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Forord

Sedan 2005 ldmnar Socialstyrelsen en arlig uppfoljning och utvirdering av
fordndringar 1 ldkemedelsforsiljningen 1 Sverige och en bedomning av den
framtida kostnadsutvecklingen for likemedelsformanerna. Rapporterna
publiceras pé var webbplats, www.socialstyrelsen.se och vander sig till
riksdag, regering, landsting, kommuner, lidkemedelskommittéer och dvriga
intresserade.

Enligt regleringsbrevet for 2017 ska Socialstyrelsen analysera orsakerna
bakom fordandringar av ldkemedelsforsédljningen i Sverige. Myndigheten ska
dven redovisa en bedomning av kostnadsutvecklingen for lakemedelsfor-
manerna, rekvisitionsldkemedel och smittskyddsldkemedel.

Sedan ar 2009 baseras rapporten pa kalenderarsdata. Uppgifterna redovisas
pa nationell niva och innehaller inga fordjupade analyser av exempelvis
skillnader i ldkemedelsanvindningen pé landstingsniva. Prognosen géller
aren 2017-2019.

Underlaget till rapporten har tagits fram av QuintilesIMS pa uppdrag av
Socialstyrelsen. Projektledare pa Socialstyrelsen har varit Therese Falén.
Utredarna Almina Kalkan och Joakim Skoog har deltagit i arbetet och
ansvarig enhetschef ar Martin Sparr.

En referensgrupp bestaende av representanter for Tandvards- och ldkeme-
delsforménsverket (TLV), E-hdlsomyndigheten (EHM), Lakemedelsverket
(LV), Sveriges Kommuner och Landsting (SKL), Stockholms léns landsting
(SLL), Vistra Gétalandsregionen (VGR), Region Skane och Landstinget i
Visternorrland (LVN) har bidragit i arbetet. En andra referensgrupp med
representanter for Likemedelsindustriforeningen (LIF), Féreningen for
Generika och Apoteksforeningen har ocksé bidragit i prognosarbetet.

Olivia Wigzell
Generaldirektor
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Forkortningar

Foljande forkortningar forekommer i rapporten:

ADHD
Attention Deficit Hyperactivity Disorder

AIP
Apotekets inkdpspris

ATC-kodsystemet
Anatomic Therapeutic Chemical classification system

AUP
Apotekets utforsiljningspris

CHMP
Committee for Medicinal Products for Human Use

EMA
European Medicines Agency

MS
Multiple skleros

NOAK
Nya perorala antikoagulantia

NT-rédet
Rédet for vigledande rekommendationer av nya terapier

SCB
Statistiska centralbyran

TLV
Tandvard- och lakemedelsformansverket

TNF-alfah&dmmare

TNF-alfa, tumornekrosfaktor dr ett av signalimnena i kroppens immunsy-
stem. Lakemedel som aktivt bromsar och himmar dess effekt kallas for TNF-
alfahammare (eller TNF-alfablockerare).

WHO
Virldshélsoorganisationen
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Sammanfattning

Totalkostnaden for likemedel bedoms fortsétta 0ka under prognosperioden,
med 4,8 procent under 2017 och 5 procent under 2018. Det dr fraimst kostna-
derna for formansldkemedel och rekvisitionsldkemedel som forvintas
fortsitta 6ka, medan kostnaderna for smittskyddsldkemedel forvintas sjunka.
Kostnaderna for ldkemedel inom formanen forvéntas oka fran 22,1 miljarder
kronor ar 2016 till 26,8 miljarder kronor ar 2019. Ett antal faktorer dr avgo-
rande for utvecklingen:

En vixande och dldrande befolkning innebér att forménskostnaderna okar.
Av den totala kostnadsokningen pa 4,7 miljarder kronor (2017-2019) ér
1,3 miljarder kopplade till befolkningsforandringar som genomgéende
bidrar till 6kningar i nedanstdende poster.

Antalet cancerfall okar varje ar, vilket till stor del beror pé att Sveriges
befolkning blir allt dldre samt att fler lever ldngre med sin cancersjukdom.
Fler nya innovativa och effektiva onkologilakemedel kommer ut pa mark-
naden och manga av dem ar dyra. Inom onkologiomradet prognostiseras
en 0kning pa cirka 1,3 miljarder kronor. I de flesta fall &r utfallet i hog
grad beroende av beslut om ordnat inférande, och summan péverkas av
takten pa inforandet och av aterbiringsavtal. Aterbiringsavtalen hamnar
utanfor de totala forménskostnaderna men kommenteras i rapporten.
Prognosen visar en kraftig kostnadstillvixt for nya orala antikoagulantia
(NOAK). Kostnaden forvéntas 6ka med cirka 1,2 miljarder kronor som
foljd av ordnat inférande och nya rekommendationer fran Lakemedelsver-
ket.

TNF-alfahimmare beréknas sta for en 6kning pa cirka 1,1 miljarder
kronor, en faktor som pdverkar &r att nya alternativa ldkemedel inom om-
radet okar. Osdkerheter som kan paverka utfallet &r 6kningstakten av al-
ternativ till TNF-alfahdmmare, takten pa totala volymtillvixten och even-
tuell omvandling av befintliga aterbaringsavtal till lagre priser.

For diabetesldkemedel forvantas kostnaderna 6ka med cirka 750 miljoner
kronor under prognosperioden. Denna 6kning beror pa en mer frekvent
forskrivning av de nyare ldkemedlen for typ 2-diabetes och en 6kad for-
skrivning i ett tidigare skede vid behandling av typ 2-diabetes.

Den totala formanskostnaden utgors frimst av ldkemedel som anvénds
inom andra omraden &n de som beskrivs ovan. Kostnaden for dessa dvriga
lakemedel har varit relativt stabil under de senaste aren. Den forvintas 6ka
med cirka 300 miljoner kronor under prognosperioden, vilket frimst beror
pa en dverflyttning fran rekvisition till forméanen for peritonealdialys som
forvéntas oka kostnaderna med cirka 230 miljoner kronor.

Patentutgangar for traditionella likemedel resulterar 1 relativt snabba
prisminskningar om det géller tabletter. Storst paverkan kommer imatinib
(Glivec) att ha, som berdknas minska kostnaderna med 253 miljoner kro-
nor 2018.
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+ Patentutgdngar pd biologiska ldkemedel resulterar i stark priskonkurrens.
For forskrivningen forvéntas huvuddelen av besparingen att komma som
aterbaring till landstingen snarare dn prissdankningar, vilket inte paverkar
lakemedelsformanskostnaden men minskar kostnaderna for landstingen.

« Aterbiringsavtal efter trepartsdverliggningar har dkat i omfattning och de
kommer troligen att bli énnu fler.

Kostnaden for de tva huvudomradena inom smittskyddslikemedel forvéntas
sjunka nagot:

» Kostnaden for hepatit C-ldkemedel dkade kraftigt aren 2014-2016.
Kostnaden for nya hepatit C-lakemedel forvantas dock minska nagot un-
der prognosperioden, fran cirka 1,4 miljarder kronor 2016 till 1,1 miljarder
kronor 2019.

» Kostnaden for hivlikemedel har under en ldngre tid legat pa en hog niva
och forvintas 6ka ndgot under prognosperioden, fran 715 miljoner kronor
ar 2016 till 775 miljoner kronor ar 2019.

Aven kostnaderna for rekvisitionslikemedel forvintas 6ka under prognospe-
rioden, frdn 7,7 miljarder kronor ar 2016 till 8,9 miljarder kronor ar 2019. Ett
antal faktorer som paverkar utvecklingen &r:

* Introduktionen av nya ldkemedel som frimst anvénds i den specialiserade
vérden fortsatter att 6ka kostnaderna, vilket &r 1 linje med den underlig-
gande trenden. Dock kan kostnaderna for nya innovativa likemedel 6ka
ytterligare under kommande prognosperioder.

* Onkologildkemedel utgor cirka 30 procent av de totala rekvisitionskostna-
derna. Kostnaderna for onkologilikemedel inom rekvisition 6kade 2011—
2016 och kommer troligtvis fortsétta att 6ka dven framover.
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Inledning

Socialstyrelsen har sedan 2003 haft arliga uppdrag att analysera orsakerna
bakom utvecklingen av ldkemedelsforsdljningen 1 Sverige. Myndigheten ska
aven redovisa en bedomning av kostnadsutvecklingen for lakemedelsfor-
manerna och rekvisitions- och smittskyddsldkemedel. Underlaget till &rets
rapport har tagits fram av QuintilesIMS pa uppdrag av Socialstyrelsen. De
redovisade uppgifterna géller hela riket och rapporten bygger pa kalenderars-
data om inget annat anges.

Receptforskrivna ldkemedel som finansieras via lakemedelsformanen stér
for den storsta delen av ldkemedelsforsiljningen 1 Sverige. Déarefter kommer
s.k. rekvisitionslikemedel, dvs. likemedel som upphandlas av landstingen
och som framst administreras i slutenvard, pa 6ppna sjukhusmottagningar
och i hemsjukvard. Rapporten fokuserar pa kostnadsutvecklingen inom
lakemedelsformanerna men tar &ven upp kostnadsutvecklingen for rekvisit-
ionsldkemedel och smittskyddslikemedel.

» Ldkemedel inom formanen omfattar de lakemedel pa recept som expedie-
ras pa oppenvardsapotek. Tandvérds- och lakemedelsformansverket
(TLV) faststiller priserna for dessa lakemedel och apotekens handelsmar-
ginal, dvs. skillnaden mellan apotekens inkopspris (AIP) och apotekens
utforsdljningspris (AUP). Patienterna betalar dven en egenavgift for dessa
lakemedel, se bilaga 1.

* Rekvisitionsldikemedel ar ldkemedel som framst anvinds pé sjukhus och
kliniker. De rekvireras i regel av sjukhusen och bekostas av landstinget,
och det dr vanligt att landstingen forhandlar om aterbéring for dessa ldke-
medel. Landstingen har i 6kande grad borjat redovisa nettopriser (dvs.
inkludera dterbéringarna i kostnaderna), men de redovisade siffrorna kan
fortfarande innebéra en viss dverskattning av de verkliga kostnaderna.

»  Smittskyddslikemedel ar ldkemedel som forskrivs enligt smittskyddslagen,
exempelvis for hepatit C och hiv. Smittskyddslikemedel bekostas primart
av landstingen. I lagrddsremissen frdn 2016 om uppfoljning av smitt-
skyddsldkemedel uppskattas att forséljningen av smittskyddsldkemedel
under 2012 uppgick till cirka 726 miljoner kronor [1]. Dessa kostnader har
dock 6kat mycket pa senare ar pa grund av introduktion av nya och effek-
tiva hepatit C-likemedel (se avsnittet Hepatit C), som &r forknippade med
hoga kostnader.

Likemedel utanfér forménen ar en mindre méngd receptbelagda likemedel
som expedieras pa apotek och finansieras av patienterna sjélva eller av
landstingen. Kostnaden for dessa lakemedel samt {or receptfria ldkemedel ar
inte inkluderade i denna rapport.
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Prognosmetod

Den prognosmetodik som ligger till grund for denna rapport dr densamma
som i Socialstyrelsens tidigare rapporter. Metoden bygger pa att den histo-
riska utvecklingen bildar en trend som prognostiseras framat i tiden. I denna
prognos har savél linjira som exponentiella framskrivningar anvénts, med
hinsyn tagen till variationer i historiska data. Volymen, sammanséttningen
av produkterna (produktmixen) och pristrenden prognostiseras separat
framat, och tillsammans bildar de sedan en basprognos. Nir basprognosen ar
gjord appliceras den forviantade effekten av héndelser eller faktorer som
paverkar bastrenden under tidsperioden. Exempel pa sddana héndelser ar nir
nya lakemedel introduceras, patent som gar ut och éndrade behandlingsre-
kommendationer. Prognosen avser perioden 2017-2019.

Bedomningen av kostnadsutvecklingen baseras pa uppgifter som samlats
in fran publika kallor, E-hdlsomyndighetens databaser och prognosmoten
med referensgrupper samt genom enskilda intervjuer med svenska experter
(se bilaga 2). Rapporten bygger pa antagandet att reglerna for lakemedels-
forménerna eller utbytessystemet inte kommer att dndras drastiskt under
2017-2019. Det finns dock héndelser som inte kan beaktas i prognosarbetet
eftersom deras effekter kan vara svara att forutse eller for att man helt enkelt
inte vet om de intrdffar verhuvudtaget. Ett exempel ar att kostsamma
lakemedel som forskrivs inom rekvisition kan fi formansstatus och dirmed
oka forménskostnaderna.

