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Yttrande 6ver remissen SOU 2018:89 Tydligare ansvar och
regler fér lakemedel (dnr S2019/00100/FS)

1. Inledning
Lékemedelsverket yttrar sig fraimst 6ver forslag som direkt berér myndigheten, dvs.
kunskapsunderlag (kap. 8 i betédnkandet), uppfoljning, utvirdering och aterkoppling
(kap. 14 i betidnkandet) samt Likemedelsradets roll (kap. 11 i betdnkandet). Forslagen
om finansiering, prissittning och subvention berdr myndigheten indirekt. Det dr dock
av vikt att Likemedelsverkets mdjligheter att 16sa sin uppgift att folja upp ladkemedels
effekt och sikerhet inte begrinsas av dessa forslag. Aven vissa andra delar berérs i
Likemedelsverkets yttrande.

1.1. Kunskapsunderlag (kap. 8)

Likemedelsverket tillstyrker forslaget att myndigheten ska upprétta en ny typ av
kunskapsunderlag f6r nya ldkemedel som &r centralt godkadnda. Forslaget valkomnas
eftersom det mojliggér en nationell samverkan kring tidig kunskap om nya ldkemedel,
vilket dr grundldggande for viardebaserad prissittning. Liakemedelsverket anser dock
att det i utredningen finns oklarheter géllande kunskapsunderlagens innehéll, upp-
dragets omfattning samt myndighetens roll i relation till Tandvards- och ldkemedels-
formansverket (TLV) och Radet for nya terapier (NT-radet). Lakemedelsverket
bedémer darfor att den tidsram som anges for det téinkta regeringsuppdraget inte dr
tillracklig for att hinna utreda kunskapsunderlagens format och innehall samt att
utarbeta nationella samverkansprocesser.

1.2. Uppféljning, utvdrdering och aterkoppling (kap. 14)

Lakemedelsverket instimmer i beddmningen att uppfoljning av ldkemedel inte ar
tydligt organiserad i Sverige avseende olika parters roller och uppdrag. Ldkemedels-
verket har en central roll vid medicinsk utvérdering, &r kravstéllare vad géller upp-
foljning av ldkemedels effekt- och sikerhetsprofil vid godkénnandet och kan initiera
egna nationella sdkerhetsutredningar och genomftra egna studier. Det saknas dock
forfattningsforslag som fortydligar Lakemedelsverkets behov av tillgang till nationella
uppfoljningsdata for att uppdatering av effekt och sdkerhet i kunskapsunderlagen ska
kunna sékras. Lakemedelsverket hade girna sett att utredningen lagt ett forslag att
Likemedelsverket ska bli statistikférande myndighet.
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1.3. Lakemedelsradet (kap. 11)

Likemedelsverket tillstyrker att NT-radet blir en myndighet (Lékemedelsradet).
Rédets arbetsuppgifter i férhéllande till Likemedelsverkets mandat och roll behéver
fortydligas ytterligare.

1.4. En ny ordning fér statens bidrag for likemedel (kap. 5)

Lékemedelsverket har inga invéndningar mot forslagen om omfordelning av finan-
sieringsansvaret for formansldakemedel till huvudmaénnen, ett nytt statligt stod till nya
effektiva 1dkemedel och solidarisk finansiering for séllsynta tillstdnd. Uppf6ljning av
det dnskade resultatet, dvs. en mer jamlik hilso- och sjukvérd, kraver dock nationell
samverkan i friga om metod och analys.

1.5. Ovriga synpunkter

Lékemedelsverket vill, utover vad som anforts ovan, framfora synpunkter gillande
prismodeller, héllbarhetsaspekter och forfattningsforslag (se avsnitt 2.5).

2. Utvecklade synpunkter

21. Kunskapsunderlag (kap. 8)

211 Kunskapsunderlagens innehall och omfattning

Likemedelsverket stiller sig positivt till forslaget att myndigheten ska upprétta en ny
typ av producentobundna kunskapsunderlag/monografier for nya och centralt god-
kdnda substanser. En behovsstyrd prioritering av omfattningen behGver utredas vidare
eftersom dven andra likemedel 4n centralt godkénda ldkemedel ndmns. Ett resurs- och
kompetenstillskott 4r n6dvandiga forutsattningar eftersom Likemedelsverket idag inte
utarbetar denna typ av kunskapsunderlag for alla ldkemedel som godkinns centralt.

