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Om publikationen

Denna rapport utgoér Folkhdlsomyndighetens slutrapportering av
regeringsuppdraget Att genomféra en pilotstudie om tillgdnglighet till vissa
antibiotika (S2015/05372/FS, S2018/03920/FS (delvis)). Slutrapport del 2 av 2 &r
ett komplement till del 1 av 2 som redovisades 9 januari 2023. Del 1 beskriver
bland annat samtliga principer och komponenter i den erséttningsmodell som
pilottestats genom uppdraget, samt utvirderingar av modellens effektivitet och
dandamaélsenlighet.

Denna andra del av slutrapporten beskriver delprojekt 3 i utvarderingen och
innehéller en kartldggning av hur de ingadende antibiotikaprodukterna anvénds i
sjukvarden samt en utvirdering av kostnaderna for pilotmodellen, i direkta
kostnader men ocksa i relation till andra europeiska lander. Denna del av uppdraget
har som mal att ta reda pa om pilotmodellen &r en kostnadsméssigt rimlig
ersattningsmodell for att sikerstilla tillgédngligheten till vissa antibiotika.
Rapporten innehéller 4ven en sammanvéigd bedomning av erséttningsmodellens
andamaélsenlighet och effektivitet samt en rekommendation om ifall
ersattningsmodellen ska forldngas 1 Sverige.

Folkhilsomyndigheten

Karin Tegmark Wisell
Generaldirektor
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Forkortningar

EU — Europeiska unionen

CARB-X — Combating Antibiotic Resistant Bacteria Biopharmaceutical
Accelerator

GARD-P — The Global Antibiotic Research & Development Partnership
LOU - Lag (2016:1145) om offentlig upphandling

LIF — Lakemedelsindustriféreningen

LV - Liakemedelsverket

NICE — The National Institute for Health and Care Excellence, UK
SKR — Sveriges Kommuner och Regioner

TLV — Tandvérds- och lakemedelsférménsverket

WHO - Virldshéilsoorganisationen (World Health Organization)



Ordlista

Delvis frikopplad — Foretagens intédkter delvis frikopplade fran forsald volym
(partial de-linkage).

Fair share — I detta sammanhang en uppskattad summa som respektive land
uppskattas behdva betala som pull-incitament for att sdkra framtagandet av nya
antibiotika.

G7-lédnder — Ett informellt forum for att samla ledarna for vérldens viktigaste
industrildnder. Det bestar av USA, Kanada, Tyskland, Frankrike, Italien,
Storbritannien, Japan och EU.

IQVIA — En global leverantor av information m.m. som tar fram data, analyser och
vetenskap till intressenter inom hélso- och sjukvarden.

Pull-incitament — Ekonomiskt incitament for att ett likemedelsforetag ska ta en
lakemedelssubstans fram till ett godkant likemedel.

Terapiomrade — I rapporten syftas till infektioner orsakade av identifierade
resistenstyper.

Vinnova — Verket for innovationssystem.



Sammanfattning

Folkhdlsomyndigheten har fatt i uppdrag av regeringen att genomfora och
utvirdera en ersittningsmodell som kan anvéndas i upphandlingar av tillgédnglighet
till vissa antibiotika.

Modellen bygger pa en garanterad lagsta ersattning

Folkhdlsomyndigheten har genomf6rt och utvirderat en ny ersittningsmodell
genom en pilotstudie med en 6ppen upphandling, som ledde till att avtal tecknades
med fyra ldkemedelsforetag om fem antibiotikaprodukter. En arlig erséttning pa
minst 4 miljoner kronor per produkt garanterades fran nationell niva till de fyra
lakemedelsforetag som var avtalsparter, mot att de holl ett definierat sdkerhetslager
i Sverige och garanterade leverans till sjukhus inom ett dygn frén bestéllning.
Avtalet gillde 1 tvd &r med mdjlighet till forlingning. Pilotstudien pagick 15 juli
2020-31 december 2022. Ersittningen var delvis frikopplad fran
forséljningsintikten. Regionerna betalade som vanligt for de ldkemedel som de
anvinde och bekostade leveranser av kopta produkter enligt sedvanliga
distributionsvégar.

Denna slutrapport (del 2 av 2) avser att kartldgga och analysera modellens kliniska
och ekonomiska konsekvenser samt ge en sammanviagd bedomning av modellen
med forslag om eventuella justeringar. For analys av pilotstudiens 6vriga delar
hénvisas till den tidigare rapporten (slutrapport 1 av 2) som redovisades den 9
januari 2023.

Tillgdnglighet till vissa antibiotika — En pilotstudie av en alternativ

ersittningsmodell (Folkhidlsomyndigheten.se)

Varierande anvandning och kostnader for tillganglighet

De nya antibiotikaprodukter som ingick i pilotstudien anvindes framst till en dldre
patientpopulation med njursvikt, dér en stor andel behandlas inom intensivvérden.
Detta medfor att tillgéngligheten till dessa produkter sannolikt har bidragit med
stor klinisk nytta, eftersom antalet behandlingsalternativ 4r mycket begriansade for
denna population.