Datakdllor och datainsamling

I E-hdlsomyndighetens databas registreras varje apotekstransaktion av
receptforskrivna ldkemedel. Kostnaden berdknas sammantaget for alla
lakemedel som hdmtas ut vid samma tillfille och fordelas sedan pa patienten
eller landstinget beroende pd var 1 ”forménstrappan” patienten befinner sig.
Nér kostnadsfordelningen for enskilda liakemedelsgrupper eller likemedel
redovisas, har patientens och formanens del av kostnaden fordelats pa de
olika lakemedlen vid en samtidig receptexpediering, i samma proportion som
for hela kostnaden.

E-hdlsomyndigheten himtar dven in forsiljningsdata for receptfria like-
medel och for rekvisitionsldkemedel inom sluten- och 6ppenvérden genom
inrapportering fran aktorer som skdter landstingets lakemedelsforsorjning,

Viktiga begrepp och beteckningar
ATC-systemet

I Sverige anvinds ATC-kodsystemet (Anatomic Therapeutic Chemical
classification system) vid redovisning av ldkemedelsstatistik. Systemet
anvinds ocksa av Ovriga nordiska lander och det rekommenderas av WHO.
ATC-systemet delar in ladkemedlen i 14 anatomiska huvudgrupper med
terapeutiska, farmakologiska och kemiska undergrupper och en undergrupp
for kemisk substans. Detta &r ett exempel:
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N Centrala nervsystemet (anatomisk huvudgrupp)

NO5 Neuroleptika, lugnande medel och sémnmedel
(farmakologisk/terapeutisk undergrupp)

NO5B Lugnande medel, ataraktika (farmakologisk undergrupp)

NO5SBA Bensodiazepiner (kemisk undergrupp)

NO5BA0O4 Oxazepam (kemisk substans)

Generika och biosimilarer

Alla lakemedelssubstanser har ett faststéllt generiskt namn. Samma like-
medelssubstans kan finnas 1 flera olika produkter, t.ex. tabletter och stolpil-
ler, som ocksa kan produceras av flera olika foretag nir patentet pa likemed-
let har gatt ut. Kopior av originallikemedlet marknadsfors ofta under
lakemedelssubstansens generiska namn och bendmns generika. Lakemedels-
verket bedomer om likemedel med samma lakemedelssubstans dr utbytbara
med varandra.

Motsvarigheten for biologiska produkter dr biosimilarer. En biosimilar ar
ett lakemedel som liknar ett redan godkint biologiskt likemedel (det biolo-
giska referensldkemedlet) men som inte &r helt identiskt med det (se vidare
avsnitt Patentutgangar).

Volymmatt

Patienternas och sjukvéardens kop av lakemedel kan redovisas och métas pé
flera olika satt, men det volymmatt som anvéinds i prognosen ér definierad
dygnsdos (DDD). DDD faststélls av WHO och 4r den formodade genom-
snittliga dygnsdosen av ett likemedel som anvinds av en vuxen pa ldkemed-
lets huvudindikation. Mdngden DDD kan anges som en totalsiffra eller som
antal DDD per 1 000 invanare. For ett fatal 1dkemedel finns ingen DDD
definierad, och for dem har antalet forpackningar anvédnts som volymmatt i
stallet.

Forutsattningarna for att berdkna
kostnadsutvecklingen

Socialstyrelsen bedomer att den ldkemedelsstatistik som géller ldkemedels-
forménerna och som baseras pé receptregistret ar tillforlitlig. Kostnader for
smittskyddsldkemedel har linge varit svéra att f6lja upp eftersom de inte har
registrerats sirskilt i receptregistret. Ar 2016 kom dock en lagindring som
innebdr att dppenvardsapoteken ska ldmna uppgifter om likemedel som ar
forskrivna enligt smittskyddslagen till E-hdlsomyndigheten, vilket underlattar
uppfoljning av dessa kostnader.

Kvaliteten pa uppgifterna om rekvisitionslikemedel dr ddremot inte lika
hog. Inrapporteringen av forséljningsdata for apotekstillverkade rekvisit-
ionsldkemedel har forsdmrats sedan 2010. Tidigare skottes lakemedelsfor-
sOrjningen till sjukhus endast av apoteksaktorer som var rapporteringsskyl-
diga. Efter apoteksomregleringen, som bl.a. innebar att det statliga
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apoteksmonopolet avvecklades, har vissa landsting separerat forsorjningen
av lakemedelsberedningar och lakemedel i 6vrigt och nigra av de nya
aktdrerna saknar formell uppgiftsskyldighet till E-hdlsomyndigheten. Vidare
paverkas statistikens jimforbarhet ocksd av nya faktureringsprinciper.
Dessutom pagar det standigt dverforingar av ldkemedel mellan forménssy-
stemet och rekvisition, badde inom samma substansgrupp och genom byte till
liknande substanser med samma terapeutiska effekt. Detta paverkar dven
prognosen av likemedel som ingar i ldkemedelsformanerna.

Forutsdttningarna for prognosarbetet har under de senaste dren paverkats
av nya upphandlingsrutiner for landstingen via trepartsdverldggningar som
innebdr att landstingen och foretaget overlagger med TLV i ett visst drende
[2]. Inom ramen for en trepartsdverldggning kan flera olika parametrar
diskuteras sasom pris, uppfoljningsvillkor och sidodverenskommelse.
Sidooverenskommelser som leder till en dterbdring har tidigare frimst gjorts
for rekvisitionsldkemedel och vissa dyra, receptbelagda ldkemedel utanfor
forménen men har blivit en mer vésentlig faktor dven for lakemedel i for-
ménen, t.ex. hepatit C-likemedel. Aterbiringen innebir att den verkliga
kostnaden for ett landsting kan vara ldgre dn den rapporterade kostnaden for
alla typer av ladkemedel, bade de inom féormanen och rekvisitionslakemedel.

En av de faktorer som paverkar kostnadsutvecklingen framover ar tidpunk-
ten for introduktion av generika, dvs. kopior av originallikemedel. Lakeme-
del skyddas av specifika produktpatent och dataexklusivitet under en viss tid.
Tidpunkten for patentutgdngen kan dock vara svér att bedoma och det ér ofta
osidkert 1 vilken utstrickning konkurrens uppstar. Bilden blir ocksd mer
komplicerad i takt med att patent borjar gé ut for allt fler biologiska likeme-
del, eftersom de star for en vésentlig del av ldkemedelskostnaderna. Under
2017-2019 ar lanseringen av biosimilarer och de eventuella kostnadsminsk-
ningarna en av de storsta osdkerhetsfaktorerna.

Hepatit C-ldkemedel och nya onkologiska lakemedel (cancerldkemedel) dr
ocksé forknippade med osdkerheter. Kostnaderna for onkologildkemedel
uppgick till cirka 12,5 procent av den totala lakemedelskostnaden &r 2016.
En 6kning av kostnaderna for onkologildkemedel pdverkar darmed totalkost-
naderna i hog grad. Det dr svarbedomt hur mycket forsiljningen av nyintro-
ducerade likemedel kommer att 6ka framover.
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De senaste Arens
kosthadsutveckling

Under 1990-talet 6kade kostnaderna for framfor allt receptforskrivna lake-
medel, men sedan millennieskiftet har utvecklingen av likemedelskostnader-
na i Sverige varit betydligt mer aterhallsam. Mellan 2011 och 2013 minskade
till och med kostnaderna for ldkemedel inom formanen. Den nedéatgaende
trenden har dock brutits och den totala kostnaden for ldkemedel som ingar i
denna prognos 6kade med 7,9 procent under 2014-2015 och med 3,7 procent
under 2015-2016. Lakemedel inom forménen stér for den storsta delen av
den totala ladkemedelsforsiljningen. Rekvisitionsldkemedel star for den nist
storsta delen och en 1ag, men tilltagande, andel giller smittskyddsldkemedel
for hiv och hepatit C (figur 1).

Figur 1. Total férsdljning av Idkemedel inom férman
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De okade kostnaderna beror delvis pa nya innovativa, men kostsamma,
lakemedel for hepatit C och prostatacancer, 6kad anvdandning av TNF-
alfahdmmare och nya perorala antikoagulantia (NOAK). Denna trend har
varit likartad i manga europeiska lander.
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Tabell 1 visar historisk forsdljning (2012-2016) for de lakemedelssegment
som behandlas i rapporten: formansldkemedel, rekvisitionslakemedel och
lakemedel for hepatit C och hiv. Likemedel inom férman (inklusive egenav-
gifter och handelsvaror) hade den hogsta 6kningen 20122016 1 absoluta
termer, medan hepatit C-lakemedel sticker ut med en sérskilt kraftig relativ
Okning 2014-2015.

Tabell 1. Historisk kostnad per segment, apotekens utférsaljningspris (AUP)

Miljoner kronor

Segment 2012 2013 2014 2015 2016
Ldkemedel inom férman* (inkl. egenavgifter) 25093 25039 25106 26250 27611
Arlig forandring (%) 0,2 0.3 4,6 52
Férmanskostnad 19676 19330 19365 20356 22069
Arlig féréndring (%) -1.8 0.2 5,1 8.4
Rekvisitionsldkemedel 6 842 6810 6 961 7 591 7710
Arlig féréndring (%) 05 2.2 9.1 1,6
Hepatit C-ldkemedel 139 94 718 1584 1442
Arlig férandring (%) -32,4 663,8 120,6 -9.0
Hividkemedel 635 682 679 699 715
Arlig férandring (%) 7.4 0,4 2,9 23

*Inklusive egenavgifter och handelsvaror, exklusive Idkemedel utanfér férménen samt receptfria

|Gkemedel.

Kostnadsutvecklingen inom formanen drivs framf6r allt av 6kade kostnader
inom ett fatal terapiomraden. Dessutom paverkas kostnaderna av demo-
grafiska faktorer, prisfordndringar och dndringar i produktmixen.

Prognosen fran april 2016 underskattade kostnadsutvecklingen och revidera-
des hosten 2016. Detta var de huvudsakliga orsakerna till det:

* Formanskostnaderna for onkologiska preparat har okat kraftigt sedan
mitten av 2015. Tre produkter fick ett positivt formansbeslut runt halvéret
2015 (enzalutamid — Xtandi, abirateron — Zytiga och ibrutinib —Imbruvica)
och har sedan dess drivit upp kostnaderna trots att bastrenden for 6vriga
onkologildkemedel ar fortsatt stabil. Onkologiska forménskostnader 6kade
med cirka 580 miljoner kronor under 2016.

» Under 2015 publicerade Socialstyrelsen uppdaterade behandlingsriktlinjer
for hjartsjukvard, och 1 dem likstills warfarin och NOAK (nya orala anti-
koagulantia) i antikoagulantiabehandling for formaksflimmer [4]. Detta
medforde en stark kostnadsdrivande effekt som berdknas fortsatta under
prognosperioden. Fordndrade behandlingsriktlinjer ledde till en likeme-
delskostnadsokning pa 300 miljoner kronor for ar 2016.

* Volymen av TNF-alfahimmare har okat ytterligare pa grund av sénkta
priser. Priset pd TNF-alfahimmare sénktes generellt med 5 procent den 1
januari 2016 och dessutom har konkurrensen fran biosimilarer drivit fram
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ytterligare dterbéringar. Prissdnkning och 6kad volym ledde till en netto-
kostnadsokning pa cirka 250 miljoner kronor for 2016.

* Den 1 januari 2016 infordes kostnadsfria likemedel och varor som ingar i
lakemedelsforménerna till barn, vilket innebar att egenavgiften for barn
togs bort [3]. Prognosen tog hdnsyn till den minskade egenavgiften, men
eventuella volymokningar var inte inkluderade 1 berdkningarna. Vo-
lymokningen visade sig i efterhand leda till en 6kad kostnad pa cirka 150
miljoner kronor.

Kostnadsutvecklingen drivs av ett fatal
terapiomraden

Under 2016 stod foljande terapiomraden for den storsta kostnadsokningen
inom formanen: onkologi, TNF-alfahdmmare, NOAK, diabetes och adhd
(Tabell 2).