Angaende skrivningen “Likemedlets effekt och risker i forhallande till andra tillgang-
liga behandlingsmetoder” (s. 94) bor det noteras att Likemedelsverket idag inte har
uppdrag att exempelvis evidensvardera kirurgi, beteendevetenskap eller medicin-
tekniska produkter for behandling (forutom vissa kombinationsprodukter sdsom
lakemedelsstentar eller vissa diagnostika), vilka kan vara alternativ till ldkemedels-
behandling. En sddan bedomning kraver i sa fall samverkan med séarskilda kompe-
tenser. Aven inom omridet likemedelsbehandling behover det fortydligas om vérde-
ring av licensldkemedel eller ldkemedelsanvdndning utanfor godkand indikation kan
utgéra en annan tillginglig behandlingsmetod. Sadan véardering goér Liakemedelsverket
idag t.ex. vid utredning av ldkemedels sékerhet.

Vid tiden for godkdnnandet ar tillgangen till jaimforande data, vilket krdvs for relativ
effektbedomning, i regel knapphéndig. De regulatoriska myndigheterna stéller dven
krav pé foretaget att atgirda identifierade kunskapsluckor. Lakemedelsverket ser dér-
for ocksa att kunskapsunderlagen kommer att behGva uppdateras nér data tillkommer,
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vilket innebir att Likemedelsverket behover ha tillgang till relevanta nationella upp-
foljningsdata. Resultat fran en sddan uppfoljning kan paverka beddmningen av ett
ldkemedels effekt och sidkerhet med dndringar i produktinformationen som f&ljd samt
den nationella omprdvningen av likemedlets virde.

21.2 Samverkan om kunskapsunderlag

Ett antal anvindningsomraden (samt malgrupper) ndmns for kunskapsunderlagen
ndmns (s. 254-255). Det framgér dock inte om det finns en primédr mottagare och hur
underlagen ska tillkdnnages. Eftersom kunskapsunderlagen ska komplettera hilso- och
sjukvirdens bedomningar behdver ocksé en effektiv samverkan etableras och planeras.
De tidiga bedomningsunderlagen i hilso-och sjukvérden kan innehélla andra uppgifter
och fragestéllningar som Likemedelsverkets kunskapsunderlag ska kompletteras med,
t.ex. gillande svensk behandlingspraxis for tillstandet eller behov av medicinsk upp-
f6ljning utifrdn en vardkontext. Denna utformning och synkronisering bér utredas,
liksom hur samverkan kan ske pa ett rattssékert sitt. Likemedelsverket har sedan 1ing
tid en samverkan och &terkommande kunskapsutbyte med Folkhidlsomyndigheten
gillande vacciner i de nationella vaccinationsprogrammen. Eftersom vacciner dr
centralt godkinda ldkemedel formodar Léakemedelsverket att dven Folkhdlsomyndig-
heten ir en ber6érd myndighet vid framtagande av kunskapsunderlagen och kommer att
vara en mottagare av dessa.

Olika typer av vetenskapliga analyser onskas av Likemedelsverket medan det i utred-
ningen inte primért efterfrdgas nagra hilsoekonomiska analyser i de nya kunskaps-
underlagen (s. 253). I utredningen ndmns emellertid (s. 253 och 257) ett bredare upp-
drag pd sikt for Lakemedelsverket, vilket innefattar hilsoekonomiska beddmningar. I
detta sammanhang vill Likemedelsverket ndmna att begreppet relativ effekt kan ha
olika betydelser beroende pé vetenskaplig kontext och att begreppet behdver definieras
avseende Likemedelsverkets kunskapsunderlag. TLV har relevant expertis for hélso-
ekonomisk metodik och beddmning medan Likemedelsverket har relevant expertis for
vetenskaplig virdering av kliniska data. Det senare dr en grundliggande pusselbit vid
beddmning av likemedlets medicinska vidrde. Sekretess- och processfrigor ir viktiga
att 16sa for att resurseffektivt utnyttja de bada myndigheternas samlade kompetens.

