-
ligt individuell grund med sannolikt stérre behandlingsframgang och
farre biverkningar som f6ljd.

I ett industriperspektiv dr en saddan utveckling inte oproblematisk
eftersom férre patienter stélls pa en given terapi jimfort med den i dag
ofta forekommande ”trial and error”-situationen. Industrin far dock
béttre mojligheter till selektion av nya kandidatsubstanser — dvs. Sa-
dana substanser som kan bli aktuella for kliniska prévningar p& mén-
niska — och patienter i de kliniska prévningarna. Detta bor ge fiarre bak-
slag pa grund av dalig effekt eller biverkningar, dvs. den efterfragade
kostnadseffektiviteten kan hojas. Sammantaget finns saledes potential
for minskade utvecklingskostnader och storre trygghet efter godkén-
nande samt kommersialisering av nya diagnostika for patientidentifie-
ring och styrning av terapi.

16.2  Lékemedelsutveckling

Systematisk ldkemedelsutveckling dr en relativt ung disciplin. Den har
sitt ursprung framfor allt i kemins landvinningar pa 1940-50-talet. Det
blev mgjligt att rena, analysera och strukturbestimma olika komponen-
ter i extrakt fran djur och véxter samt pa grundval av dessa data syn-
tetisera biologiskt aktiva substanser, vilka kunde karakteriseras med
avseende pa farmakologiska och biokemiska egenskaper. Hérigenom
kunde inte bara effekter métas utan ocksa kunskap genereras om vilken
kemisk struktur, som var viktig for effekten. Denna kunskap var helt
avgorande for receptorfarmakologins utveckling. Manga av dagens
medel mot hypertoni, astma, magsar och psykiatriska sjukdomar bygger
pa denna forskning.
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Under den senaste 20-arsperioden har fokus i likemedelsutveck-
lingen forskjutits till utforskning av de patofysiologiska mekanismerna
vid sjukdom for att f4 nya och sékrare utgdngspunkter fér framtagande
av kandidatsubstanser. En forutsittning for denna utveckling har varit
de metodologiska framsteg som gjorts inom molekyldrbiologi, immu-
nologi, biokemi och inom ménga andra vetenskapsgrenar. Lampliga
kandidatsubstanser har genomgatt omfattande karakteriseringsstudier
med avseende pa effekt (farmakologi) och sdkerhetsrisker (toxikologi),
forutséttningar for tillforsel och eliminering hos friska forsokspersoner
och patienter (farmakokinetik), lamplig dosering och tillforselform for
att slutligen studeras pa i regel mycket stora patientmaterial, 1 000—
5 000 patienter, for att dokumentera effekt och sdkerhet i kliniken. Det
ar det kliniska provningsprogrammet som tar den ldngsta tiden att
genomfora och som svarar for de storsta kostnaderna. Det gors i dag
ocksa forsok med avancerad simulering med hjélp av datorteknik for att
med mindre patientgrupper fa goda kunskaper om en produkts kliniska
effekter.

Parallellt har utvecklingen inom kemin accelererat och bl.a. har ett
stort antal hjdlpmedel for en effektivare framstéllning av kandidat-
substanser tagits fram. Saledes har det introducerats sofistikerade meto-
der (kombinatorisk kemi) for storskalig automatiserad syntesverksam-
het som genom den mangfald av substanser (miljoner) som kan produ-
ceras nodvindiggjort att IT-baserade bibliotek for kandidatsubstanser
har inrittats. Det stora antalet substanser har ocksa stillt krav pa stor-
skalighet i screeningverksamheten. Detta har lett till att automatiserade
system med férmaga att ldsa av effekten av testsubstanser pa den
biologiska reaktion man vill paverka har konstruerats. Med hjilp av
mikrotekniker och robotar kan i vissa testsystem upp till 100 000 pro-
ver analyseras dagligen. Den stora dataméngden stéller krav pa hogkva-
litativa system for elektronisk datahantering och tolkning (bioinforma-
tik).

Det mesta talar for att dessa effektiviseringsprocesser — dven rétt
brukade — inte patagligt kommer att minska tid och kostnad i denna fas
av utvecklingsprocessen. Vinsten ligger framst i en sdkrare identifi-
ering av kandidatsubstanserna. Den stora risken &r att alltfor mycket
data genereras, som inte kan tas om hand pé ett adekvat sitt, med fel-
aktiga strategiska beslut i selektionsprocessen som foljd.

I och med att den bioteknologiska eran inleddes har den kemiska
framstéllningen av kandidatsubstanser kompletterats med biologiska
tekniker. Saledes kan man nu framstilla t.ex. insulin, tillvixthormon
och olika plasmakomponenter nédvéndiga for normal koagulation, som
har identisk struktur med de produkter som normalt produceras hos
ménniska genom att anvénda s.k. rekombinantteknik. Denna teknik
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innebér att arvsanlag fran vitt skilda organismer, t.ex. bakterier och
ddggdjur, kan sammanfogas. Genom att férse en bakterie med den rétta
biten ménskligt DNA kan man fa bakterien att bilda &mnen som krop-
pen framstéller i mycket sma mingder. Genom framstéllningen av
rekombinanta koagulationsfaktorer har man kunnat minimera riskerna
for overforing av smitta till patienterna, nagot som aldrig kan garante-
ras vid utvinning frén blod eller vdvnader.

Forskningsframstegen inom immunologin har givit forutsittningar
for generering och isolering av antikroppar riktade mot transplanta-
tions- och tumorantigener, mer specifika vacciner och identifiering av
faktorer inbegripna i immunologiska vdvnadsreaktioner. Kunskaperna
har givit en 6kad insikt i betydelsen av de immunologiska reaktionerna
for sjukdomsmanifestationer vid stora folksjukdomar som cancer, reu-
matoid artrit och psoriasis. Redan har ett stort antal nya ldkemedel ta-
gits fram som resultat av denna nya kunskap.

16.3 Genomforskning

Utifran ett terapeutiskt perspektiv erbjuder den moderna forskningen
pé arvsmassans (genomets) sammanséttning och funktion helt nya moj-
ligheter att battre forstd sjukdomars uppkomst, utveckla nya diagnos-
tika och terapier, sikrare identifiera patienter som svarar positivt pa
behandling respektive sddana som ej bor behandlas med samma terapi
samt bittre metoder for styrning av behandling och vérdering av
behandlingsresultaten. Sjukdomar kommer att karakteriseras pa mole-
kyldr niva jamfort med den nu rddande situationen dar sjukdomar i stor
utstrdckning behandlas utifran en symtombild. Ytterst skulle en kom-
plett bestimning av varje individs funktionellt viktiga mutationer
(genotypen) kunna ange vilka sjukdomar som individen I6per storre
risk att drabbas av respektive vilka egenskaper som styr individens svar
t.ex. pa olika ldkemedelsterapier. Det ar sannolikt att de nya kunska-
perna i forsta hand kommer att anvéndas for en sikrare diagnostik och
mer individuellt utformade behandlingsstrategier.

Aven om man nu har lyckats linka specifika gener till sjukdomar
som Huntingtons sjukdom (neurologisk sjukdom) och Wilson sjukdom
(metabolisk sjukdom), s& far man inte forledas tro att det 4r sa enkelt
som att en defekt gen ger upphov till sjukdom. I de allra flesta fall ar i
stdllet ménga gener involverade, dvs. sjukdomar é&r till sin natur i regel
komplexa processer. Forutom arv spelar dven miljo en roll.

Att utgd direkt fran isolerat genetiskt material och soka de funk-
tioner som gener styr dr ett nytt arbetssétt jamfort med tillampningen
av rekombinanttekniken, dar man utgar fran ett ként protein, t.ex. insu-
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lin, och identifierar, mangfaldigar och sekvensbestimmer den gen som
styr bildningen av proteinet. Det nya arbetssittet dr resultatet av de
grundldggande framsteg, som har gjorts under 197080 talen med avse-
ende pa utvecklingen av tekniker for bestimning av den exakta upp-
byggnaden (bassekvenser) av genomets DNA (deoxiribo-nuklein-syra).

Det humana genomprojektet, ett internationellt forskningssamarbete
mellan forskare 1 mer 4n 50 ldnder, startade 1990 och berdknas avsluta
karakteriseringen av hela den ménskliga arvsmassan senast ar
2002/2003. Detta innebdr att savil den fullstindiga identiteten och ord-
ningsfoljden av bassekvenserna blir kdnd som den exakta lokalise-
ringen av de uppskattningsvis ca 100 000 generna, som ingéar i det
ménskliga genomet.

Samarbetet koordineras av Human Genome Organisation (HUGO).
Parallellt med detta unika akademiska forskningssamarbete har méanga
foretag framst i USA men ocksé i Europa tagit fram liknande informa-
tion. Detta material &r inriktat pa att karakterisera s.k. kodande sekven-
ser i genomet, dvs. de genstrukturer som styr verforingen av informa-
tion som ligger till grund for bildningen av olika proteiner i cellen —
genernas funktion. P4 kommersiell basis erbjuder man ldkemedels-
industrin tillgang till databaserad information om genstrukturer, klonat
genetiskt material och isolerade proteiner som tillverkats i cellsystem
som resultat av aktivering av specifika gener. Léngst har foretaget
Celera Genomics kommit, som nu har sekvensbestimt hela det humana
genomet. Man har dock inte den korrekta ordningsfoljden av generna
klar.

Denna nya biotekindustri har saledes i 6kande omfattning gatt fran
en verksamhet som fokuserats pa bestimning av genstrukturer (struk-
turgenomik) till att utforska genernas funktioner (funktionsgenomik).
Man forsoker identifiera gener associerade med specifika sjukdomar,
som man sedan sekvensbestimmer, analyserar med avseende péa funk-
tion och ansoker om patent pa tinkbara tillimpningsomraden.

Arvsmassan (genomet), lokaliserad till de 23 kromosomparen som
finns i varje cellkérna i kroppen, bestar av dubbelstrangat DNA. Endast
5-10 procent av det totala DNA anvinds for funktionella uppgifter,
dvs. reglerar och kodar. Generna kan sdgas innehalla ritningarna (ko-
derna) for tillverkningen av alla kroppens proteiner. Proteinerna bygger
upp cellerna och svarar i form av t.ex. enzymer och hormoner for de
uppgifter, som utgdr grunden for livsfunktionerna. Mellan individer
finns framst likheter (mer &n 99 procent) med avseende pa genstruktur.
Det dr saledes en liten andel gener som skapar de individuella variatio-
nerna.

Mindre uttalade fordndringar av genstrukturen, som inte paverkar
den grundldggande funktionen hos det protein som bildas vid genakti-
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vering, kan ha betydelse for dess specificitet och aktivitet. I det f6ljan-
de kommer betydelsen av enzymsystemet cytokrom P 450 for metabo-
lismen av ldkemedel att diskuteras. Beroende pa polymorfism finns fle-
ra varianter (isoenzymer) av detta system i befolkningen med kon-
sekvenser for vilka ldkemedel som paverkas och i vilken utstrackning.

16.4 Farmakogenomik

Farmakogenomik &r en term som omfattar alla applikationer av kunska-
perna fran betydelsen av genens struktur (strukturgenomik) och hur ge-
ner styr olika biologiska funktioner (funktionsgenomik) pa identifiering
av kandidatsubstanser, likemedelsutveckling och likemedelsanvind-
ning.

16.4.1  Identifiering av kandidatsubstanser

I dag finns kunskap om i stort sett den kompletta strukturen av det
ménskliga genomet tillgédnglig i allmdnna och kommersiella databaser.
Vidare har ett stort antal tekniker utvecklats, som mojliggor karakteri-
sering av genernas funktion i celler och vdvnader och jamforelser mel-
lan sjuka och friska individer med eller utan paverkan av t.ex. lakeme-
del. Med anvindning av dessa tekniker har specifika gener kunnat
kopplas till sjukdomar som t.ex. vissa cancerformer, Alzheimers sjuk-
dom, diabetes och astma.

Denna kunskap ger forutséttningar for att uppticka lakemedel med
helt nya verkningsmekanismer; likemedel som béttre kan riktas mot
grundldggande orsaker till sjukdom. Det &r latt att forstad entusiasmen
for sokandet efter nya likemedel riktade mot sjukdomens uppkomst-
mekanismer. Samtidigt &r avstandet till en validerad kandidatsubstans
vil sa langt som vid tidigare arbetssitt. Det stora flertalet av de pro-
teiner som kommer att uttryckas har okénda biologiska funktioner. Det
ar osannolikt att alla har betydelse for sjukdomsprocessen. Man beho-
ver noga kartligga effekter, samspel med andra substanser, reglerings-
mekanismer osv. Till detta kommer att de flesta sjukdomar paverkas av
mer dn en gen, vilket forstiarker komplexiciteten i karakteriseringen av
det patofysiologiska skeendet och dirmed sikerstillandet av en lamplig
kandidatsubstans att g& vidare med. Med andra ord ger genomforsk-
ningen framst nya ingangar for forskning med avseende pa att utrona
de biokemiska regleringsmekanismerna vid sjukdom med mojliga
sekunddra vinster i form av nya lakemedel.
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16.4.2  Liakemedelsutveckling

Det dr en klinisk realitet, att inte alla patienter svarar lika pa en given
behandling. En del svarar bra med ett minimum av biverkningar, andra
svarar men far biverkningar medan ater andra inte svarar alls. I de kli-
niska provningsprogram som foregar ett nytt lidkemedels godkénnande
forsoker man reda ut dessa forhéallanden pé ett kvalitativt och kvanti-
tativt sdtt for att kunna ange dosering med lampliga intervall och infor-
mera om eventuella faktorer som péverkar behandlingsresultatet. Man
lamnas dock oftast med en situation som anger att — beroende pé indi-
kation — genomsnittligt 30—-70 procent av patienterna kan parékna en
gynnsam effekt av insatt terapi med en acceptabel niva av biverkningar,
dvs. bedomningen av dndamalsenlighet sker vésentligen pa gruppniva.
Hur den enskilde patienten kommer att svara ser man forst i behand-
lingssituationen.

Med de nya teknikerna har det blivit mojligt att isolera och karak-
terisera de gener och enzymer som styr metabolismen av likemedel.
Detta har gjort det mojligt att koppla det metaboliska svaret (feno-
typen) vid tillforsel av skilda lidkemedel till individens genetiska mons-
ter (genotypen). Vid en sammanstéllning av hur 315 olika ldkemedel
metaboliserades i kroppen fann man att 56 procent av dem metabolise-
rades av cytokrom P 450 enzymsystemet. | denna enzymfamilj svarade
nagra isoenzymer for merparten av aktiviteten, CYP3A4 (50 procent),
CYP2D6 (20 procent) samt CYP2C9 och CYP2C19 (15 procent), dvs.
dessa enzymer dr de som oftast &r involverade i elimineringen av lidke-
medel. Med undantag for CYP2D6 kan aktiviteten i dessa metaboliska
steg hojas (induktion) genom tillforsel av vissa likemedel, hormoner
och miljofaktorer. Olika likemedel kan ocksa konkurrera om ett en-
zym, varvid fordrojd eliminering kan uppsta.

De gener som kodar for dessa enzymer uppvisar polymorfism och
det foreligger mycket stora etniska skillnader i detta avseende. Oftast
innebdr en allelvariation en nedséttning av den metaboliska kapaci-
teten. For nagra enzymer (CYP2D6 och CYP2C19) har man funnit helt
inaktiva alleler hos nagra individer. Det funktionella resultatet ar att
vid en given dos av ett lidkemedel med denna eliminationsvag, like-
medlet stannar kvar ldangre i kroppen och ackumuleras vid fortsatt
tillférsel med stor risk for biverkningar som foljd. Nagra ldkemedel
(prodrugs) behover & andra sidan detta metabolismsteg for att omvand-
las till aktiv substans. Har foreligger i stéllet risk for att patienten aldrig
drar nytta av terapin.

Omvént finns exempel pd hogre aktivitet hos genen som styr
CYP2D6 aktiviteten. Detta ger ultrasnabb metabolism, vilket medfor
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att ett likemedel som inaktiveras via detta enzym aldrig kommer att
utdva sin effekt.

De praktiska konsekvenserna av denna kunskap for ldkemedels-
industrin &r att man fore det slutliga valet av kandidatsubstans for det
stora kliniska utvecklingsprogrammet kan soka efter tdnkbara substan-
ser med avseende pa hur de metaboliseras. Det finns uppgifter, som si-
ger att 1030 procent av tilltinkta kandidatsubstanser séllas bort av
dessa skal.

Det ar dock inte bara den enzymatiska nedbrytningen av likemedel
som uppvisar genetisk polymorfism. Ocksé de stillen (receptorer) dar
lakemedlen skall utéva sin kliniska effekt kan gora det. Det dr saledes
visat att varierande svar pa tillforsel av lidkemedel med beta-receptor-
stimulerande effekt vid astma resp ACE-hdmmare vid hypertoni kan
bero pa receptor-polymorfism. Vidare finns studier som talar for att
polymorfism i den underliggande sjukdomen, t.ex. cancer, Alzheimers
sjukdom, ger olika kénslighet for terapi.

Sammantaget ger den nya kunskapen ldkemedelsindustrin béttre
mojligheter att karakterisera kandidatsubstanser for effekt pd malorgan
och omsittning i kroppen. Till det kliniska provningsprogrammet kan
man vélja ut patienter pa grundval av genetisk konstitution och metabo-
lismprofil, vilket ger hogre sannolikhet till férvintat resultat. Detta ger
forutséttningar att utveckla en mer ldttstyrd terapi med god klinisk
effekt och ett minimum av biverkningar. Utvecklingskostnaderna bor
minska och rimligen forenklas godkdnnandeprocessen. Som framhallits
tidigare kommer dock industrin att stéilla dessa mdjliga besparingar i
relation till att firre patienter kan bli aktuella for behandling med mins-
kade intdkter som foljd.

16.5 Genterapi

Mojligheten att kunna reparera eller ersitta defekta gener med normal
arvsmassa har varit ett linge efterstrivat mal. Med de 6kade kunska-
perna om genomets sammansittning och funktioner och med den tek-
nikutveckling som skett har grunden lagts for att studera forutséttning-
arna for och resultaten av en sadan tillimpning.

Efter omfattande djurexperimentell forskning kunde det forsta kli-
niska forsoket pa ménniska av overfoéringen av en gen inledas i septem-
ber 1990. Pa tva flickor med é&rftlig oférmaga att producera enzymet
adenosindeaminas (ADA), ett tillstind som ger upphov till ett kraftigt
forsvagat immunsystem, lyckades man fa T-lymfocyter fran patienterna
att i sitt DNA inkorporera den normala genen. Cellerna &terfordes se-
dan till patienterna via blodbanan och proceduren upprepades ett antal
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ganger under néagra ar. Bada flickorna har fortfarande konstanta nivaer
av genmodifierade T-celler. Betydelsen for det kliniska forloppet kan
dock ej sédkert avgoras, eftersom de samtidigt har fatt behandling med
ADA.

Nu tio ar efter att det forsta kliniska forsoket paborjades kan man
konstatera att mycket f& sikerstdllda kliniska effekter av genterapi har
dokumenterats trots att ndrmare 400 kliniska provningar har genom-
forts eller inletts. Orsakerna 4r manga men sammanhénger alla med att
genterapi maste ses som en av flera former av likemedelsbehandling.
Utmaningen é&r att utveckla effektiva och sékra produkter och tillforsel-
system. For att kunna bli en kostnadseffektiv behandlingsform maste
det genetiska materialet kunna tas upp selektivt i malcellerna, oftast
behova inkorporeras i hog omfattning specifikt i mélcellernas DNA och
kunna péverkas farmakologiskt eller @nnu hellre av kroppens egna
regleringsmekanismer. Vidare maste tillverkningen kunna ske pa ett ej
alltfor komplicerart sétt. Detta krédver ett omfattande utvecklingsarbete.

I nulédget finns stora problem i alla de nimnda avseendena. Att man
kan isolera och mangfaldiga vilken gen man Onskar ger inte automa-
tiskt forutséttningar for att tillfért material enbart nar malcellerna. Inji-
cerat i blodbanan eller i vdvnader bryts rent DNA omedelbart ned och
maste darfor skyddas for att ha en chans att na fram till malcellerna.
Vil framme vid cellytan véntar andra hinder. Kroppen har inbyggda
forsvarsmekanismer mot angrepp av frimmande DNA — det &r sa det
saknade DNA upplevs — hur fordelaktigt det ur klinisk synvinkel &n ma
vara.

Olika virus har provats som vektorer (bdrare) av de gener man Gns-
kar overfora till mélcellerna. Alla virus har inte formaga att Sverfora
genetiskt material till celler som inte &r i delningsfas eller inkorporera
medfort DNA i cellens genom. For dem som kan é&r ett potentiellt all-
varligt problem risken att pa grund av oldmplig inplacering genomfor-
andringen t.ex. leder till att en gen som hdmmar tumortillvaxt skadas
eller att nya patogena virus bildas. Forskningen maste séledes sikra en
mer riktad ”dockning” av vektorn.

Det storsta problemet 4r att fa en rétt placerad gen att fungera under
en langre tid. Regleringsmekanismerna for genens styrning slutar oftast
ganska snabbt att fungera och dven om det finns genaktivitet kan cellen
do. Orsaken &r i regel att immunsystemet reagerar pa frimmande prote-
iner med avstotningsreaktioner pa liknande sétt som vid organtrans-
plantationer.

Nuvarande vektorer har en begrinsning ocksa med avseende pa hur
ménga baser DNA, som de kan rymma. Retrovirala och lentivirala vek-
torer kan ta 60 000 — 80 000 baser (6—8 kb). De storsta vektorerna, de
adenovirala, kan ta upp till ca 40 kb, men har inte formaga att integrera
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med malcellens genom. For att klara 6verforing av t.ex. gener for koa-
gulationsfaktorerna vid hemofili beh6vs vektorer med betydligt storre
kapacitet.