Tabell 2. Terapiomraden med storst kostnadspaverkan 2016

Terapiomrade Kostnadsokning 2016, Kostnadsfordndring Total AUP-kostnad
mnkr 2016 (procent) 2016 (inom forman)
Onkologi 579 38,3 2091
NOAK 300 62,7 780
TNF-alfah&dmmare 251 9.9 2794
Diabetes 152 10,1 1 660
Adhd 108 14,1 868
MS* -16 2,6 594
Ovriga -112 -0.7 16 300

*MS har betydande effekt p& prognosen, se sid 40. Kdlla: QuintilesiIMS 2017

Utvecklingen inom respektive omrade beskrivs i mer detalj i avsnittet
Formansldakemedel. Detta &r dock de frimsta anledningarna till 6kningen for
dessa terapiomriden:

* Onkologipreparat har dkat kraftigt sedan mitten av 2015 och ett fatal
preparat driver upp kostnaderna. De fem produkterna med storst forsélj-
ning stod under det tredje kvartalet 2016 for 53 procent av den totala kost-
naden for onkologildkemedel inom férménen.

« TNF-alfahimmare har haft en 6kande forsiljningsvolym. Okningen har
skett i samband med reducerade priser, dels 1 form av generella prissdnk-
ningar, dels 1 form av aterbaringar till landstingen som inte kan rdknas av
mot formanskostnaderna.

» Kostnaden for NOAK har okat kraftigt pa grund av nya rekommendation-
er frdn bl.a. Socialstyrelsen och Likemedelsverket.

» Kostnaden for adhd-likemedel har okat kraftigt under de senaste aren med
anledning av att fler patienter har fatt en adhd-diagnos, fler preparat har
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blivit tillgdngliga for sjukvarden och en indikation for nyinséttning for
vuxna har lagts till for dessa lakemedel.

Nya ldkemedel p&verkar
formdanskostnaderna

Foréndringar i produktmixen av likemedel kan antingen driva eller dimpa
kostnadsutvecklingen, beroende p4 om de aktuella behandlingarna byts ut
mot dyrare eller billigare sddana. Forandringar av produktmixen beror oftast
pa lanseringen av nya produkter. Eftersom prissittningen av ldkemedel inom
forménen 1 Sverige &dr virdebaserad siljs ofta nya ldkemedel med béttre
effekt till hogre priser én de dldre likemedel som de ersdtter. De nya lidke-
medlen har darfor ofta en kostnadsdrivande effekt [5].

I tabell 3 visas nya formanslakemedel som introducerades under
2015-2016 och som finns redovisade péd Janusinfo med niva 1, 2 och 3 (se
forklaring sid 29) eller som uppnadde en hogre kostnad dn 50 miljoner
kronor under 2015-2016. De inkluderade likemedlen rekommenderas
dessutom av landstingens samverkansmodell for introduktion av nya ldke-
medel (ordnat inférande och rédet for nya terapier, NT-radet).
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Tabell 3. Nya férmdnsidkemedel infroducerade under 2015-2014

Substans Adm Indikation Forsdlining Kommentar
. (Ordnat inférande 2015-2016

(Produkt) form <o

niva) (mnkr)
Enzalutamid oral Prostatacancer (1) 392,1  NT-r&d rekommenda-
(Xtandi) tion prostatacancer
Lisdexamfetamin  oral Adhd 334,2  Alternativ fill férsta-
(Elvanse) handsmedel
Abirateron oral Prostatacancer (1) 134,4 NT-rdd rekommenda-
(Zytiga) fion prostatacancer
lbrutinib oral Kronisk lymfatisk 113,2 Ett av férstahandsalter-
(Imbruvica) leukemi och nativen

mantelcellslymfom
Sekukinumab subkutan = PsA Psoriasis (3) 84,9  Alternativ fill TNF-
(Cosentyx) alfah&mmare
Apremilast oral PsA Psoriasis (3) 71,3 Alternativ till TNF-
(Otezla) alfah&mmare
Nintedanib oral Icke smacellig 25,8 Onkologi och sarldke-
(Vargatef och lungcancer och medel
Ofev) idiopatisk lungfibros

(1)
Olaparib oral Ovariecancer (2) 21,0  Alternativ vid ovarie-
(Lynparza) cancer
Trametinib oral Metastaserat 17,2 NT-r&d lokalt beslut
(Mekinist) melanom (2)
Guanfacin oral Adhd (1) 7.9  Alternativ fill férsta-
(Infuniv) handsmedel
Sakubitril/ oral Hjartsvikt (2) 2,8  Alternativ vid hjartsvikt
valsartan
(Enfresto)
Selexipag oral PAH, lung&vertryck 0.8 Sdarlgkemedel
(Uptravi) (1) saridkemedel
Liraglutid subkutan = Obesitas (1) - Obesitas
(Saxenda)

Kdalla: QuintilesIMS

Onkologildkemedel dr vanligast bland de nya ldkemedlen, men pa listan finns
dven ett flertal alternativ till TNF-alfahdmmare, adhd-ldkemedel och sérla-
kemedel (ldkemedel for vildigt begransade patientgrupper). Smittskyddsla-
kemedel dr exkluderade, se sidan 50.

Patentutgdngar och aterbdringsavtal
pdAverkar priser

I ett historiskt perspektiv har prisreduktioner haft en kostnadsddmpande
effekt om 2—3 procent arligen. Det finns ett antal olika faktorer som paverkar

priset, ddribland:

e TLV:s terapiomradesgenomgangar som i huvudsak paverkar produk-

ter som fortfarande har patentskydd

e 15-arsregeln som innebar att produkter som inte har fatt generisk
konkurrens efter 15 ar ska prissdnkas med 7,5 procent
e patentutgidngar och generisk konkurrens.
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Takten pé prisminskningen som sker efter patentutgangar har uppskattats
genom att analysera alla patentutgangar 2011-2016 (figur 3). Mer detaljer
om prisminskning efter patentutgangar finns i avsnittet Patentutgangar.

Figur 3. Priserosion efter patentutganger
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Den storsta prisminskningen géller likemedel i tablettform som har en
arsomséttning over cirka 16 miljoner kronor per ar. For dem har priserna i
genomsnitt minskat med 70 procent ett ar efter patentutgangen. Andra former
uppvisar betydligt ldgre prisreduktioner; priserna for likemedel som ér i
tablettform och har en arsomséttning under cirka 16 miljoner har minskat
med 20 procent forst tva ar efter patentutgdngen. Prisminskningen &r lagst
bland injektionslikemedel.

Priset for dldre generiska preparat 6kar ibland eftersom det svenska utby-
tessystemet for generika innebaér att priser kan g& bade upp och ner. Priserna
gér ofta ner vid patentutgangar, men for likemedel dar det har funnits
generika under en ldngre tid gar de ibland upp vilket leder till kostnadsok-
ningar.

Prisbilden paverkas dven av den dterbaring fran likemedelsforetagen som
forekommer i olika former i det svenska sjukvardssystemet. Aterbiringen
forhandlas i forsta hand med landsting men dven med apotek. Landstingen
forhandlar framst om aterbaring for rekvisitionslikemedel och vissa dyra,
receptbelagda likemedel utanfor formanen. P4 senare ar har det dven blivit
vanligare med avtal kring TNF-alfahimmare och hepatit C-lakemedel.
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Négon exakt berdkning av aterbdring dr inte mojlig, dels eftersom aterbi-
ringsavtalen inte dr offentliga, och dels eftersom vissa produkter inte har
nagot inkdpspris (AIP) fran TLV att jamfora med. Gemensamt for alla
aterbaringsavtal ér att dterbdringen tillfaller landstingen och de verkliga
lakemedelskostnaderna blir ddrmed ldgre dn prognostiserat. I denna rapport
har effekten av eventuella dterbdringar inte tagits med i prognossiffrorna pé
grund av de stora osdkerheterna.
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Prognos och analys av
|okemedelskostnaderna 2017-2019

I detta kapitel presenteras prognoser for rapportens tre segment: likemedel
inom formanen (inklusive egenavgifter och handelsvaror), rekvisitionsléke-
medel och smittskyddsldkemedel mot hepatit C och hiv. Totalkostnaden for
dessa likemedel bedoms fortsétta 6ka under prognosperioden, med 4,8
procent under 2017 och 5,0 procent under 2018. Det &r framst kostnaderna
for lakemedel inom férménen och for rekvisitionsladkemedel som forvantas
fortsétta 6ka, medan kostnaderna for smittskyddsldkemedel forvéntas sjunka.
I tabellen nedan (tabell 4) visas alla tre prognoser.

Tabell 4: Prognos av Iakemedelskostnader 2017-2019

Miljoner kronor 2016 2017 2018 2019
Ldkemedel inom férman* (inkl. egenavgifter) 27 611 29 099 30 835 32183
Arlig férandring (%) 52 5.4 6,0 4,4
Férmanskostnad 22 069 23 442 25 209 26 814
Arlig férandring (%) 8.4 6.2 7.5 6.4
Rekvisition 7710 8 231 8514 8893
Arlig férandring (%) 1.6 6.8 3.4 4,5
Hepatit C-ldkemedel 1441 1225 1153 1081
Arlig féréandring (%) -9.0 -15.0 -5.9 -6,2
Hividkemedel 715 737 757 777
Arlig féréndring (%) 2.3 3.1 2,7 2,6

*Inklusive egenavgifter och handelsvaror, exklusive Idkemedel utanfér forménen samt receptfria

|Gkemedel.

Kostnaderna for likemedel inom forménen (inklusive moms) forvéntas dka
under prognosperioden, fran 22,1 miljarder kronor &r 2016 till 23,4 miljarder
kronor ar 2017 (6,2 procents 6kning), 25,2 miljarder kronor 2018 (7,5
procents 6kning jamfort med foregdende ar) och 26,8 miljarder kronor ar
2019 (6,4 procents 6kning jamfort med foregdende ar).

Kostnaderna for rekvisitionsldkemedel forvintas 6ka fran 7,7 miljarder
kronor &r 2016 till 8,2 miljarder kronor ar 2017 (6,8 procents 6kning), 8,5
miljarder kronor ar 2018 (3,4 procents 6kning jamfort med foregdende ar)
och 8,9 miljarder kronor ar 2019 (4,5 procents 6kning jamfort med forega-
ende ar). Kostnaderna for smittskyddsldkemedel forvintas sjunka fran 2,16
miljarder kronor ar 2016 till 1,96 miljarder kronor ar 2017 (9,0 procents
minskning), 1,91 miljarder kronor ar 2018 (2,7 procents minskning jamfort
med foregaende ar) och 1,86 miljarder kronor &r 2019 (2,7 procents minsk-
ning jaimfort med foregaende ar).
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Kommande kapitel beskriver prognosen och de faktorer som framst paver-
kar kostnadsutvecklingen under de ndrmaste aren. Forst foljer en beskrivning
av uppskattade dndringar i formanskostnader som ar relaterade till prognosti-
serade befolkningséndringar, prisdandringar och introduktion av nya ldkeme-
del. Dérefter foljer en ndrmare beskrivning av prognosen for formansléke-
medel, rekvisition och smittskyddsldkemedel.

Prognos av pdverkan frdn demografiska
forandringar

Likemedelskostnaderna paverkas i vasentlig grad av demografiforandringar.
Befolkningstillvixten i Sverige har 6kat under de senaste aren genom en
kombination av 6kade fodelsetal, nagot lagre dodstal och 6kad nettoinvand-
ring. Statistiska centralbyrans (SCB:s) februariprognos anger en befolk-
ningsokning pa cirka 1,35 procent ar 2017 och cirka 1,65 procent ar 2018,
med hédnsyn tagen till fédelsetal, dodstal och nettoinvandring.

Forutom 6kningen av antalet invanare nar alderskullarna som foddes i
slutet av 50-talet en alder 6ver 60 ar under de ndrmaste aren (figur 4) [6].
Likemedelskostnaderna i formanen blir foljaktligen hogre, inte minst
eftersom det framfor allt dr dessa grupper som far NOAK, behandlingar mot
prostatacancer, diabeteslakemedel och TNF-alfahdmmare.

Figur 4. Aldersfordelning i befolkningen 2016
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Likemedelskostnaden per patient varierar mellan olika aldersgrupper och har
dessutom varierat dver tid (figur 5). Det dr i forsta hand formanskostnaderna
for dldersgrupperna 6ver 60 ar som okar for narvarande. Kostnadsokningen
ar framst driven av dessa aldersgruppers anvindning av TNF-alfahdmmare,
NOAK, diabetesldkemedel och behandlingar mot prostatacancer.