I och med pilotstudien har staten betalat drygt 25 miljoner kronor extra under
kontraktsaren for de ingdende produkterna for att sdkerstélla tillgdnglighet. Det
motsvarar cirka 10 miljoner kronor totalt per ar, eller i snitt 2 miljoner kronor per
produkt. Andelen av foretagens totala intékter som pilotmodellens ersittning utgor
varierar mellan 10 och > 90 procent for de fem produkterna. Kostnaden ska stillas i
relation till antalet patienter som fatt en behandling som utan denna modell kanske
inte vore tillgdnglig. Utvérderingen av pilotstudien tyder pé att modellen bor
kompletteras med en ny princip om att efterhand kunna omvérdera och vid behov
utesluta produkter med mycket lag efterfragan.
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Pilotstudien visade tydligt pa vikten av att det finns fler &n ett behandlingsalternativ
tillgdngliga for behandling av svart sjuka patienter med infektioner orsakade av de
specificerade patogenerna, for att forebygga allvarliga konsekvenser av
oforutsedda leveransproblem.

For en héllbar tillgang till antibiotika behdvs atgédrder langs en hel kedja; fran
modeller for att stimulera forskning och tidig utveckling till modeller for att lansera
och behéilla produkter pad marknader.

Pilotstudien har fokuserat pa sista delen i denna kedja.

Nivan pa ersittning kan ses som lag jaimfort med andra pagaende studier och
forslag till ersdttningsmodeller som syftar till incitament for forskning (sé kallade
pull-incentives). Sveriges modell har avgrinsats med syftet att sékra tillgdnglighet
till redan godkénda produkter.

Sammanfattande rekommendation

Folkhdlsomyndigheten bedomer att den studerade erséttningsmodellen med delvis
frikopplad erséttning dr andamélsenlig och effektiv och bor permanentas for att
sdkerstilla tillgdngligheten till sarskilt medicinskt viktiga antibiotika. Detta bor
kombineras med en uppfoljning for att sékerstélla en ansvarsfull anvindning av
dessa produkter. Folkhdlsomyndigheten foresls fa fortsatt ansvar for att
tillgéngliggora vissa antibiotika av sirskilt medicinskt virde, med dértill horande
medel.



Summary

The Public Health Agency of Sweden has been commissioned by the government
to evaluate a reimbursement model that can be used in procurement of ensuring
availability of certain requisition antibiotics, i.e. drugs used in hospitals.

The model is based on a guaranteed minimum
reimbursement

The Public Health Agency of Sweden has implemented and evaluated a new
reimbursement model through a pilot study with an open call for applicants, which
led to contracts being signed with four pharmaceutical companies for five
antibiotic products. An annual reimbursement of at least 4 million SEK per product
was guaranteed from a national level to the four pharmaceutical companies that
signed the agreement, in return for keeping a defined safety stock in Sweden and
guaranteeing delivery to hospitals within 24 hours of order placement. The
agreement was valid for two years with the possibility of extension. The pilot study
ran from 15 July 2020 to 31 December 2022. The reimbursement was partially
decoupled from sales revenue. The regions paid for the medicines they used and
deliveries of purchased products through customary distribution routes as usual.

This final report (part 2 of 2) intends to map and analyse the model's clinical and
economic consequences and provide a balanced assessment of the model with
suggestions for possible adjustments. An analysis of the other parts of the pilot
study can be found in the previous report (final report 1 of 2) presented on 9
January 2023.

Tillgdnglighet till vissa antibiotika — En pilotstudie av en alternativ

ersittningsmodell (Folkhalsomyndigheten.se)

Varying usage and costs for availability

The new antibiotic products included in the pilot study were mainly used for an
older patient population, often with kidney failure, where a large proportion were
treated in intensive care. This means that the availability of these products likely
had a great clinical benefit, as treatment options are very limited for this
population.

Through the pilot study, the state has paid more than 25 million SEK extra during
the contract years to ensure availability for the included products. This corresponds
to approximately 10 million SEK in total per year, or an average of 2 million SEK
per product. The share of the companies' total revenue represented by the pilot
model's reimbursement varied between 10 and >90 percent for the five products.
The cost must be set in relation to the number of patients who received a treatment
that might not have been available without this model. The evaluation of the pilot
study indicates that the model should be supplemented with a new principle of
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retrospectively re-evaluating and, if necessary, excluding products with very low
demand.

The pilot study clearly demonstrated the importance of having more than one
treatment option available for the treatment of critically ill patients with infections
caused by the specified pathogens in order to prevent serious consequences of
unforeseen delivery problems.

For sustainable access to antibiotics, measures along the entire chain are needed,
from models to stimulate research and early development to models to launch and
maintain products in markets.

This pilot study has focused on the last part of this chain.

The level of reimbursement can be seen as low compared to other ongoing studies
and proposals for reimbursement models aimed at incentivising research (so-called
pull incentives). Sweden's model has been delineated with the aim of securing
accessibility to already approved products.

Summary recommendation

The Public Health Agency of Sweden believes that the studied reimbursement
model with partially decoupled reimbursement is appropriate and effective and
should be made permanent to ensure the availability of antibiotics of particular
medical importance. This should be combined with regular reviews to ensure
responsible use of these products. The Public Health Agency of Sweden should be
given continued responsibility for this procurement with the associated financing.
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Bakgrund

Antibiotikaresistens (AMR) medfor 6kade kostnader for samhaéllet och har negativa
foljder for arbetet med héllbar utveckling vérlden 6ver. Vérldshdlsoorganisationen
(WHO) ser antibiotikaresistens som ett av de storsta av alla globala halsohot. I
Europa berdknas 6ver 130 000 personer per ar avlida till f6ljd av infektioner som é&r
orsakade av antibiotikaresistens (1). Kostnaden for AMR i EU é&r 1,5 miljarder euro
per ar i vardkostnader och produktionsbortfall.