En viktig utvecklingsriktning roér genterapi vid cancer. Hér &r det
inte friga om substitutionsbehandling utan man avser anvénda gener
for att astadkomma en minskad celldelning, dvs. himma tillvixten av
cancer, genom att oka immunforsvarets avvirjningsreaktion mot can-
cercellerna eller genom att bilda eller selektivt underlitta tillforda
substansers toxiska effekter pa cancercellerna. Retrovirala vektorer kan
vara sirskilt vl dgnade, eftersom de endast integreras med celler i del-
ning. Exempel pa kliniska provningar som testar detta koncept ar prov-
ningar vid metastaserande malignt melanom. Dér tillfér man en kropps-
fraimmande gen till isolerade cancerceller. Nar de manipulerade celler-
na sedan injiceras i patienterna ger dessa upphov till bildning av mor-
darceller riktade mot cancercellerna, ett slags “tumorvaccin”. Andra
angreppssitt dr att injicera en “mordargen”, som producerar ett enzym
som konverterar systemtillforda ldkemedel till substanser, som nir de
tas upp i cancergenomet leder till celldod.

Sammanfattningsvis kan konstateras att genterapi fortfarande 4r i ett
tidigt utvecklingsskede. Den kliniska tillimpningen forvéntas i liten
skala bli aktuell forst om 510 ar.

16.6 Cellterapi

Overforing av celler fran en individ till en annan har for rutinbruk i
sjukvarden framst kommit i fraga for celler fran perifert blod eller
benmirg. Huvudidndamaélet dr att 6verfora nya stamceller for kontinu-
erlig bildning av celler och formelement efter det att den tidigare ben-
mérgen har slagits ut genom stralning och kemoterapi pa grund av leu-
kemi. Méangden stamceller kan 6kas genom tillforsel av tillvéxtfaktorer.
Béda dessa fall utgor s.k. allogen 6verforing (mellan individer av sam-
ma art) och bygger i likhet med organtransplantation pa att det forelig-
ger bista mojliga overensstimmelse mellan individerna med avseende
pa transplantationsantigener for att minimera risken for transfusions-
komplikationer respektive avstotning.

Experimentellt har i begrinsad skala celler fran fostervdvnader
implanterats i hjdrnan hos patienter med Parkinsons sjukdom respek-
tive hos patienter med diabetes i forsok att fa till stand en produktion
av dopamin respektive insulin. Erfarenheterna ar &nnu begransade men
méangarig produktion av dopamin i implantat har visat sig mojlig. Ské-
let att fostervdvnad kommit till anvéndning &r att transplantationsanti-
generna hos dessa ej ar fullt utvecklade.
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Nyligen har den statliga utredningen om anvindning av celler och
organ fran djur, xenolog transplantion, for sjukvardsbruk avldmnat sitt
forslag om hur forskningen bor regleras pa omradet. Intresset for att
anvéinda denna typ av vidvnader sammanhénger med rddande organbrist
vid sedvanlig transplantation. For att minimera sékerhetsriskerna har
det inom EU tagits fram riktlinjer for den tekniska hanteringen av cell-
terapier oavsett ursprung. Har framgér under vilka betingelser produk-
terna bor klassificeras som likemedel och saledes foreldggas likeme-
delsmyndigheterna fore klinisk provning respektive innan de tas i mer
allmént bruk.

Mojligheten att kunna anvénda stamceller hos individen inte bara
fran blod utan ocksé fran andra vévnader for att odla fram mer differen-
tierade celler ger en helt ny dimension for cellterapi. De teoretiska for-
delarna jamfort med transplantation r uppenbara. Vigen till framgang
ar dock lang och kantad av ménga utmaningar. Erfarenheterna fran
anvéndningen av hdmato-poetiska stamceller (celler fran blodbildande
organ) kan vara vigledande. Séledes har t.ex. immunreaktionerna vid
allogen benmaérgstransplantation i djurforsék kunnat undvikas genom
att man anviander héga koncentrationer av stamceller. Dessa fynd har
betydelse ocksé i relation till att det &r kéint att en lyckad benmirgs-
transplantation leder till tolerans for andra transplantat inklusive stam-
celler frdn samma givare. Detta sammanhang skulle kunna utnyttjas sa,
att man vid autoimmuna sjukdomar, t.ex. diabetes typ I, dir s& dr moj-
ligt avldgsnar ansvariga celler i immunsystemet och sedan tillfér hama-
topoetiska stamceller och transplantatet, t.ex. insulinproducerande cel-
ler.

Andra sjukdomar som ligger néra till hands att behandla med cell-
terapi ar muskeldystrofi, hjartinfarkt och hjérninfarkt. Annu har ingen
stamcell identifierats i hjirtat, medan fynden av celler i skelettmuskula-
turen och i hjarnan som sannolikt dr stamceller ger forutsittningar for
kliniska studier.

Mojligheterna att rekonstruera vivnader med hjélp av isolerade cel-
ler och biodegraderbara (i kroppen nedbrytbara) stédjeelement, “tissue
engineering” har explorerats i drygt tio ar. Utmaningen é&r att béttre for-
std de processer som é&r inbegripna i det nodviandiga samspelet mellan
vérdviavnad och implanterat material for att kunna skapa forutsittningar
for fullstdndig acceptans och funktion. Teoretiskt dr vdvnadsreparatio-
ner mojliga i alla vévnader. I praktiskt kliniskt bruk finns i dag tillgang
till produkter for sarldkning. Tackning av broskskador i leder med den-
na teknik gors redan i begransad omfattning. Produkter for rutinbruk i
storre skala &r dock inte att férvinta inom de ndrmaste fem éren.
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17 Nya lakemedel och individualiserad
lakemedelsbehandling

I detta kapitel ges en Gversikt av hur den svenska likemedelsmark-
naden har utvecklats pa 1990-talet med sérskild tonvikt pd medicinskt
virdefulla nytillskott under den senaste femarsperioden. En uppskatt-
ning av vilka ldkemedel som forvéntas introduceras under de kom-
mande 5-10 aren presenteras och i vilken utstrdckning som genteknolo-
gin bidrar till denna utveckling. Vidare diskuteras 6vergripande konse-
kvenserna av utvecklingen for lidkemedelskostnaderna. Slutligen disku-
teras mojligheterna till individualiserad liakemedelsbehandling.

17.1 Nya ldkemedel 1991-2000

Under de senaste trettio aren har den internationella likemedelsindus-
trin tagit fram och marknadsfort drygt 1 300 nya likemedelssubstanser
pa de storsta marknaderna. Under 1990-talet har utvecklingskostna-
derna stigit till mellan tre och fem miljarder kronor per produkt inbe-
gripet de kostnader som ligger i att endast en av tio substanser for vilka
utvecklingsarbete paborjas slutligen kommer att marknadsforas. Under
perioden har firre nya substanser nitt marknaden (41/ar) jamfort med
70—talet (45/ar) och 80—talet (53/ar). Detta dr anmirkningsvirt efter-
som det samtidigt har skett en uppgang under perioden for bioteknolo-
giskt framstéllda produkter fran 1-2 procent till 15-20 procent av tota-
la antalet godkinda substanser.

Under 1990-talet har de flesta nya likemedlen utgjorts av produkter
inom hjart-kérlomradet (24 procent), antibiotika och antivirala medel
(16 procent) och neuro/psykiatriomradet (15 procent). Av de biotekno-
logiska likemedlen har de flesta varit vacciner, koagulationsfaktorer,
isuliner och medel for diagnostik och behandling av cancersjukdomar.
Jamfort med foregdende decennium har det skett en klar okning av
ladkemedel inom grupperna antitrombosmedel, kalciumantagonister,
ACE-hdmmare, smartstillande medel, neuroleptika, antiepileptika, me-
del mot krékningar i samband med cancerbehandling och antibiotika.
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Under perioden har fler generika &n tidigare introducerats och paral-
lellimport har blivit ett begrepp. Bada foreteelserna ger mojligheter till
kostnadsbesparingar. Det bor dock observeras, att prisséttningen for
generika i Sverige ligger genomsnittligt hdgre én i de flesta andra jam-
forbara EU lénder. Vidare ligger parallellimporterade likemedel sillan
lagre @n ca 10 procent i pris jaimfort med de i Sverige direkt marknads-
forda lakemedlen.

Under perioden har antalet arligen godkidnda nya likemedelssub-
stanser 0kat med ca 60 procent. Samtidigt har antalet avregistrerade
medel 6kat. Det har dock varje ar skett ett nettotillskott. Antalet pro-
dukter pa den svenska marknaden var vid arsskiftet 1999/2000 4 535.
I denna siffra inbegrips olika administrationsformer, styrkor, generika,
parallellimporterade likemedel etc. Detta skall jamfoéras med motsva-
rande siffror for 1990/91, 2 792.

Av sirskilt intresse dr de nya terapeutiska principerna och vilka
kostnadsokningar som dessa medfor. Under den senaste femarsperio-
den har méanga kliniskt vésentliga, nya lakemedel kommit pa markna-
den. De kan delas in i foljande kategorier; likemedel med nya verk-
ningsmekanismer, forsta reella behandlingsmojligheten, bittre biverk-
ningsprofil och sikrare tillverkningsbetingelser (patientsékerhet) samt
kombinationer av dessa profiler. Ménga likemedel har godkénts for
behandling av sjukdomar som tidigare saknat farmakologiska behand-
lingsmojligheter. For flera &r det fraga om pataglig klinisk effekt, me-
dan andra mer kan ses som forsta steget i en mojlig utvecklingsprocess
mot fullgod terapi. Till de forra hor interferonbehandling vid multipel
skleros (MS), Viagra vid impotens, Remicade vid Mb Chron (tarm-
sjukdom) och Arava vid reumatoid artrit. I den senare gruppen ingar
medel som Aricept och Exelon vid Alzheimers sjukdom, Rilutek vid
amyotrofisk lateralskleros (neurologisk sjukdom), Gemzar vid cancer i
bukspottkorteln och Temodal vid hjarntumér. Samtidigt har minst lika
manga nya diagnostika och vacciner utvecklats.

Ett drygt trettiotal likemedel med nya verkningsmekanismer har
tillkommit. De innebér bl.a. att AIDS-sjuka patienter, som har utvecklat
resistens mot tidigare anvédnda likemedel, nu kan behandlas s& fram-
gangsrikt att vardavdelningar har kunnat stdngas. Behovet av sluten-
vard har saledes minskat drastiskt. Flera medel som forhindrar avstot-
ningsreaktioner vid transplantation har tillkommit. De forbattrar dver-
levnadstiden for transplantaten och mojliggor dven nya typer av trans-
plantation bl.a. genom andra mojligheter till kombinationsterapi.

For flera tumorsjukdomar som drabbar stora befolkningsgrupper,
t.ex. brostcancer och prostatacancer, har nya tillaggsterapier utvecklats,
vilka ger ldngre symtomfrihet och mgjligen dven 6kad Gverlevnad. In-
om omradet neurologiska och psykiatriska sjukdomar har ocksé andra
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behandlingsalternativ tagits fram, som gor det mojligt att béttre hantera
behandlingssvikt eller biverkningsproblematik. Som exempel pa det se-
nare kan ockséd de mer selektivt inflammationsdimpande medlen for
anvéndning inom reumatologin och vid smértbehandling ndmnas.

Genom att tillimpa rekombinantteknologin framstills nu t.ex.
humana plasmakoagulationsfaktorer, faktor VII, VIII och IX, vilket
undanrgjer den tidigare stindiga oron for nytillkommen of6rutsedd
blodsmitta via de gamla plasmaprodukterna. Mgjligheten att kunna
vaccinera mot hepatit A respektive B bor ocksa namnas.

Utvecklingen under de senaste fem aren med avseende pa innova-
tionsgrad har salunda varit betydande. De stora likemedelsforetagen
satsar 1 dag frimst pa projekt, som har mojligheter att ge ett terapeu-
tiskt mervirde.

En intressant iakttagelse vid analysen av de likemedel som har god-
kénts under perioden &r att manga produkter inte marknadsfors. En mer
rattvisande bild av ldget vore saledes att redovisa hur manga lakemedel
som marknadsf6rs snarare an hur manga som har godkénts. Mest pafal-
lande dr denna skillnad inom det kardiovaskuldra omradet, diar utav
dryga tjugotalet godkénda produkter mindre n hilften tillhandahélls.
Sannolikt beror detta forhallande pé att I6nsamheten for de andra icke
innovativa produkterna har bedomts vara for lag.

Sammanfattningsvis har produktutvecklingen under de senaste fem
aren avsatt manga medicinskt viktiga nytillskott och i &n fler fall givit
medicinskt likvdrdiga behandlingsalternativ som erbjudit forutsattning-
ar for priskonkurrens och forsorjningstrygghet. Samtidigt har utveck-
lingskostnaderna for lakemedel okat kraftigt, vilket gjort att de nya
terapimgjligheterna i manga fall har upplevts som mycket dyra. Behand-
lingskostnader pa upp till hundra tusen kronor per patient och ar har
blivit en realitet. Néar detta har gillt stora patientgrupper som exem-
pelvis vid multipel skleros, reumatoid artrit och fetma blir sjadlvfallet
totalkostnaden stor och ddrmed en tung budgetpost. Den stora utma-
ningen dr fortfarande att anvinda tillgingliga likemedel sa kostnads-
effektivt som mojligt i relation till andra alternativ och att gora samt
genomfora riktiga och accepterade prioriteringar. Dér passar en fortsatt
medicinskt angeldgen produktutveckling vl in, dvs. att den skall ses
som en mdjlighet och inte som ett hot.

17.2  Nya ldkemedel 2000-2010

Enligt data fran Center for Medicines Research (CMR) i Storbritannien
har trots likemedelsindustrins anstringningar att korta utvecklings-
tiderna for nya ldkemedel tiden till forsta lansering inte sjunkit anmérk-
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ningsvirt. I slutet av 1998 tog det genomsnittligt knappt elva ar for de
storsta foretagen att fa en ny likemedelssubstans pa den forsta markna-
den. Sjdlvfallet foreligger stora variationer kring detta medelvirde.
Faktum kvarstar dock generellt och forklarar vél varfor de tidigare
deklarationerna fran varje storforetag att man fore sekelskiftet arligen
skulle lansera 2—3 nya kemiska substanser e] har infriats.

Saledes fick endast tre foretag under 1999 mer &n ett forsta god-
kédnnande av en ny produkt som f6rsta internationella godkédnnande.
Denna utveckling forklaras atminstone delvis av den mer begransade
satsningen pa synonymprodukter (“me-too”-produkter), konsoliderings-
processerna som &r kraftédande och mer kritiska kopare. Framfor allt
styr behovet av att skapa stora forséljningsvolymer till goda priser like-
medelsutvecklingen mot mer innovativa produkter for anviandning in-
om stora sjukdomsgrupper.

Vad industrin dnnu inte har astadkommit pa utvecklingssidan kom-
penseras till del av framgangarna med globala ansékningar, dvs. att de
ledande foretagen i dag lamnar in ans6kningshandlingarna for nya like-
medel till lakemedelsmyndigheterna pa samtliga stora marknader vid i
stort sett samma tidpunkt. Detta &r ett vdsentligt resultat av det har-
moniseringsarbete som har pagétt sedan 1990-talets borjan och engage-
rat savdl myndigheter som industri i EU, USA och Japan. Vidare har
myndigheternas effektiviseringsarbete inklusive EUs lagstiftning lett
till att handlaggningstiden for en ansokan genomsnittligt har halverats
fran tva ar till ett ar. Detta har givit foretagen majligheter till en mark-
nadsintroduktion med en bredd som aldrig forr. Den nya situationen
stiller stora krav pa samordning och en kompetent och tillrdckligt stor
marknadsforingsorganisation hos foretagen.

I nuvarande ldge investerar alla ledande foretag i samarbete/kop
med de nya biotekforetagen, dvs. inklusive genteknologi. Den storre
delen av forsknings- och utvecklingsbudgeten (70—80 procent) ldggs
dock fortfarande pé projekt ddr malsubstanserna redan &r rimligt vél
validerade for klinisk relevans. Detta kommer att foréndras. Bedom-
ningen ar att mycket snart 50—60 procent av budgeten for upptickt och
validering av nya malsubstanser kommer att ldggas pa genteknologiskt
baserade projekt.

Genteknologin har d&nnu endast i begrédnsad omfattning hunnit appli-
ceras pa studier av tidigare icke exploaterade mélsubstanser. Det kom-
mer att krivas ett omfattande arbete for att utréna de “nya protei-
nernas” funktion och patofysiologiska roll. Det &r darfor osannolikt att
omradet kommer att paverka inflodet av nya ldkemedel i hilso- och
sjukvarden pa ett kvantitativt patagligt sétt i det givna tidsperspektivet.
Parallellen med att det har tagit 10—15 &r for bioteknologiska produkter
att ge 15-20 procent av nytillskotten &r relevant dven om det finns
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anledning att tro att de tidigare erfarenheterna och teknikutvecklingen,
inte minst screeningprocesserna, kommer att korta tidsintervallet.

Vid arsskiftet 1997/98 hade de 40 virldsledande foretagen ca 450
nya ldkemedelssubstanser i kliniska utvecklingsprogram. Antalet FoU-
projekt overhuvudtaget hade efter att i borjan av 1990-talet legat pa en
tamligen konstant niva ater borjat 6ka for att stabilisera sig pa en hogre
niva 1998 (11 307 projekt enligt CMR). De allra storsta foretagen hade
genomsnittligt 20 nya substanser i kliniska utvecklingsprogram. Fordel-
ningen pa faser var fas | (35 procent), fas Il (37 procent), fas III (17
procent) och i registreringsfas (11 procent).

De terapeutiska omrdden man satsar mest pa dr med tanke pa
befolkningsutvecklingen och behovet av stora forsiljningsvolymer inte
ovéntat neuro/psykiatri, cancersjukdomar, det kardiovaskuldra syste-
met, luftvdgarna, hormonella medel och vacciner. Det &r saledes inom
dessa omraden, som de flesta nya likemedlen kommer att aterfinnas
under den kommande tioarsperioden. Jamfort med tioarsperioden innan
sa har arbetet med att utveckla nya antiinfektiosa medel respektive me-
del som verkar pa immunsystemet halverats. Det senare kan vara interi-
mistiskt med tanke pa de utvecklingstendenser som finns inom gentek-
nologin. Intressant &r att ndrmare 40 procent av de ldkemedel som tas
in i fas Il program é&r inlicensierade fran andra foretag och att 15-20
procent av substanserna dr av biotek-karaktar.

Ber#knat pa nuvarande utfallsmatt i de kliniska prévningsprogram-
men sa kan man rikna med att antalet nya likemedelssubstanser som
internationellt godkénns arligen fortsatt kommer att vara i storleksord-
ningen ca 40 per ar och motsvarande giller for antalet nya indikationer.
De virldsledande foretagen kommer da genomsnittligt att svara for tva
produkter per &r och foretag.

Om effektiviseringsprocesserna i industrin far fullt genomslag, dvs.
en halvering av tiden for screening, validering och utveckling, forvén-
tas antalet nya likemedelssubstanser pa éarsbasis stiga med ca 50 pro-
cent. Effektiviseringen skulle medfora en kostnadsreduktion for hela
processen. Antagandena bygger pa att malsubstanserna for ldkemedels-
utvecklingen till ndrmare 60 procent &r frukterna av den okade sats-
ningen pa genteknologi.

Vilka nya likemedelskategorier (nya verkningsmekanismer) &r att
forvanta under de ndrmaste fem aren? Pa grund av de stora svarighe-
terna att forutsdga om en lovande kandidatsubstans kommer att kunna
introduceras som lakemedel i sjukvarden &r det meningslost ur prog-
nostisk synvinkel att analysera mojliga scenarion i ett lingre tidspers-
pektiv. Nedan ges exempel pé lakemedel som nétt fram till fas Il och
dédr den genomsnittliga sannolikheten for att nd dnda fram, dvs. bli ett
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godkint likemedel, dr ca 60 procent. Informationen dr vasentligen
hamtad fran Pharmaprojects och Scrip.

Kardiovaskuldra ldkemedel: For behandling av hypertoni pagar utveck-
lingsarbete for himmare av atriopeptidaser, endopeptidaser och enkefa-
linaser, s.k. vasopeptidaser, var for sig eller i kombinationer. Perorala
trombinhdmmare (antikoagulantia) och andra anti-strokemedel. Vaso-
pressinantagonister och betablockare vid hjértinsufficiens.

Hormoner: 1 denna grupp finns flera medel med nya verkningsmeka-
nismer avsedda att anvidndas vid diabetes, t.ex. medel som tas i sam-
band med maltid for att kupera blodsockerhgjningen och medel som
okar vévnadskénsligheten f6r insulin. Insulin som kan inhaleras &r i sen
utvecklingsfas. Tillvixthormonanaloger resp antagonister for benny-
bildning vid osteoporos respektive for anviandning vid akromegali och
diabetes. Analogsubstanser till parathormon for anvéandning vid osteo-
poros. Relaxinagonister mot t.ex. sklerodermi. Testosteronplaster for
att motverka bortfallssymtom i samband med det manliga aldrandet.

Medel mot cancer: Flera foretag utvecklar apoptosagonister som ger
specifik celldod respektive angiogeneshammare, dvs. medel som stry-
per tillvixten av blodkérl som tumértillvéxten dr beroende av. Himma-
re av tumorspecifika enzymer och antikroppar riktade mot tumdrspeci-
fika antigener dr andra utvecklingsomraden. Effekten av TNF-agonister
pa cancer studeras ocksa.

