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Uppdrag om nytta/risk-bedémning vid ordination av lakemedel
utanfér godkand indikation

Regeringens beslut

Regetingen ger Likemedelsverket i uppdrag att inom ramen for ett pilot-
projekt géra en nytta/risk-beddmning av ett likemedel som ordineras utan-
for godkind indikation (s.k. off label-forskrivning). Pilotprojektet ska avse
ett lakemedel dir Lakemedelsverket bedomer att utvirderingsbehovet ar sir-
skilt stort och utgé frin metoder for evidensvirdering som enligt myndig-
heten limpat sig for detta andamil. I uppdraget ingar ocksa att redovisa
tesultatet av den nytta/risk-bedémning som myndigheten har gjort som en
del av pilotprojektet samt att dra en tydlig och vilunderbyggd slutsats om
nytta/tisk-balansen dr positiv eller negativ.

Likemedelsvetket ska vidare gora en kartliggning av eventuella f61- och
nackdelar med nytta/risk-bedomning av off label-ordinationer for olika typer
av lakemedel och inom olika terapiomriden. Myndigheten ska pa basis av
den bild som framkommer och utifran erfarenheterna av pilotstudien limna
en samlad rekommendation om huruvida det 4r 6nskvirt att fortsitta arbetet
med nytta/riskbedomningar for utvalda likemedel som ordineras utanfor
godkind indikation. Utgangspunkten ska bade vara hilso- och sjukvardens
behov av undetlag som gor det mojligt att snabbt fa information om
evidensliget for dessa ordinationer samt forutsittningarna for att kunna dra
tydliga slutsatser om nytta/risk-balansen ar positiv eller negativ vid tilldmp-
ning av modellen.
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Om Likemedelsverket bedomer att atbetet med nytta/risk-bedémningar
for likemedel som otdineras utanfoér godkiand indikation bor fortsitta ska
myndigheten presentera ett forslag pa en dndamalsenlig modell som ar till-
rickligt generisk for att mojliggora sddana utvirderingar for olika typer av
likemedel. I denna del av uppdraget ingér att:

—  stilla upp kritetier for vilka undetlag som myndigheten behéver kunna
f4 tillgang till £t att gora den hir typen av nytta/risk-bedémningar,

—  foresld en limplig process for nominering av likemedel som ordinetas
utanfor godkind indikation utifrdn de behov av nytta /tisk-beddémningar
som foretradare for hilso- och sjukvarden har identifierat,

—  foresla ett arbetssitt som mojliggor att tidigare nytta/risk-bedomningar
kan uppdatetas om det visar sig att ny information har tillkommit, altet-
nativt att likemedel som efter tidigate nominering inte har utvirderats 1
ett senare skede ska kunna nomineras pd nytt for en nytta/risk-bedém-
ning,

— beddma hur ménga nytta/risk-bedémningar som myndigheten 1 genom-
snitt kan gora pa ett it nir det galler likemedel som ordineras utanfor
godkind indikation,

— analysera och redovisa eventuella behov av forfattningsindringar f0r att
undetlitta myndighetens atbete med dessa nytta/risk-bedémningar.

Likemedelsverket ska vid behov samvetka med ett flertal ber6rda aktorer,

s4 som Statens betedning f6r medicinsk och social utvirdering (SBU),
Tandvérds- och Likemedelsforménsverket (TLV) och Socialstyrelsen.
Projektet ska slutredovisas till Regeringskansliet (Socialdepartementet) senast
den 31 december 2019. Redovisningen ska hidnvisa till det diarienummer

som detta beslut har.

Arendet

I dagsliget it det endast likemedelsforetag som har méjlighet att ansoka om
regulatotiskt godkinnande av ett likemedel. Godkinnande ar ett krav for att
fa marknadsfora och silja likemedlet och giller per indikation, dvs. ett sit-
skilt tillstand eller en sitskild diagnos som ligger till grund for behandling
med det aktuella likemedlet. Om ett likemedel ska anvindas inom andra
omraden 4n de som tidigate hat blivit godkénda (s.k. utvidgad indikation)
behover foretaget ansdka om nya godkinnanden. Det 4r dock inte ovanligt



att likemedelsforetag viljer att inte soka ett godkdnnande for alla anvind-
ningsomriden dir detta skulle vara mojligt eller att man t.ex. gér det endast
for vuxna patienter och inte for barn.

Nir ett likemedelsforetag soker godkinnande for en eller flera indikationer
behover det tillhandahaller dokumentation som gor det mojligt f6r den
ansvariga likemedelsmyndigheten att virdera likemedlets nytta och risker
for dessa indikationet. Ett godkdnnande innebar att det for den angivna
indikationen finns en dokumenterad kvalitets-, effekt- och sakerhetsprofil
som stodjer en positiv nytta /tisk-balans. Det sokande likemedelsforetaget
bestimmer vad som ska dokumenteras for ett regulatoriskt godkinnande.