2.1.3. Tidsramar

I utredningen foreslas att kunskapsunderlaget ska offentliggdras senast vid den tid-
punkt dé likemedlet godkénns for forséljning i Sverige (inom EU). Ett offentlig-
gorande av kunskapsunderlaget innan produkten har godkints forefaller dock mindre
lampligt da oklarheter i dokumentationen av ldkemedlet kan kvarsta sent i godkén-
nandeproceduren. Ett offentliggérande av myndighetens bedémning skulle dirigenom
kunna leda till otillborlig paverkan pa godkdnnandeproceduren. Det synes didremot
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genomforbart att foreskriva att kunskapsunderlagen ska publiceras inom en
specificerad tid efter EU-kommissionens godkdnnande av marknadsforingstillstandet.

2.1.3. Sekretess

I arbetet med att ta fram kunskapsunderlag vicks fragan om hur Likemedelsverket ska
kunna dela information som omfattas av sekretess. I utredningen resoneras kring
mojligheten att anvénda sig av “avtal liknande de som idag anvénds for myndighetens
externa konsulter i exempelvis vetenskapliga rad”.

Av 2 kap. 1 § offentlighets- och sekretesslagen (2009:400), OSL, framgar att lagen
dven géller for person som i egenskap av uppdragstagare eller ”pa annan liknande
grund” for det allménnas rakning deltar i myndighetens verksamhet. Detta ir en
bedémning som myndigheten gor in casu och det dr darfor i dagsldget omdjligt att ta
stdllning till hur en sadan 16sning fungerar. Ordvalet “avtal” ocksé olyckligt eftersom
det inte &r frdga om ett avtal mellan myndighet och enskild om tillimpningen av
sekretessbestimmelser. Gors beddmningen enligt 2 kap. 1 § OSL att en person ar
uppdragstagare omfattas denne av OSL:s bestimmelser pa samma sétt som andra
anstillda inom myndigheten.

2.2, Uppfoljning, utvardering, aterkoppling (kap. 14)
Lakemedelsverket instimmer i bedémningen att uppfoljning av ldkemedel inte &dr
tydligt organiserad i Sverige. En tydlig rollférdelning, nationell samordning,
samlad kompetens och finansiering behdvs. Detta har pétalats i en av Like-
medelsverket nyligen publicerad rapport. Likemedelsverket ar i ett sédant sam-
manhang, vilket utredningen delvis lyfter, en central samtalspart som ansvarig myndig-
het for uppfoljning av ldkemedels nytta-risk-balans, d.v.s. effekt och sidkerhet samt
kvalitet fore, under och efter godkdnnandet. Likemedelsverket ser darfor positivt pé att
i kunskapsunderlagen publicera den lista av ataganden avseende uppfoljning och
studier (t.ex. PASS, PAES) som foretaget har dlagts i samband med godkinnandet.
Likemedelsverket har genom sin roll en unik insikt i vilka krav som stélls i det
europeiska regulatoriska uppf6ljningssystemet. En sddan uppfoljning av ett likemedels
nytta-risk har betydelse for dess medicinska véarde och ddrmed &ven for virdebaserad
prissittning.

Liakemedelsverkets roll vid uppfoljning av ldkemedels effekt och sikerhet nationellt ar
otillrdckligt belyst i utredningen. Lakemedelsverket kan ocksa initiera studier grundat
pa sakerhetssignaler i Sverige/EU/globalt och det ar viktigt att detta sker kompetent
och effektivt. Exempel pa utredningar som utretts med sddana data dr sambandet
mellan Pandemrix och eventuell 6kad risk for narkolepsi, TNF-himmare och risk for
lymfom samt paracetamol och leverskada.

I utredningen foreslas att TLV ska fa tillgang till ett antal datakéllor som innehéller
data om likemedelsanvandning i Sverige (s. 478-484). Det ér en brist att det i utred-
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ningen inte tar upp Likemedelsverkets behov att operativt och 16pande kunna utféra
arbete som dr jamforbart med sérskild statistikverksamhet, vilken omfattas av 24 kap.

8 § OSL. Likemedelsverket behover en sdkerstilld tillgang till olika typer av data-
killor fran varden for effektiv signalspaning, sdkerhetsutredningar och egeninitierade
uppfoljningsstudier. Det skulle mot bakgrund av detta underlétta om Lékemedelsverket
blir en statistikforande myndighet.