Neuro/psykiatri: Mycket aktivitet pd4 omradet men fa substanser med
nya angreppssétt har natt fram till fas III. Nikotinanaloger for anvénd-
ning vid Alzheimer dr en utvecklingsvdg da de biokemiska angrepps-
punkterna hittills inte avsatt ndgra lovande produkter. MS-forskningen
gar ocksé pa tomgang, vilket illustreras av att ett tidigare godként cyto-
statiskt medel har visat sig ha gynnsam effekt pA MS och nu 4r i god-
kannandefasen for utokad indikation. Ett antal angestddmpande medel
ar under utprévning och nya variationer pa kombinationer av kénda
receptorblockerande egenskaper testas for att skapa storre variabilitet
for antidepressiva medel. Substanser som TNF-blockare och andra sub-
stanser med effekter pA immunsystemet studeras med avseende pa
effekter pa centrala nervsystemet.

Luftvigarna: Elastashdmmare och proteashdmmare for anvandning vid
cystisk fibros. Fosfolipas A2-hammare, PAF-antagonister, tromboxan
A2-hdmmare och M3-antagonister (antikolinergika) vid astma och aller-
giska sjukdomar &r under utprévning men oddsen r inte goda i férhall-
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ande till redan tillgénglig terapi. Mest intressant dr en monoklonal anti-
kropp mot IGE, dvs. den antikropp som férmedlar allergiska reaktioner.
Fragan dr dock hur potent ett sadant medel verkligen blir.

Magtarmkanalen: Likemedel med viss selektivitet for behandling av
funktionella tarmrubbningar (colon irritabile), savil diarré som for-
stoppning, har redan introducerats pa den amerikanska marknaden.

Impotens: Apomorfin, fentolamin och VIP-agonister &r i registeringsfas
eller néra.

Sdarmedel: Fibroblast tillvaxtfaktor resp. fibroblaster pa kollagennit
(godkédnd i USA).

Immunsystemet: Méanga olika cytokiner studeras med avseende pa sti-
mulerande eller himmande effekter for applikation i forsta hand pa
cancersjukdomar och autoimmuna sjukdomar, t.ex. colony stimulating
factor agonister, sertenef med TNF-aktivitet, IL-1 antagonisten ana-
kinra, IL-2-antagonisten sirolimus, CD8§-antagonisten amiprilos. Hér
kommer ocksé genterapiprodukter bli aktuella, dvs. overforing av gener
som stimulerar eller hdmmar sérskilda immunreaktioner. Kliniskt intres-
sant (och mest kostnadsdrivande) &n sa liange dr mojligheterna till uto-
kade indikationer for TNF-blockarna, t.ex. vid tidig reumatoid artrit.

Reumatoid artrit: En human TNF-antikropp &r under introduktion.
Kollagenashdmmare, som motverkar vdvnadsdestruktionen, dr under
utveckling. I 6vrigt se ovan (immunsystemet).

Antiinfektiosa medel: En rad medel mot svara svampinfektioner ndrmar
sig godkdnnandefasen liksom antivirala medel med aktivitet mot hepa-
tit C, influensa m.fl. Kontinuerligt utvecklas nya HIV-medel. Antibio-
tika med aktivitet mot Grampositiva bakterier, t.ex. linezolid (godkénd
i USA).

Vacciner: Ett stort antal nya vacciner, t.ex. mot meningit och RS-virus,
ar under utveckling inkl kombinationer av olika vacciner.

Rekombinanta produkter: Det finns anledning att forvénta ett ganska
stort antal produkter pa detta omrade, dvs. tillverkning av kroppsegna
amnen med hjélp av genteknik.
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De terapeutiskt mest intressanta produkterna foérvintas tillkomma som
resultat av 6kade kunskaper inom molekylédrbiologi och immunologi.
Framst kommer detta att ge nya mojligheter att behandla cancersjuk-
domar och autoimmuna sjukdomar. Aven inom omradet hormonella
medel forvéntas nytillskott for t.ex. behandling av diabetes och osteo-
poros. Pa de stora terapiomradena kardiovaskuldra sjukdomar, neuro-
psykiatri och infektioner 4r med undantag for vaccinutvecklingen
utvecklingen inte lika 16ftesrik. Det blir ocksa intressant att se om in-
dustrins stora satsning péa utdkade indikationer kommer att ge patagliga
resultat samt vilka atgdrder man vidtar for att skydda produkter for
vilka patenten I6per ut.

17.3 Kostnader

Med borjan 1999 kommer genomsnittligt ca 25 ldkemedelssubstanser
arligen att forlora patentskydd. Lehmann Brothers har berdknat att det-
ta under en feméarsperiod kommer att betyda ett inkomstbortfall pa flera
hundra miljarder kronor for originaltillverkarna. Eftersom manga i dag
ledande terapiprinciper kommer att omfattas av denna foréndring, t.ex.
ACE-hdammare, statiner, steroider, protonpumpshdmmare etc., och nag-
ra nya och avsevirt bittre produkter inte dnnu &r i sikte ger denna situa-
tion betydande mgjligheter till kostnadsreduktion genom anvindning
av generika.

Alla tillgéngliga analyser av kostnadsutvecklingen anger att ungefir
hélften till tva tredjedelar av kostnadsokningen for ldkemedel under
1990-talet dr att hanfora till introduktionen av nya likemedel, dvs. byte
till dyrare preparat respektive mojligheterna att behandla sjukdomar,
som tidigare ej varit tillgdngliga for terapeutiska atgérder eller mojlig-
heter till tillaggsterapi, t.ex. vid diabetes, eller andrahandsval vid
terapisvikt, t.ex. vid cancer, har tillkommit. Analysen av produktutveck-
lingen 5-10 ar framat i detta kapitel talar inte for ett okat tillflode av
nya medicinskt viktiga likemedel, snarare motsatsen i ett korttidsper-
spektiv.

Antalet nya likemedel i absoluta tal, som arligen introduceras pa
den internationella marknaden, har saledes sjunkit under den senaste
tioarsperioden. Denna trend kan komma att bestd under ett antal &r.
Den har sin grund i det systemskifte, som ldkemedelsindustrin f.n. upp-
lever i form av att manga av de stora terapiomradena verkar vara “mét-
tade”, dvs. att det &dr svart att med dagens arbetssitt ta fram helt nya
mer effektiva lakemedel, t.ex. vid astma, hypertoni och blodfettrubb-
ningar. Samtidigt har koparna blivit mer kritiska och accepterar inte
langre pa samma sétt som tidigare nya medel med mindre &n att de ger
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mer hilsoekonomisk nytta dn de redan tillgdngliga medlen. Ovanpa
detta har industrin inte lyckats ddmpa takten i 6kningen av utvecklings-
kostnaderna.

Denna negativa utveckling forsoker industrin parera genom sékrare
identifiering av nya substanser for utveckling, att korta tiden for
utvecklingsprogrammens genomférande bl.a. genom anvédndning av
nya tekniker, samarbete med discoveryforetag och inlicensiering, att
koncentrera utvecklingsresurserna pa nya terapiprinciper och nya indi-
kationer och genom mer samtidig internationell lansering av de nya
produkterna som f6ljd av forstarkta marknadsforingsorganisationer ge-
nom uppko6p, samgaenden och avtal.

De nya teknikerna med framfor allt genomiken och mgjligheterna
till védvnadsrekonstruktioner forvéintas inte kvantitativt Overbrygga
svackan i produktutvecklingen atminstone under de ndrmaste fem &ren.
Det blir intressant att se om trenden mot mer medicinskt angeldgna
produkter héller i sig och om foretagen i storre utstrickning kommer att
genetiskt karakterisera patientmaterialet i de kliniska prévningspro-
grammen. En sddan karakterisering skulle vara véardefull bade med av-
seende pa bittre identifiering av de patienter som kan ha nytta av
behandlingen och vilka biverkningar som kan forvéntas. En utveckling
i denna riktning skulle optimera behandlingssituationen i hélso- och
sjukvarden, ndgot som sannolikt betingar ett hogre ldkemedelspris. Pri-
set kommer att relateras till mojlig behandlingsvinst och aktuell pati-
entgrupps storlek. Det &r rimligt att forvénta sig 6kade lidkemedelskost-
nader om sidana terapeutiska innovationer introduceras i sjukvarden.

Kostnadsbegriansningar fér i stéllet sokas i prioriteringar och en mer
rationell anvéndning inte bara av nytillskotten utan av hela ldkemedels-
sortimentet. Redan tillgdnglig kunskap och information om ldkemedels-
behandling behdver anvédndas béttre. Det dr vidare viktigt att man i
hélso- och sjukvérden i storre utstrickning 4n i dag solidariserar sig
med de lokala behandlingsrekommendationerna som ofta ar grundade
pa nationella rekommendationer. En béttre instéllning hirvidlag kom-
mer att ha gynnsamma effekter for savil patienterna som for kostnads-
utvecklingen.

17.4  Individualiserad likemedelsbehandling

De nya forskningsresultaten ger ytterligare och betydligt djupare forsta-
else av de mojliga orsakerna till sdvil de varierande framgéngarna med
tillgdnglig ldakemedelsterapi vid olika sjukdomar som variationerna i
behandlingssvar, dvs. effekter och biverkningar, mellan enskilda pati-
enter med samma sjukdom. De flesta sjukdomarna &dr komplexa, multi-
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faktoriella stérningar av organismens jamviktstillstand dér betydelsen
av genetisk konstitution synes vara av visentlig betydelse for savil
uppkomst som forlopp.

Genetisk polymorfism (olikheter i genernas funktion mellan indivi-
der som innebér att man omvandlar ldkemedel i varierande grad) ger
upphov till olikheter med avseende pa funktion hos de proteiner som
bildas vid aktivering av generna, t.ex. enzymer, hormoner, receptorer.
Detta har betydelse inte bara for sjukdomsutvecklingen utan kan ocksa
ge olika forutséttningar for hur individer svarar pa en given terapi.
Detta giller bade for den effekt och de biverkningar som ett likemedel
utloser vid paverkan pa malsubstansen och for den enzymatiska péaver-
kan, oftast inaktivering, som ldkemedlet undergér i kroppen.

For att verkligen kunna optimera ldkemedelsbehandlingen vore det
darfor onskvért att pa individniva kunna karakterisera patienten betréf-
fande

— diagnos pa klinisk och molekylér niva, dvs. genetiskt monster,

— malsubstansens karakteristika, dvs. struktur, styrning och funktion,

— den lakemedelsmetaboliska profilen, dvs. genotypen for de viktigas-
te lakemedelsmetaboliserande enzymerna.

Utsikterna att snabbt fa tillgang till &ndamélsenliga diagnostika for att
bestimma den enskilde patientens likemedelsmetaboliska profil &r
mycket goda. I sjédlva verket har sddana diagnostika redan borjat mark-
nadsforas. Fragestédllningen blir snarare vad man skall krdva av dem for
att de skall komma i fraga for ett mer allmént inforande i sjukvérden.

Fran metodologisk utgangspunkt kommer det snart att vara mojligt
att genotypa varje individ med avseende pa alla de kéinda enzymer som
metaboliserar tillgéngliga ldkemedel. Situationen blir i viss mén analog
till blodgruppsbestdmningen. 1 princip behdver undersokningen endast
utféras en gang. Resultatet foljer sedan individen genom livet. Skillna-
den &r dock att det sténdigt maste uppméarksammas att annan samtidig
terapi och olika miljofaktorer kan péverka tillimpningen av denna bas-
kunskap.

Sannolikt blir det sé& att tester for metabolisk forméga kommer att
overvigas for det enskilda likemedlet, dvs. en test av patientens geno-
typ for det enzym som metaboliserar lidkemedlet i fraga. Den erhallna
informationen kan ligga till grund for beslut om dosering med beakt-
ande av annan samtidig terapi.

Det storsta omedelbara virdet av metaboliska tester bor rimligen
vara forbattrade forutséttningar att dosera mer rétt i akutsituationer. Det
ar da extra vérdefullt att tid inte behover ldggas pa att inhdmta upp-
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gifterna om metabolisk profil pa annat sétt 4n via journalhandlingarna.
Aven i ett langtidsperspektiv bleknar sjilvfallet engdngskostnaden.

I dagslédget ligger tre tester ndrmast att inforas i praktiskt sjukvérds-
bruk, ndmligen genotypanalys med avseende pa enzymet CYP2CY,
vilket har stor betydelse for inaktivering av den koagulationshimmande
substansen warfarin — risk for livshotande blédningar vid Overdos,
enzymet tiopurinmetyltransferas vid behandling av leukemi med 6-mer-
kaptopuriner dér normal dos till personer ned dubbel uppsittning av
inaktiva gener orsakar dddsfall och enzymet dihydropyrimidin dehy-
drogenas som inaktiverar cancerlikemedlet fluorouracil — risk f6r nerv-
skador hos patienter utan fungerande enzym. Specificiten och sikerhe-
ten for manga andra tester dr under utvirdering.

En aktuell berdkning av antalet inldggningar pa sjukhus i USA for
allvarliga biverkningar vid ldkemedelsbehandling anger siffran till 6,7
procent och att dodsfall som konsekvens av allvarlig lakemedelsbiverk-
ning intar en sjétteplats i statistiken avseende mest vanliga orsaker.
Svenska studier har visat att hos 10—15 procent av de patienter som
lagts in pa invértesmedicinska avdelningar underbehandling eller
biverkningar har varit orsak eller starkt bidragande skl till inldggning-
en. Siffrorna kan inte generaliseras men anger dock den relativa stor-
leksordningen av problemet. De flesta biverkningarna dr av dosbero-
ende natur. Manga skulle dérfor kunna férhindras med en mer adekvat
dosering. En intensifierad och fortlopande klinisk farmakologisk
utbildning om dessa samband 4r fortfarande en angelédgen uppgift. Det
ar vidare angeldget att infora 1T-baserade beslutsstod, som finns till-
géangliga i forskrivningsdgonblicket. Sddana tjanster, grundade pa loka-
la behandlingsstrategier, baslisterekommendationer etc. med mojlighe-
ter till elektronisk receptoverforing till apotek ar under utveckling, t.ex.
Janusprojektet inom Stockholms léns landsting.

17.5 Sammanfattning

Antalet likemedel pad den svenska marknaden har okat kontinuerligt
under hela 1990-talet. Sarskilt markant har 6kningen av nya likeme-
delssubstanser varit under den senaste femarsperioden, ca 60 procent
jamfort med foéregaende femarsperiod. Denna utveckling har ett klart
samband med Sveriges EU-anslutning. Sverige omfattas numera av
EU:s system for marknadstilltride av nya likemedel och den svenska
marknaden dr en del av EU-marknaden.

Internationellt har introduktionen av helt nya likemedelssubstanser
minskat under 1990-talet. I ett korttidsperspektiv forvéintas denna trend
bestd. Den beror pa det systemskifte som ldkemedelsindustrin f.n.
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genomgar. Det har blivit svarare att med dagens arbetssitt ta fram mer
effektiva och sikra ldkemedel vid de stora folksjukdomarna, ett krav
som de nu mer kritiska képarna i 6kande omfattning stéller for att
acceptera att nya likemedel infors i sjukvarden. Vidare har industrin
inte lyckats ddmpa Okningen av utvecklingskostnaderna eller mérkbart
korta utvecklingstiderna.

Liakemedelsindustrin investerar dédrfor stort i ny teknologi och pro-
cessutveckling, gdr samman med andra foretag i nya foretagsbildningar
eller samverkansavtal, inlicensierar produkter och anvénder kontrakts-
organisationer for savil forskning och utveckling som f6r forséljning,
allt for att forbéttra resultatet.

De nya teknikerna for likemedelsutveckling med framfor allt moj-
ligheterna att tillimpa framstegen inom genomiken forvintas saledes
inte kvantitativt 6verbrygga svackan i produktutvecklingen under at-
minstone de ndrmaste fem &ren. Terapeutiskt 16ftesrika produkter kan
dock péardknas vid behandling av cancersjukdomar, autoimmuna sjuk-
domar, diabetes och osteoporos samt for prevention ett antal nya vac-
ciner.

Forskningen inom genterapi och cellterapi kan inte forvintas leda
till en omedelbar tillimpning av resultaten i praktisk sjukvéard. Det
kvarstar ménga ars grundforskning med bl.a. en noggrann kartlaggning
av komplexa samband mellan olika regleringsmekanismer respektive
studier av potentiella sédkerproblem, innan de kliniska utvecklingspro-
grammen kan starta i en omfattning som kan fa sjukvardsekonomiska
konsekvenser.

De okade kunskaperna om den genetiska konstitutionens betydelse
for likemedlens forméga att utéva effekt, ge biverkningar och elimi-
neras fran kroppen ger mojligheter att pa individniva béttre vilja rétt
behandling och dosera ldkemedel rétt. En fortsatt snabb utveckling av
diagnostiska tester som genetiskt karakteriserar den enskilde patienten i
dessa avseenden ir att forvéinta. Sérskilt géller detta den likemedels-
metaboliska profilen. Utmaningen for samhéllet blir att faststilla vilka
krav sjukvarden bor stilla pa de nya testerna fore ett mer allmént info-
rande. En nationell samverkan blir nddvéindig. Det bor understrykas att
detta synsitt sjdlvklart ocksa géller for de tester som utvecklas for att
karakterisera och identifiera sjukdomar pa genetisk grund — en i de
ndmnda avseendena én storre utmaning att hantera.

Den verkligt stora utmaningen ar dock fortfarande att anvéinda redan
tillgdnglig kunskap mer effektivt. Kombinationen god utbildning och
rationellt bruk av tillginglig kunskap &r fortsatt ett oersittligt instru-
ment for att uppna en hog kvalitet i sjukvarden och en kostnadseffektiv
lakemedelsanvindning.
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18 Den fria forskrivningsritten

18.1 Allmént

En av utredningens uppgifter enligt direktiven &r att analysera om den
nuvarande ordningen som innebér att varje ldkare fritt skall fa skriva ut
lakemedel utan hansyn till bl.a. om ldkaren har specialistkompetens &r
forenlig med likemedelsformanens allmédnna utgdngspunkter. 1 detta
sammanhang skall utredningen beakta att varje patient som 4r bosatt
inom landstinget enligt 5 § hilso- och sjukvardslagen (1982:763) far
tillgang till och kan vélja en fast likarkontakt som har specialistkompe-
tens i allmédnmedicin.

For verksamhet som ldkare finns bestimmelser om behorighet och
legitimation i 3 kap. lagen (1998:531) om yrkesverksamhet pa hilso-
och sjukvardens omrade. I 3 kap. 2 § anges forutséttningarna for att fa
legitimation. En legitimerad ldkare kan fa specialistkompetens om
lakaren genomgar en vidareutbildning som bestdms av regeringen. I 4
kap. 1 § forordningen (1998:1513) om yrkesverksamhet pa hilso- och
sjukvardens omrade anges de specialiteter — 18 huvudgrupper och ett
antal undergrupper — dér en ldkare kan fa specialistkompetens.

Av tradition har i vart land legitimerade ldkare en fri forskrivnings-
ritt av likemedel. Varje ldkare kan forskriva ldkemedel utan annan
begriansning &n den som giller for andra behandlingsformer. Den
begrinsning som finns dr att forskrivningen maste ske med iakttagande
av bestdimmelserna i 2 kap. 1 § lagen om yrkesverksamhet pa hélso-
och sjukvardens omrade (LYHS). Paragrafen innehéller 6vergripande
bestdmmelser pa hilso- och sjukvardens omrade som ocksa &r till-
lampliga i frdga om forskrivning av ldkemedel. Enligt lagrummet skall
foljaktligen den som tillhor hélso- och sjukvardspersonalen utfora sitt
arbete i Overensstimmelse med vetenskap och beprovad erfarenhet.
Det &r viktigt att understryka att samtliga forskrivningar av ldkemedel
skall std i 6verensstimmelse med vetenskap och beprovad erfarenhet.
Innebdrden av begreppet vetenskap och beprovad erfarenhet berérs na-
got i forarbetena till den numera upphivda lagen (1994:953) om éalig-
ganden for personal inom hilso- och sjukvarden (Prop. 1993/94:149
s. 60). Denna och andra lagar p& detta omrade har sammanforts i lagen



246 Den fria forskrivningsrdtten SOU 2000:86

om yrkesverksamhet pa hélso- och sjukvérdens omrade. I forarbetena

till den upphédvda lagen hénvisas till ett yttrande fran Socialstyrelsen

fran ar 1976:
Ur juridisk synvinkel innebér uttrycket att lékaren i sin yrkesméssiga utov-
ning har att beakta savil vetenskap som beprovad erfarenhet. Forfattnings-
texten innebér sdlunda ett ”béde och” — inte ett "antingen eller”. Nér exem-
pelvis en ny behandlingsmetod introduceras saknas sjdlvklart erfarenhet,
det vetenskapliga underlaget far vara grunden for att metoden accepteras
eventuellt efter erfarenheter vunna vid forsok pé djur. I andra fall kan lang-
varig klinisk erfarenhet vara det dominerande underlaget for att en behand-
lingsmetod accepteras medan det teoretiska och/eller experimentella veten-
skapliga bevisen for dess effektivitet kan vara begrénsade.

I vissa fall har Socialstyrelsen utfdrdat anvisningar till ledning f6r medi-
cnalpersonalen i vissa konkreta situationer t.ex. angdende hur vissa sjuk-
domstillstdnd bor diagnostiseras eller behandlas. 1 de fall sérskilda anvis-
ningar eller foreskrifter finns utfirdade innebér kravet pé vetenskap och be-
provad erfarenhet naturligtvis att sddana anvisningar foljs.

Nagon ytterligare vigledning lamnas inte i lagforarbetena rérande den
nidrmare innebdrden av begreppet vetenskap och beprévad erfarenhet.