Om hilso- och sjukvétdspersonal med ritt att forskriva likemedel anser att
det 4r medicinskt motiverat att ordinera ett likemedel utanfor den godkinda
indikationen, t.ex. for ett annat sjukdomstillstand 4n det som likemedlet ar
regulatoriskt godkant for, finns en mojlighet att gora detta som ett led 1 den
s.k. fria forsktivningstitten. Den typen av likemedelsordinationer sker pa
den forskrivande likarens ansvar och ska alltid kunna motiveras utifrin
vetenskap och beprovad erfarenhet.

Att ordination utanfor godkind indikation kan vara forenlig med forskriv-
ningsritten har tidigatre faststillts av bdde Lakemedelsverket och Inspek-
tionen for vard och omsotrg (IVO), bla. i svar pa fragor som stilldes till
dessa myndighetet 2015. Vatren 2016 framholl Socialstyrelsen, Likemedels-
verket, Inspektionen fot vird och omsorg (IVO) och Tandvards- och like-
medelsformansvetket (TLV) i en gemensam skrivelse att det faktum att ett
likemedel inte hat provats och godkints for en viss specifik diagnos inte
behéver betyda att kunskapen om likemedlet ar otillrdcklig for en viss
anvindning, eftersom det kan finnas béde klinisk erfarenhet och vetenskap-
ligt stod fot ordination av det aktuella likemedlet. Ritten att baserat pa
vetenskap och beprovad etfatenhet ordinera likemedel utanfér godkind
indikation 4t enligt myndigheterna en central komponent for att méjliggora
viktig likemedelsbehandling inom omraden dar behandling annars inte skulle

komma tdll stind.

I méinga fall kan ordination utanfér godkind indikation anses vara en del av
en etablerad och genetellt accepterad praxis. Vid behandling av barn anvinds
ofta likemedel som endast 4t godkidnda f6r behandling av vuxna. En vanlig
anledning ir att dokumentation fér behandling av barn saknas helt eller ar
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otilltdcklig for ett regulatoriskt godkdnnande. Barnsjukvirden har pa grund
av detta byggt upp stor etfatenhet av att behandla barn med icke-godkéinda
alternativ. Off label-ordination till vuxna kan ibland vata mer kontroversiell
och det 4r i dessa fall som behovet av en objektiv nytta/tisk-beddmning ar
storst. I den sktivelse som Socialstyrelsen, Likemedelsverket, IVO och TLV
limnade tll regetingen 2016 betonas vikten av att det vid ordination av like-
medel utanfor godkind indikation genomfors en noggrann och systematisk
uppfoljning av likemedlets effekt och sikerhetsprofil sa att en godtagbar
balans mellan effekt och sikerhet finns.

Mellan maj och september 2018 patalade ett flertal aktorer inom lakemedels-
omradet vikten av att Likemedelsverket i utvalda fall ska kunna gora nytta/-
tisk-analyser for likemedel som anvinds off label. Nitverk for Sveriges
Likemedelskommittéer (LOK), Svenska likemedelsforsikringen AB (LFF)
och Sveriges Kommuner och Landsting (SIKL) har vardera skickat in en
hemstillan till Socialdepattementet med 6nskemal om sadana nytta/risk-
analyser. I en sktivelse fran Svenska MS-sillskapet som Soctaldepartementet
tog emot i februari 2019 uttrycks ett motsvarande 6nskemél och hinvisas till
LOK:s hemstillan.

En gemensam namnate i dessa hemstillningar ir bedomningen att den hir
typen av analyset behdvs for att virna patientens ritt till forsdkringsskydd
vid evidensbaserad behandling utanfoér godkind indikation. Viktigt att notera
i sammanhanget it att de nytta/risk-bedémningar som féreslas inte hindras
av europeiska eller nationella bestimmelser. At 2018 avkunnade EU-dom-
stolen tvd domatr med anledning av mal som handlar om off labelférskriv-
ning (C-179/16 och C-29/17). Domstolen slar bl.a. fast att EU-ritten inte
forbjuder otdination av likemedel utanfér godkinda indikationer och att det
ankommer pd nationella regulatoriska myndigheter och domstolar (dvs. inte
konkutrrensmyndighetet) att avgora i vilken utstrickning off label-anviand-
ning kan betraktas som laglig.

Ett uppdrag till Likemedelsverket om nytta/risk-bedémningar av likemedel
som otdineras utanfor godkind indikation kommer att vara ett viktigt led 1
arbetet med att fortydliga kunskapsliget for denna typ av ordinationer. Upp-
draget forvintas bidra till att valet av medicinskt sdkra och effektiva behand-
lingsalternativ for patienter undetlittas samtidigt som det blir littare att upp-
ticka och stoppa systematisk anvindning dir nytta/risk-balansen har visat



sig vara negativ. Oavsett utfallet kan den hir typen av bedomningar darfor

bli till stor nytta fo6r bada patienter och forskrivare.
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