Sverige har ett jamforelsevis gott resistenslidge, bland annat tack vare ett langvarigt
aktivt engagemang av flera nationella och lokala aktorer, bland annat genom
myndighetssamverkan och lokala Stramagrupper. Dock 6kar antalet fall av svért
sjuka patienter med infektioner som dr orsakade av multiresistenta bakterier dven i
Sverige, och for dessa patienter ar tillgangen till nya effektiva antibiotika
avgorande. Felaktig behandling kan leda till 6kade kostnader och ett 6kat lidande
och dven driva pa resistensutvecklingen ytterligare.

Insatser for okad tillging till antibiotika ar en viktig del i arbetet mot AMR, och
finns med i flera styrdokument:

e den myndighetsgemensamma handlingsplanen mot antibiotikaresistens 2021—
2024 som tagits fram av den nationella samverkansfunktionen

e regeringens nationella strategi for arbetet mot antibiotikaresistens
(S2020/00799)

e EU-kommissionens sektordverskridande handlingsplan mot
antibiotikaresistens.

Det svenska EU-ordférandeskapet arrangerade den 6—7 mars 2023 ett hognivdmote
om antibiotikaresistens. Motet fokuserade pa EU:s bidrag till arbetet pa global niva
for att stdvja antibiotikaresistens, och pa atgérder for att sédkra hallbar tillgéng till
nya och gamla antibiotika for att mojliggora effektiv behandling av infektioner.

Uppdraget

Regeringen gav i juni 2018 Folkhélsomyndigheten ett nytt uppdrag
(52015/05372/FS, S2018/03920/FS (delvis)): att genomfora en pilotstudie for att
utvirdera den modell for garanterad minimiersattning som Folkhédlsomyndigheten
och TLV tagit fram i ett tidigare uppdrag (dnr S2015/05372/FS). Den ska
sakerstilla tillgénglighet till vissa antibiotika av sérskilt medicinskt vérde, se
delrapport 2 Ekonomiska ersdttningsmodeller for nya antibiotika samt dldre
forskrivningsantibiotika (2). Enligt uppdraget ska pilotstudien genomforas i
enlighet med befintliga tillimpliga regelverk samt ta sin utgdngspunkt i den
slutredovisning som ldmnats med anledning av uppdraget angéende tillgdnglighet
till antibiotika (dnr S2015/05372/FS)”. Folkhidlsomyndigheten ska samarbeta med
TLV och Vinnova. Folkhdlsomyndigheten ska &ven vid behov inhdmta synpunkter
frén Likemedelsverket, Socialstyrelsen, Likemedelsindustriféreningen och
Sveriges Kommuner och Regioner.
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Malet med uppdraget ér att ta fram en rekommendation till regeringen om huruvida
verksamheten inom ramen for pilotstudien bor forldngas, och i sa fall pa vilket sétt.
”Motiven till rekommendationen och mojliga handlingsalternativ ska redovisas
utifran dverviganden vad avser t.ex. andamalsenlighet och effektivitet”.

[ uppdraget finns f6ljande delmal definierade:

e (ora en pilotstudie for att utviardera modellen for garanterad erséttning for ett
fatal redan utvecklade rekvisitionsantibiotika, alltsa antibiotika som anvands
pa sjukhus.

e Analysera en langsiktig 16sning utifran juridiska aspekter och ekonomiska
konsekvenser samt ansvarsfordelning mellan statliga myndigheter och mellan
stat och region.

¢ Redovisa eventuella ytterligare atgérder som behdvs for att mojliggora en
langsiktig losning.

Det 6vergripande syftet ar att foresld en modell som sékerstéller tillgdnglighet till
vissa rekvisitionsantibiotika i Sverige, sa att risken for resistensutveckling
minimeras samtidigt som patienter med infektioner som &r orsakade av
multiresistenta bakterier kan fa basta mgjliga vard.
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Syfte

Huvudsyftet med uppdraget var att genomfora en pilotstudie av en ny
ersittningsmodell for att sékra tillgdnglighet till vissa antibiotika, samt att
utvirdera modellens effektivitet och &ndamalsenlighet. Syftet med denna
kompletterande och sista slutrapport ér att kartligga och analysera modellens
kliniska och ekonomiska konsekvenser samt ge en sammanviagd beddmning av
modellen med forslag om eventuella justeringar, vilket ska leda fram till en slutlig
rekommendation om ifall ersittningsmodellen som pilottestats i uppdraget ska
forldngas 1 Sverige.
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Metod

Projektorganisation

For arbetet med uppdraget tillsatte Folkhdlsomyndigheten en intern projektgrupp
med kompetens inom farmaci, hdlsoekonomi, infektionsmedicin, juridik,
mikrobiologi och upphandling. Dessutom utségs en styrgrupp for projektet med
representanter for myndighetens ledningsgrupper.