Det ar i forsta hand Socialstyrelsen, i dess egenskap av tillsyns-
myndighet for hélso- och sjukvérdspersonalen, som har ansvaret for att
granska att forskrivningar av ldkemedel star i Overensstimmelse med
lagstiftningens krav rérande vetenskap och beprévad erfarenhet. I 5 kap.
lagen om yrkesverksamhet pa hilso- och sjukvardens omrade finns
bestimmelser om vissa disciplindra m.fl. befogenheter mot personal
inom hélso- och sjukvarden. Skulle Socialstyrelsen anse att det finns
skél for sddana atgirder skall styrelsen anméla detta till Hilso- och
sjukvardens ansvarsndmnd (HSAN) for prévning. Denna prévning kan
i allvarligare fall leda till att legitimationen aterkallas enligt vad som
foreskrivs i 5 kap. 7 § i lagen. Aven andra reaktioner kan komma i
fraga enligt vad som nidrmare anges i 5 kap. Det har t.ex. forekommit
att HSAN efter anmélan fran Socialstyrelsen har beslutat om vissa
inskrdnkningar i enskild lakares forskrivningsrétt. Det finns en rikhaltig
praxis fran Hilso- och sjukvardens ansvarsndmnds granskande verk-
samhet. Savitt utredningen kunnat utréna saknas dock dnnu végledande
avgoranden rorande forskrivning av ldkemedel som skulle vara relevant
for utredningens uppdrag, t.ex. indikationsglidningar eller forskriv-
ningar i foretrddesvis livskvalitetshjande syften utan att egentlig sjuk-
dom diagnostiserats.

Forutom av ldkare far ett begrinsat antal lakemedel forskrivas av
tandlékare, distriktsskoterskor med sérskild utbildning, barnmorskor
och tandhygienister. For dessa grupper géller begréansningar i forskriv-
ningsritten och endast cirka fem procent av alla ldkemedel forskrivs av
dem. Lakarna forskriver saledes ungefiar 95 % av alla ldkemedel. Det
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bor for fullstindighetens skull ndmnas att veterindrer far forskriva
lakemedel till djur.

I lakemedelslagen (1992:859) finns vidare bestimmelser om vad
den som forordnar lakemedel har att iaktta. I lagens 22 § foreskrivs
sdledes att den som forordnar eller lamnar ut ldkemedel sérskilt skall
iaktta kraven pa sakkunnig och omsorgsfull vard samt pa upplysning
till och samrad med patienten eller foretrddare for denne.

Liakemedelsverket har efter bemyndigande utfirdat sérskilda fore-
skrifter om férordnande och utlimnande av likemedel m.m. (LVFS
1997:10, de s.k. receptforeskrifterna). I dessa foreskrifter finns vissa
bestimmelser om forskrivningsrétt. Av 5 § i foreskrifterna framgér att
lakare som har legitimation for yrket eller som har ett sérskilt
forordnande enligt den numera upphédvda lagen (1984:542) om beho-
righet att utdva yrke inom hélso- och sjukvarden m.m. &r behorig att
forordna ldkemedel for behandling av ménniska. Dessa bestimmelser
aterfinns numera i lagen om yrkesverksamhet pa hilso- och sjuk-
vardens omrade. Vidare anges i friga om icke-legitimerade ldkare att
deras behorighet endast giller inom ramen f6r férordnandet. Behorig-
hetslagen har ersatts av bestimmelserna i 3 kap. i lagen (1998:531) om
yrkesverksamhet pa hélso- och sjukvardens omrade. I Liakemedels-
verkets receptforeskrifter (LVFS 1997:10) regleras dven andra grup-
pers forskrivningsritt. Séaledes finns hir bestdmmelser om forskriv-
ningsritt for tandldkare, tandhygienister, barnmorskor och sjuksko-
terskor. Dessa grupper har, som tidigare framhallits, en i forhéallande
till ldkare mer eller mindre inskrankt forskrivningsrétt.

Det finns ocksa andra bestimmelser i likemedelslagstiftningen som
kan bli relevanta i detta sammanhang. Av 6 § i ldkemedelslagen
framgér att ett godkédnnande av ett lidkemedel far férenas med villkor.
Det ar Liakemedelsverket som har att besluta om saddana villkor. Enligt
forarbetena (prop. 1991/92:107 s. 85) kan det vara lampligt att utforma
ett villkor sa att ett ldkemedel endast far anvéndas av specialistldkare.
Forskrivningsritten kan séledes redan enligt géllande regelverk
inskrénkas for enskilda likemedel. Mgjligheten har dock i stort sett inte
utnyttjats. Utprédglade specialistpreparat forskrivs &nda i praktiken
endast av specialistlakare inom den slutna véarden.

I fraga om ldakemedel som godkdnns av EU-kommissionen inom
ramen for den centrala proceduren géller séirskilda bestimmelser enligt
forordning (EEG) nr 2309/93. Erfarenheterna fran de forsta aren visar
att det dr relativt vanligt att villkor om en begrinsad forskrivningsritt
knyts till godkdnnandena i EU-proceduren. I praktiken har dock detta
inte fatt nadgon storre betydelse inom sjukvarden. Skillnaderna mellan
medlemsldnderna i fraga om organiserandet av hélso- och sjukvérden
ar betydande och varje land har sina egna traditioner. Centrala 16s-
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ningar rérande forskrivning av lakemedel med giltighet f6r hela EU har
i dagens ldge inte visat sig vara mdjliga att driva igenom. EU-besluten
preciserar darfor inte ndrmare pa vilket sétt forskrivningsritten skall
vara begrdnsad och kommissionen har férklarat att man tills vidare inte
avser att driva fragan.

I detta sammanhang bor ndmnas att det kan forekomma andra
former av atgirder som indirekt paverkar den fria forskrivningsritten
utan att denna inskridnks i formell mening. Som exempel kan fram-
héllas den s.k. Jonkopingsmodellen som tillimpas vid Landstinget i
Jonkopings ldn. Modellen innebér att budgetansvaret for likemedel
decentraliseras ut i véardorganisationen och att budgetansvaret for
lakemedel i princip ldggs inom varje primédrvardsomrade. Undantag
géller for vissa ldkemedel av slutenvardskaraktir dér budgetansvaret
laggs ut hos respektive sjukhusklinik inom den slutna varden. Exempel
pa sadana sjukhusspecifika likemedel dr cytostatika, likemedel for
behandling av blodarsjuka, immunosupressiva likemedel, HIV-brom-
sande lakemedel samt tillvixthormon. Budgeten ldaggs ut efter en
schablon dér hénsyn tas till bl.a. aldersstruktur och kén. Om ett ldke-
medel av slutenvardskaraktar forskrivs i primédrvarden maste kostnaden
baras av ansvarig enhet inom den slutna varden. I praktiken har ett
sadant system en styrande effekt pa likarnas forskrivning. Ett annat
landsting som arbetar med decentraliserade ldkemedelsbudgetar é&r
Landstinget i Ostergotlands lan.

Forskrivning av lakemedel utanfor godkénd indikation har berdrts i
avsnitt 6.2. Det finns i princip inget lagligt hinder mot att ett lakemedel
forskrivs utanfér godkénda indikationer under forutséttning att for-
skrivningen sker inom ramen for vetenskap och beprdvad erfarenhet.
Enligt vad utredningen har erfarit torde det rent allmént vara svart att
fastsla att en viss forskrivning utanfor godkénd indikation skulle sté i
strid med vetenskap och beprévad erfarenhet. Detta skulle i allménhet
krdva nagon sirskild férsvarande omstindighet i samband med for-
skrivningen, t.ex. uppenbart férbiseende i fraga om kontraindikationer.

For forskrivarna &r det ett mycket omfattande arbete att halla sig
informerade om forskning och utveckling inom likemedelsomradet,
ocksa inom ett begrinsat specialistomrade. Forskrivarkaren har ett be-
hov av producentoberoende informationskéllor vid sidan av likeme-
delsindustrins. Utover Likemedelsverket och nagra ytterligare centrala
aktorer dr ldkemedelskommittéerna en av de viktigaste av dessa produ-
centoberoende informationskéllor. Informations- och utbildningsfra-
gorna dr av central betydelse i strdvandena att uppnd en mer kost-
nadseffektiv likemedelsforskrivning och ldkemedelsanvéndning. Infor-
mations- och utbildningsfragor samt likemedelskommittéernas roll och
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erfarenheter som vunnits frdn deras verksamhet redovisas nidrmare i
avsnitt 13.3.

I samband med att den nuvarande regleringen rérande ldkemedels-
formanen tillkom den 1 januari 1997 infordes dven andra bestimmelser
pa lagniva framfor allt i syfte att forbdttra den medicinska uppfolj-
ningen av likemedelsforskrivning och lakemedelsanviandning. Likeme-
delskommittéernas roll lagfistes genom lagen (1996:1157) om ldkeme-
delskommittéer. Vidare inrdttades ett receptregister som fors hos Apo-
teket AB med stod av en sérskild lag (1996:1156) om receptregister.

Lagen om receptregister reglerar bl.a. registrering och redovisning
av uppgifter for den medicinska uppfoljningen. Uppgifter fran recept-
registret far for det forsta anvéndas for registrering och redovisning till
forskrivare, till verksamhetschefer enligt hidlso- och sjukvardslagen och
till lakemedelskommittéerna av uppgifter for medicinsk uppfoljning,
utvidrdering och kvalitetssékring i hélso- och sjukvarden (3 § femte
punkten lagen om receptregister). En viktig inskrédnkning for dessa
intressenter &r att uppgifter som kan hénforas till ndgon enskild person
(patient) inte far anvindas. Uppgifter som kan hénforas till enskilda
forskrivare kan dock redovisas till samma f6rskrivare och till verk-
samhetschefen vid den enhet som forskrivaren tjanstgor.

Lakemedelskommittéerna har av lagstiftaren uttryckligen tilldelats
en roll i friga om medicinsk uppf6ljning av ldkemedelsforskrivning.
Det 6vergripande malet for ldkemedelskommittéernas verksamhet r att
verka for en sdker och kostnadseffektiv anvindning av ldkemedel
(prop. 1996/97:27 s. 103). Varje kommitté har mot denna bakgrund av
lagstiftaren getts mojlighet att ta del av sammanstillningar av for-
skrivningar som gors av relevanta forskrivargrupper oberoende av om
det giller offentligt anstillda eller privatanstéllda foérskrivare. Kommit-
téerna har i detta syfte enligt lagen om receptregister getts mojlighet att
fran receptregistret fa tillgang till uppgifter om vilka likemedel som
forskrivs, forskrivningsorsak samt fran vilken grupp av forskrivare som
receptet hanfor sig. Forskrivningsorsak skall enligt lagen anges med en
kod. Som redovisas nedan har dock uppgift om forskrivningskod inte
kunnat tillforas receptregistret.

Den information som finns att hdmta i receptregistret &r bl.a. avsedd
att kunna ligga till grund for diskussioner och samrad mellan t.ex.
foretrddare for kommitténs olika specialistinriktningar och respektive
forskrivargrupp. Kommittéerna skall inte studera enskilda forskrivare
eller enskild patients lakemedelsanvindning. I stéllet kan dessa samrad
mellan t.ex. kommittéerna och forskrivargrupperna ligga till grund for
en utvdrdering av vilka informations- och utbildningsinsatser som er-
fordras fran kommittéerna for att uppné en sékrare och mer kostnads-
effektiv ldkemedelsforskrivning.
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Socialstyrelsen har ett 6vergripande nationellt ansvar for lakemedel
i anvéndning. Receptregistret far mot denna bakgrund ockséa anvéndas
for registrering och redovisning till Socialstyrelsen av uppgifter for
medicinsk uppf6ljning, utvdrdering, kvalitetssékring, epidemiologiska
undersokningar, forskning och framstéllning av statistik. Uppgifter som
kan hénforas till ndgon enskild person (patient) far dock anvéndas en-
dast i fraga om den som har ldmnat sitt samtycke till det. Receptregist-
ret kompletteras av ett forskrivarregister som fors hos Socialstyrelsen
enligt en sérskild forordning som beslutats av regeringen.

I den praktiska tillimpningen har den del av likemedelsreformen
som syftat till forbattrad medicinsk uppf6ljning av lakemedelsforskriv-
ning och likemedelsanviandning sttt pa icke obetydliga svarigheter.
Bland forskrivarna finns det ett utbrett motstand mot att ange forskriv-
ningsorsak pé recepten vilket lett till att denna information inte har till-
forts registret. Inte heller s.k. arbetsplatskoder som anger forskrivarens
arbetsplats forekommer pa alla recept.

En annan omstindighet som har betydelse sarskilt for Social-
styrelsens medicinska uppfoljning av likemedelsforskrivning &r att
lagen om receptregister i praktiken inte medger aterforing och upp-
foljning av information pa individniva (patient). Detta hinger samman
med lagens krav pa samtycke fran den enskilde patienten for att
uppgifter fran registret skall kunna behandlas hos Socialstyrelsen.
Erfarenheter fran provverksamhet har visat att det inte 4r mojligt att
fora ett lakemedelsregister som baseras pa frivillighet. Det forfarings-
sitt som anvisas i lagforarbetena — med den enskildes samtycke som
direkt forutséttning for behandlingen hos Socialstyrelsen — har visat sig
vara omdojlig att genomfora i praktiken. Ett ldkemedelsregister vid
Socialstyrelsen kommer att sakna en méangd personnummer och blir
mot denna bakgrund oanvéndbart for uppfoljningar pé individniva.

Lagen om receptregister och didrmed forknippade fragor &r for
narvarande foremal for en versyn inom regeringskansliet och forslag
till lagdndringar kan komma att ldggas fram inom kort. Samrad har i
dessa delar dgt rum mellan utredningen och foretrddare for Social-
departementet.

Ett ytterligare hjalpmedel i strivandena mot en sidkrare och mer
kostnadseffektiv forskrivning avsett mer for den enskilde forskrivaren
ar mojligheten att genom Apoteket AB fa tillgdng till den egna
forskrivarprofilen. Syftet med forskrivarprofilerna ar att den enskilde
forskrivaren skall kunna folja upp och eventuellt korrigera sin egen
forskrivning. Denna mojlighet forutsétter dock att den forskrivande
lakaren efter eget initiativ later registrera sig via ett nummer eller en
kod. Tillsynsmyndigheten — Socialstyrelsen — eller huvudmannen har
inte lagstod att infordra uppgifter om enskild ldkares forskrivnings-
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profil. Landstingen i deras egenskap av arbetsgivare for forskrivarna
spelar naturligtvis hér en viktig roll i strivandena att 6ka mojligheterna
att arbeta med aterforing av information till forskrivare om deras
forskrivningsmonster.

18.2 Synpunkter kring begransningar av
forskrivningsritten

For att belysa vilka praktiska konsekvenser en begridnsning av
forskrivningsrétten kan komma att f& inom hilso- och sjukvarden har
utredningen bl.a. tagit del av underlagsmaterial fran en utredning som
pa regeringens uppdrag har utforts av Socialstyrelsen. En rapport lades
fram i borjan av innevarande &r bendmnd Omfattningen av
administrationen i varden. Inom ramen for den utredningen har genom-
forts ett storre antal (ca 300) strukturerade intervjuer med ldkare och
annan personal verksamma inom hilso- och sjukvarden. En delpopula-
tion bland ldkarna har i samband ddrmed tillfragats om vilka kon-
sekvenser en begrdnsad forskrivningsritt av ldkemedel skulle fa.

I fraga om en eventuell inskrinkning av forskrivningsrétten har fran
de intervjuade ldkarna med néagra fa undantag framforts negativa
synpunkter. Synpunkterna kan sammanfattas enligt foljande.

Tyngdpunkten i frdga om behandlingsinsatser inom hélso- och
sjukvarden ligger i dag tydligt inom den Oppna varden varav en
betydande andel vilar pa primérvarden. Patienten har i samband med
olika sjukdomsbesvir ofta sin forsta ldkarkontakt inom sjukvarden med
sin egen ldkare pa vardcentralen. Om allménlékare inom primérvarden
inte skulle ha ritt att forskriva vissa ldkemedel skulle behovet av att
remittera patienter till specialistlédkare inom den slutna varden sannolikt
komma att 6ka betydligt i omfattning. En sddan ordning skulle leda till
att patienter maste vandra runt inom sjukvarden i betydligt storre
utstrickning dn i dag. Flaskhalsar och annan oreda skulle sannolikt
uppsta vilket riskerar att begréinsa tillgédngligheten och effektiviteten.
Dessutom skulle ett sddant system vara administrativt krangligt for
lakarna. Specialistldkarna skulle bli tvungna att forskriva ldkemedel till
patienter som man inte kénner sedan tidigare. Arbetsbordan for specia-
listldkarna inom den slutna varden skulle 6ka.

Om 4 andra sidan hela likemedelsbudgeten skulle ldggas till primér-
varden skulle detta, forutom ovan framforda synpunkter, innebéra en
ytterligare belastning pa en redan i dag p4 manga hall anstrdngd pri-
mérvard.



252 Den fria forskrivningsrdtten SOU 2000:86

Patienterna skulle tvingas till fler ldkarkontakter och systemet skulle
krédva storre resurser dn dagens. En inskrénkning i forskrivningsritten
bedoms ockséa kridva mer tid for diskussioner mellan ldkare, patienter
och anhoriga.

Aven vissa positiva roster bor framhéllas. Nagra likare i undersok-
ningen kan tidnka sig en formell begriansning av forskrivningsrétten i
fraga om vissa utpriaglade specialistpreparat. Det ror sig om ett begréin-
sat antal preparat som i praktiken sdllan eller aldrig skrivs ut av
allménldkare inom den Gppna primérvarden, t.ex. vissa cancerpreparat
(cytostatika) och tillvixthormon. Nagra ldkare uppger t.o.m. att de
skulle uppleva en saddan begrinsning som en ldttnad.

De synpunkter som framkommit i fraga om forskrivningsritten
overensstaimmer i stort med Sveriges ldkarforbunds standpunkt. 1 en
skrift bendmnd Likemedel i fokus (1999) framhalls att forskriv-
ningsritten maste vara bunden till kompetens avseende savil diagnos-
tik som behandling. Detta innebér enligt forbundet i praktiken att nyin-
sattningar av lakemedel som &r forknippade med sirskild 6vervakning
inom specialiteten ordineras av en mindre grupp ldkare som sérskilt
arbetar med respektive patientgrupp. Inom ramen for samarbetet mellan
specialiteterna méste sedan den fortsatta férskrivningen ofta ske av de
lakare som skoter uppfoljningen av behandlingen inom den Gppna
véarden. Detta innebér enligt forbundet att forskrivningen pa ett smidigt
sitt blir anpassad till patientstrommarna. Forbundet anser i likhet med
vad som redovisats ovan att en formell begransning av forskrivnings-
ratten skulle leda till ett okat remitteringsbehov inom hélso- och
sjukvarden och skapa flaskhalsar inom vardorganisationen och minska
tillgangligheten for hilso- och sjukvérd béade i stdder och i glesbygd.
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19 Parallellimport, generika och
generisk substitution

19.1 Inledning

Regeringen har till utredningen 6verldmnat en rapport fran Konkur-
rensverket benimnd Konkurrens vid forséljning av likemedel (Kon-
kurrensverkets rapportserie 1999:4). Rapporten innehaller ett antal for-
slag bl.a. i fraga om parallellimport av lakemedel och generisk substitu-
tion av likemedel. De forslag som avser parallellimport och generisk
substitution redovisas i det foljande. Aven vissa med dessa besliktade
fragor redovisas i detta avsnitt.

Parallellimporterade likemedel

Statsmakterna bor, i syfte att underlitta parallellhandel pa likemedels-
omradet, ta initiativ till att

— ldkemedelstillverkaren aldggs att visa att det beror pa sdkerhets- el-
ler folkhdlsoskal att ett lakemedel séljs i olika varianter i skilda l4n-
der,

— ldkemedelsmyndigheterna inom EES-omréadet far ta ut en avgift for
att informera ett annat lands likemedelsmyndighet vid ans6kan om
forsiljningsgodkinnanden, vilket kan minska myndigheternas hand-
laggningstider pa omradet,

— ett sdrskilt EG-direktiv utformas betrdffande parallellhandel med
regler for ompaketering av ldkemedel, varumarkesrétt m.m.

Darutdver foreslas i rapporten att

— regleringen av priserna pa parallellimporterade originallikemedel
upphor for att dessa skall fa 6kad tyngd som konkurrensfaktor pa
likemedelsmarknaden,

— sjukvardshuvudminnens likemedelskommittéer undviker att reglera
eller paverka parallellhandeln bl.a. genom att peka ut parallell-
importor(er) som apoteken i forsta hand skall géra sina ink&p fran.
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Generisk substitution

Statsmakterna bor enligt rapporten ta initiativ till att

— slopa referensprissystemet for att 6ka konkurrensen bl.a. mellan icke
patentskyddade originallikemedel och generika och att dndra regler
sa att

— apoteken, pa begéran av patienten och efter information fran apote-
ket, kan genomfora ett byte av forskrivet originalldkemedel till gene-
rikum om inte forskrivaren angett pa receptet att detta inte ar tillatet.

Darutdver bor enligt Konkurrensverkets rapport sjukvardshuvudméin-
nen uppmuntra forskrivare att informera om mdojligheterna till generisk
substitution for att underlitta apotekets arbete pa omradet.

Konkurrensverkets rapport innehaller ocksa vissa andra forslag som
utredningen inte har funnit anledning att ndrmare beréra.

19.2  Parallellimport av ldkemedel

Parallellimport av lakemedel 4r ett av de instrument som brukar nim-
nas i samband med den allménna debatten kring mojliga metoder att
bromsa kostnadsutvecklingen for lakemedel. Mojligheten till parallell-
import av ldkemedel grundar sig pd EG-domstolens réttspraxis och da i
synnerhet mal 104/75, De Peijper, (1976) ECR 613.