Socialstyrelsen foreslas (s. 465) redovisa Jamlik tillgdng till 1dkemedel”. Likemedels-
verket menar att ”jamlik tillgng” t.ex. 4ven kan forknippas med marknadsforingsgrad

i Sverige, utlimnande av likemedel pé apotek, bristsituationer, lagerhallning, deltagan-
de i Compassionate Use Programs (CUP), licenser, indragningar och riskminimerings-

atgirder. Detta ligger i Likemedelsverkets tillstdnds- och tillsynsuppdrag. Det kan fin-

nas behov av fortydliganden av gransdragningar och former for samverkan.

Likemedelsverket vilkomnar forslaget att stirka Vetenskapsradets utdkade anslag for
forskning pa likemedlens effekter i klinisk anvdndning. Likemedelsverkets informa-
tion om kunskapsluckor kring 1dkemedel bor dven pa ett ldmpligt sitt formedlas till
kommittén for klinisk behandlingsforskning sa att kunskapsluckorna kan beaktas vid
kommitténs prioriteringar.

I utredningen ndmns (s. 492) dven olika omradden som ér av intresse for uppfoljning.
Dessa omraden ligger, utifrin ett regulatoriskt perspektiv, inom Likemedelsverkets
ansvarsomride, men det framgdr inte av utredningen. Detta kan ge intryck att det &r
oklart vilken myndighet som ansvarar for sékerhetsutredningar fast det utpekade
ansvaret ligger pa Likemedelsverket.

Socialstyrelsen omnamns som den myndighet som kan f6lja upp ldkemedelsanvénd-
ning och identifiera larmsignaler. Lakemedelsverket vill papeka att signaler om léke-
medelsbiverkningar eller andra larm gillande ldkemedelsanvéndning enligt EU-lag-
stiftning ska rapporteras till Likemedelsverket, som dr primért ansvarig myndighet f6r
vidare utredning i friga om sddana biverkningar eller larm. Bedémning om en sadan
regulatorisk utredning kraver savil nationell som internationell samverkan och bor
darmed aligga Likemedelsverket alternativt EMA:s sdkerhetskommitté (PRAC)
utifran géllande regulatoriskt ramverk.

I konsekvensanalysen (s. 493) nimns exempelvis inte Likemedelsverket och Social-
styrelsen i samband med medelallokering trots att bdda myndigheterna har uppfolj-
ningsuppdrag inom ldkemedelsomrédet.

2.3. Lakemedelsradet (kap. 11)

Likemedelsverket tillstyrker att NT-rddet blir en myndighet i form av ett like-
medelsrad, som &r kopplat till ladkemedelskommittéerna. Likemedelsverket anser
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emellertid att de foreslagna mandaten Likemedelsradet far i forhéllande till t ex
Likemedelsverkets mandat vid nationella rekommendationer behdver klargéras,
sdrskilt gillande ldkemedelssikerhet. Det bor dven tydliggéras vilken relation Like-
medelsverket ska ha 1 forhdllande till Lakemedelsradet.

[ utredningen nédmns dven den nationella kunskapsstyrningsorganisation som héller pa
att etableras hos huvudménnen. I samband med detta behdver det klargdras hur
Likemedelsradets uppdrag kommer att koppla an till kunskapsstyringsorganisa-
tionens grupper och arbete. Det bor ocksa Gverviagas om radets bendmning bor vara
”Nationella ldkemedelsrddet” for att undvika sammanblandning med regionala och
lokala ldkemedelsrad.

24. En ny ordning for statens bidrag for lakemedel (kap. 5)

I fraga om ansvarsfordelning och finansiering noterar Lakemedelsverket att det 1
utredningen anges att det statliga stodet t.ex. inte ska gélla enskilda produkter. Like-
medelsverket anser att styrningen av det foreslagna statliga stodet till nya effektiva
lakemedel ar oklart definierad eftersom det inte &r klart hur urvalsprocessen ska ga till.
Darutdver konstateras att halso- och sjukvardens verksamhet ska baseras pa vetenskap
och beprévad erfarenhet samt prioriteringar i enlighet med den etiska plattformen.
Likemedelsverket anser att sddana principer d&ven bor gélla sérskilda satsningar inom
lakemedelsomradet.