Finansiering

Enligt uppdraget skulle Folkhidlsomyndigheten samarbeta med Vinnova. Fér en
mer detaljerad beskrivning se slutrapport 1 av 2, som rapporterades 9 januari 2023.

Tillednglighet till vissa antibiotika — En pilotstudie av en alternativ

ersittningsmodell (Folkhalsomyndigheten.se)

Vinnova har finansierat direkta kostnader till foretagen som ingick i pilotstudien,
samt stora delar av arbetstiden for forberedelsefasen, genomforandefasen och
utvirderingsfasen.

Arbetets uppldagg och disposition

Arbetet med detta uppdrag delades in i en forberedelsefas, en genomforandefas och
en utvirderingsfas. Den hir kompletterande slutrapporten fokuserar pa delprojekt 3
1 utvdrderingen och beskriver dven dversiktligt pilotstudiens uppldagg och
genomforande samt ger sammanfattande slutsatser och rekommendationer.

For en utforligare beskrivning av uppdraget hinvisas till slutrapport 1 av 2, som
rapporterades 9 januari 2023.

Tillednglighet till vissa antibiotika — En pilotstudie av en alternativ

ersittningsmodell (Folkhalsomyndigheten.se)
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Forberedelsefas

Forberedelsefasen innehdll dialog med intressenter, utformning av
ersdttningsmodellen, hur kostnader ska fordelas mellan staten och regionerna, och
faststillande av urvalskriterier for att kunna inga avtal och av erséttningsnivan. Vi
utredde ocksa hur upphandlingen bést skulle organiseras, samt gjorde en juridisk
utredning av foreslagna principer. Ersittningsnivan faststélldes till: volym
sdkerhetslager * pris per forpackning * 1,5.
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Genomforandefas

For pilotstudien foll valet pa en 6ppen upphandling enligt LOU. Upphandlingen
hade flera vinnare och tilldelades utifran principen om “fast pris” med flera
tilldelade leverantorer, dir det fasta priset dr erséttning utifran en fastslagen
ersittningsmodell.

Ska-krav for upphandlingen sattes sé att produkterna som upphandlas har avsedd
effekt och onskad sékerhetsprofil. Specifikationen baserades pé krav pa aktivitet
mot en eller flera av WHO:s “critical priority pathogens”, det vill sdga
karbapenemresistenta Enterobacteriaceae, karbapenemresistenta Pseudomonas
aeruginosa och karbapenemresistenta Acinetobacter baumanii (3). Det stéilldes
dven krav pé specificerade godkinda indikationer samt godkédnd sékerhetsprofil.
Det érliga forséljningsvardet for ldkemedlet (substans + beredningsform + styrka)
fick inte dverskrida 4 miljoner kronor féregéende ar.

Utover kraven ovan stilldes krav pa leveranstid och att lakemedelsforetagen
tecknar avtal med distributorer och ansvarar for lagerhdllning av sdkerhetslagret
och dgandet av detta.

Upphandlingen

Fran slutrapport 1 av 2, 9 januari 2023:

Tillgdnglighet till vissa antibiotika — En pilotstudie av en alternativ

ersittningsmodell (Folkhidlsomyndigheten.se)

”Upphandlingen 1ag 6ppen for anbud under perioden 8 maj—8 juni 2020. Samtliga
produkter i de lamnade anbuden uppfyllde ska-kraven. Upphandlingen resulterade i
tjansteavtal med fyra foretag och fem antibiotikaprodukter, varav samtliga
sjukhusprodukter: Recarbrio (imipenem, cilastatin och relebaktam), Zerbaxa
(ceftolozansulfat och tazobaktam), Vaborem (meropenem och vaborbaktam),
Fetcroja (cefiderokol) och Fosfomycin Infectopharm (fosfomycin).

Avtalen gillde perioden 15 juli 202015 juli 2022, med mdjlighet till forldngning i
upp till 24 méanader. Forlangning kunde ske vid ett eller flera tillfillen. Alla avtal
som ingar i pilotstudien forldngdes slutligen till den 31 december 2022.

Foretagen meddelade Folkhdlsomyndigheten nér produkterna fanns tillgdngliga
och fran vilket datum ersittningen skulle borja berdknas. Erséttningen borjade
dérfor réknas fran olika datum.

Foretagen skickade regelbundet (kvartalsvis och érsvis) rapporter till
Folkhilsomyndigheten om lagerstatus och forséljning for de ingdende produkterna.
Dessa rapporter, i kombination med apotekens forséljningsstatistik fran regionerna,
anvindes for att validera fakturaunderlagen infor utbetalningarna av erséttningen.
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Utbetalningar for tillganglighet

Folkhdlsomyndigheten har gjort utbetalningar till foretag vid tre tillfallen:

e period 1 (startdatum nér produkten fanns i lager—31 december 2020)
e period 2 (1 januari 2021-31 december 2021)
e period 3 (1 januari 2022-31 december 2022).

Startdatumet var det datum nér foretagen hade uppréttat ett sikerhetslager, och
ddarmed hade rétt till ersittning fran staten enligt modellen. Slutligen blev
startdatumet den 15 juli 2020 for tva produkter, den 24 augusti for en produkt och
den 1 december for en produkt. Den femte produktens startdatum blev den

1 januari 2021, och ingick inte i faktureringsperiod 1.