LAKEMEDELSFORSALINING | SVERIGE — ANALYS OCH PROGNOS 2017-2019
SOCIALSTYRELSEN



Figur 5. Formanskostnader per dldersklass
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Kalla: QuintilesIMS

Lakemedelskostnader prognostiseras att oka i hogre takt dn befolkningsok-
ningen. Figur 6 visar den forvéntade 6kningen i formanskostnader och
folkméngd. Forménskostnaderna forvéntas 6ka med 1,5 procent &r 2017 och
1,7 procent 2018, som ett resultat av att Sverige far en 6kad dldre befolkning
och dven en hog likemedelskostnad per capita for den dldre befolkningen.
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1.65%  1.68%
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Patentutgdngar

Generisk konkurrens utgors av en komplex samling regler som omfattar
patent som sddana, men dven andra regler som skyddar produktresumén.
Dessa regler kan forldnga exklusivitetsperioden med upp till fem ar. Histo-
riskt sett har tidpunkten som konkurrensen uppstar varierat mellan europe-
iska lander men detta héller gradvis pa att bli mera likartat.

Processerna som foljer efter exklusivitetsperiodens slut varierar mellan
olika typer av produkter. Den fridmsta distinktionen &r mellan generika och
biosimilarer.

Generika

Efter exklusivitetsperioden ér slut far de flesta kemiska produkter generisk
konkurrens. Patentutgdngar pé kemiskt framstillda ldkemedel har haft stor
kostnadsminskande effekt pa likemedelspriserna under de senaste aren, och
lakemedel utan patentskydd har generellt sett blivit billigare. Apoteksperso-
nalen byter ocksa till generika nir patienterna himtar ut sina likemedel och
nér forskrivaren angivit godkédnnande for byte.

For att patienter ska kunna fa ett generiskt alternativ, i stillet for det ori-
ginallikemedel som ofta har forskrivits, maste Likemedelsverket forst ha
bedomt vilka ldkemedel som &r utbytbara. Om det finns styrkor eller bered-
ningsformer som inte dr utbytbara far eventuella generiska varianter enbart
forskrivas till nya patienter. Aven om likemedlet rent formellt fir bytas ut
kan det ibland ocksa vara onskvart att fortsétta forskriva originalldkemedlet,
vilket kan goras med hjélp av ett s.k. forskrivarkryss pa receptet. Ett for-
skrivarkryss innebér att 1dkarna kan begrdnsa utbyte av ldkemedel pa
apotek.

Analysen av forvintade patentutgangar och deras effekter pa kostnadsut-
vecklingen baseras i forsta hand pa uppgifter fran QuintilesIMS. Prognostise-
ringen utgér fran det datum dé det exklusiva skyddet av produktresumén
upphor.

Patentutgangar som forvantas fa effekt under prognosperioden beskrivs i
tabellen nedan (tabell 5). Vissa patentutgdngar forvintas forst ar 2019. Det &r
framfor allt Glivec (imatinib) som driver kostnadsminskningarna, men dven
de ovriga ladkemedlen som beskrivs i tabell 5 far allt storre genomslag i den
forvantade kostnadsutvecklingen.

For prognosperioden uppskattas patentutgangar leda till kostnadsminsk-
ningar om totalt 2,8 miljarder kronor. Tabellen visar dock endast effekten av
nya patentutgangar. Fortlopande effekter av patent som gick ut fore 2017
(sdsom aripiprazol eller duloxetin) finns inbyggda i den underliggande
trenden.
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Tabell 5. Storsta kostnadsminskningar efter patentutgangar (2017-2019)
Miljioner kronor (&rliga kostnadsminskningar)

Ldkemedel 2017 2018 2019 Total
Glivec 224 253 271 748
Crestor 39 112 128 280
Ezetrol 86 115 201
Arcoxia 11 71 87 169
Spiriva 32 60 66 159
Advagraf - - 89 89
Norspan 21 33 34 88
Myfortic 33 41 74
Valcyte 14 23 24 60
Duodopa - - 56 56

Kdalla: QuintilesIMS

Biosimilarer

En biosimilar dr ett ladkemedel som liknar ett redan godkéant biologiskt
lakemedel (det biologiska referensldkemedlet) men som inte dr identiskt med
det. Biosimilarer godkénns enligt speciella regler nir dataskyddet (enligt
produktresumén) har upphort for det biologiska referensldkemedlet.

Den komplicerade tillverkningsmetoden for biologiska ldkemedel ger
upphov till en viss variation for savil referensprodukter som biosimilarer. En
biosimilar dr dirfor ett unikt likemedel, till skillnad frén generiska produkter
av kemiskt framstédllda liakemedel, dar den aktiva substansen &r identisk med
referensladkemedlets. Biologiska lakemedel kan inte bytas ut mot biosimilarer
pa apotek pa samma sétt som generiska ldkemedel.

Biosimilarer har funnits i EU och Sverige sedan 2006 och méste utredas
och godkénnas via en central procedur av den europeiska likemedelsmyn-
dighetens (EMA:s) vetenskapliga kommitté for humanldkemedel (CHMP).
Idag finns det exempelvis biosimilarer pd marknaden for substanserna
filgrastim, erytropoetin och somatropin.

Kostnadsminskningar kan ske antingen som prissdnkningar eller som ater-
baring, och de kan gélla bade originalprodukten och biosimilaren. For
forménsldkemedel dr information om dterbaringsavtalen konfidentiell och
dérfor kan det inte avgoras med sékerhet hur landstingens nettokostnad
utvecklas. For rekvisitionsldkemedel publiceras nettokostnaden. For de fyra
mest betydelsefulla produkterna for prognosperioden, varav tre ar TNF-
alfahdammare, kan man se skillnader 1 utvecklingen:

» TNF-alfahimmaren infliximab (Remicade) fick biosimilarkonkurrens i
april 2015. Biosimilaren ges intravendst och &r i huvudsak en rekvisitions-
produkt. Danmark och Norge har i princip helt bytt till biosimilaren, och 1
Sverige d4r marknadsandelen 33 procent av infliximabs totala volym
(DDD) (kvartal 4, 2016).

» Eternecept (Enbrel) som ocksa dr en TNF-alfahdammare fick biosimi-
larkonkurrens i februari 2016 och &r framst en rekvisitionsprodukt. Dan-
mark och Norge har i princip helt bytt till biosimilaren och i Sverige 6kar
dess anvindning.
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+ Rituximab (Mabthera) dr ett biologiskt lakemedel som &r godkint for flera
anviandningsomraden: dels for samma anvéndningsomraden som TNF-
alfahdammare och dels som onkologildkemedel. Biosimilaren godkédndes i
februari 2017 f6r samma indikationer som originalpreparatet. En mindre
prissdnkning pa biosimilaren gentemot originalet forvéntas. Pris-
minskningen kommer troligen 1 huvudsak genom aterbaringsavtal.

» Trastuzumab (Herceptin) anvidnds for brostcancer och ingér bland rekvisi-
tionslikemedlen. Produkten finns bade som subkutan och intravenos in-
jektion. Nagon biosimilar har &nnu inte godkidnts men forviantas komma
framdver for den intravendsa versionen. Eftersom intravends trastuzumab
administreras av sjukskoterskor kommer den att fodra mera sjukskoterske-
tid 1 jdmforelse med subkutant likemedel som inte behdver administreras
av en sjukskoterska.

Sidooverenskommelser

Sidooverenskommelser om terbéring for formansldkemedel och for smitt-
skyddsldkemedel dr relativt nya fenomen. Sidodverenskommelserna har flera
funktioner. Genom dessa kan man hantera olika typer av osidkerheter som
exempelvis géller effekt i klinisk vardag och for att sékerstdlla att anvénd-
ningen blir kostnadseffektiv dven for patientgrupper dar virdet ar lagre [2]. |
det fall det finns flera produkter med samma indikation kan man genom
sidoverenskommelser pressa kostnaderna genom att konkurrensutsitta
produkterna.

Gemensamt for alla 6verenskommelserna ar att aterbaringen (rabatterna)
tillfaller landstingen och ar utanfor denna prognos. Den verkliga kostnaden ar
diarmed ldgre och eftersom &aterbaringen okar sa ar den verkliga kostnadsok-
ningstakten lagre. I Tabell 6 redovisas de aterbaringsavtal som fanns for
smittskydds- och forménsldkemedel 1 mars 2017. Flest dterbdringsavtal fanns
inom hepatit C, cancer och TNF-alfahammare.

Det rdder en visentlig osdkerhet 1 vad aterbiaringen kommer att bli for
helaret 2017. Aterbéringen for 2016 beriiknades till cirka 700 miljoner kronor
och for 2017 uppskattas den o6ka till cirka 1 miljard kronor for ldkemedel
inom formanen och smittskyddsldkemedel. Anledningen till 6kningen av
aterbaring ér att fler ladkemedel omfattas av sidodverenskommelser samt 6kad
konkurrens.

Alternativet till sidodverenskommelser &r i vissa fall listprissdnkningar. En
listprissdnkning kan dock ha en paverkan pa referensprissattningen i andra
lander. En utmaning som kan identifieras framover &r hur rabatterna kommer
att utformas for kombinationsbehandlingar med lakemedel fran olika tillver-
kare.
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Tabell 6. Aterbaringsavtal fér smittskydds- och formanslakemedel

o I forman  Sidoavtal Forsdiljning

Terapiomrade Substans (Produkt) 2016
(fr.o.m) (fr.o.m.) (mnk)

sofosbuvir (Sovaldi) okt -14 jul-16 451,6

sofosbuvir/velpatasvir (Epclusa) jul-16 jan-17 34,9

Hepatit C elbasvir/grazoprevir (Zapatier) jul-16 jan-17 1,6

?\;?ekiifrgi\;l&sic;r:gc;preV|r mar-15 apr-15 23,0

Hjdartsvikt valsartan/sakubitril (Enfresto) apr-16 apr-16 3.0

enzalutamid (Xtandi) jul-16 jul-15 310.8

abirateronacetat (Zytiga) jun-16 jun-15 87,4

Cancer ceritinib (Zykadia) dec-15 dec-15 12,2

frametinib (Mekinist) jun-16 jun-16 27,5

lenalidomid (Revlimid) jul-10 apr-17 286,2

etanercept (Enbrel) jun -02 apr-16 688,6

TNF-a- etanercept (Benepali) mar -16 apr-16 134,4

h&dmmare certolizumabpegol (Cimzia) mar -10 okt-16 127.8

adalimumab (Humira) sep -03 okt -16 10948

PC SK9- evolocumab (Repatha) jun-16 jul-16 4,0

h&dmmare alirokumab (Praluent) 2017 2017 0.4

Ogon idebenon (Raxone) okt-16 okt-16 1,5

Kalla: TLV, QuintilesIMS
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Intfroduktion av nya IGkemedel

Innovationsnivén av nya likemedel dr for nérvarande relativt hog, framfor
allt inom onkologi. Aven inom andra omréden kan flera nya preparat forvin-
tas under de nirmaste aren.

Ar 2016 fattade TLV subventionsbeslut for 51 nya originallikemedel,
jamfort med 74 stycken ar 2015 och 55 stycken ar 2014 [2]. Till dessa
tillkommer nio hdlsoekonomiska bedémningar for cancerlikemedel inom
ramen for kliniklikemedelsuppdraget.

Ordnat inférande av nya |[dkemedel

Landstingen och regionerna har sedan 2015 en ny samverkansmodell f6r
introduktion av nya ldkemedel. Syftet med nationellt ordnat inforande ar att
astadkomma en kostnadseffektiv och &ndamalsenlig anvindning av nya
lakemedel, for alla patienter, i hela landet.

Alla nya likemedel omfattas inte av nationellt ordnat inférande. Den
landstingsgemensamma processen gar ut pa att identifiera och arbeta med
sddana likemedel dér det finns ett behov av att landsting och regioner
samverkar for att ldkemedelsanviandningen ska bli jimlik och &ndamalsenlig.

Horizon scanning, eller framtidsspaning pa nya ldkemedel och indikation-
er, inleder den nationella inférandeprocessen. Malet med arbetet &r att samla
in, dokumentera och virdera information om ett urval av nya likeme-
del/indikationer innan de godkédnns. Med utgangspunkt fran den tidiga
bedomningsrapporten, prioriterar NT-rddet om det aktuella ldkemedlet ska
vara foremal for nationellt ordnat inférande och pa vilken niva.