Likemedel betraktas inom gemenskapsritten som en vara och om-
fattas ddrmed av de grundldggande EG-rittsliga principerna och
bestimmelserna om fri rorlighet f6r varor. De allmént hallna artiklarna
om kvantitativa importrestriktioner 30 och 36 (tidigare numrering) i
EG-fordraget &r foljaktligen tillampliga i fraga om parallellimport.

Inom gemenskapen har under arens lopp utvecklats en relativt om-
fattande rittslig reglering pa likemedelsomradet framst i form av direk-
tiv. Regelverket bygger pa det priméra syftet att skydda och forbittra
folkhdlsan. Dock far medlen fo6r att uppna detta syfte inte hindra
utvecklingen av och handeln med likemedel inom gemenskapen. Det
saknas dnnu rittsligt bindande EG-regler som specifikt tar sikte pa
parallellimport. Anstrdngningar fran kommissionen i ett tidigt skede att
utforma ett direktiv stupade pa motstand fran medlemsstaterna.

I forarbetena till lidkemedelslagen (prop. 1991/92:107 s. 101) defi-
nieras parallellimport av lakemedel och anges de grundlidggande forut-
sattningarna for sddan import. Med parallellimport avses import inom
EES av en produkt som dr godkénd i Sverige. Denna import skots av
nagon annan distributdr dn den som tillverkaren anlitar. Parallellimport
maste definitionsmissigt avse samma produkt som den i Sverige god-



SOU 2000:86 Parallellimport, generika och generisk substitution 255

kénda, dvs. att den méste hérrora fran samma tillverkare och avse sam-
ma verksamma substans, beredningsform, styrka etc. men ocksa samma
forpackningsstorlek som redan ar godkénd hér i landet. Léakemedelsver-
ket handlagger drenden rorande parallellimport. Innan Likemedelsver-
ket kan fatta beslut om forséljning maste visas att kompositionen av
lakemedlet &r likvdrdig med den komposition som dr godkénd i Sve-
rige. Lakemedelsverket har utfardat sérskilda foreskrifter rérande paral-
lellimport (LVES 1994:22).

Parallellimport av likemedel till Sverige ar fortfarande en relativt
ny foreteelse men har pa mycket kort tid fatt en relativt stor andel av
den svenska liakemedelsmarknaden. Under 1996 godkidnde Likeme-
delsverket det forsta parallellimporterade ldkemedlet. Direfter har
parallellimporten snabbt tagit fart. Under 1997 godkindes 44 parallell-
importerade likemedel. Under 1998 6kade parallellimporten ytterligare
i omfattning och antalet godkénda produkter uppgick till 224. Trenden
fortsatte under 1999 da sammanlagt 332 likemedel godkéndes for paral-
lellimport. Forsédljningen av parallellimporterade likemedel utgér for
ndrvarande ca 8 procent av den totala likemedelsforsiljningen i Sve-
rige. Denna marknadsandel ar jimforbar med forhéallandena i Danmark
och Nederldnderna som ldnge varit etablerade parallellimportlénder.
Priserna for parallellimporterade ldkemedel ligger i Sverige i allmédnhet
mellan 10 och 15 procent under priserna pa originallikemedlen. Bespa-
ringen for det offentliga &r dock hittills ganska blygsam, ca en procent
av de totala kostnaderna for lakemedelsforméanen. Potentialen beréknas
vara ungefir den dubbla.

Lakemedelsverket har efter de forsta arens erfarenheter noterat vissa
praktiska tillampningsproblem som é&r forknippade med parallellimport.
Enligt verket (Information fran Lékemedelsverket, nr 3 for 1999) dr det
en stotesten att de olika produkterna siljs i olika typer av férpackningar
som &r mer eller mindre lampliga for patienterna. Det &r enligt verket
inte heller ovanligt att savél sjdlva lidkemedlet som forpackningen skil-
jer sig at utseendemissigt vilket kan leda till minskad f6ljsamhet fran
patienternas sida. Detta kan vara fallet ocksa mellan de olika parallell-
importerade produkterna.

En annan fraga som bor framhéllas i frdga om parallellimport &r for-
sorjningsaspekten. Leveranssidkerheten for parallellimporterade like-
medel kan variera. Om brist skulle uppsta hos parallellimportéren &r
det enligt uppgift fran Lakemedelsindustriféreningen (LIF) inte alltid
som originaltillverkaren har mojlighet att leverera storre kvantiteter dn
de som har planerats for.
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Restproblematiken

Under senare ar har apoteken upplevt ett 6kande problem med rest-
noteringar av likemedel. Som tidigare beskrivits har antalet registre-
rade farmaceutiska specialiteter okat kraftigt i Sverige under senare ar.
Samma likemedel kan finnas bade som originalprodukt, generikum och
parallellimporterat 1dkemedel. Det &r i praktiken inte mojligt att lager-
halla alla varianter, i synnerhet inte p4 mindre apotek, men apoteken ar
skyldiga att tillhandahalla forskrivet preparat inom 24 timmar. Ofta
gors verenskommelser med den lokala sjukvarden om vilka produkter
som skall lagerhéllas i forsta hand.

I en analys av apotekens servicegrad som genomfordes i bérjan av
ar 2000 i samarbete mellan LIF, de bada distributionsforetagen Tamro
och KD (Kronans Droghandel) samt Apoteket AB konstaterades att 57
procent av restnoteringarna berodde pa att preparatet inte var lagerfort,
30 procent orsakades av att preparatet var tillfilligt slut pa apoteket och
i ca 10 procent av fallen fanns preparatet inte hos droghandeln. Om ett
bestéllt parallellimporterat lidkemedel finns tillgéngligt hos grossisten,
levereras inte ett annat med automatik enligt nuvarande bestéllnings-
rutiner. Salunda finns forbattringsmojligheter med avseende pa system
for lagerhallning och logistik liksom for bestéllnings- och leveransruti-
ner.

Utvecklingen av forutséttningarna for parallellimport drivs vidare
genom domstolarnas rittspraxis, framst EG-domstolens utslag. Dom-
stolen har under senare &r meddelat ett flertal domar rérande parallell-
import av likemedel, senast i slutet av 1999 (mal C 94/98, det s.k.
Zimovane-malet). Nationella myndigheter &r skyldiga att agera i dver-
ensstimmelse med gemenskapsritten och EG-domstolens rittspraxis
vid handldggning av drenden rorande parallellimport. I Sverige prévas
for narvarande i Regeringsritten ett vigledande fall rérande parallell-
import av Losec. | malet behandlas den av Konkurrensverket i rappor-
ten uppmirksammade fragan om vad som géller nar ett likemedel siljs
i olika varianter i skilda lander. Dom véntas under innevarande ar.

Vill en medlemsstat driva frigan om utarbetande av ett sérskilt EG-
direktiv om parallellimport méaste detta arbete bedrivas inom ramen for
EU-samarbetet och vinna stod av ett tillrackligt antal andra medlems-
stater. Varken Sverige eller nagon annan medlemsstat kan pa detta om-
rade ensidigt infora nationella regler som avviker fran EG:s regelverk.
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19.3 Generisk substitution m.m.

Med generiskt ldkemedel (generikum) avses i allminhet ett likemedel
som har samma beredningsform och som innehaller samma méingd
aktiv substans som ett tidigare godként ldkemedel med dokumenterad
medicinsk #ndamalsenlighet (originallikemedel). Ett generiskt like-
medel skall uppfylla samma kvalitetskrav som originallikemedlet och
de bada ldakemedlen skall vara bioekvivalenta, vilket i tillimpliga fall
visas genom biotillgidnglighetsstudier. Tva likemedel anses bioekviva-
lenta om skillnaderna mellan dem i friga om den mangd aktiv substans
som nar fram till platsen for ldkemedlens effekt och den tid detta tar
inte dr storre #n att det saknar betydelse for den kliniska/terapeutiska
effekten (SOU 1998:28 s. 281). Ett generiskt lakemedel kan forekom-
ma pa den svenska marknaden forst sedan patenttiden for originallidke-
medlet 16pt ut.

Den rittsliga hanteringen av generiska likemedel regleras i visent-
liga delar av gemenskapsritten. EG-fordragets allminna principer och
bestimmelser om fri rorlighet for varor ar tillimpliga i fraga om gene-
riska lakemedel. Inom EU har ddrutver antagits sédrskilda bestammel-
ser om ansOkningsforfarandet for generika (bl.a. direktiv 65/65/EEG).
Lakemedelsverket har pa grundval av dessa bestimmelser utfardat fore-
skrifter om godkdnnande for forsidljning av bl.a. generiska likemedel
(LVFS 1995:8). Vidare har EG-domstolen nyligen meddelat en vigle-
dande dom roérande tolkningen av generikabegreppet (mal C-368/96,
Generics).

Generiska likemedel kan godkinnas for forsiljning genom ett for-
enklat ans6kningsforfarande dér generikatillverkaren i vissa delar hén-
visar till originallikemedlets dokumentation. I dessa delar befrias sale-
des generikatillverkaren att prestera egen dokumentation. Regelverket
ar emellertid i vissa delar svartolkat och inom EU forekommer fortls-
pande intensiva diskussioner mellan ansvariga myndigheter och kom-
missionen om den ndrmare tillimpningen av detta. Likemedelsverket
medverkar aktivt i dessa diskussioner. Om ett medlemsland skulle vilja
andra regelverket i ndgot avseende méaste denna fraga drivas inom ra-
men for EU-samarbetet och vinna stod av ett tillrdckligt antal andra
medlemsstater.

Det bor ndmnas att Likemedelsverket har erfarit vissa praktiska pro-
blem betriaffande generika efter EU-intrddet. En av konsekvenserna av
de nya procedurerna for godkdnnande av likemedel inom EU ir att
generika i manga fall maste godkénnas trots att de &r férsedda med del-
vis olika produktinformation i forhéllande till andra generika. Det gil-
ler de produktresuméer och bipacksedlar som skall &tfélja varje pro-
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dukt. Enligt verket kan detta leda till minskad foljsamhet fran patien-
terna.

Generisk substitution brukar i likhet med parallellimport ndmnas i
samband med atgérder och instrument som syftar till att bromsa kost-
nadsutvecklingen for lidkemedel. Med generisk substitution avses att
farmaceuten byter ut ett visst av ldkaren forskrivet originalldkemedel
mot ett generiskt lakemedel. Pa detta omrade finns inga regler i gemen-
skapsritten utan bestimmelserna varierar fran land till land. Har i Sve-
rige finns vissa bestimmelser om generisk substitution i Lékemedels-
verkets receptforeskrifter (LVFS 1997:10). Bestimmelserna innebir att
utbyte i allménhet inte far ske utan forskrivarens aktiva samtycke. For-
skrivaren kan lamna sadant aktivt samtycke till utbyte genom att pa re-
ceptet ange likemedlet foljt av orden “eller motsvarande”. Samtycke
kan ocksa lamnas genom annan skriftlig 6verenskommelse. Om sam-
tycke inte aktivt har ldmnats av forskrivaren finns vissa begrénsade
mojligheter till utbyte for likemedel inom referensprissystemet. Om
Riksforsakringsverket har faststéllt ett lakemedel som utbytbart inom
referensprissystemet far foljaktligen detta bytas ut pd begidran av
patienten, om inte annat angetts pa receptet. | sistnimnda fall bor for-
skrivarens samtycke inhdmtas innan byte dger rum. I undantagsfall —
om forskrivaren inte gar att na och ett dr6jsmal skulle vara till allvarligt
forfang for patienten — kan dock utbyte dnda ske. Om utbyte sker skall
forskrivaren skriftligen underrittas ddrom. Detta skall ske omedelbart
om utbytet skett utan forskrivarens samtycke. I alla ovriga fall skall
dock forskrivarens samtycke inhdmtas.

Av sexton vésteuropeiska lidnder tillimpade ar 1999 atta nagon form
av generisk substitution av likemedel. Dessa var Belgien (i begrinsad
omfattning), Danmark, Finland, Frankrike, Italien, Nederldnderna,
Tyskland och Sverige (i begrinsad omfattning). I USA har generisk
substitution tillimpats sedan lang tid. Den federala likemedelsmyndig-
heten Food and Drug Administration (FDA) avgor vilka ldkemedel som
dr synonyma och dérfor kan substitueras. Sedan 1984 finns en sérskild
lag om bioekvivalens for godkdnnande av generika. Varje tablett maste
forses med en kod for att likemedlet vid behov skall kunna identifieras.

Lakemedelsdistributionsutredningen behandlade i sitt huvudbetéink-
ande Likemedel i vard och handel (SOU 1998:28) forutsittningarna
och formerna for generisk substitution. Utredningen anforde att det
finns tre mojliga modeller for generisk substitution; Farmaceuten skall
alltid expediera den billigaste produkten, farmaceuten skall expediera
den billigaste produkten om inte forskrivaren motsatt sig substitution
eller farmaceuten skall expediera den billigaste produkten om forskri-
varen aktivt har gett sitt godkédnnande till substitution.
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Utredningen fann att det finns situationer da forskrivaren bor ha
mojlighet att motsitta sig substitution. En patient som tidigare anvént
ett visst preparat kan kdnna obehag Over att tvingas byta till ett nytt
marke pa grund av att ett nytt generiskt likemedel introducerats pa
marknaden som héller ldgsta pris jamfort med det tidigare forskrivna
preparatet. Vidare ansag utredningen att enstaka patienters personliga
egenskaper i vissa fall kan ha betydelse, dven vid val av generiska
lakemedel, f6r hur snabbt ett likemedel tas upp i kroppen och far av-
sedd effekt.

Utredningen avvisade det forsta alternativet, obligatorisk generisk
substitution, med hédnvisning till behovet av att i undantagsfall kunna
undvika ett utbyte. Ett system déar forskrivaren aktivt maste ge sitt god-
kédnnande avvisades ocksé da det skulle riskera att inte bli tillrackligt
kostnadseffektivt. Istillet foreslog utredningen ett genomforande av det
andra alternativet, innebédrande att apoteken pa patientens begéran, och
efter information fran apotek till patient, far vilja ett billigare generiskt
lakemedel, om inte forskrivaren motsatt sig att sédan substitution skall
fa ske. Utredningen ansag att denna form av generisk substitution tar
héansyn till att en forskrivare i vissa fall kan ha goda skal att inte vilja
det billigaste preparatet. Samtidigt ansigs ett inférande av generisk
substitution vara kostnadsbesparande. Det borde enligt utredningen
krdvas mycket goda skil for forskrivaren att motsitta sig ett utbyte
(SOU 1998:28 s. 289 ).

Utredningen har erfarit att Likemedelsdistributionsutredningens for-
slag i fraga om generisk substitution fér nirvarande inte dr aktuellt att
genomfora.

Det finns dven andra modeller for substitution av likemedel. Med
analog substitution avses utbyte mellan likemedel med samma farma-
kologiska verkningsmekanism. Med heterolog substitution avses utbyte
mellan likemedel med samma medicinska syfte och konsekvens (t.ex.
blodtryckssdnkning) men med olika farmakologiska verkningsmekanis-
mer. Heterolog substitution kan ocksé bendmnas terapeutisk substitu-
tion.

Liakemedelsdistributionsutredningen lade inte fram nagot forslag ro-
rande analog eller heterolog substitution.

Enligt berdkningar fran Nétverk for lakemedelsepidemiologi (NEPI)
skulle en av forskrivarna systematiskt genomford generisk substitution
ge en besparing pa i storleksordningen 500 miljoner kr/ar. Analog sub-
stitution skulle enbart inom hypertoniomradet (hogt blodtryck) kunna
ge en besparing pa over 200 miljoner kr/ar. Enbart utbyte av ldkemed-
let Seloken ZOC mot Tenormin skulle kunna spara mer dn 150 miljo-
ner kr/ar. En analog substitution av Losec mot Lanzo skulle kunna spa-
ra 6ver 120 miljoner kr/ar. Enligt NEPI kan det antas att en systema-
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tiskt genomford analog substitution skulle leda till besparingar i mil-
jardklassen. Vid heterolog substitution kan man enligt NEPI troligen
spara dnnu storre belopp. Enligt NEPI bor dock kriterierna for preparat-
utbyte vid heterolog substitution tydliggéras innan den totala bespa-
ringspotentialen kan uppskattas.

Det méste framhallas att de berdkningar i fraga om besparingar av
olika former av substitution som hér redovisas av flera skil starkt har
ifragasatts fran olika hall. Utredningen behandlar dessa fragor vidare i
avsnitt 24.

Generisk forskrivning innebdr att lakaren i stéllet for produktnamnet
skriver det generiska namnet, dvs. namnet pa den aktiva substansen,
samt méngd, styrka och dosering. Farmaceuten viljer darefter det billi-
gaste lakemedlet av de synonympreparat som finns tillgéngliga.

Ett antal visteuropeiska lander har genomfort generisk forskrivning.
I Storbritannien utgor generisk forskrivning en betydande andel av den
totala lakemedelsforskrivningen. Denna andel uppgick i borjan av ar
2000 till ungefédr 70 procent.

Likemedelsdistributionsutredningen behandlade ocksé fragan om
ett eventuellt inforande av generisk forskrivning. Utredningen ansag att
ett antal negativa konsekvenser var forknippade med generisk forskriv-
ning. Bland annat anfordes att manga generiska namn &r langa och lik-
artade vilket skulle kunna leda till felskrivningar och forvaxlingar.
Utredningen erinrade om att alla substanser dessutom inte har gene-
riska namn. For patienterna skulle det bli svéarare att komma ihadg nam-
net pa sitt ldkemedel vilket skulle kunna minska deras mojligheter att ta
aktiv del i sin ldkemedelsbehandling. Utredningen ansag darfor vid en
samlad bedomning att generisk forskrivning inte borde inforas.

19.4 Referensprissystemet

Enligt lagen och forordningen om hogkostnadsskydd vid kop av like-
medel m.m. ankommer det pa Riksf6rsdkringsverket (RFV) att fast-
stélla ett hogsta rabattgrundande pris for grupper av generiska preparat,
ett s.k. referenspris. Referensprissystemet tridde i kraft den 1 januari
1993 och omfattar likemedel for vilka patentskyddet har 16pt ut och for
vilka det finns en generiskt likvardig produkt. Likemedelsverket infor-
merar RFV om vilka preparat som &r utbytbara mot varandra. RFV
faststdller det hogsta rabattgrundande priset till 110 procent av priset
for det billigaste alternativa lakemedlet inom gruppen. Referenspriser
faststills kvartalsvis. RFV publicerar en lista 6ver produkter och priser
som distribueras till alla forskrivare. En referensprislista finns ocksa
tillganglig pa RFV:s hemsida.
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Referenspris faststills endast om det billigaste alternativa lakemed-
let funnits tillgénglig for apoteken under minst sex ménader. Prisskill-
naden mellan det billigaste och det dyraste alternativet méste dessutom
uppgé till minst 10 procent for att ett referenspris skall faststillas. And-
ras priset senare sa att skillnaden blir mindre &n 10 procent ligger dock
referenspriset kvar.

For samtliga de produkter som omfattas av referensprissystemet
skall RFV dessutom faststélla de enskilda produkternas utforséljnings-
pris pa apoteken (AUP). Prissittningen av AUP ér fri inom referens-
prissystemet. Lakemedelsformanen ersitter som hogst upp till referens-
priset for en viss produkt. Om AUP dr hogre dn referenspriset far {6lj-
aktligen kunden/patienten betala mellanskillnaden.
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20 Utgangspunkter for en reformering
av lakemedelsférmanen

20.1 Direktivens allménna utgangspunkter

Det nuvarande statliga forménssystemet for likemedel tradde i kraft
den 1 januari 1997. 1 forarbetena till likemedelsreformen (prop.
1996/97:27 s. 40) angavs de allmdnna utgédngspunkterna for det nya
formanssystemet. Likemedelsforménen skulle uppfattas som riéttfardig
av flertalet och ge ett gott skydd till ménniskor med stora behov av
lakemedel och annan sjukvéard. Subventionen skulle konstrueras pa ett
sadant sitt att den blir mer traffsdker mot hoga kostnader generellt sett,
i stdllet for att subventionera alla likemedelsk6p Gver en viss summa.
Systemet skulle utformas s& att de samlade resurserna for hilso- och
sjukvarden anvénds sé effektivt som mgjligt i ett langre perspektiv. Det
anfordes i propositionen att den snabba kostnadsutvecklingen maéste
bromsas savil kortsiktigt som i ett langre perspektiv.

Enligt utredningens direktiv skall de allménna utgangspunkterna for
den nuvarande lakemedelsformanen fortfarande vara desamma dven for
ett framtida reviderat formanssystem och saledes ligga till grund f6r
utredarens forslag. Syftet dr framst att komma till ritta med eventuella
brister i det nuvarande systemet och fa kontroll ver kostnadsutveck-
lingen. Den beskrivna kostnadsutvecklingen for likemedelsférméanen
har & ena sidan inneburit 6kade kostnader som ér litta att berdkna och &
andra sidan vinster i form av t.ex. firre operationer och snabbare till-
frisknande, som dr svarare att berdkna. Det dr enligt direktiven darfor
viktigt att de forslag som utredningen lagger fram har ett hilsoekono-
miskt perspektiv som ocksé tar hinsyn till vinster utanfor hilso- och
sjukvarden.

Den modell HSU 2000 f6reslog utgick fran att patienternas andel av
den totala likemedelskostnaden for forméansberittigade likemedel skul-
le utgora 25 procent. Patientens andel har sjunkit och var ar 1998 21 pro-
cent. 1999 har patientandelen emellertid 6kat till 23 procent. Det sys-
tem som utredningen f6reslar skall ha som en av sina utgangspunkter
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att lakemedelsforménen till en viss andel betalas av patienten och att
denna andel pa ett enkelt sitt skall kunna hallas konstant 6ver tiden.