Vid berdkning av den arliga ersattningen utgick vi fran maximal erséttning och
subtraherade sedan summorna fran foretagens forséljning till regionerna och
eventuella fel (bestillningar som inte levererades till sjukhus inom 24 timmar eller
for liten lagervolym i Sverige). Ett fel motsvarar virdet av en dag i avtalet.
Maximalt ett fel per dag drogs av nér kraven pa tillginglighet inte uppfylldes. Alla
dagar i avtalet var lika mycket virda; se modellen for att berdkna ersittning till
foretagen i figur 1.
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Utvarderingsfas

En utvérdering har gjorts for att analysera om modellen dr 4&ndamalsenlig, effektiv
och forenlig med regelverken. Utvirderingen (sé kallad foljeforskning) har
genomforts kontinuerligt under hela pilotstudien for att I16pande kunna justera
modellen vid behov. Sex olika delprojekt har genomforts for att utvirdera
modellen:

1 tillgénglighet fore och efter implementering av ny erséttningsmodell

2 omsittning av sékerhetslagret
3 kliniska och ekonomiska konsekvenser av ersittningsmodellen

4 upphandlingsprocess, organisation och upphandlingsavtal samt principerna
1 modellen

5 éaterkoppling fran lakemedelsforetag och LIF pa berdkningsprincipen for
storlek pé nationell arlig utbetalning

6 intresset hos lakemedelsforetagen.
Fokus i denna rapport ligger pé delprojekt 3.

For en utforlig beskrivning och slutsatser fran delprojekt 1, 2, 4, 5 och 6
hénvisas till slutrapport 1 av 2, 9 januari 2023.

Delprojekt 3. Kliniska och ekonomiska konsekvenser av
ersattningsmodellen

Syftet med delprojekt 3 &r att utvdrdera kostnaderna for pilotmodellen med malet
att ta reda pa om det &r ett kostnadsmaéssigt rimligt sétt att sdkerstélla
tillgangligheten till vissa antibiotika.

Delprojekt 3 avser att utreda de ekonomiska konsekvenserna kopplat till klinisk
anvéndning av pilotmodellen. Vi har delat in denna analys i tre delar:

A. totala kostnader for ersittningsmodellen

B. jamforelse av kostnaden for pilotprodukterna i Sverige med kostnader i andra
relevanta europeiska lander

C. klinisk anvéndning och analys av klinisk nytta under pilotstudien.

Nedan presenteras dessa delar i enskilda avsnitt.

3A. Totala kostnader fér ersattningsmodellen

Erséttningsmodellen som ligger till grund for pilotstudien utgér fran att regionerna
betalar for sin anviandning som vanligt. Om produkterna i modellen hade varit
rabatterade for regionerna skulle det innebéra en stor risk for att introducera ett
incitament for regionerna att anvdnda dem i hogre utstrickning, medan jaimforbara
produkter utanfér modellen hade riskerat ldgre forsdljning. Folkhdlsomyndigheten,
huvudsakligen genom finansiering frdn Vinnova, har betalat mellanskillnaden
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mellan intdkterna fran regionerna, den faktiska anviandningen, och den avtalade
garanterade l4gsta intdkten till ldkemedelsforetagen. Samtliga deltagande foretag
fick minst 400 000 kronor per produkt och &r, den sé kallade
incitamentersattningen. Figur 1 visar schematiskt modellen for hur foretagen fér
ersittning for sin forsiljning av produkterna samt erséttning genom avtal i
pilotstudien.

Figur 1. Ersattningen till Iskemedelsforetagen kommer fran bade regionerna och
Folkhalsomyndigheten beroende pé forsaljningsvolym.

Vid hogre an
forvantad
‘__f_(_"sallnm?._,, Ersattning for
|| J" lager-
Vid lagre an incitament
forvantad
forsaljning
b Ersattning fran
pilotmodellen
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incitaments
= del .
Uppskattad Regionerna
arlig [~ betalar for sin
forsaljning anvandning
baserad pd
sjukvardens Regionerna
behov - betalar fér sin
anvandning

Tabell 1 visar lakemedelsforetagens totala inkomst av forsdljningen fran respektive
produkt i Sverige. Intikterna dr dessutom uppdelade i de som kommer fran
forséljningen till sjukhus av respektive antibiotikaférpackningar samt fakturerade
intidkter under taknivan i pilotstudien, det vill sdga upp till 4 000 000 kronor.

Genom att vi sammanstéllt de nationella utbetalningar som gjorts i pilotstudien och
den faktiska forséljningen av produkterna till regionerna har vi kunnat uppskatta
vad modellen kostat samhallet extra i direkta kostnader, se tabell 1.

Tabell 1. Fakturaperiod 2020-2022. Redovisning av forsaljning och utbetalning (exkl. moms)
i pilotstudien.