Nivéerna avspeglar vikten av att landstingen och regionerna samverkar vid
inforandet. Att ett lakemedel inte omfattas av nationellt ordnat inférande
innebdr allts inte att det inte anses betydelsefullt [7]. De tre nivaerna
beskrivs sé hér:

» Likemedel for nationellt ordnat inforande niva I géller lakemedel dér det
identifierats en stor vinst i att landstingen samverkar. Ett landstingsge-
mensamt inférande- och uppfoljningsprotokoll utvecklas och en hilsoeko-
nomisk virdering gors av TLV, antingen inom kliniklakemedelsuppdraget
eller genom formansansokan. Dessutom ges en rekommendation fran NT-
radet.

» Lakemedel for nationellt ordnat inférande niva 2 innebér ett nationellt
ordnat inférande genom rekommendation om anvéndning till landstingen
av NT-radet, ofta med hélsoekonomisk vardering inom TLV:s kliniklike-
medelsuppdrag och eventuellt med nationell uppfoljning. Géller oftast
lakemedel som rekvireras till slutenvarden.

* Likemedel for ordnat inférande nivd 3 innebér att likemedlet infors pa
lokal niva och enligt varje landstings eller regions ordinarie rutiner.
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Arbetet med introduktion av nya likemedel kan bara ske inom ramen for de
etiska principer som beslutats av riksdagen for vigledning av prioriteringar
inom hilso- och sjukvarden. Dessa tre principer ar mdnniskovdrdesprincipen,
som innebdr att alla ménniskor har lika vérde; behovs- och solidaritetsprinci-
pen, som innebdr att vardens resurser ska satsas ddr behoven ir storst och
kostnadseffektivitetsprincipen som innebdr att en rimlig relation mellan
kostnader och effekt bor efterstravas. Principerna ar hierarkiskt ordnade, det
vill sdga att den fOrsta &r viktigast.

Nya mojliga formansldkemedel som forvantas under 2017 visas i tabell 7.
Av preparaten 1 tabellen har baricitinib och tofacitinib bdda nyligen fatt
marknadsgodkédnnande.

Tabell 7. Nya méjliga formansiakemedel forvantade under 2017

Substans Adm.form Indikation / (Ordnat inforande niva) :H;:Lugel:g
Baricitinib oral Reumatoid artrit (1) 2017 KV 1
Tofacitinib cifrat oral Xeljanz (1) 2017 KV 2-3
Ocrelizumab infusion Primd&r och sekunddr ms (2) 2017 KV 2-3
Ribociclib oral 2- (HER2 -) | metastaserande bréstcancer 2017 KV 4
Dupilumab subkutan Atopisk dermatit (tidig beddm) 2017 KV 4
Guselkumab subkutan Psoriasis 2017 KV 4
Sirukumab subkutan Psoriasis 2017 KV 4

Kdalla: QuintilesIMS

Det finns idag en viss osdkerhet 6ver huruvida nya onkologiska likemedel
som forvéantas under 2017 kommer att ingd i forménssubvention. Ibrance
(palbociklib) oral beredningsform ingér idag i rekvisition men kan komma att
foras over till formanen, medan Darzalex (daratumumab) intravends och
Ninlaro (ixazomib citrat) oral utvirderas inom subventionsansdkan hos TLV.

Framtiden for ordnat inforande

Processen med ordnat inférande har lett till ett bredare samarbete mellan
flera olika parter som &r involverade i arbetet med att introducera nya
lakemedel 1 Sverige. Flera av de nya likemedlen &r dock betydligt dyrare én
de nuvarande och kan ha en stor paverkan pa landstingen, regionerna och
statens lakemedelsbudgetar, varfor ordnat inforande haft och troligtvis
kommer att 4, en &@n storre roll vid introduktion av nya likemedel 1 framtiden
[8].

Myndigheten for vard och omsorgsanalys har fatt i uppdrag av regeringen
(S2016/01693/FS) att folja och utvirdera nyttan med arbetet som syftar till
ett ordnat nationellt inférande av nya likemedel. En forstudie i form av en
probleminventering redovisades under 2016, och uppdraget ska slutredovisas
ijuli 2017.
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FOrmAansldkemedel

I detta kapitel beskrivs de ldkemedelsgrupper vars volymer och/eller kostna-
der bedoms avvika sa mycket frdn den underliggande trenden att det far
konsekvenser for den totala forménslakemedelskostnaden.

TNF-alfahdmmare

TNF-alfahimmare &r en grupp av biologiska produkter med goda behand-
lingsresultat for manga patienter med kroniska inflammatoriska sjukdomar
sdsom Crohns sjukdom, reumatoid artrit, psoriasisartit, psoriasis och anky-
loserande spondylit. Pa senare ar har ett antal alternativ tillkommit, bl.a.
sekukinumab, apremilast och abatacept. Dessa produkter &r tekniskt sett inte
TNF-alfahimmare men de anviands om TNF-alfahimmaren inte langre &r
effektiv, men dven som ett forstahandsalternativ for vissa patienter.

Figur 7 visar den historiska kostnadsutvecklingen och prognosen till 2019
dér produktfordelningen under prognosperioden enbart dr illustrativ. Alterna-
tiv till TNF-alfahdmmarna visar en hogre tillvixt.

Figur 7. INF-alfahammare kostnadsutveckling per produkt

Miljoner kronor

1 000

200

800

700

600

500

400

300

200

100

0

Humira (adalimumab) Enbrel (etanercept) Benepali (etanercepf)
B Cimzia (certolizumabpegol) ®Simponi (golimumab) H Stelara (ustekinumab)
Roactemra (tocilizumab) Orencia (abatacept) Otezla (apremilast)

= Cosentyx (sekukinumab)

Prognos pd totala trenden applicerat per produkt
KV= kvartal. Kalla: QuintilesIMS

LAKEMEDELSFORSALINING | SVERIGE — ANALYS OCH PROGNOS 2017-2019
SOCIALSTYRELSEN

31



32

Biosimilaren etanercept (Benepali) 6kar ocksd. Benepali lanserades i Sverige
1 borjan av 2016 och anvéndningen é&r hittills ungefar hilften av anvindning-
en 1 Norge och Danmark. Med tanke pa dkningstakten dr det mojligt att
ocksé den svenska anvdandningen kommer att uppga till 70—80 procent av
etanercepts totala volym (DDD) (figur 8).

Figur 8. Etanercept (Benepali) forsdljning efter infroduktion
Marknadsandel av etanercepts totala volym (DDD)
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M= manad efter lansering. Kalla: QuintilesIMS

Konkurrensen, nu senast fran biosimilarer, har drivit ner priserna nagot for
TNF-alfahimmare [9]. Dock tenderar detta framforallt att ske 1 form av
aterbaringsavtal som kan slutas med sévil originaltillverkaren som biosi-
milartillverkaren. Innehéllet 1 enskilda avtal dr konfidentiellt och sédana
prisminskningar kan endast bedomas péd aggregerad niva. Lagre priser, bl.a.
genom aterbdringsavtal, kommer troligen att driva pa en volymokning for
TNF-alfahimmare. I gruppen alternativ till TNF-alfahimmare kommer fler
nya likemedel pa marknaden, vilket forvéntas driva upp priset per DDD for
denna grupp (figur 9).
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Figur 9. TNF-alfahdmmare, prisutveckling
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Under de senaste aren ses en kontinuerlig 6kning av bade den totala voly-
men, métt som DDD, och forsdljningen av TNF-alfahdmmare och alternativ
till TNF-alfahimmare. Okningen forvintas fortsitta i samma takt (figur 10).
Volymen tenderar att 6ka nér forskrivare far mer erfarenhet av likemedlet.
Dessutom prognostiseras volymen 6ka pd grund av befolkningstillvixten i de
aldersgrupper som anvinder lakemedlen mest (personer 6ver 60 ar).
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Figur 10. TNF-alfahdmmare, forsdljnings- och volymutveckling
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NOAK

Nya orala antikoagulantia (NOAK) har funnits tillgingliga pa den svenska
marknaden sedan 2011, men anvéndes i begransad utstrackning till och med
2014. En dagsbehandling med NOAK kostade da cirka 10 ganger sa mycket
som en dagsbehandling med warfarin (Waran). Det finns i dag tre NOAK pa
den svenska marknaden: apixaban (Eliquis), rivaroxaban (Xarelto) och
dabigatran (Pradaxa), men ytterligare en produkt r pa vég att introduceras.
Den nya produkten beddms inte paverka totalvolym eller styckpris dé det
snarare géller en 6vergang fran befintliga ldkemedel dn fler forskrivningar.

Sverige har haft en forhdllandevis ldngsam introduktion av NOAK 1 jam{o-
relse med andra europeiska linder men under ar 2015 och 2016 6kade
forsaljningen kraftigt (figur 11).
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Figur 11. NOAK, utveckling av forsdljningsvolymen

DDD .
per capita

8.0

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

Danmark e Finland Norge — Sverige

Kalla: QuintilesIMS

Likemedelsverket rekommenderade ocksa i februari 2017 NOAK fore
warfarin vid nyinséttning av orala antikoagulantia till patienter med formaks-
flimmer, om det inte finns ndgra kontraindikationer [10]. Baserat pa utveckl-
ingen av forséljningen av NOAK 2015-2016 och de nya rekommendationer-
na bedoms forsdljningen fortsitta 6ka under prognosperioden (figur 12). Det
finns dock ett tak for antalet patienter som kan vara aktuella for en NOAK-
behandling eftersom det i dagsldget dr 270 000 personer som dr diagnostise-
rade med formaksflimmer [11]. Maxkostnaden for NOAK uppskattas till 1,9
miljarder kronor for hela riket, utifrén taket for antalet patienter och en
berdkningsmodell med patientdata fran Region Skéne. Darfor avtar 6knings-
takten for de prognostiserade kostnaderna ndgot under 2019.
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Figur 12. NOAK, totalférsdljning inom férman
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Nér konkurrensen for NOAK o6kar kan dterbdringsavtal slutas men detta
beaktas inte i prognosen da osékerheten dr mycket stor. En ytterligare
osdkerhetsfaktor for NOAK dar att utokade indikationer kan driva upp den
totala volymen pé sikt.

Diabetesldkemedel

En uppgéng 1 volymen av diabeteslikemedel forvéantas frdn mitten av 2017
med en mer frekvent forskrivning av nyare likemedel for typ 2-diabetes.
Kostnaderna for insulinldkemedel och icke-insulinldkemedel har prognostise-
rats pa olika sétt eftersom den historiska forséljningsutvecklingen skiljer sig
mellan dessa likemedelsgrupper. For insulin gar det troligen att 6ka forskriv-
ningen i ett tidigare skede vid behandling av typ 2-diabetes enligt Socialsty-
relsens nationella riktlinjer frdn 2015, bedomningen &r att anvindningen
kommer att 6ka [12]. Baserat pa de senaste tva arens forsiljning har en linjar
trendutveckling anvénts for prognosen for insulinldkemedel (figur 13).
Okningen beddms inte avta eftersom insulin anvinds till alla personer med
typ-1 diabetes och anvdndningen 6kar ddrmed med den demografiska
utvecklingen. Dessutom forskrivs typ-2 diabetiker insulin nir blodsockerkon-
troll inte ldngre uppnés med icke-insulinldkemedel.

Forséljningen av icke-insulinldkemedel har under de senaste tva éren upp-
visat en exponentiell utveckling. Det finns heller inga tecken pé att denna
Okning kommer att avta eftersom forskrivare har fatt mer erfarenhet av de
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nyare ldkemedlen nu och generellt bedomer de som sékrare. Det uppdaterade
evidenslidget och den dldrande befolkningen bidrar till denna bild. Déarfor har
en fortsatt exponentiell trend skattats for icke-insulinldkemedel under
prognosperioden.

Figur 13. Diabetes, totalforsaljning
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Under 2017 gor Socialstyrelsen en 6versyn av rekommendationerna géllande
lakemedelsbehandling av typ 2-diabetes i de nationella riktlinjerna for
diabetesvard. Parallellt, och 1 samverkan med Socialstyrelsen, tar Lakeme-
delsverket fram uppdaterade behandlingsrekommendationer for lakemedel.
Dessa nya kunskapsstdd kan komma att paverka de faktiska kostnaderna. For
nagra av likemedlen i gruppen finns ocksé en obesitasindikation, men det
bedoms ha begrinsad betydelse for det totala kostnadsutfallet, &tminstone pa
kort sikt.