2.5. Ovriga synpunkter

2.5.1. Prismodeller (kap. 12)

I frdga om prismodeller (s. 406) instimmer Lakemedelsverket att kunskapsunderlagen
kan ge en bittre forutsittning for ordnat inférande och for gemensam nationell upp-
f6ljning. Diremot utgor inte underlagen, sdsom det dr formulerat i utredningen, en
horisontspaning da underlagen skapas 1 anslutning till godkédnnandet. Néar det giller
Lakemedelsverkets “horisontspaningsarbete” (s. 170) bor det noteras att Lakemedels-
verket p.g.a. sekretessbestimmelser inte har mojlighet att peka pa enskilda produkter
som kan komma att bli godkinda i en okénd framtid. Aven om Likemedelsverket
visserligen ser kommande nya terapier tidigt i sitt flode av vetenskaplig rddgivning &r
den informationen sekretessbelagd och kan dédrmed inte kommuniceras. Likemedels-
verket har fatt ett gemensamt uppdrag med TLV att géra en analys av kort- och lang-
siktiga omvérldsfordndringar inom uppdraget, men det kan inte uppfattas som en
spaning pa kommande produkter. Detta dr i stéllet ndgot som goérs av huvudménnen i
samband med sin horisontspaning.

Likemedelsverket noterar att indikationsbaserad prisséttning 6vervégs (s. 374), d.v.s.

att samma produkt kan ha olika priser beroende pé vilken behandling som dr aktuell
(t.ex. ett pris for kombinationsbehandling och ett annat for monoterapi). Likemedels-
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verket menar att om en omfattande indikationsbaserad prisséttning praktiseras bér man
beakta att det 4ven paverkar kostnader och resursitgang hos andra aktorer (sdsom LV,
TLV, apotek och varden) i virderings-, forsiljnings- och behandlingskedjan. Det
medfor dven ett 6kat behov av registrering, vilket ocksa ndmns i utredningen. En
indikationsbaserad prissittning kan dven paverka incitament hos olika intressenter,
liksom tillforlitlighet till uppfoljning av registerdata.

Likemedelsverket instimmer i bedomningen (s. 429-431) att regulatoriska végar och
finansieringsalternativ for behandling med ett 1idkemedel innan det dr formellt godként
ar ett svirt omrade, inte minst etiskt. Likemedelsverket anser dock att ett hypotetiskt
framtida pris inte ska f4 avgdra om en patient ska delta i kliniska provningar. Léke-
medelsverket instimmer i att patienter som gér med i en klinisk prévning maste fa
adekvat information om vilka alternativ som kan vara aktuella efter att provningen har
avslutats, men dessa patienter bor ocksé fa information om att det kanske inte ar sjélv-
klart att samhdllet tar kostnadsansvaret om ldkemedlet blir godként. Det &r viktigt att
fortsdttningsvis utreda frigan ytterligare for att fi en Okad tydlighet, t.ex. i friga om
etikprovningsmyndigheten och andra organisationer.

2.5.2. Forfattningsforslag
Forslag till liikemedelsformanslag
1 kap.1§,4kap.1§

Definitionen Livsmedel for sdrskilda ndringsdndamal finns inte ldngre 1
livsmedelslagstifiningen och bor dérfor ses dver.!

3kap. 6§

Inférandet av kostnadsfria ldkemedel for patienter med allvarlig psykisk sjukdom som
saknar sjukdomsinsikt kan medfora, beroende pa de dndringar som foranleds av lag-
dndringar om ut6kad utbytbarhet av likemedel, att LV maéste dndra receptblanketten
eller kraven vad som ska ingd i ett recept, badda receptforeskrifterna (HSLF-FS
2016:34). I stycke 6.3.1 ndmns inget om eventuella dndringar som kan behdva goras i
Likemedelsverkets foreskrifter.

Den nya ldkemedelsformanslagen ska trdda i kraft den 1 juli 2020. Samtidigt finns
foreslagna dndringar i den nuvarande lakemedelsformanslagen som ska trida 1 kraft

! Europaparlamentets och radets forordning (EU) nr 609/2013 av den 12 juni 2013 om livsmedel
avsedda for spadbam och smabam, livsmedel for speciella medicinska &ndamaél och komplett
kosterséttning for viktkontroll och om upphivande av radets direktiv 92/52/EEG, kommissionens
direktiv 96/8/EG, 1999/21/EG, 2006/125/EG och 2006/141/EG, Europaparlamentets och ridets direktiv
2009/39/EG och kommissionens férordningar (EG) nr 41/2009 och (EG) nr 953/2009.
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den 2 juni 20202, Det torde vara en bittre ordning att den nya likemedelsforménslagen
borjar gilla samma datum som &ndringarna i den nuvarande ldkemedelsformanslagen.