En annan utgangspunkt &r att utredningens forslag skall vara féren-
ligt med att landstinget kommer att ta 6ver det fulla kostnadsansvaret
for ladkemedelsformanen. Det 4r enligt direktiven mot denna bakgrund
nddvindigt att utredaren haller sig informerad om arbetet i den av rege-
ringen tillsatta projektgruppen om vissa likemedelsfragor.

Utredaren skall enligt direktiven ocksa utgd fran att ldkemedels-
formanen inte pa nagot avgorande sitt skall skilja sig at beroende pa
var i landet patienten bor.

Utredningen skall analysera kostnadsdrivande faktorer inom for-
méanssystemet samt redovisa ekonomiska konsekvenser av sitt forslag.
Utredningen skall i detta sammanhang bl.a. beskriva konsekvenserna
av att lakemedelsinkdp som gors nér patienten har fatt frikort &r helt
utan kostnad for denne.

Utredaren &r fri att foresla dndringar i det nuvarande systemet med
en trappstegsmodell eller att foresla ett helt nytt system. Systemet skall
vara begripligt och létt att forstd for den enskilde samtidigt som det
skall vara l4tt att administrera.

20.2 Alternativ till en offentlig
ladkemedelsforman

Det finns alternativ till en offentlig likemedelsforman. Utredningen har
i avsnitt 7 redogjort for internationella férhallanden och beskrivit sys-
tem i ett antal andra ldnder. [ detta sammanhang kan foérhallandena i
Israel och Kanada ndmnas dir olika former av forsdkringsmodeller
forekommer.

Utredningen har Overvégt att ndrmare analysera olika former av
forsakringsmodeller som ett alternativ till ett offentligt subventions-
system for ldkemedel men funnit att de direktiv som utredningen har
inte ldmnat utrymme for inférandet av en principiellt helt ny modell.
Utredningen vill &nda kort peka pa ett par alternativa modeller.

En obligatorisk offentlig liikemedelsforsikring

Statens nettokostnader for likemedelsférmanen var 1999 ca 14,9 mil-
jarder kronor. Patienterna betalade sjdlva 1999 egenavgifter om sam-
manlagt 3,6 miljarder kronor. De tofala kostnaderna for receptfor-
skrivna likemedel uppgick séledes till 18,5 miljarder kronor.
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Det finns for nirvarande ca 4,1 miljoner lontagare (forvérvsarbe-
tande) i Sverige.

Skulle alla Iontagare tillsammans genom en obligatorisk ldkeme-
delsavgift betala de totala kostnaderna for receptforskrivna lakemedel
(dvs. 18,5 miljarder kronor) blir den genomsnittliga kostnaden per 16n-
tagare ca 4 500 kronor per ar, dvs. 375 kronor per ménad.

De flesta ménniskor behover dock som bekant inte ldkemedel forrén
relativt sent i livet. De allra flesta (ca 70 procent) har inga eller obetyd-
liga inkop av likemedel. En liten del (5 procent) av befolkningen star
for ungefir hélften av de totala lakemedelskostnaderna.

Ett forsdkringssystem bor mot denna bakgrund stegvis byggas upp
under en relativt lang tidsperiod. Avgiften skulle vid 20 ars alder en-
dast utgéra néagra tiondelars procent av 16nen (ungefir 540 kronor/ar
raknat pa en arsinkomst om 180 000 kr). Avgiften skulle sedan succes-
sivt stiga upp till forslagsvis 60 ars alder.

En sadan modell skulle kunna integreras med sjukforsékrings-
systemet dér en obligatorisk avgift erldggs av varje lontagare.

I Sverige finns drygt 1,5 miljoner &lderspensiondrer. Skulle ocksa
denna grupp i likhet med l6ntagarna betala en obligatorisk ldkemedels-
avgift skulle belastningen pa framfor allt yngre l6ntagare kunna mins-
ka. Landets 4,1 miljoner l6ntagare + 1,5 miljoner alderspensionérer =
5,6 miljoner individer. Den genomsnittliga kostnaden for den enskilde
for de rotala kostnaderna for receptforskrivna likemedel blir d& ca
3 300 kronor per ar eller omkring 275 kronor per méanad.

Det kan vara lampligt att kombinera ett obligatoriskt forsakrings-
system med en viss egenavgift enligt i huvudsak nuvarande modell i
samband med varje enskilt ldkemedelsuttag. En sadan modell kan
underldtta att anpassa nivaerna pa den obligatoriska avgiften och att
oka kostnadsmedvetenheten.

Privata forsikringslosningar

En annan modell for att skydda enskilda mot hoga lakemedelskostnader
grundar sig pa olika former av privata forsékringslosningar. I bilaga 4
finns en redogorelse for ett sadant alternativ till en offentlig likeme-
delssubvention.
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21 Utredningens allminna
overviaganden

Inledande reflektioner

I hidlso- och sjukvardslagen finns grundldggande och Gvergripande
bestimmelser for all hdlso- och sjukvard. Grunden f6r hur den svenska
sjukvarden skall bedrivas enligt lagens intentioner #r att varden skall
vara séker, av god kvalitet samt ges pa lika villkor for alla. Detta kom-
mer till uttryck i lagens andra paragraf som anger att malet f6r hilso-
och sjukvérden skall vara en god hélsa och en vard pa lika villkor for
hela befolkningen. Vérden skall ges med respekt for alla ménniskors li-
ka virde och for den enskilda ménniskans vardighet (mdnniskovdrdes-
principen). Den som har det storsta behovet av hilso- och sjukvarden
skall ges foretréde till varden (behovs-solidaritetsprincipen).

En ytterligare grundldggande princip som skall beaktas inom hélso-
och sjukvarden &r kostnadseffektivitetsprincipen. Detta framgar dels av
lagmotiven till hilso- och sjukvardslagen och dels av sérskilda bestim-
melser i lagen rérande hélso- och sjukvérden inom landstingen och
kommunerna. Denna princip har dock inte forts in i den allmanna delen
av lagen som innehaller de Gvergripande bestimmelserna.

Det dr viktigt att understryka att ett av huvudsyftena bakom like-
medelsreformen som trddde i kraft den 1 januari 1997 var att likemedel
fullt ut skall betraktas som en del av hilso- och sjukvarden och inga i
hilso- och sjukvardshuvudminnens samlade prioriteringar inom omra-
det. Utredningen anser att det dr angeldget och nédvéndigt att likemed-
len i alla avseenden betraktas som en integrerad del av den samlade
hilso- och sjukvérden.

Utvecklingen pa lakemedelsomradet har varit synnerligen dynamisk
och spektakular under efterkrigstiden. De medicinska framstegen under
de senaste decennierna innebér att allt fler sjukdomar framgéngsrikt
kan botas eller behandlas med forlangd livslangd och/eller forbattrad
livskvalitet som f6ljd. Nya ldkemedel star i dag for en betydande del av
de terapeutiska framstegen. Under det senaste decenniet har de flesta
nya lakemedel utgjorts av produkter inom omradena hjirta-kérl (24
procent), antibiotika och antivirala medel (16 procent) och neuro-
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logi/psykiatri (15 procent). Jamf6rt med foregdende decennium har det
skett en klar 6kning av likemedel mot tromboser, kalciumantagonister,
ACE-hdmmare, smartstillande medel, neuroleptika, antiepileptika, me-
del mot illaméende i samband med cancerbehandling och antibiotika.

Andra exempel pa nya likemedel &r insulin, tillvixthormon och oli-
ka koagulationsfaktorer framstillda med rekombinant teknik. Ett antal
lakemedel har ocksa tagits fram som resultat av forskningsframstegen
inom immunologin, t.ex. medel som forhindrar avstétningsreaktioner
vid transplantation. Mojlighet finns nu ocksa att vaccinera mot hepatit A
och B. Andra kliniskt betydelsefulla likemedel ar t.ex. interferonbe-
handling vid MS och TNF-alfa antagonister vid Crohns sjukdom och
vid reumatoid artrit.

I vissa fall har introduktionen av nya ldkemedel inneburit avsevirda
fordndringar for sjukvérdens organisation. De nya bromsmedicinerna
vid AIDS-behandling har inneburit att slutenvardsavdelningar har kun-
nat sténgas. Introduktionen av protonpumpshiammare (t.ex. omeprazol,
Losec) och H2-antagonister (t.ex. cimetidin, Tagamet) har medfort att
operation av ulcus (magsér) praktiskt taget upphort. Nya anestesimedel
har mgjliggjort dagkirurgisk verksamhet for ett 6kande antal ingrepp
som tidigare krévde att patienterna vistades pa sjukhus.

Inom vissa medicinska omraden, t.ex. onkologin, har en kombina-
tion av framsteg inom kirurgin, stralbehandlingen och nya likemedel
patagligt forbéttrat prognosen for stora patientgrupper. Inom andra de-
lar av medicinen har ldkemedel vésentligen ersatt kirurgin.

Likemedelsbehandling utgor i dag ett mycket kraftfullt instrument i
lakarnas hénder. Férutom de terapeutiska effekterna kan antalet sjuk-
dagar reduceras, en minskning ske av antalet vardplatser, operativa in-
grepp undvikas osv. Likemedel kan emellertid ocksa ha ogynnsamma
effekter med pataglig skaderisk. Detta &r bakgrunden till de noggranna
och omsorgsfulla prévningar pad ménniskor och djur som krédvs innan
ett nytt lakemedel slédpps ut pa marknaden.

Nya ldakemedel kan i grova drag delas upp i tre huvudgrupper. Den
forsta gruppen utgérs av saddana likemedel som gor det mojligt att
framgéngsrikt behandla en sjukdom som det tidigare inte funnits be-
handling f6r. Den andra gruppen ldkemedel introduceras av likeme-
delsforetaget med motivet att de har en béttre potential vid behandling
av en viss sjukdom &n de hittills anvénda. Den tredje gruppen utgors av
lakemedel som inte tillfor nagot nytt i relation till befintlig terapi. Nya
lakemedel dr oftast dyrare &n de som redan finns pa marknaden.

Enligt de bestimmelser som reglerar om ett nytt lakemedel skall
godkédnnas for forsédljning tas endast hdnsyn till rent vetenskapliga
kriterier rorande kvalitet, sdkerhet och effekt. Ett nytt lakemedel skall
vid kontrollmyndighetens prévning beddmas for sig och inte jaimforas
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med andra redan godkénda likemedel. Det gemenskapsrittsliga regel-
verket som Sverige har atagit sig att folja tillater inte att det dessutom
stills krav pa att ett nytt ldkemedel skall tillfora nagot nytt i férhallande
till redan befintlig terapi. EU-medlemskapet har hdr i praktiken inne-
burit att de tidigare i Sverige uppstillda kraven for godkdnnande i vissa
avseenden har mildrats.

Ett godkdnnande av ett likemedel for forsdljning maste enligt utred-
ningens uppfattning principiellt sirskiljas fran stillningstagandet huru-
vida lakemedlet skall subventioneras av allmdnna medel. Andra 6ver-
viaganden blir salunda aktuella ur ett offentligt subventioneringsper-
spektiv. For att ett nytt lakemedel skall ersitta ett redan i bruk taget
lakemedel i den praktiska sjukvarden och subventioneras med allménna
medel bor det dels foreligga evidens pa att det har en béttre effekt vad
avser medicinsk nytta, dels vara kostnadseffektivt. I Sverige har myn-
digheterna Liakemedelsverket, SBU och Socialstyrelsen hér en viktig
roll genom att tillhandahélla underlag och bevis pa graden av medi-
cinsk nytta. Men dven andra aktorer har i detta sammanhang en viktig
roll, inte minst universitet, hogskolor, institut och facktidskrifter. En
redovisning av hilsoekonomiska och andra liknande aspekter finns i
avsnitt 4.

Den medicinska nyttan och kostnadseffektivitet dr enligt utred-
ningens uppfattning avgorande nyckelbegrepp i detta sammanhang.
Den ytterligare effekt som ett nytt likemedel tillfor i relation till sitt
pris bendmner vi hir marginalnytta. Marginalnyttan med det nya lidke-
medlet maste vara tillrédckligt stor for att den skall motivera att ett gam-
malt lakemedel i den praktiska kliniska vardagen byts ut mot det nya.
Marginalnyttan for ett nytt likemedel redovisas ofta som en procentuell
forbéttring vid jamforelse med en redan etablerad terapi. Da de jam-
forda materialen &r stora kan den gynnsamma effekten vara relativt
liten trots att procenttalet &r relativt hogt. Ett annat sétt &n att ange
forbéttring i procenttal &r att redovisa hur manga patienter som maste
behandlas och under hur lang tid for att t.ex. ett dodsfall skall undvikas
(NNT, numbers needed to treat). Genom att berdkna kostnaderna for
behandlingen av hela gruppen som fatt lakemedlet i fraga for att ett liv
skall rdddas kan en terapis kostnadseffektivitet berdknas. Introduktio-
nen av ett nytt lidkemedel kan stilla krav pa t.ex. okad diagnostisk
kompetens, pa ny apparatur och pa utékade laboratorieresurser for att
det skall komma att anvidndas kostnadseffektivt.

En debatt nyligen i Lékartidningen (volym 97, nr 19, 2000) kring
marginalnyttan av ett nytt ldkemedel (klopidogrel) i relation till kost-
naden illustrerar behovet av en analys av vilka krav som bor stéllas for
att ett lakemedel skall ingd i forméanssystemet. Vidare behovs en bred
forankring av dessa krav for att de skall vinna acceptans.
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I ett internationellt perspektiv kan konstateras att allt fler linder in-
for sérskilda mekanismer for att prova om lakemedel skall subventione-
ras av offentliga medel. Ett antal ldnder har offentligjort ndrmare kri-
terier for denna bedomning. Utredningen har studerat férhallandena i
ett antal lander. Vara nordiska grannldander och manga EU-lédnder har
infort olika former av mekanismer som mojliggdr en bedémning av
lakemedel ur ett offentligt subventioneringsperspektiv. Av stort princi-
piellt intresse dr vidare det system som utformats i Australien (se av-
snitt 7).

Utredningen skall enligt direktiven involvera ett hdlsoekonomiskt
perspektiv i sina forslag som ocksa tar hdnsyn till vinster utanfor hilso-
och sjukvardsomradet. Utredningen aterkommer till det hilsoekono-
miska perspektivet i dessa Gverviaganden.

Likemedel kan inte 16sa alla problem

Liakemedel &r inte en produkt vilken som helst. De har ldkande kraft
och férhoppningar om dess paverkan pa lidande och dod har funnits i
alla tider och i alla kulturer.

I en nyligen utgiven rapport frdn SBU om placebo — Placebo i sjuk-
varden — redovisas de betydande effekter som uppstar i kontrollgruppen
vid randomiserade studier, placeboeffekten. Dessa effekter #r lika
verkliga som de personer upplever som far aktiva likemedel. I en
vetenskaplig studie har t.ex. patienter som fatt ett personligt omhénder-
tagande sagt sig ma bittre och dven haft bittre effekt av antibiotika-
behandling &n de som fatt “ett mer rutinméssigt omhéndertagande”.
Liknande exempel redovisas vid andra medicinska tillstdnd. Kraftfulla
gynnsamma effekter pa olika tillstand av lidande har kunnat konstateras
enbart genom att de drabbade erhéllit ett bra omhéndertagande. Delak-
tighet och dialog dr nyckelord da placeboeffektens bakgrund analyse-
ras.

I en evidensbaserad kunskapssammanstéllning fran SBU utgiven
detta ar som behandlar ”Ont i ryggen, ont i nacken” framhalls den
betydelse den centrala rollbehandlarens engagemang och formaga att
samrada med och lyssna till patientens egen uppfattning om
ryggsmértan har for att paverka forloppet. Efter det akuta skedet finns
enligt rapporten ringa bevis for nytta med likemedelsbehandling vid
ryggont.

Genom den stora potential moderna likemedel har finns en bené-
genhet att stundom se dessa som substitut for andra atgirder for att
t.o.m. Iosa livets alla problem. Det finns saledes ibland en 6vertro pa
lakemedel. Men det finns dven en misstro. Denna bygger delvis péa de
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ogynsamma effekter potenta (kraftfulla) likemedel kan ha. Denna miss-
tro kan fa konsekvensen att lakemedel inte anvénds eller att de skrivits
ut alltfor restriktivt med underbehandling som foljd. De atgédrder som
sdtts in i strivandena att uppna en sa hog kostnadseffektivitet vid ldke-
medelsanvindning som majligt far alltsé inte leda till att vissa likeme-
del forskrivs alltfor restriktivt i relation till det medicinska behovet.
Som exempel pa sddan underanviandning har bl.a. ndmnts ldkemedel till
dldre med éangest eller depression, patienter med hjéartsvikt och korti-
sonbehandling i samband med astma. Behandling med psykofarmaka
vid kronisk psykos ér ett annat exempel pa detta. Tvédrtom kan man ge-
nom att motverka underanvéndning av vissa likemedel uppné en 6kad
kostnadseffektivitet.

Kostnadsutvecklingen for liikemedel

Kostnadsutvecklingen for likemedel har berorts i avsnitt 3.

Kostnadsutvecklingen for lakemedel har under 1990-talet legat mel-
lan 10 och 15 procent per ar med undantag av hamstringséaret 1996 och
rekylaret 1997. Den totala likemedelsnotan bestar av tre delmarknader,
lakemedel inom den slutna varden, receptforskrivna likemedel samt
icke receptforskrivna receptfria likemedel (handkopslikemedel). De
totala ldkemedelskostnaderna uppgick 1999 till 23 407 mkr, en 6kning i
absoluta tal med 12, 7 procent sedan 1998. Av dessa svarade 1999 del-
marknaden receptforskrivna likemedel for 18 499 mkr, en 6kning i
absoluta tal med 11,9 procent sedan foregéende ar. I det lingre per-
spektivet har delmarknaden receptbelagda lakemedel 6kat snabbast och
svarar for en 6kande del av de totala kostnaderna. 1990 svarade recept-
belagda ldkemedel for 76 procent av de totala kostnaderna. Motsva-
rande siffra for 1999 var 79 procent. Under perioden 1990—1999 har de
sammanlagda ldkemedelskostnaderna i absoluta tal stigit med 233 pro-
cent fran 10 051 mkr till 23 407 mkr. Omréknat i lopande priser steg
kostnaderna 1990—-1998 fran index 100 1990 till index 207 1998. I fas-
ta priser steg kostnaden till index 192 under samma period.

Likemedelskostnaderna utgjorde under 1970- och 1980-talet en sta-
bil andel om ca 8-9 procent av de totala hilso- och sjukvardskost-
naderna. Under 1990-talet har denna andel 6kat for att 1998 uppga till
13 procent. En motsvarande fordndring kan noteras i fraga om like-
medelskostnadernas andel av BNP.

Kostnadsokningen beror endast i blygsam utstrackning pa prishdj-
ningar i det befintliga sortimentet. Viktigare faktorer &r i stéllet en all-
mén volymokning inom det befintliga sortimentet och en forskjutning
mot anvédndning av nya och vanligtvis dyrare ldkemedel. Dessa nyare
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lakemedel dr ofta avsedda for behandling av tillstand dér behandlings-
mojligheter med ldikemedel tidigare saknats eller varit ringa. Andra vik-
tiga faktorer #r den demografiska utvecklingen med allt fler dldre i
befolkningen och strukturférandringar i vardorganisationen som lett till
att allt fler av likemedlen skrivs ut i 6ppenvarden.

I detta sammanhang maste framhéllas de positiva effekter likemedel
haft betriffande savil forlingd 6verlevnad som forbattrad livskvalitet.
Dessutom har tack vare likemedel allt mer sjukvard kunnat bedrivas i
Oppen istillet for sluten vard med en minskning av antalet vardplatser
som f6ljd, antalet kirurgiska ingrepp har kunnat reduceras, allt fler in-
grepp har kunnat utforas i 6ppen vard eller som dagvard. Trots dessa
gynnsamma effekter maste okningstakten for likemedelskostnaderna
stimma till eftertanke. Om Okningstakten for likemedelskostnaderna
fortsdtter som under 1990-talet kommer den av flera skél inte att vara
acceptabel i ett bredare samhéllsekonomiskt perspektiv om inte sam-
tidigt besparingseffekter av likemedel uppnas inom andra samhéllssek-
torer. De offentliga likemedelsutgifterna riskerar annars att tringa un-
dan annan angeldgen verksamhet inom den samlade hélso- och sjukvér-
den. Kostnadsutvecklingen maste alltsd inom ramen for ett reviderat
forménssystem kunna kontrolleras.

Aven andra jimforbara OECD-linder har upplevt 6kade likeme-
delskostnader under 90-talet.

Figur 21.1 Likemedelskostnadernas andel av BNP
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De totala likemedelskostnadernas andel av den samlade hilso- och
sjukvarden steg i Sverige under perioden 1990-1996 fran 8 procent till
13 procent. Detta innebér att Sverige 1996 lag nagot under genomsnit-
tet om 15 procent inom OECD. Genom ADEL-reformen kom berorda
patienters likemedel att forskrivas pa recept i stillet for att tas ur kort-
och langtidsvardens forrad. Reformen omfattar bl.a. boende i kommu-
nala s.k. sérskilda boenden. Den konsekvens detta fatt for lakemedels-
kostnadernas utveckling i stort &r dock rimligen blygsam.