Onkologiska ldkemedel inom férmdnen

Kostnaderna for onkologildkemedel (cancerlikemedel) uppgick till

4,4 miljarder kronor eller cirka 12,5 procent av den totala lakemedelskost-
naden &r 2016. Antalet nya cancerfall kar varje ar, vilket till stor del beror
pa att Sveriges befolkning blir allt dldre [13]. Av de som far en cancerdia-
gnos ar tva tredjedelar Gver 65 ar. Antalet nya innovativa onkologilikemedel
som kommer ut pa marknaden 6kar ocksa och manga av dessa nya likemedel
ar s.k. malstyrda likemedel som kan forldnga 6verlevnaden, lindra symtom
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och hoja livskvaliteten vid aterfall. Ménga ar dock dyra och de tenderar att
paverka landstingens och regionernas budget i stor utstrickning.

Ett stort antal likemedel inom onkologi ingér i lakemedelsformanen, me-
dan en del enbart finns som rekvisitionsldkemedel. En allt storre del av
totalkostnaden for onkologilikemedel representeras av forménslikemedel. Ar
2016 utgjorde forménslikemedel cirka 47 procent av den totala kostnaden for
onkologiska likemedel, jimfort med 41 procent under 2015. Det motsvarar
en 6kning med 579 miljoner kronor inom forménen. Detta kan jimforas med
en total 6kning for onkologiska rekvisitionsldkemedel pa 187 miljoner kronor
mellan ar 2015 och 2016.

En del av preparaten som séljs inom lakemedelsforméanen anviands dven
som rekvisitionsldkemedel. Tabell 9 nedan visar de onkologiska likemedel
inom formanen som hade hogst forséljning under 2016, samt de olika
lakemedlens andel av totalkostnaden for onkologi.

Tabell 8. Onkologiska IGkemedel med hogst férsaljning inom férman
jamfért med total formanskostnad fér onkologi (AUP)

Miljoner kronor, &r 2011-2016.

2016 (%
Produkt Substans 2011 2012 2013 2014 2015 2016 °Viofd
kostnad
onkologi)
Xtandi enzalutamid 85 307 15
Revlimid lenalidomid 105 114 129 175 224 269 13
Glivec imatinib 200 207 218 227 236 256 12
Imbruvica ibrufinib 19 94 5
Zytiga abirateron 50 84 4
Metoject metotrexat 45 53 59 61 65 73 3
Sprycel dasatinib 4] 42 46 57 65 72 3
Imnovid pomalidomid 7 39 71 3
Tasigna nilotinib 32 48 67 71 65 62 3
Jakavi ruxolitinib 13 36 58 3
Total 1104 1026 1077 1167 1512 2091
kostnad
onkologi
Total -7 5 8 29 38
procentuell
foréindring
onkologi

Kdalla: QuintilesIMS

Ett fatal onkologiska ldkemedel star for en stor andel av forsédljningen inom
forménen. Xtandi (enzalutamid) var det onkologiska likemedel inom for-
manen som hade hogst forsidljningskostnad 2016, efter en kraftig 6kning
under det aret. Samma ar ses dven en kraftig 6kning for Imbruvica (ibrutinib)
som inkluderades i forménen i mitten av 2015.

For kostnaden av onkologiska forménsldkemedel forutspas en linjar 6k-
ning som baseras pa forsiljningen under de senaste tre aren. En avtagande
trend anvénds dock for Zytiga och en justerad avtagande trend for Xtandi
eftersom de har haft en sa pass kraftig 6kning under de senaste 1,5 &ren. I
ovrigt finns inte anledning att forvinta nigra sidnkta kostnader pa nya onko-
logiska produkter.
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Totalt sett prognostiseras en 0kad totalkostnad for onkologildkemedel
inom forman fran 2,1 miljarder kronor ar 2016 till 2,5 miljarder kronor ér
2017 (figur 14).

Figur 14. Onkologi, totalférsdljning inom férman
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Det finns ett antal osidkerheter inom onkologiomrédet som kan paverka
forménskostnaderna under prognosperioden. For det forsta finns det ldkeme-
del som nyintroducerades inom férmanen under 2015 och 2016 som har haft
en kraftig tillvaxt under kort tid, framfor allt Imbruvica (ibrutinib), Xtandi
(enzalutamid) och Zytiga (abirateron). Det ar svarbedomt i vilken omfattning
de kommer att 6ka framdver. For det andra kan kostnaderna paverkas av
omprdvningar av likemedel. Detta kan exemplifieras av TLV:s omprovning
av Revlimid (lenalidomid) 1 mars 2017, som bl.a. bidrog till en prissdnkning
[14]. I samband med prissdnkningsansdkan fran landstingen och regioner
inleddes trepartsforhandlingar mellan TLV, landstingen och regioner samt
lakemedelsforetaget som resulterade i en sidodverenskommelse mellan
landstingen,regionerna och foretaget. Sidodverenskommelsen innebar att
foretaget stér for en del av lakemedelskostnaden vid langre behandlingstider
och nya kombinationer med lenalidomid kan ddrmed introduceras. Sidoavta-
let skulle kunna tankas ge en 6kad volym av lenalidomid som kan ta ut
prissankningseffekten, samtidigt som kostnaderna inom forménen kan 6ka
for ldkemedel som kombineras med lenalidomid. Liknande fordndringar kan
uppsté vid omprovningar for andra ladkemedel.
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MS

Totalforsdljningen av lakemedel for MS har varit ndgorlunda konstant under
de senaste aren. Ett antal nya orala ldkemedel har dock introducerats, bl.a.
Tecfidera (dimetylfumarat), Gilenya (fingolimod) och Aubagio (terifluno-
mid), vars forsdljning har 6kat. Samtidigt har behandling med likemedel som
tidigare var standardbehandling for MS-patienter minskat. Ett successivt
skifte har alltsd skett sedan 2013 i ldkemedelsgruppen (figur 15).

Figur 15. MS, total forsaljning inom férmanen per produkt
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Under prognosperioden forutses introduktion av ett antal nya preparat. De
forsta introduceras troligen under andra eller tredje kvartalet 2017 och det
géller Ocrevus (ocrelizumab), och mdjligen ocksé D-biotin. Dessa ldkemedel
har indikation for bade primér- och sekundérprogressiv MS, vilket &r unikt
for MS-lakemedel. I dag finns det inget preparat pa marknaden med indikat-
ion for bada varianterna, utan alla har enbart indikation for sekundérprogres-
siv MS. Samtidigt finns det en relativt stor patientgrupp for de nya prepara-
ten, vilket prognostiseras resultera i en forméanskostnadsokning under senare
delen av 2017 med en 6kande forskrivning 2018-2019. Prognosen for MS
har justerats upp for dessa nya produkter (figur 16). Det dr dock fortfarande
osdkert om dessa nya MS-likemedel kommer att introduceras.
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Figur 16. MS, totalforsdljning
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Adhd

Behandlingen av patienter med diagnosen adhd har 6kat kraftigt under de
senaste aren, samtidigt som fler preparat har blivit godkénda for sjukvarden.
Denna utveckling har avspeglats 1 allt okande kostnader for adhd-ldkemedel
(figur 17). Den 6kande formanskostnaden beror bl.a. pé att adhd-ldkemedel
nu dven har indikation for nyinséttning av vuxna patienter och att de allt
oftare forskrivs dven for flickor.
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Figur 17. Adhd, total férsdljning inom formanen per produkt
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Baserat pa forséljningen under de senaste tre aren prognostiseras en fortsatt
okande totalforsdljning av adhd-ldkemedel (figur 18). Prognosen har justerats
med en avtagande trend for lisdexamfetamin (Elvanse) fran ar 2018 eftersom
den har 6kat i sa pass stor utstrdckning, och med en 6kande forskrivning av

guanfacin (Intuniv) som &r sd pass ny pa marknaden.
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Figur 18. Adhd, total férsdljning
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Ovrigt

Den totala formanskostnaden utgors framst av ldkemedel som anvénds inom
andra omraden &n de som beskrivs ovan, och bland dessa 6vriga ldkemedels-
grupper har kostnadsutvecklingen varit relativt stabil under de senaste aren.
Nedan analyseras peritonealdialys eftersom detta omrade héller pd att
overforas fran rekvisitions- till forméansldkemedel. Socialstyrelsen har &ven
tittat pd medicinsktekniska produkter som méter blodsockret men valt att
anta att dessa inte kommer att dverforas for narvarande.

Peritonealdialys

Peritonealdialys, som ocksé kallas bukdialys, dr en av de behandlingsformer
som anvands vid avancerad njursvikt. Lakemedelsverket har beslutat att
peritoneala 16sningar och de relaterade ldkemedlen och hjdlpmedlen succes-
sivt ska Overforas fran rekvisition till formansforskrivning i de olika lands-
tingen. Det ar oklart exakt hur detta kommer att padverka formanskostnaderna
framover eftersom overforingen kommer att ske vid olika tidpunkter och
eftersom kostnaden kan péverkas av att TLV:s priser inte motsvarar de priser
som landstingen upphandlar i dag.

Storleken péd den dverforda kostnaden har uppskattats genom att anta att
kostnadsfordelningen for peritoneal 16sning mellan forskrivning och rekvisi-
tion dr representativ. I dag ingér cirka 30 procent av kostnaden inom for-
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manen. Av den resterande del som ingér i rekvisition kommer Region Skéne
(cirka 13 procent av befolkningen) genomfora bytet i september 2017 och
Stockholms lins landsting (cirka 23 procent av befolkningen) i februari 2018.
Antagandet dr att overforingarna for resterande 34 procent kommer att
genomforas jamnt fordelat over 2018 och 2019.

Utifran data frdn Region Skéne uppskattas att formanskostnaderna okar
med motsvarande 40 miljoner kronor ar 2017, 182 miljoner kronor &r 2018
och 228 miljoner kronor ar 2019. Dessa kostnader dr inkluderade i progno-
sen.

Egenavqift

Egenavgiften &r den del av kostnaden som patienten betalar, och den har inte
fordndrats mycket péd senare ar (se bilaga 1). Den 1 januari 2016 togs egen-
avgiften for ldkemedel till barn bort. Detta hade en effekt pé cirka 400
miljoner kronor pé egenavgiften. Dessutom dkade det forbrukningen av vissa
ladkemedel med mer dn 150 miljoner kronor. Den 1 januari 2017 togs egenav-
giften pa p-piller bort for personer under 20 ar, men det forvintas enbart fa
en mindre effekt under 2018.

Socialstyrelsen raknar med att se en mindre 6kning av den totala egenav-
giften under de kommande aren (figur 19). Prognosen bygger pé den nuva-
rande trenden per kvartal justerat for att egenavgift for likemedel och pa p-
piller har tagits bort.
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Figur 19. Egenavgift
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Den framtida forédndringen av egenavgiften dr svarbedomd. Fler patienter
tenderar att 6ka den totala egenavgiften sd prognosen beror pa vilka patienter
som nyttjar likemedel i framtiden. Med 6kad anvindning av ldkemedel hos
patienter som redan har natt taket pd 2 200 kronor 6kar inte den totala
egenavgiften. Om det ddremot dr en 6kning driven av patienter med lagre
utnyttjande dkar summan.

Osdkerhetsfaktorer i prognosen

I prognosarbetet har flera faktorer identifierats som kan paverka ldkemedels-
kostnaderna framover for formans-, rekvisitions- och smittskyddsldkemedel.
I tabell 10 finns en 6versikt over de faktorer som skapar osdkerhet och dven
en beddmning av osdkerhetsgraden pa en skala fran lag till hog. Stor osédker-
het géller for flera faktorer som samtidigt kan ha en stor paverkan pé kostna-
derna. Det giller eventuella kostnadsminskningar frén biosimilarer, ordnat
inforande av nya likemedel och volymen av NOAK och TNF-alfahimmare.
Kostnaderna kan ocksa paverkas mycket av dndringar 1 policy kring hepatit
C-behandling, som det rader en nagot lagre osdkerhet kring. Detsamma géller
kostnadsminskningar for generika och atgérder fran TLV som f6rvéntas fa en
mellanstor paverkan. Demografi &r den faktor som det rader lagst osékerhet
kring.
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Nedan beskrivs de olika faktorerna mer i detalj och tabell 11 visar kost-
nadspaverkan av de olika faktorerna.