Forslag till lag om Likemedelsrid och likemedelskommittéer

I friga om 9 § noteras att uppgifter som Likemedelsradet och TLV ska grunda beslut
pé ndmns, men att Likemedelsverket som har att utreda samma uppgifier i kunskaps-
underlagen inte namnts.

Forslag till lag om dndring i smittskyddslagen

Det synes vara fel SFS-nummer for smittskyddslagen som anges i rubriken. Det ska
ritteligen vara 2004:168.

Forslag till forordning om iindring i Liikemedelsforordningen

I forslaget till 2 kap. 4 a § lakemedelsforordningen anges att Likemedelsverket endast
ska gora kunskapsunderlag for centralt godkénda lakemedel som innehaller en ny aktiv
substans. Det kan dock noteras att samma substans skulle kunna forekomma i flera
produkter med olika anvindningsomraden, vilket kan kréiva en ny bedémning. Aven
lakemedel som godkénns enligt de decentrala och 6msesidiga godkdnnandeproce-
durerna kan komma i fréga (s. 253 f.) samt redan godkinda ldkemedel som exempelvis
erhéller nya indikationer, nya styrkor eller beredningsformer samt fér nya generika och
biosimilarer. Eftersom det inte finns ndgra forfattningsforslag med krav for Léke-
medelsverket om framtagande av kunskapsunderlag som inte avser centralt nya
godkinda likemedel som innehaller en (ny) aktiv substans, behover grunden for hur
och niér dessa ska tas fram klargoras.

2.5.3. Allman synpunkt angaende hallbarhet

I utredningen noteras att det saknas konsekvensbeskrivning av eventuell miljopaver-
kan av prissittning, subvention och upphandling. Aven aspekter p& paverkan pa hall-
barhetsperspektiv som de globala mélen i Agenda 2030 saknas. Att sivil konsumtion
som produktion av lakemedel medfor bade nationell och global miljépaverkan har
beskrivits under lang tid bland annat i SOU 2013:23 Ersdttning vid likemedelsskador
och miljéhdnsyn i ldkemedelsformdnerna. 1 forevarande utredning saknas diskussion
om mdjligheten att t.ex. inkludera miljopremie eller liknande i pris- och subventions-
systemet i syfte att minska miljopéverkan av ldkemedel. Likemedelsverket saknar
dven en diskussion om social héllbarhet vid upphandling av och prismodeller {or 1dke-
medel. Det saknas &ven diskussion om det t.ex. kan stéllas nationella forsdkrings-
tekniska krav.

Viérdens behov av antibiotika avhandlas i utredningen (s. 425-426) utifrén 16nsamhets-
och tillgngsproblematik i en tid d& anvindning bor begrinsas for att hilla resistens-

2 Prop. 2017/18:233, bet. 2017/18:SoU31, rskr. 2017/18:370.
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utveckling under kontroll. Ateranvindning (s.k. ”drug repurposing”) av éldre anti-
biotika togs d4 upp som en av flera atgarder komma tillratta med denna problematik.
Likemedelsverket konstaterar att teranvindning av éldre ldkemedel pa helt nya
indikationer &ven kan vara aktuell inom andra terapiomraden. Pris- eller subventions-
modeller for den typen av utveckling (utver specialfallet antibiotika och sérldke-
medel) har dock inte diskuterats i utredningen.

Stf generaldirekt6r Joakim Brandberg har beslutat i detta drende. Verksamhetsstrateg
Charlotte Asker-Hagelberg har varit foredragande. I den slutliga handldggningen har
ocksa verksjurist Hannes Eintrei, seniora kliniska utredarna Per Claeson och Nils
Feltelius deltagit.

Comas R R Qfﬂ/;ﬂ 0l Vot g

Joakim Brandberg Charlotte Asker-Hagelberg

Kopia till: Registrator, Catarina Andersson Forsman, Charlotte Asker-Hagelberg, Nils
Feltelius, Per Claeson och Hannes Eintrei.
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