Produkt Ar Procent Antal Upp- Forsaljning Mdjlig Fakturerade Andel av
av heldr sdlda skattade till maximal belopp i totala
i forpack- antal regioner ersattning pilotstudien intdkter
kontrakt ningar behand- (kronor) nationell (kronor) fran
lingsdygn utbetalning ersattnings-
(kronor) modellen
(%)
Vaborem 2020 8 0 0 0 338 798 338 798 100
Vaborem 2021 100 132 132 548 856 4 000 000 3451 144 86
Vaborem 2022 100 34 34 141 372 4 000 000 3822721 96
Recarbrio 2020 46 2 13 81 300 1 846 994 1765 694 96
Recarbrio 2021 100 27 169 1 097 550 4 000 000 2 861 800 72

Recarbrio 2022 100 22 138 894 300 4 000 000 3105 700 78

20



Produkt Ar Procent Antal Upp- Forsaljning Mdjlig Fakturerade Andel av

av heldr sdlda skattade till maximal belopp i totala
i forpack- antal regioner ersattning pilotstudien intdkter
kontrakt ningar behand- (kronor) nationell (kronor) fran
lingsdygn utbetalning ersattnings-
(kronor) modellen
(%)
Fetcroja 2020 0 0 0 0 - 0 -
Fetcroja 2021 100 657 1095 > 4000 000 4 000 000 400 000 4
Fetcroja 2022 100 535 892  >4000 000 4 000 000 400 000 5
Zerbaxa 2020 46 270 450 2 344 907 1 846 994 151 453 6
Zerbaxa 2021 100 a) 0 0 0 4 000 000 0
Zerbaxa 2022 80 346 575 3 004 090 4 000 000 321 096 10
Fosfomycin 2020 36 4 13 200 1 420 765 1 407 565 99
Infecto- 7
pharm
4g
Fosfomycin 2021 100 14 46200 4 000 000 3886 150 99
Infecto-
pharm4g 23
Fosfomycin 2022 100 67 112 221 100 4 000 000 3623 332 94
Infecto-
pharm4g
Summa 45453551 25535453
Medelviirde 48

a) Global brist hela &ret

Priset for produkterna skiljer sig at till viss del. Grovt rdknat sa kostar ett dygns
behandling for regionen mellan 2 000 och 9 500 kronor. Den faktiska efterfragan
for de olika produkterna &r olika, vilket speglas av att forsdljningen varierade under
perioden. I de fall en produkt séljer mycket, sdsom Fetcroja, ir bidraget fran
pilotmodellen, det vill sdga den fakturerade kostnaden, liten. Fér produkter som
sdljer lite, séisom Fosfomycin Infectopharm och till viss del Vaborem och
Recarbrio, kommer det extra bidraget till likemedelsforetaget fran pilotmodellen
att utgora en stor andel av intdkten.

Noterbart &r att under en period pa drygt ett ar, da Zerbaxa hade langvarig global
brist, sdgs en 0kad efterfragan pa tre av de andra produkterna.

I och med pilotstudien har staten betalat drygt 25 miljoner kronor extra for de
ingdende produkterna 15 juli 2020-31 december 2022, {or att sékerstilla
tillgénglighet. Det motsvarar cirka 10 miljoner kronor totalt per ar, eller i snitt

2 miljoner kronor per tillgingliggjord produkt. Nér man ser till andelen av
foretagens totala intikter som pilotmodellens ersittning utgér dr den mycket lag for
tva foretag (< 10 procent) medan den for tva foretag utgdr cirka 90 procent eller
mer och for en produkt cirka 70—80 procent; se den hogra kolumnen i tabell 1 for
de fem produkterna. Kostnaden ska stillas i relation till antal patienter som fatt en
behandling som utan denna modell kanske inte vore tillgdnglig. En bedémning av
det kliniska behovet bor végas in nér kostnadseffektiviteten vérderas.
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Utover utbetalning till foretagen har modellen kostat staten i form av arbetstid for
upphandlingen. Att genomfora upphandlingen och att forvalta avtal uppskattas
kosta minst en halv heltidstjénst per ar.

3B. Jamfdrelse av kostnaden for pilotprodukterna i Sverige med kostnader i
andra relevanta europeiska lander

Har foljer en analys av hur priserna for antibiotika, frimst de som ingér i
pilotstudien men ocksa ett antal produkter med liknande anvindningsomréde, i
Sverige forhaller sig till priserna i andra ldnder. Vi har anvint data fran IQVIA for
forséljning av 14 utvalda antibiotika i tio europeiska lander: Belgien, Finland,
Frankrike, Irland, Nederldnderna, Norge, Storbritannien, Sverige, Tyskland och
Osterrike. Linderna har valts utifrén jimforbarhet med Sverige givet
befolkningsstorlek och resistensldge. Vi har dven inkluderat négra stora lander for
att kunna jimfora med ldnder som potentiellt inte har samma problem med
tillgéngligheten som sma marknader har.

I analysen har vi utgatt fran forséljning till sjukhus. Vi har dven fokuserat pa
produkter som ges intravendst eftersom det stimmer bést Gverens med
inklusionskriterierna i pilotstudien. F6ljande antibiotika har ingatt i analysen:
amikacin, cefiderocol, ceftazidim/avibactam, ceftolozan/tazobactam,
cilastitin/imipenem, cilasticin/imipenem/relebactam, kolistin, fosfomycin,
gentamycin, meropenem, meropenen/vaborbactam, piperacillin/tazobactam,
tigecyklin och tobramycin.