Tabell 9. Osdkerhet och paverkan i prognosen

Osdkerhet
Lag Mellan Hég

Aterbdringsavtal

Lag

Kostnadsminskningar for
generika

TLV:s &tgdrder
Overféringar fré&n
rekvisition till férman

Demografi

Paverkan
Mellan

Ordnat inférande
(NT-r&det)
Kostnadsminskningar fér

NT-r&dets Hepatit C biosimilarer

rekommendationer Forskrivning av NOAK
(volym)
TNF-alfah&dmmare
(volym)

Hoég

HOg osdkerhet

Ordnat inférande

Ett beslut om ordnat inforande eller ett dterbdringsavtal kan leda till hogre
forskrivning av nya likemedel. Samtidigt kan processerna for ordnat info-
rande enbart hantera en viss midngd av nya ldkemedel. Just nu fir minga nya
produkter och kombinationsbehandlingar inom onkologi godkdnnande av den
europeiska likemedelsmyndigheten (EMA). Nér det géller behandling inom
onkologi finns ofta osékerheter kring aterbaringen for kombinationsbehand-
lingar med ldkemedel fran olika tillverkare. Socialstyrelsen uppskattar
osidkerhetsintervallet for upptaget av alla nya ldkemedel under 2017 till
mellan - 200 miljoner kronor och + 500 miljoner kronor.

Kostnadsminskningar frdn biosimilarer

En 6kad konkurrens frdn biosimilarer pressar lakemedelskostnaderna nerat. |
Sverige ar paverkan langsammare jimfort med Danmark och Norge, men
eftersom biosimilarer dr nigra av véra storsta ldkemedelsprodukter dr den
potentiella paverkan av 6kad konkurrens mycket stor. Hittills har biosimila-
rer introducerats med ett ndgot ldgre pris medan besparingen har kommit i
form av aterbéring som ligger utanfor prognosen. Osékerheten framover
ligger framst i om dterbdringen kommer att erséttas av prissdnkningar. I en
sadan situation kan effekten bli 200—400 miljoner kronor ldgre formanskost-
nader ar 2018.
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Tabell 10. Osdkerheter - potentiell pdverkan pa totalférsaljningen
Miljoner kronor

Faktorer Minus Plus
Biosimilarer 200400 i
TNF-h&mmare volym - 100
NOAK volym 200 200
NT-rddets Hepatit C

rekommendationer - 1000
Ordnat inférande 200 500
TLV &tgdrder _ )
ézsr;rggflgmmsknmgor for 100 00
Aterbaringsavtal 400 )
Demografi _ 100
NOAK

En stark tillviaxt i NOAK-forskrivningen prognostiseras utifrdn de nya
rekommendationerna frén Lakemedelsverket. Detta dr dock ldkemedel som
forskrivs av en bred grupp lékare och dérfor kan prognosen paverkas av
faktorer sasom éndrade forskrivningsvanor, villighet att byta fungerande
behandling och framtida anvandning for andra indikationer dn formaksflim-
mer. Prognosutfallet 2018 beddéms kunna variera med 200 miljoner kronor,
bade uppét och nerat.

TNF-alfah&mmare

TNF-alfahimmare bedoms ha en fortsatt stigande volymutveckling. Genom
tidigare beskrivna dterbédringsavtal sdnks priserna, vilket kan innebéra att
landstingen utvidgar sina behandlingsrekommendationer till att omfatta fler
patienter. En 6kning av tillvixten med 5 procent skulle 6ka forménskostna-
den med cirka 100 miljoner kronor.

Alternativ till TNF-alfahimmare kommer troligen ocksé att 6ka, framst
beroende pé att de har en fordelaktig behandlingseffekt pa vissa indikationer,
1 forsta hand psoriasis och psoriasis artrit. Det beror dven pd att flera alterna-
tiv till TNF-alfahimmare kommer att introduceras under 2017-2018.

Aterbdringsavtal

I dag far landstingen och regionerna stora belopp i aterbaring for bade
formans- och smittskyddsldkemedel. Den nuvarande konstruktionen har flera
olika orsaker men den bidrar ocksa till att de verkliga priserna inte &r transpa-
ranta. [ fall aterbiringarna omvandlas till lagre priser kan totalkostnaden
minska med 400 miljoner kronor.

Mellanh6g osdkerhet

TLV:s atgdrder

Historiskt har TLV:s atgérder lett till stora minskningar i forméanskostnader.
Socialstyrelsen kdnner dock inte till ndgra atgirder som &r planlagda under
prognosperioden och som kan ha en storre paverkan pa forménskostnaderna.
Prognosen skulle dock kunna pdverkas av exempelvis trepartsdverldggningar
och sidodverenskommelser.
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Kosthadsminskningar for generika

Kostnadsminskningar for generika dr beroende av bade Lakemedelsverkets
beslut om utbytbarhet och antalet konkurrenter som kommer for en specifik
produkt. Socialstyrelsen uppskattar att osdkerheten ér +/- 100 miljoner
kronor.

Overféringar frén rekvisition
En ytterligare osédkerhet dr 6verforingar till forménsldkemedel av preparat
som kan administreras av patienten sjalv men som i dag forskrivs inom
rekvisition. Ett exempel ar prostatalikemedlen Xtandi (enzalutamid) och
Zytiga (abirateron) som bidrog till en kostnadsdkning nér bdda fick forméns-
status 2015 fran att tidigare enbart ha varit rekvisitionslakemedel. Det ar
svart att bedoma om négra lakemedel skulle kunna ténkas flyttas fran rekvi-
sition till formanskostnaden under prognosperioden, och i sa fall nér.
Produkter kan redan fore ett beslut frdn TLV ha fatt en betydande forsélj-
ningsvolym som rekvisitionsldkemedel. Eftersom det for narvarande inte
finns ett beslut frdn TLV behandlas kostnaden som en framtida osédkerhet 1
stéllet for att byggas in i prognosen.

Lag osGkerhet

Demografisk p&verkan

Den inhemska befolkningsutvecklingen dr belagd med sma osédkerheter pa
kort sikt eftersom storleken pa befolkningen &r kénd i samtliga aldersgrupper
och den genomsnittliga dodligheten i1 dessa grupper. Politiska beslut kan
fordndra nettoinvandringen men det bedoms ha ringa paverkan pa totalkost-
naden. En 6kning eller minskning med exempelvis 50 000 individer skulle
troligen 0ka eller minska kostnaden med cirka 100 miljoner kronor. Ingen
prognos gors for dylika politiska beslut pé kort sikt. Den nuvarande nivan pa
nettoinvandringen beddms vara inkluderad i den underliggande trenden.
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SmittskyddslGkemedel

I smittskyddslagen (2004:168) finns bestimmelser om att likemedel under
vissa forutsittningar ska vara kostnadsfria for patienten. Enligt smittskydds-
lagen ar malet med smittskyddet att tillgodose befolkningens behov av skydd
mot spridning av smittsamma sjukdomar. Bland de allménfarliga sjukdomar-
na finns bl.a. hepatit A—E, hivinfektion, kolera, mjéltbrand och svar akut
respiratorisk sjukdom (SARS). Lakemedel som vanligen anvénds for behand-
ling dr antibiotika och antivirala likemedel. I denna rapport redovisas en
separat prognos for hepatit C- och hivladkemedel.

Hepatit C-ldkemedel

Hepatitvirus C orsakar leverinflammation som kan 6vergé i en kronisk
sjukdom. Hepatit C-infektion ger i manga fall inte ndgra symtom, vilket gor
att ménga infekterade inte kénner till sin smitta. Infektionen leder till fibros-
utveckling och i senare stadier till levercirros (skrumplever).

WHO:s rekommendation &r att lander ska ha som malsittning att utrota
hepatit C, och det klassas enligt smittskyddslagen som en allménfarlig
sjukdom. Ett flertal nya ldkemedel mot kronisk hepatit C har blivit tillgdng-
liga och ingér i den nya nationella processen for ordnat inférande, och
dédrigenom finns ett landstingsgemensamt inférande och uppfoljningsproto-
koll som omfattar dessa ldkemedel.

Totalt uppskattas att det finns cirka 41 000 personer med kronisk hepatit C
i Sverige idag, inklusive cirka 8 000 odiagnostiserade. Antalet har legat pa en
konstant niva under de senaste 10 aren, men forvéntas sjunka successivt fran
och med 2018 allt eftersom fler patienter blir smittfria av de nya ldkemedels-
behandlingarna [15].

Nya likemedel mot hepatit C har kostat hélso- och sjukvérden cirka 3,5
miljarder under dren 20142016 (figur 20). Daremot sjunker kostnaden per
patient Over tiden, da de flesta svart sjuka patienter redan har behandlats. Det
resulterar i kortare behandlingstider eftersom mindre sjuka patienter inte
kréaver lika 1ang behandling, samtidigt som kostnaden ocksa har blivit lagre
pa grund av sénkta priser pa likemedlen. Under 2016 minskade den totala
kostnaden med 100 miljoner kronor jamfort med 2015 trots att 10 procent
fler patienter behandlades.

Den kostnadsdrivande effekten av en 6kad anvéndning av hepatit C-
lakemedel har for landstingens och regionernas del minskat genom forhand-
lingar av sidodverenskommelser. Landstingen och regionerna fick 2015 och
2016 en total aterbéring pa cirka 600 miljoner kronor, varav 400 miljoner
kronor under 2016.

Fran 2017 géller nya rekommendationer fran NT-radet géllande vilka
lakemedel mot hepatit C som ska anvindas i forsta hand [16]. Enligt dem ska
forskrivaren utga fran den variant (genotyp) av hepatit C som patienten har,
medan tidigare rekommendation styrdes av svarighetsgrad (fibrosstadium).
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Detta kan leda till att en storre grupp av patienter som dnnu inte har en
framskriden sjukdomsbild kan komma att forskrivas de nya lakemedlen.

Figur 20. Hepadtit C, historisk forsaljning av nyintroducerade Idkemedel
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Fram till slutet av 2016 hade drygt 5 600 patienter med hepatit C behandlats
med de nya lakemedlen. Under 2015 behandlades cirka 2 200 patienter och
under 2016 drygt 2 400 patienter. Varje ménad behandlas ytterligare cirka
200 patienter med den nya typen av hepatit C-likemedel.

Det verkar rimligt att ytterligare cirka 2 500 patienter kommer att fa be-
handling med de nya hepatit C-likemedlen, och det &r vad som antas 1
prognosen for 2017. Dock kan kostnaden minska eftersom de flesta svart
sjuka patienter redan har fatt behandling och pa grund av eventuella nya
sidooverenskommelser. Under 2018 och 2019 prognostiseras en minskad
kostnad framst tack vare att merparten av de cirka 10 000 patienter som
tillhor gruppen fibrosgrad 2—4 da har fatt behandling.

Statsbidraget for likemedel till landstingen och regionerna for hepatit C-
lakemedel var 865 miljoner kronor for 2016. Staten finansierade 70 procent
av kostnaden for 2016 och landstingen/regionerna 30 procent. Det dr d&nnu
inte faststillt hur stort statsbidraget blir for 2017.

Osékerheten gér frén en vésentligt sdnkt kostnad till en 6kning av kostna-
den med 1 miljard kronor ifall malgruppen utdkas visentligt pa grund av
insatser for att eliminera hepatit C.
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Hividkemedel

Under 2015 rapporterades 450 nya fall av hivinfektion i Sverige och under
den senaste femarsperioden har i medeltal 455 nya fall rapporterats arligen.
Hiv tillhdr sedan 1983 de anmilningspliktiga sjukdomarna, och sedan dess
har cirka 12 000 fall av hivinfektion rapporterats i Sverige. Totalt lever drygt
7 000 personer med en kidnd hivdiagnos 1 Sverige [17].

Hiv behandlas i dag med flera olika likemedel samtidigt. Behandlingen
blir dd mer effektiv 4an om ldkemedlen anvinds var for sig eftersom viruset
angirps pa flera olika sétt. Dessutom motverkar kombinationen att viruset blir
motstandskraftigt (resistent) mot likemedlen. Modern kombinationsbehand-
ling med tre eller fler ldkemedel har gjort att bade sjuklighet och dodlighet
snabbt har minskat.

Under 2016 stod hivlikemedel for 715 miljoner kronor av lakemedels-
kostnaderna, se figur 21.

Figur 21. Hiv, historisk forsdljning

Miljoner kronor

800

700

600

500

400

300

200

100

2012 2013 2014 2015 2016
Ovriga m[sentress (raltegavir)

m Reyataz (atazanavir) mTivicay (dolutegravir)
Viread (tenofovir) = Prezista (darunavir)

Eviplera (tenofovir/emtricitabin/rilpivirin) mKivexa (abakavir/lamivudin)
m Atripla (tenofovir/emtricitabin/efavienz) = Truvada (tenofovir/emtricitabin)

= Triumeq (abakavir/dolutegravir)

Kdlla: QuintilesIMS

LAKEMEDELSFORSALINING | SVERIGE — ANALYS OCH PROGNOS 2017-2019
SOCIALSTYRELSEN

51



52

Under 2017 och 2018 kommer ett antal hivladkemedel att forlora sina patent
och det ar framfor allt tvd som bedoms paverka kostnaderna:

» Viread (tenofovirdisoproxil) forlorar sitt patent i juli 2017. Totalt berdknas
detta ge en kostnadsminskning med 30 miljoner kronor under aren 2017—
2018.