Figur 21.2 Ldkemedelskostnadernas andel av den totala hilso- och
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Organiserandet av hilso- och sjukvéarden och ddrmed de offentliga sub-
ventionssystemen for ldkemedel &r som tidigare framhallits av utpriglat
nationell karaktér och skiftar i betydande omfattning fran land till land
aven inom EU. Hélso- och sjukvardens uppbyggnad och struktur ar en
spegel av de enskilda lindernas tradition och kultur inom detta omrade.
Det &r enligt utredningens uppfattning inte minst mot denna bakgrund
sarskilt intressant att jamfora med férhallandena i vara nordiska grann-
lander. Utredningen har studerat forhallandena pa plats i Danmark, Fin-
land och Norge.
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Danmark redovisar patagligt lagre siffror i fraga om de totala like-
medelskostnadernas andel av den samlade hilso- och sjukvarden &n de
flesta andra jamforbara ldnder. En viktig forklaring till detta forhal-
lande torde vara att manga receptbelagda likemedel ligger utanfor den
generella forménen i Danmark och att patienternas egenavgiftsandel i
fraga om receptforskrivna ldkemedel — ca 34 procent 1998 — ligger
betydligt hogre 4n i linder som t.ex. Sverige. Utredningen har vid
studiebesok i Danmark kunnat notera ganska betydande skillnader i
fraga om attityder bland allménhet, ldkare och myndighetsforetradare
till den offentliga subventioneringen av ldkemedel jamfort med i Sve-
rige. Som framhallits i avsnitt 7 finns det en bred uppslutning i Dan-
mark att inte subventionera vissa likemedel som t.ex. impotenslike-
medel och ldkemedel for behandling av 6vervikt, vilka uppfattas som
lagt prioriterade i ett offentligt subventioneringsperspektiv. Aven andra
grupper av receptbelagda likemedel, t.ex. somnmedel och lugnande
medel, omfattas av detta synsitt.

Ocksa ett annat av vara nordiska grannldander — Norge — redovisar
lagre siffror @n Sverige och flertalet andra jimforbara linder. Aven i
Norge ligger relativt manga receptbelagda ldkemedel utanfor den
offentliga subventionen som benédmns blareceptordningen. Det norska
formanssystemet utgar fran diagnoser och rdknar upp de ldakemedel
som kan subventioneras genom en s.k. positiv lista. Féljsamheten é&r
dock enligt norska ldkarférbundet inte alltid sa god till de regler och
riktlinjer som finns p&4 omradet. Ungefir en femtedel av det totala vér-
det av samtliga forskrivna likemedel beriknas ligga utanfor formanen.
Bland dessa liakemedel aterfinns bl.a. impotensldkemedel och like-
medel for behandling av 6vervikt. Vidare aterfinns i denna grupp utan-
for formanen smértstillande likemedel (analgetika), antibiotika, somn-
medel och lugnande medel (se avsnitt 7). | samband med studiebesok i
Norge har utredningen dven hér kunnat notera intressanta skillnader i
fraga om attityder till offentlig subventionering av likemedel. Precis
som i Danmark finns det en vidstrickt uppfattning bland allménheten,
politikerna och personal verksam inom hélso- och sjukvarden att det in-
te 4r motiverat att anvéndning av vissa lakemedel som t.ex. impotens-
lakemedel och ldkemedel for behandling av dvervikt skall subventione-
ras av offentliga medel.

Ocksa forhallandena i Finland uppvisar patagliga skillnader jamfort
med Sverige. Patienternas egenavgiftsandel i friga om receptbelagda
lakemedel ligger kring 40 procent jamfort med ungefér 23 procent 1999
i Sverige. En av forklaringarna till denna patagliga skillnad ar att en
betydligt hogre beloppsgrins tillimpas vid inkdp av ldkemedel under
en tolvmanadersperiod innan ett frikort utfirdas — ungefir 4 100 kronor
(3 300 finska mark) jamfort med 1 800 kronor i Sverige. Endast
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ungefiar 100 000 frikort utfardas arligen i Finland jamfort med ungefir
975 000 i Sverige ar 1999.

Det hilsoekonomiska perspektivet

Nir ldkemedelskostnaderna analyseras dr det vésentligt att dessa
betraktas ur ett brett samhéllsperspektiv. Likemedelskostnadernas 6k-
ning behover inte utgdra nagot problem i sig. De 6kande kostnaderna
maste relateras till hur likemedelsanvéndningen péverkar 6vriga sjuk-
vardskostnader och till vilka hilsovinster som uppnés. Kostnader och
vinster maste vdgas mot varandra. Det ligger en fara i att endast foku-
sera pa utgiftssidan och kostnadsstegringarna nir likemedlens plats i
de allménna socialférsdakringssystemen diskuteras. Utredningen skall
som tidigare papekats enligt direktiven involvera ett hilsoekonomiskt
perspektiv i sina forslag som ocksa tar hansyn till vinster utanfor hélso-
och sjukvardsomradet.

Det &r angeldget och nodvindigt att ta hénsyn till vinster utanfor
hélso- och sjukvardsomradet nér kostnadsutvecklingen for ldkemedels-
formanen analyseras. Utredningen har i avsnitt 4 redovisat vad ett
héalsoekonomiskt perspektiv kan innehalla. Den hédr redovisade kost-
nadsutvecklingen for likemedelsformanen har & ena sidan inneburit 6ka-
de kostnader som &r litta att berdkna och & andra sidan vinster i form
av t.ex. farre operationer och snabbare tillfrisknande, som 4r svarare att
berékna.

Forlangd livsldngd och minskat lidande har och maste ha ett pris.
Ett aktuellt exempel som belyser behovet av en helhetssyn pa likeme-
del 4r behandling av reumatoid artrit. NSAID-preparaten (icke-steroida
antiinflammatoriska likemedel), speciella antireumatiska medel och
analgetika har minskat i anvidndning, medan de sjukdomsmodifierande
antireumatiska medlen, framst cytostatika i 14gdos och immunosupp-
ressiva medel, har okat under den senaste tiodrsperioden. Introduk-
tionen av COX-2-hdmmaren celecoxib (Celebra) medfor f.n. en kraftig
Okning av likemedelskostnaderna och med TNF-alfa blockare beréiknas
lakemedelskostnaderna bli ca 20 ganger hogre dn for mer traditionella
antireumatiska preparat.

De uppskattade sammantagna fordndringarna med avseende pa
minskade kostnader for reumakirurgi, minskat antal sjukskrivningar
och fortidspensioneringar tillsammans med de 6kade likemedelskost-
naderna berdknas dock ge avsevdrda samhillsekonomiska vinster (se
avsnitt 4.3) forutom ett minskat lidande och ¢kad livskvalitet for pati-
enterna.
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Detta exempel belyser ocksa transfereringsproblematiken, dvs. att
vinsterna av likemedelsbehandling ofta gors i en annan del av sam-
héllsekonomin &n inom hélso- och sjukvérden. I det aktuella exemplet
med reumatoid artrit, liksom i manga andra fall &r det framst effekter
pa sjukskrivning och fortidspensionering som dr av stor ekonomisk
betydelse. Projekt som syftar till att belysa dessa fragestéllningar (t.ex.
FINSAM) och eventuellt omfordela budgeten mellan olika samhills-
sektorer bor déarfor stimuleras. Ett helhetsperspektiv pa dessa fragor &r
nddvindigt for att en riktig bedomning av ldkemedlens samhillsekono-
miska vérde skall kunna goras.

Prioriteringsaspekterna — prioriteringsriktlinjerna

Halso- och sjukvardslagen slar som tidigare framhaéllits fast en grund-
laggande och Overgripande behovs-solidaritetsprincip som innebir att
befintliga resurser inom hélso- och sjukvarden maste fordelas efter be-
hov. Den som har det storsta behovet av hilso- och sjukvard skall ges
foretrédde till varden. Foljaktligen méste de ménniskor som har de stors-
ta behoven prioriteras. [ riksdagens prioriteringsriktlinjer redovisas
oversiktligt hur denna behovs-solidaritetsprincip bor tolkas och tillam-
pas inom hilso- och sjukvarden. I riktlinjerna anges fyra olika priori-
tetsgrupper som inbordes rangordnas olika utifran patienternas behov.

Lakemedel maste enligt utredningens uppfattning betraktas som en
integrerad del av den samlade hilso- och sjukvarden. Foljaktligen skall
hélso- och sjukvardslagens grundldggande principer och riksdagens
prioriteringsriktlinjer sjilvfallet ocksa beaktas och tillimpas i fraga om
forskrivning och anvéndning av ldkemedel samt offentlig subventione-
ring av ldkemedel.

Det finns vissa noterbara skillnader mellan riksdagens prioriterings-
riktlinjer och lagstiftningen rérande ldikemedelsformanen. Detta géller
t.ex. synen pa forebyggande behandling (prevention) och synen pa mind-
re svara tillstand/sjukdomar (se avsnitt 14). Prioriteringsriktlinjerna
rangordnar forebyggande behandling hogt medan sddan behandling idag
formellt ligger utanfor den offentliga subventioneringen av ldkemedel.
Lagen om hogkostnadsskydd vid kop av ldkemedel m.m. gor ingen at-
skillnad mellan allvarliga och mindre allvarliga sjukdomar och tillstdnd
— alla receptbelagda och prissatta likemedel som forskrivs pa grund av
sjukdom subventioneras pa samma sétt.

Det dr uppenbart att riksdagens prioriteringsriktlinjer for hilso- och
sjukvarden inte har fatt ett godtagbart genomslag varken allmént sett i
hélso- och sjukvarden eller i lakemedelsforskrivningen. Den inbordes
rangordning av olika tillstdnd i ett antal prioritetsgrupper som framgar
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av riktlinjerna aterspeglas mycket daligt i den reella forskrivningen och
anvéndningen av ldkemedel idag.

Att i varje klinisk situation gora en bedomning av hur allvarligt ett
tillstand &r och utifran denna bedémning goéra en behovsprovning, t.ex.
huruvida ett visst likemedel skall subventioneras eller inte &r enligt
utredningens mening knappast realistiskt.

Varje forsok att behandla grupper av individer i stéllet for enskilda
patienter skapar problem vad avser gradering av ett tillstinds svarig-
hetsgrad och ddrav foljt behov av medicinska insatser. Det dr snarare
undantag #n regel att en diagnos dr anvindbar for att beskriva hur all-
varlig en sjukdom é&r. Det r6r sig i allmédnhet om en glidande skala vad
avser besvir och symtom och didrmed stora olikheter i behov av vard
och omsorg. Diagnosen astma kan t.ex. i vissa fall betyda behov av
respiratorvard och i andra fall ndrmast fullstdndig frihet fran besvir un-
der storre delen av dygnet med eller utan likemedel. Diagnosen hjért-
svikt kan betyda vitskefyllda lungor (lungddem), ett livshotande till-
stand, eller besvarsfrihet vid medicinering.

Det dr foljaktligen oftast tillstdndet, ibland sammanvigt med en
prognosbeddmning, som avgor behovsgraden. En likemedelsbehand-
ling kan vara livsrdddande, t.ex. vid akut lungédem, allvarligt astma-
anfall, sjdlvmordstankar eller allvarlig rytmrubbning i hjartat. Likeme-
delsbehandling kan ocksé bryta ett allvarligt sjukdomsforlopp som obe-
handlat pa kort tid skulle leda till déden. Problemet hér &r att prognos-
bedomningar alltid &r svara att gora. Vissa medicinska tillstand kraver
lakemedelsbehandling for livets fortbestdnd, t.ex. diabetes eller hjért-
svikt. Behandling med ldkemedel kan forhindra allvarliga komplika-
tioner vid t.ex. dderforkalkning, njursvikt och leverskada. Ett lidande i
form av smirta, dngest, depression eller forlust av vitala funktioner kan
forhindras av ldkemedelsbehandling och hgja livskvaliteten.

En lang rad av likemedel ordineras i syfte att forbattra prognosen
hos individer med riskfaktorer (riskindikatorer) sasom forhojt blod-
tryck, forhéjda blodfetter, uttalad Gvervikt, urkalkat skelett osv. Like-
medel utgor en av flera mojligheter att paverka dessa faktorer. Andrade
kostvanor, motion och en hélsosam livsstil i Gvrigt dr andra delmoment
i paverkan av riskfaktorer och dessa kan i viss omfattning dven ersitta
lakemedelsbehandling. I vissa fall kan likemedelsbehandling vara me-
ningslos eller av sa ringa vidrde om inte livsstilen &ndras att det inte
finns indikation f6r att sétta in behandling med ldakemedel. Lékaren har
alltsa ett stort ansvar for att sdtta in likemedelsbehandling som en
integrerad del i ett samlat behandlingsprogram tillsammans med andra
atgérder. Ett sitt att se pa behandling av sjukdomar &r en strivan mot
att anvénda en helhetssyn pa individens totala livssituation dar hela
behandlingspaket tillhandahalls individen. Ett exempel hérpa ar behand-
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lingspaket for diabetespatienter. Forutom liakemedelsbehandling kan
kostinformation, kontroll av njurfunktion, 6gonbottnar, blodfetter, blod-
tryck samt patientutbildning ingé.

Allas ansvar for utvecklingen — aktérer som paverkar
likemedelsanvindningen

Det &r viktigt att understryka att det &r manga intressenter i samhéllet
som pa olika sitt paverkar likemedelsanvdndningen. Ansvaret for att
lakemedelsforskrivningen och likemedelsanvéndningen ar behovsstyrd
och kostnadseffektiv delas av ménga och ligger inte hos ndgon enstaka
aktor. Arbetet med att uppné en 6kad kvalitet dr ett langsiktigt projekt.
Flera intressekonflikter kan ocksé i detta ssmmanhang identifieras mel-
lan olika intressenter i samhéllet.

Liakemedlens vdg gér fran forskningslaboratoriet, dessforinnan ofta
foregangna av en behovsanalys eller en ekonomisk kalkyl, 6ver like-
medelsindustrin med alla dess forgreningar, distributorer, apoteken,
forskrivare for att slutligen né patienterna. I det f6ljande redovisas nag-
ra av dessa aktorers roll for paverkan av ldkemedelsforskrivning och
lakemedelsanvindning.

Lékemedelsindustrin

Liakemedelsforetagen dr affirsdrivande aktorer i en marknadsekonomi
och har aktiedgarnas krav pa sig att generera vinster. En icke obetydlig
del av industrins vinster investeras i forskning och utveckling av nya
lakemedel. Enligt uppgift fran industrin uppgick denna siffra 1999 i
Sverige till drygt nio miljarder kronor. Langt ifran alla utvecklingspro-
jekt leder @nda fram till ett godkénnande for forséljning. Ett nytt lidke-
medel tar i allménhet mellan fyra och tio ar att utveckla innan det kan
godkinnas och introduceras pa marknaden. Aven lingre utvecklings-
tider har angivits. Den totala kostnaden for att ta fram ett helt nytt ldke-
medel (NCE, New Chemical Entity) brukar uppskattas till mellan tre
och fem miljarder kronor.

For att lakemedel skall kunna godkénnas for forséljning, introduce-
ras och finnas kvar pa marknaden under rimlig tid méste likemedlen
uppfylla hogt stdllda krav pa sékerhet bade i fraga om tillverkningspro-
cess, annan hantering och tillimpning.
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For att frimja forsédljningen av nya ldkemedel avsitter industrin
betydande resurser till information, utbildning och marknadsforing. En
forsiktig uppskattning dr att sammanlagt 3—4 miljarder kronor arligen
satsas bara i Sverige pa dessa aktiviteter. Saledes uppskattas 20-25
procent av det sammanlagda virdet av alla likemedel som siljs pa
apoteken — berdknat pa AUP — ga till denna verksamhet. I forsta hand
riktar sig information och marknadsforing till forskrivarna men i viss
utstrackning dven mot allménheten. Informationen mot den sistndmnda
malgruppen gors i syfte att uppmuntra allménheten och patienterna i
samband med besok i sjukvérden att efterfraga de preparat som man pa
nagot sitt fatt information om.

En betydande andel av likarnas kompetensutveckling och fortbild-
ning pa lidkemedelsomradet bestar av den information de far fran ldke-
medelsindustrin. Denna kunskapsformedling innefattar inte enbart infor-
mation om foretagets produkter utan bestar ofta dessutom av nya rén
inom farmakologin, grundforskning men dven systematiska kunskaps-
oversikter av vérde i det medicinska handlandet, bade det diagnostiska
och terapeutiska.

Det har under senare ar blivit allt vanligare att ladkemedelsindustrin
paverkat media att presentera nyheter pa ldkemedelsomradet. Men mass-
media har dven pé eget initiativ mer eller mindre okritiskt beskrivit nya
lakemedel i 6vervidgande positiva ordalag. Medicinjournalister med sin
djupare kunskap inom omradet har langt ifran alltid varit de som
presenterat massmedias rapportering pa likemedelsomradet.

Den innovativa delen av ldkemedelsindustrin har att konkurrera med
tillverkare av generika och parallellimportorer, vilka i allménhet inte
har nagra namnvarda utvecklingskostnader i sin verksamhet.

For att uppné en rationell lakemedelsanvéndning ar det angeldget att
det finns tillgéng till vissa preparat med ett litet anvindningsomrade
men som kan vara av stort viarde for en liten grupp av patienter, t.o.m.
livsavgorande for smé& grupper av patienter, s.k. orphan drugs, pa
svenska bendmnda sérlakemedel (lidkemedel mot séllsynta sjukdomar).
Tillverkarna av generiska likemedel tillhandahaller inte denna typ av
preparat.

Europeiska unionen spelar en 6kande roll for likemedelsanvénd-
ningen i Europa. For att stimulera utvecklandet av orphan drugs inom
EU har medlemsstaterna nyligen antagit en sérskild réttsakt pa omradet
(Europaparlamentet och radets forordning (EG) nr 141/2000 om sér-
lakemedel). Forordningen medger att den centrala EU-proceduren an-
vénds och foreskriver att likemedel som godkénns enligt forordningen
kommer i atnjutande av en ensamrétt pd marknaden under tio ar.

En rationell likemedelsanvédndning forutséitter ocksa att det for
ménga ldkemedel finns provforpackningar — eller startforpackningar,
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som utredningen foredrar att kalla dessa forpackningar — och andra for-
packningar med ett litet antal tabletter. Lékarna och andra i varden
involverade spelar hir en viktig roll att i stérre utstrickning forskriva
lakemedel i sddana forpackningar men deras engagemang har hittills i
allménhet varit ringa. Detta dr enligt utredningens mening en fraga som
bor aktualiseras och diskuteras. Enligt utredningens uppfattning &r det
ocksa rimligt att stélla krav pa likemedelsforetagen att de i betydligt
storre utstrackning &n i dag tillgodoser behovet av provforpackningar
och andra forpackningar med ett litet antal tabletter. Det &r angelédget
att foretagen i sin verksamhetsplanering beaktar denna aktivitet och
sitter av erforderliga resurser. Generikatillverkarna har inte heller visat
intresse att tillhandahalla startforpackningar. Ett ldmpligt antal
startforpackningar bor ocksa lagerhéllas pa apoteken.

Sjukvardshuvudmdnnen

Huvudmainnen har hittills endast i begransad omfattning engagerat sig i
forskrivarnas fortbildning pé lakemedelsomradet. Variationerna i detta
engagemang &dr dock betydande. Mot bakgrund av den omfattande pro-
duktinformation och fortbildning som ldakemedelsindustrin anordnar &r
det inte sidrskilt 6verraskande att forskrivarna paverkas av ldkemedels-
industrins information.. Huvudménnen har dock under de allra senaste
aren visat ett 6kande intresse for personalens kompetensutveckling pa
lakemedelsomradet.

Det bor i detta sammanhang ndmnas att ldkarna under sin grund-
utbildning i otillrdcklig omfattning fétt utbildning i kritisk analys av
medicinska artiklar. Det framstar som angelédget att det redan i grundut-
bildningen finns sddana moment inlagda.

I mars 1999 uppdrog regeringen &t Socialstyrelsen att utreda omfatt-
ningen av administrativt arbete i varden och ldmna forslag till atgérder
for att 4 bort onédig administration i hélso- och sjukvéarden. Utred-
ningen genomfordes i form av strukturerade intervjuer och medfol-
jandebesok. Personliga kommentarer fran de intervjuade kom ocksé att
ligga till grund for de slutliga stillningstagandena i rapporten. Sam-
manlagt intervjuades 168 ldkare, 108 sjukskoterskor samt 22 personer
tillhorande ovriga yrkeskategorier. Man genomforde ocksa 25 medfol-
jandebesok. Vid dessa foljdes en yrkesutovare under en hel dags arbete
varvid tid for vardarbete, administrativt arbete och tid for annat notera-
des. Vad som dérvid kom att iakttas jaimfordes med de siffror som
framkom vid intervjuerna vad géllde tid for administration m.m.

Vid intervjuerna stélldes dven fragor om tid for fortbildning i yrket.
Av de ldkare som intervjuades hdrom framkom att de deltog i extern
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fortbildning i genomsnitt nio dagar under aret. Nagra fa angav ingen
enda dag och négra fa tre veckor for konferenser under det senaste éret.

Det framkom av utredningen att intresset for den egna utbildningen
varierade. Flera av ldkarna uttryckte tydligt nodvandigheten av att till-
rackligt med tid kunde avsittas for fortbildning for att kunna klara kra-
vet att ha tillrdckliga kunskaper i sitt arbete. Nagra ansédg dock mojlig-
heterna att kunna delta vid externa konferenser som néra nog obefint-
liga pa grund av den stora arbetsbordan. Lakarna vid universitetsklini-
kerna ansag att en veckas internationell fortbildning per ar var otill-
riackligt for att hélla sig vélinformerade inom sitt omrade.