I figur 2 illustreras hur det svenska snittpriset dver perioden 2017-2021 forhaller
sig till genomsnittspriset 1 de nio andra ldnderna. Skillnaden ar métt som relativ
skillnad 1 euro per standardenhet (SU). SU avser standarddos per produkt, enligt
IQVIA:s definition. Eftersom priserna som samlats in av IQVIA avser tillverkarens
forsdljningspris tar analysen inte hinsyn till eventuella sidodverenskommelser.
Dessa kan vara bade rabatter och, som i Sveriges fall med var pilotmodell, en fast
ersittning om den totala forsdljningen ligger under ett visst gransvarde.
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Figur 2a. Illustration av hur stor den relativa skillnaden ar mellan det svenska snittpriset per
standardenhet (SU), exklusive kostnader fakturerade fran pilotstudien, och medelvardet i de
nio europeiska landerna. Produkter som ingdr i pilotmodellen.
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Figur 2b Illustration av hur stor den relativa skillnaden ar mellan det svenska snittpriset per
standardenhet (SU), exklusive kostnader fakturerade fran pilotstudien, och medelvardet i de
nio europeiska ldnderna. Produkter utanfor pilotmodellen.
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Sammanfattningsvis syntes inga storre prisskillnader mellan lénderna (figur 2a
och 2b). Detta dr dock europeiska listpriser. For de jamforbara produkterna
déremot framgér en skillnad i vad Sverige betalar jamfort med ovriga lander
dér vi for tobramycin och amikacin betalar betydligt mer procentuellt sett
(figur 2b).

Genom ersittningsmodellen som pilottestats adderas en extra kostnad for
respektive produkt i pilotmodellen. Den extra kostnaden utgor det paslag
lakemedelsforetagen fakturerar Folkhidlsomyndigheten pa erséttningen for att
halla produkterna tillgdngliga i Sverige. Vid en jamforelse av kostnaden per
SU mellan Sverige och de andra nio linderna ser man att tilldgget som
foretagen far i pilotmodellen kommer att vara stort per SU, och enligt



betalningsprincipen blir paslaget per SU hogre ju lagre forsaljningen ar (figur
3a och b).

Figur 3a. Medelpris for en standardenhet (SU) 2020-2021 i euro exklusive respektive
inklusive kostnader fakturerade for tillganglighet i Sverige och i de nio europeiska landerna.
Exklusive fakturerade kostnader.
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Figur 3b. Medelpris for en standardenhet (SU) 2020-2021 i euro exklusive respektive
inklusive kostnader fakturerade for tillganglighet i Sverige och i de nio europeiska ldnderna.
Inklusive kostnader fakturerade fran pilotstudien.
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3C. Klinisk anvandning och analys av klinisk nytta under pilotstudien

Syftet med detta delprojekt &r att fa en uppfattning om karaktéaristika for
patientpopulationen som varit aktuell for produkterna i pilotmodellen. Vi vill ocksé
resonera kring alternativkostnaden i en vidare bemirkelse. Det vill séga, om inte de
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aktuella antibiotika funnits tillgénglig, vad hade patienterna fatt i stallet och hade
det i sé fall medfort en alternativkostnad medicinskt (snarare an i euro)?

For att genomf6ra denna analys har vi anvént data fran ett pagéende
forskningsprojekt vid Uppsala universitet. Studien ar en prospektiv
observationsstudie vid samtliga universitetssjukhus i Sverige i samarbete inom
forskningsnétverket ACTION Sweden.

Studiens syfte r att kartligga hur nya antibiotika (cefiderocol, ceftazidim-
avibaktam, ceftolozan-tazobaktam, intravends fosfomycin, meropenem-
vaborbaktam, imipenem-relebaktam) anviands p svenska sjukhus for att behandla
infektioner som orsakas av multiresistenta bakterier.

Utifran journaluppgifter sdsom alder, kon, samsjuklighet, aktuell infektion,
behandling och utfall har forskarna for var rakning forsokt uppskatta vilken
behandling som varit mest trolig att ge om de produkter som ingér i pilotmodellen
inte hade funnits tillgdngliga. Dessa uppskattningar ar skattade pa ett begrénsat
antal patienter och osdkerheten dr dirmed hog.

Resultaten visar att produkterna framst anvénds till infektioner orsakade av
karbapenemresistenta Pseudomonas aeruginosa. Cefiderokol &r den produkt som
anvinds mest enligt studien. De antibiotika som ingick i pilotmodellen valdes for
att ha effekt pa karbapenemresistenta Enterobacterales och Pseudomonas
aeruginosa. Men i nigra fall har anvéindningen varit en annan. Fosfomycin har
anvints som tilldggsbehandling till ett annat aktivt antibiotikum vid svara
infektioner orsakade av isoxa-penicillinkdnsliga Staphylococcus aureus.
Cefiderokol har i ett par fall anvinds som andra linjens behandling vid infektioner
orsakade av Stenotrophomonas maltophilia.

Betréffande alternativ behandling om inte nagon av produkterna i pilotstudien
fanns att tillga, sé lyfts flera alternativ fram inklusive kolistin. Cirka 40 procent av
patienterna i undersdkningen hade njursvikt och flera gick i dialys. Kolistin som &r
njurtoxiskt och svart att dosera vid njursvikt och dialys dr ddrmed ett mindre
lampligt behandlingsalternativ. Virt att notera ar att i NICE utredning om
cefiderokol uppskattades att cirka 20 procent av patienterna inte skulle fa kolistin
eller aminoglykosid pa grund av njurtoxicitet, &ven om inget annat alternativ fanns
tillgéngligt (4). I jimforelse var det betydligt fler patienter i vért stickprov fran
svensk sjukvard som fick ndgot av de nyare likemedlen mot njursvikt.