* Prezista (darunavir) forlorar sitt patent i augusti 2018. Totalt beréknas
detta ge en kostnadsminskning med 1 miljon kronor under 2018.

Ovriga hivlikemedel som forlorar sina patent har ingen eller liten effekt pa
kostnaderna eftersom volymerna har varit sma eller for att de historiskt sett
har minskat.

Under 2016 fick tva nya hivlikemedel godkdnnande av EMA: Odefsey
(emtricitabin + rilpivirin + tenofoviralafenamid) och Descovy (emtricitabin +
tenofoviralafenamid). I 6vrigt dr ett antagande 1 prognosen att inga nya
lakemedel kommer att lanseras under 2017-2019.
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Rekvisitionslakemedel

De senaste drens kostnadsutveckling

I mitten av 2000-talet 6kade kostnaderna for rekvisitionsldkemedel med upp
till 20 procent per ar. En viktig anledning var att ménga dyra, hdgspeciali-
serade likemedel introducerades i slutenvard och 6ppenvard, bl.a. onkolo-
giska likemedel och ldkemedel mot autoimmuna sjukdomar. Samtidigt
overforde landstingen och regionerna vissa ldkemedelsgrupper frén forméans-
systemet till rekvisition, vilket innebar egen upphandling i stillet for finan-
siering genom forménssystemet.

Ar 2005 bérjade kostnadsdkningstakten stanna av och hamnade p4 ungefir
8 procent 2009. Under dessa ar fordes forhallandevis fa ldkemedel over fran
forménssystemet till rekvisitionen. Dessutom forekom forskjutningar at
andra hallet, och patentutgangar pa vissa specifika sjukhusldkemedel bidrog
till kostnadsminskningar. Den lagre kostnadsdkningstakten berodde ocksa pa
ett okat kostnadsansvar och en mer stringent kunskapsstyrning pa sjukhuskli-
niker.

Langtidsuppféljningen av kostnader for rekvisitionsldkemedel har blivit
svarare efter den 1 januari 2010, da Apoteket Farmacis tillverknings- och
arbetskostnader slutade redovisas. De kostnaderna géller individanpassade
lakemedel som inte kan fas fran likemedelsindustrin och i stéllet bereds av
det foretag som tar hand om landstingets och regionernas likemedelsforsorj-
ning eller av en annan leverantor. Kostnadsokningstakten blev uppskatt-
ningsvis 2—3 procent lagre 2010 pé grund av att tillverkningskostnaderna inte
lange inkluderas.

En annan fordndring som gjort det svarare att f6lja upp historiska trender
ar att landstingen och regionerna har gatt over till att redovisa nettopriser.
Fram till 2009 tog statistiken ingen hénsyn till den aterbdringen som lands-
ting och regionerna fick i forhandlingar med ldkemedelsforetag men som i
vissa fall kunde utgdra 10—15 procent av det totala redovisade beloppet for
rekvisitionslikemedel. Aterbiringen brukar betalas tillbaka till landstingen i
efterskott, vilket gjorde att kostnaderna for rekvisitionsldkemedel ség hogre
ut i statistiken #n vad de var i verkligheten. Overgéngen till nettopriser
betyder dock inte att samtliga aterbaringar automatiskt kommer med 1
statistiken. Vissa kostnadsreduktioner offentliggdrs fortfarande inte av
kommersiella skil, t.ex. aterbdring till landstingen inom ramen for specifika
prisdverenskommelser.

Ytterligare en faktor som forsvarar uppfoljningen dr att landstingen och
regionerna nufortiden kan vélja olika aktdrer for deras lakemedelsforsorj-
ning, och alla har inte rapporteringsskyldighet till E-hdlsomyndigheten.
Omstillningen har bl.a. lett till att delar av likemedelsforsorjningen inte
rapporterades ar 2012 och 2013. En synbar minskning av kostnaderna kan
dérfor i sjdlva verket handla om avbruten inrapportering.
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Mellan 2014 och 2016 6kade kostnaderna, framfor allt pa grund av intro-
duktionen av nya, dyra ldkemedel som frimst anvénds i den specialiserade
varden.

Kostnadsprognos 2017-2019

Kostnadsutvecklingen for rekvisitionsldkemedel analyseras pa en mer
overgripande niva dn for forméanslakemedel. Nedan redovisas prognosen for
totalsumman och specifikt for onkologildkemedel som utgér den enskilt
storsta gruppen inom rekvisitionsldkemedlen.

Kostnaderna for rekvisition forvintas 6ka frdn 7,7 miljarder kronor ar
2016 till 8,2 miljarder kronor ar 2017 (6,8 procents 6kning), 8,5 miljarder
kronor ar 2018 (3,4 procents 6kning jamfort med foregdende ar) och 8,9
miljarder kronor ar 2019 (4,5 procents dkning jamfort med foregaende ar).
Onkologildikemedel utgor cirka 30 procent av de totala rekvisitionskostna-
derna. Andelen 6kade nagot 2016, men det forvintas inte sla igenom pa den
totala kostnaden for rekvisitionsldkemedel (figur 22).

Prognosen ér osédker eftersom effekten av 6kad konkurrens av biosimilarer
(frdimst inom omradena onkologi och reumatiska sjukdomar) dr svarbeddmd.
Denna faktor kan ge upphov till kostnadsminskningar, i forsta hand i form av
aterbaring. Kostnaderna kan ocksd hammas av en fordndring i hanteringen av
lakemedel. Allt fler onkologildkemedel ingar i forménen pa grund av att
patienterna sjdlva kan ta dem, vilket 1 sin tur mojliggor receptforskrivning.
Introduktionen av nya, dyra speciallikemedel fortsitter att 6ka kostnaderna,
men detta innebir inte ndgon stor avvikelse av den tidigare trenden. Kostna-
derna for nya innovativa lakemedel kan dock 6ka drastiskt under kommande
prognosperioder.

Figur 22. Rekvisition, totalférsdljning
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Onkologiska rekvisitionsldkemedel

Immunterapi har forbéttrat behandlingsresultaten avsevért for cancerpatienter
och denna utveckling bedoms fortsétta. Det pagar kliniska studier med flera
olika preparat och kombinationer inom ett stort antal cancerformer, och det
ar sannolikt att terapiomradet onkologi som helhet kommer att uppvisa en
stor dynamik framdver.

Sedan 2015 har immunoterapi introducerats i behandling av cancersjuk-
domar, vilket har forbattrat behandlingsresultaten avsevirt. Behandlingsme-
toden blev successivt vanligare under 2016 och utvecklingen bedéms fort-
sdtta under 2017. Detta dr ocksé ett omradde som utvecklas 1 snabb takt. Det
finns t.ex. en tydlig trend mot fler ldkemedel inom onkologi, men ocksa mot
att olika ldkemedel kombineras oftare. Kostnaderna for onkologildkemedel
inom rekvisition 6kade 2011-2016 och kommer troligtvis fortsétta att oka
dven framover (figur 23).

Figur 23. Onkologi, total forsdljning per produkt inom rekyvisition

Miljoner kronor

700

600

500

400

300

200

100

= N (2} =~ = N (2l =~ = N (2l =~ = N (2l =~ = N ™ =~ = N ™ =~
> > > > > > > > > > > > > > > > > > > > > > > >
M 4 M M V4 M M M 4 M M M 4 M M M 4 M M M 4 M M M
— — — = N N N N [sp} [sp} (sp] D) ~ <~ ~ ~ el o) ol el hel ~O hel hel
O O O O O ©O © © © © © © © © © © © © © © © © 9O O
N N N N N N N N N N N N N N N N N N N N N N N N
m Ovriga mVidaza (azacitidin)
Alimta (pemetrexed) Velcade (bortezomib)
Avastin (bevacizumab) ® Herceptin (trastuzumab)
Mabthera (rituximab) m Kadcyla (trastuzumabemtansin)
® Perjeta (pertuzumab) m Vectibix (panitumumab)

Opdivo (nivolumab)

KV= kvartal. Kalla: QuintilesIMS

Tabell 12 nedan visar de tio onkologiska likemedel som hade hogst forsélj-
ning inom rekvisition under 2016. De har haft en kraftig tillvéxt under de
senaste tre aren, vilket har 0kat deras andel av de totala kostnaderna for
onkologildkemedel.
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Tabell 11. Tio onkologiska Iadkemedel med hogst forsdljning inom rekvisi-

tion (AUP)

Miljoner kronor, 2011-2016

Produkt Substans 2011 2012 2013 2014 2015 2016
Mabthera rituximab 298 333 350 380 410 474
Herceptin frastuzumab 324 341 336 332 339 348
Avastin bevacizumab 146 123 137 138 168 182
Velcade bortezomib 127 134 150 164 169 176
Opdivo nivolumab 18 174
Alimta pemefrexed 97 100 87 98 106 111
Perjeta pertuzumab 7 30 68 97
Vidaza azacitidin 30 36 48 45 49 67
Vectibix panitumumalb 18 26 36 40 48 52
Kadcyla frastuzumabemtansin 13 35 47
Summa 1040 1093 1151 1240 1410 1728
Tillvaxt (%) 5 5 8 14 23
Total 1614 1744 1832 2029 2148 2335
onkologi

Total fillvéxt 8 5 11 6 9
(%)

Kdalla: QuintilesIMS
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Bilaga 1. Formdnssystemet i korthet

Sedan den 1 januari 2012 géller att patientens maximala kostnad, egenavgift,
for receptbelagda ldkemedel i hogkostnadsskyddet och férmansberittigade
forbrukningsartiklar dr 2 200 kronor under en 12-ménadersperiod.

Hogkostnadstrappan fungerar sd att patienten betalar sina receptforskrivna
lakemedel sjélv sa linge den sammanlagda kostnaden inte dverstiger 1 100
kronor. Dérefter far patienten successivt 6kande prisnedséttning till dess
patienten sammanlagt har betalat 2 200 kronor.

Vid varje nytt ink&p utgér de sammanlagda tidigare betalda egenavgifterna
utgdngspunkt for den prisnedsittning som ges vid det aktuella inkopstill-
fallet. Egenavgiften utgor:

* hela kostnaden upp till 1 100 kr

* 50 % av kostnaden i intervallet 1 101-2 100 kr
* 25 % av kostnaden i intervallet 2 101-3 900 kr
* 10 % av kostnaden i intervallet 3 901-5 400 kr
* 0 % av kostnaden som Overstiger 5 400 kr

Det hogsta belopp som en patient kan fa betala under en 12-ménadersperiod
ar alltsa 2 200 kronor. Patientens del av kostnaden for l1akemedel och andra
forménsberittigade varor kallas for egenavgift, och den del som bekostas av
samhillet bendmns forman. Likemedelsformanerna administreras av lands-
tingen, men deras kostnader ticks av ett specialdestinerat statsbidrag enligt
avtal mellan staten och landstingen.
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Bilaga 2. Konsulterade svenska
experter

Referensgrupp

I arbetet med att ta fram prognosrapporten har tva referensgrupper bidragit
med synpunkter. Féljande personer har deltagit i referensgrupperna:

Refernsgrupp for myndigheter, landsting och SKL:

* Anna Lindh¢, Vistra Gotalandsregionen

* Emil Aho, Tandvards- och liakemedelsformansverket
 Jonas Eriksson, Sveriges Kommuner och Landsting

» Kiristina Dunder, Likemedelsverket

* Lena Alsen Melin, Region Ostergétland

* Magnus Thyberg, Stockholms léns landsting

* Malin Amnefelt, E-hdlsomyndigheten

» Marie Persson, Stockholms ldns landsting

* Maj Carlsson, Region Skéne

» Mikael Svensson, Sveriges Kommuner och Landsting
» Pontus Johansson, Tandvards- och ldkemedelsformansverket
+ Ulf Lindahl, Landstinget i Vasternorrland

Referensgrupp for industriféreningarna:

* Foreningen for Generiska Likemedel och Biosimilarer: Kenneth Nyblom
» Likemedelsindustriforening: Karolina Antonov
» Sveriges Apoteksforening: Johan Wallér
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