Det ar tydligt att ldkarna uppfattar det som svart att kunna delta i
den fortbildning som de bedémer som erforderlig for att kunna upprétt-
hélla tillrdckliga kunskaper inom sitt omrade. Med den brist pa fort-
bildning, som nidmnda utredning kunde iaktta, &r det troligt att ménga
lakare kommit att sakna de kunskaper i friga om anvéndning av like-
medel och alternativ till lidkemedelsterapi som &r nodvindiga for en
rationell och kostnadseffektiv vard och behandling.

Huvudminnen kan genom att avsitta resurser till utbildning pa
lakemedelsomradet paverka forskrivarna att bli sa rationella och kost-
nadseffektiva som mojligt. Detta kréver att tid avsitts. Det finns en stor
utvecklingspotential da det giller att utnyttja likemedelskommittéerna i
arbetet mot en optimal forskrivning av ldkemedel. Huvudménnen har
hér en strategiskt viktig roll att spela.

Forskrivarna

Forskrivarnas roll &r central i dessa sammanhang. En grundf6rutsitt-
ning for att uppna en rationell forskrivning av ldkemedel &dr goda kun-
skaper. Patient—ldkarrelationen 4r en annan avgorande faktor. Formaga
att kommunicera och att vara lyhord gentemot patientens behov &r
naturligtvis av stor betydelse.

Forskrivning av likemedel dr ett fortroendeuppdrag som i huvudsak
bestar av tva olika moment, dels att gora gott, dvs. forebygga, bota eller
lindra sjukdom eller symtom pa sjukdom, dels att hantera allménna me-
del kostnadseffektivt. Forskrivarnas grundlaggande instidllning torde i
allménhet vara att se till att patienterna far fran medicinsk utgangs-
punkt bista tinkbara likemedel oavsett kostnad. Detta dr en utgangs-
punkt som principiellt sett dr rimlig men som givetvis inte kan vara
acceptabel till vilket pris som helst. Goda baslikemedel &r manga gang-
er tillrackligt bra.
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Forskrivarens val av preparat paverkas av en rad faktorer sasom
utbildning, ldkemedelsreklam, information fran likemedelskommittéer
och myndigheter, patienternas 6nskemal och krav, tidsbrist, slentrian,
obendgenhet att omprova tidigare insatt behandling osv. Incitamenten
for forskrivarna att vélja generiskt, analogt eller heterologt preparat har
varit fa.

Specialister inom olika medicinska verksamhetsomraden och exper-
ter inom ldkemedelsomradet har genom sin auktoritet ett stort inflytan-
de pa forskrivningen av likemedel. Det har i studier visats att sluten-
vardsspecialister paverkar valet av preparat inte enbart pa sin enhet
utan dven i stor utstrickning inom den nérliggande 6ppna véarden. Det
ar givetvis betydelsefullt att specialisternas budskap om val av ldkeme-
del dr i 6verensstimmelse med lidkemedelskommittéernas rekommenda-
tioner. Det dr samtidigt angeldget att specialisternas kunskap végs in
vid utformandet av likemedelskommittéernas rekommendationer. Aven
allménlédkarperspektivet maste tas till vara i dessa rekommendationer.

En fortsatt utveckling av samarbetet mellan slutenvarden och all-
manldkarna dr nddvédndig. Inte minst nir det giller byte eller avbry-
tande av ldkemedelsbehandling kan det ibland foreligga svérigheter for
allménldkaren att motivera patienten om behandlingen initierats pa
sjukhus. Da patienten kdnner att de olika delarna av sjukvarden arbetar
sa att samstimmighet rader upphor dessa svérigheter.

Lékemedelskommittéerna

Lakemedelskommittéerna &r landstingens expertorgan i ldkemedelfra-
gor. Medlemmarna i likemedelkommittéerna representerar bred och
djup kompetens och har erfarenhet fran manga olika delar av
sjukvarden. Normalt medverkar kliniska specialister, allménlikare,
kliniska farmakologer, apotekare, sjukskoterskor, sjukvardsadministra-
torer och i vissa fall ekonomer i kommittéerna. Organisatoriskt har de
flesta mindre och medelstora landsting en likemedelskommitté, medan
de storre regionerna (Stockholm, Skane och Vistra Gotaland) har upp
till fem lokala kommittéer och ett 6vergripande organ (ldkemedelssak-
kunniga, ldkemedelsrad).

De traditionella uppgifterna omfattar utbildning pa likemedelsomra-
det, utarbetande av rekommendationer for den slutna och 6ppna vérden,
uppfoljning av forskrivningen pé aggregerad niva och upphandling av
lakemedel for den slutna varden. Ett omrade som fatt 6kad aktualitet pa
senare ar dr samarbetet med kommunerna, i férsta hand de medicinskt
ansvariga sjukskoterskorna (MAS), for att astadkomma en rationell
forskrivning och ldkemedelshantering i de sirskilda boendeformerna.
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I och med att likemedelskommittéerna fétt 6kade resurser och en
mer aktiv roll har medvetenheten 6kat bland ldkarna om 6nskvirdheten
av att sjukvardresurser generellt utnyttjas mer kostnadseffektivt. Andra
mojligheter som for nérvarande provas i vissa landsting i strivandena
att oka kostnadsmedvetenheten &r att fora ut budgetansvaret for like-
medelskostnaderna till priméarvardens egna budgetar, att ldgga in av
kommittéerna rekommenderade ldkemedel i de elektroniskt forda jour-
nalsystemen och att aterfora ldkarnas forskrivningsprofiler fran apote-
ken till de enskilda ldkarna och i férekommande fall deras verksam-
hetschefer.

Diskussionen om det egna forskrivningsmonstret forutsitter dock en
grundlig kinnedom om den lokala verksamheten, nagot som papekades
i de intervjuer som genomforts vid nagra vardcentraler for utredningens
rakning (se avsnitt 13). I dessa intervjuer konstaterades ocksa att ldkar-
bemanning och kontinuitet 4r en forutséttning for att kunna ha ett aktivt
och langsiktigt kvalitetsarbete pa likemedelsomradet. Det ar likasa vik-
tigt att informationsutbytet mellan likemedelskommittén och sjukvar-
den &r problemorienterat och att resultaten av diskussionerna kan in-
lemmas direkt i de egna arbetsrutinerna.

Liakarna vid de intervjuade vardentralerna sag ocksa en fara med allt
for tita byten av preparat p.g.a. prisskillnader och forordade i stéllet att
man bor striva efter att uppna en god foljsamhet till de rekommenda-
tioner som finns.

Om det geografiska omradet for kommitténs verksamhet blir for
stort finns det en uppenbar risk for att det lokala engagemanget ten-
derar att avta, vilket &r ett genuint dilemma sérskilt i de stora lands-
tingen. Under alla omsténdigheter &dr det angeldget att upprétthalla ett
nédra samarbete mellan sjukhus och priméarvard lokalt.

Attityderna fran lakemedelskommitténs representanter i samarbetet
med sjukvérden dr av avgorande betydelse for mojligheterna att fa
genomslag och gehor for sina rekommendationer. Den viktigaste rollen
ir den av medhjdlpare och handledare, inte féreldsare. Man ansag det
vara av stort virde att kommittén formedlar obunden vérderad informa-
tion som &r objektiv och vetenskaplig, ndgot som ldkarna ansag vara en
bristvara. Man ansadg sammantaget att utbudet av sadan information
borde vara storre och att den information de fick fran ldkemedelskom-
mittén var palitlig och opartisk.
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Avdelningarna for klinisk farmakologi

Kliniska farmakologer &r likare med specialistkompetens inom likeme-
delsomradet och forskarutbildning. Avdelningarna for klinisk farmako-
logi bedriver forskning, undervisning och klinisk service syftande till
rationell likemedelsbehandling i sjukvarden. Servicen omfattar like-
medelsanalyser, farmakogenetiska undersékningar och konsultationer
betraffande ldkemedelsval och likemedelsbiverkningar samt likeme-
delsepidemiologi och lakemedelsekonomi. De kliniska farmakologerna
har dmnesansvaret for ldkarnas grundutbildning i likemedelsbehand-
ling. Undervisningen bedrivs i kursform och/eller som en i 6vriga kur-
ser inlagd strimma” och #r till betydande del problemorienterad kring
autentiska eller fiktiva patientfall. Har ldggs grunderna for ett evidens-
baserat synsitt vad giller lakemedelsvirdering och terapival.

Avdelningarna driver ocksa, ofta i samarbete med apoteken vid
universitetssjukhusen, ldkemedelsinformationscentraler som besvarar
fragor om likemedel fran forskrivare i Sppen och sluten vard samt fran
apotek. Informationscentralerna bistar sjukvarden och likemedelskom-
mittéerna med dokumentationsunderlag och utredningar pa likemedels-
omréadet.

Kliniska farmakologer medverkar som medicinska ldkemedels-
experter i lakemedelskommittéerna. De landsting som inte har egna
avdelningar for klinisk farmakologi har ibland en klinisk farmakolog
knuten till ldkemedelskommittén pa konsultbasis.

Det &r angeldget att resultaten fran den klinisk-farmakologiska
forskningen tas tillvara inom sjukvarden. Genom att ta hénsyn till olik-
heter mellan olika individer i behandlingsresultat och doseringsbehov
kan biverkningar eller utebliven effekt av lidkemedlet undvikas. Detta dr
ett led i att astadkomma en kvalitetssidkrad lakemedelsbehandling.

Apoteken

Ett viktigt beslutsunderlag for att astadkomma ett kostnadseffektivt val
av terapi och lakemedel dr de kostnadsjamforelser mellan olika behand-
lingsalternativ som publiceras av Apoteket AB i Likemedelsboken.

Pa de svenska apoteken expedieras parallellimporterade likemedel
av kostnadsskél om inte ldkaren har angivit annat pa receptet. Generisk
substitution sker endast efter lokala dverenskommelser med likeme-
delskommittén eller aktuell sjukvardsenhet. Grundprincipen ar att valet
av likemedel skall ha skett i och med att patienten lamnar ldkarmottag-
ningen, framst av sidkerhetsskil p.g.a. risken for forvéxlingar och dub-
belmedicinering.
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Apotekens storsta mojligheter att paverka likemedelsanvéndningen
i Sverige ligger i forsta hand i att ge en god radgivning och information
i samband med expedition av likemedel. Forutséttningarna for att be-
driva en professionell radgivning 6kar om ett system med ldkemedels-
profiler infors (se avsnitt 28) och att bade forskrivare och apotek har
tillgang till denna.

En annan viktig funktion &r att apotekare medverkar i informations-
aktiviteter till forskrivare och annan sjukvardspersonal. Genom med-
verkan i ldkemedelskommittéerna tillfér apotekarna farmaceutiska kun-
skaper som bl.a. omfattar lidkemedlens egenskaper och anvéndnings-
omraden, aktuellt produktsortiment och priser, aktuell forskrivnings-
statistik, forsorjnings- och distributionsalternativ (t.ex. dosdispensering,
hemleveranser), kunskaper om ldkemedelshantering och inte minst
erfarenheter fran kontakter med apotekskunderna om lakemedelsrelate-
rade problem.

Dokumentationen av ldkemedelsrelaterade problem kan systemati-
seras for att fa en bittre aterforing till forskrivarna, bade betréffande
receptbelagda och receptfria lakemedel.

Egenvérdsradgivningen utvecklas till att omfatta #ven vissa
forebyggande insatser. Med ett Okat antal receptfria likemedel och
genom lokala 6verenskommelser med sjukvarden om nér patienter skall
héanvisas till ldkare kan pé sikt en avlastning ske av primarvarden nér
det géller lindrigare &kommor.

Myndigheterna

Information om lakemedel far forskrivarna fran manga olika hall. Det
sker forutom fran industrin genom Likemedelsverket, Socialstyrelsen,
SBU, Landstingsforbundet, Medicinska forskningsradet, Svenska Léka-
resillskapet, Apoteket AB, likemedelskommittéerna, universiteten,
hogskolorna, personalorganisationerna, fackpressen, den vetenskapliga
litteraturen samt olika konferenser. Publikationen FASS utgér ocksa en
viktig informationskélla.

Bland den information som kommer fran myndighetshéll kan ndm-
nas publikationen Information fran Likemedelsverket och verkets pro-
duktmonografier. Lakemedelsverket och i viss utstrdckning Socialsty-
relsen ger ut foreskrifter och allménna rdd om likemedel. SBU ger ut
kunskapssammanstéllningar vari bl.a. ldkemedelsfragor behandlas.
Lakemedelsverket har ansvar for lidkemedlens dndamaélsenlighet och
bedriver en omfattande efterkontroll och sdkerhetsuppfoljning, bl.a.
uppfoljning av biverkningar. Socialstyrelsen har ansvar for lidkemedel i
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anvindning. Genom Socialstyrelsens MARS-projekt utvecklas och
sprids god medicinsk praxis.

En av manga nya informationsteknologier dr det ”Medicinska fonst-
ret” som utnyttjas for dverforing och information om medicinsk sak-
kunskap i ett kontinuerligt férlopp. Det éterfinns bl.a. pa Socialstyrel-
sens hemsida. Dér finns ingangar till Likemedelsverket, SBU, Lands-
tingsforbundet och Medicinska forskningsradet. Man kan genom det
”Medicinska fonstret” na dessa organisationers State of the Art-doku-
ment, kliniska riktlinjer, vetenskapliga utvirderingar, nationella riktlin-
jer samt produktinformation om ldkemedel och likemedels risker och
biverkningar. Det “Medicinska fonstret” kunde ytterligare utvecklas
genom samverkan #ven med Apoteket AB. Det samarbete som sker
bl.a. genom det "Medicinska fonstret” skapar forutsdttningar att sam-
ordna informationen pa ett effektivt och entydigt sétt.

Det &r viktigt att forskrivarna inte nas av otydlig eller motsdgande
information om ldkemedel. Det skapar osdkerhet i forskrivningarna.
Betydelsen av samordning av likemedelsinformationen kan inte nog
podngteras. Denna &r av stor betydelse for ldkemedelsanviandningen.
Cheferna for de berérda organisationerna har ett ansvar att bara fér en
samordnad och entydig information.

I den mangfald av informationskéllor som i dag star till buds &r det
Onskvirt att det finns en kvalitetsgaranti som gor att den som anvénder
informationen kan lita pa att den &r vederhéftig. Detta bor vara en myn-
dighetsuppgift. Den mangfald av information som finns tillgdnglig for
forskrivarna bor utmynna i ett lattillgéngligt, elektroniskt forskrivar-
stod.

Andra personalgrupper inom sjukvarden

Andra personalgrupper inom varden 4n de med forskrivningsrétt kan
paverka likemedelsanvdndningen dels genom att visa pa andra behand-
lingsformer &n ldkemedel och dels genom den attityd de har till lidke-
medelsbehandling.

En del sjukskoterskor och barnmorskor har vid sidan av sin egen
forskrivning dven ett stort inflytande pa hur ldkarna forskriver liake-
medel. Dels har de kinnedom om patientens problem, dels har de ofta
langvarig erfarenhet av likemedelseffekter. De initierar sdlunda ofta
lakemedelsbehandling och kan genom sin erfarenhet dven ha synpunk-
ter pa val av ldkemedel. Mot denna bakgrund dr det viktigt att sjuksko-
terskorna far utbildning i frdgor rorande ldkemedels plats i terapi-
arsenalen.
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Allmdnheten/patienterna

Patienten sjdlv kan paverka eller paverkas vid val av likemedel. Den
vetgirige patienten har i dag stora mgjligheter att sjdlv skaffa sig kun-
skaper om ldkemedel. Utvecklingen pa Internet spelar hir en allt vik-
tigare roll. Lakemedelsforetagen lagger idag ut betydande méngder av
information dven om receptbelagda lakemedel pa nétet. Men dven i mer
traditionella media finns mangder av information. Den bild som ges i
media atminstone om nya ldkemedel dr dock ofta glittad. Likaren har
darfor en viktig uppgift att forse patienten med fullodig, relevant infor-
mation bade vad avser alternativa behandlingar och val av kostnads-
effektivt likemedel. God information av detta slag kraver att tid av-
sétts.

Allménheten kommer att fa tillgang till kvalitetssikrad och virderad
information om sjukdomar och ldkemedel via Infomedica, den databas
som nu byggs upp i samarbete mellan landstingen och Apoteket AB.

Enskildas kunskap om och attityder till likemedel &r paverkans-
faktorer med stor tyngd. Patientfreningar eller motsvarande kan utgéra
patryckargrupper bade i riktning mot 6kad likemedelsanvidndning och
mot en mer restriktiv anvidndning. Synen pa rabattering av vissa like-
medel skiljer sig sannolikt visentligt mellan olika patientféreningar. En
reform som innebdr inskrdnkningar i forméaner for enskilda kan emel-
lertid inte genomfG6ras pa ett bra sitt om olika grupp- eller sdrintressen
far sla igenom. Det #r viktigt i den allmidnna debatten att inte grupp
stdlls mot grupp nar argument f6rs fram for en reform. Funktionshind-
rade, personer med kroniska sjukdomar, dldre och manniskor med soci-
ala problem kan inte begira att de helt undantas fran de negativa kon-
sekvenserna om ménniskor som tillhor andra sddana grupper kommer
att drabbas negativt av dessa undantag. Det &r ett matt pa solidaritet
gentemot andra gruppers medlemmar att inse betydelsen av att alla
maste ta sin del av en reforms konsekvenser. Daremot &r det naturlig-
tvis sd att minniskor i arbetsfor alder utan funktionshinder, kroniska
sjukdomar och sociala problem maste acceptera en storre del av en re-
forms negativa konsekvenser. Solidaritetsprincipen innebir att alla tar
sin del i proportion till vars och ens férmaga och foérutsittningar.

Nyckelfaktorer

Ansvaret for att uppna en kostnadseffektiv och rationell lidkemedels-
forskrivning och ldkemedelsanviandning vilar sammanfattningsvis pa
manga aktorer. Nagra av dessa aktorer har berorts i dessa dvervigand-
en. Ju fler av de atgdrder som sitts in i syfte att f4 ner kostnaderna som
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tillats samverka med varandra, desto framgangsrikare kommer detta ar-
bete att kunna bli.

Att uppna okad kvalitet i lakemedelsforskrivning och ldkemedels-
anvéindning &r som tidigare understrukits ett 1angsiktigt arbete. I arbetet
med att uppna en mer kostnadseffektiv och rationell likemedels-
forskrivning kan identifieras ett antal nyckelfaktorer vilka avgor hur
framgéngsrikt detta arbete kommer att bli;

kunskap
ansvar
fortroende
stod
uppfoljning
lojalitet
krav
attityder
motiv.

Avslutande synpunkter

Utgangspunkterna enligt utredningens direktiv for en reformering av
det nuvarande forménssystemet har redovisats i avsnitt 20.

Utredningen har i dessa dvervidganden redovisat ett antal forhall-
anden och fragestdllningar som é&r av strategisk betydelse vid utform-
ningen av ett nytt formanssystem for ldkemedel. Avslutningsvis vill
utredningen framhalla ett antal allménna utgdngspunkter som tillsam-
mans bildar en ram infor den fortsatta framstéllningen.

— Den automatiska subventioneringen av likemedel i det nuvarande
forménssystemet #r principiellt betdnklig och bor ses 6ver. Enligt
det nuvarande systemet saknas en mekanism som mojliggér en
provning och beddmning av likemedel fran ett offentligt subventio-
neringsperspektiv.

— Det &r angelédget att med utgadngspunkt bl.a. i riksdagens priorite-
ringsriktlinjer genomf6ra prioriteringar i subventioneringssystemet
dven mellan olika likemedel/ldkemedelsgrupper.

— Nyckelbegrepp i detta sammanhang &r patientnytta, kostnadseffek-
tivitet och marginalnytta.

— Nya ldkemedel bor provas enligt vissa definierade kriterier innan de
inordnas i férmanen.
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— Vissa likemedel/ldkemedelsgrupper bér med beaktande av riksda-
gens prioriteringsriktlinjer for hélso- och sjukvarden lyftas ut ur for-
manen.

— Det &r angelédget att utforma ett enkelt och f6r den enskilde begrip-
ligt formanssystem.

— Den nuvarande férménstrappan bor forenklas eller helt avskaffas,
men principen om ett skydd mot héga kostnader bor kvarsta.

— Det finns inbyggda kostnadsdrivande element i den nuvarande for-
manen. Uttag av ldkemedel bor i princip aldrig vara helt utan kost-
nad for den enskilde.

— Patienternas egenavgiftsandel av den totala ldkemedelsnotan for for-
mansberittigade ldkemedel bor ses Gver.

— Utbildning av och information till forskrivare dr av grundlidggande
betydelse i strdvandena att uppnd en kostnadseffektivare likeme-
delsforskrivning och lidkemedelsanvéndning. Dessa aktiviteter méste
intensifieras och forbittras, sdrskilt vad avser inférandet av ett kli-
niskt relevant elektroniskt forskrivarstod.

— Lakemedelsforskrivningen bor sé 1angt mojligt vara evidensbaserad,
dvs. att det bor finnas vetenskapliga bevis for dess vérde. Detta
forutsitter att de forskrivarstod som utvecklas bor mojliggdra en
koppling mellan forskrivning och information om besoksorsak.

— Saklig och objektiv information maste ocksa riktas direkt till all-
ménheten.

— Instrumenten for medicinsk uppfoljning av forskrivning och anvénd-
ning av ldkemedel maste forbéttras.

— Kassationen maste nedbringas.

— Internationella erfarenheter bor tas till vara.

Utredningen aterkommer till samtliga dessa fragestéllningar i sina for-
slag. Aven andra fragestillningar och forslag kommer att behandlas i
forslagsdelen.

Utredningens forslag utgor tillsammans ett paket av atgcrder som
bor betraktas och bedomas som en helhet. De olika atgdrder som fore-
slas bor tillatas att samverka med varandra for att optimal effekt skall
kunna uppnas.
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