Tabell 2a. Alder och behandlingstid for patienter i observationsstudien som behandlats med
antibiotika som ingatt i pilotstudien.

Alder och behandlingstid Median IQR
Rider 67 43 -74
Behandlingstid, dagar 11 6-16
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Tabell 2b. Karakteristika for 33 patienter som ingétt i pilotstudien.

Kon, antibiotikaval, orsakande patogen, alternativt Antal %o
antibiotikaval, forekomst av njursvikt, andel IVA- behandlade

vardade samt korttidsmortalitet (30 dagar) (n =33)

Mén 19 58
Cefiderokol 20 61
Ceftolozan-tazobaktam 7 21
Fosfomycin iv 3 9
Imipenem-relebaktam 1 3
Meronepem-Vaborbaktam 2 6
Karbapenemresistenta Acinetobacter baumanii 2 6
Karbapenemresistenta Klebsiella sp. 2 6
Karbapenemresistenta Pseudomonas aeruginosa 23 70
S aureus 2 6
Karbapenemresistenta E. coli 1 3
S maltophilia 3 9
Alternativval Ceftazidim-avibaktam 9 27
Alternativval Ciprofloxacin 2 6
Alternativval Ciprofloxacin + meropenem 1 3
Alternativval Imipenem 2 6
Alternativval Kolistin + meropenem 7 21
Alternativval Kolistin + trimetoprim-sulfametoxazol 1 3
Alternativval Kolistin 1 3
Alternativval Linezolid 2 6
Alternativval Meropenem + aminoglykosid 1 3
Alternativval Piperacillin-tazobactam 1 3
Alternativval Ceftazidim + tobramycin 1 3
Alternativval Piperacillin-tazobactam + tobramycin 1 3
Alternativval Levofloxacin + tigecyklin 2 6
Alternativval Ceftazidim 1 3
Trimetoprim-sulfametoxazol 1 3
Antal med njursvikt 12 36
IVA-vard (30 d) 8 24
Dod (30 d) 2 6

Sammanfattningsvis ger stickprovet fran sjukvarden en bild av patientpopulationen
som ér aktuell for dessa produkter:

o De flesta ér dldre personer.

e Behandlingstiden 4r i median 11 dagar.

o Hog andel har njursvikt och flera har dialys.
e Hog andel IVA-vérdas.

o Kortidsmortaliteten &r relativt hog.
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o Karbapenemresistenta Pseudomonas aeruginosa ér den vanligaste patogenen.

I forsta hand ér ceftazidim-avibactam alternativet ifall inte nagot av ldkemedlen i
pilotmodellen skulle finnas tillgdngligt. Detta ger stod for att svensk sjukvard
behover de nya betalaktam-antibiotika med effekt pa karbapenemresistenta
gramnegativa bakterier. De dldre lakemedlen som finns tillgéngliga, det vill séga
kolistin och aminoglykosider, uppfattas mindre lampliga att anvénda troligtvis
beroende pa toxicitet. Flera av behandlingsalternativen innebér olika
kombinationer av produkter med osékra lakemedelsinteraktioner som mojlig foljd.

Skulle man tvingas anvinda kombinationsbehandlingar som innehéller
kolistin/aminoglykosider &r det rimligt att anta att dialysbehandlingarna till f6ljd av
toxicitet skulle oka, liksom vardtidens langd. Det vill sdga att for sjukvarden
uppkommer en alternativkostnad om inte betalaktam-antibiotika med effekt pé
karbapenemresistenta bakterier finns tillgingliga att anvénda.

Slutsatser och diskussion Delprojekt 3

Efterfrdgan fran varden har varierat stort pa de fem antibiotikaprodukterna som
uppfyllde kriterierna och diarmed ingick avtal med Folkhidlsomyndigheten om att
delta i pilotstudien for att sékra tillgénglighet pa den svenska marknaden. Tvé har
knappats efterfragats alls och dédrmed statt for den storsta delen av kostnaden for
den aktuella erséttningsmodellen. Det tar oftast tid for ett nytt likemedel att
etableras pa en ny marknad och fi anvindning i sjukvarden. Men efter en viss tid ar
det rimligt att dra slutsatsen att en produkt som séljer daligt inte ar efterfrigad frén
sjukvardens sida av ndgon anledning. Darmed blir det en onddig samhaéllskostnad
att kopa in tillgang till ndgot som mycket séllan anvénds nir det finns flera
motsvarande produkter (minst tvé till tre) pd marknaden. Som riktmérke foreslas att
en produkt dtminstone har sélt motsvarande 100 behandlingsdygn per ar i
genomsnitt under en tva-arsperiod i avsikt att behandla infektioner orsakade av de
specificerade patogenerna. Skulle inte forséljningen na upp till detta bor produkten
kunna tas bort fran en fornyad upphandling, efter en noggrann klinisk analys av
behovet.

Utvérderingen visade édven pa vikten av att det finns flera behandlingsalternativ
tillgéngliga for att forebygga allvarliga konsekvenser av oforutsedda
leveransproblem. Risken for detta visades tydligt av att en av produkterna hade
langvarig global brist, vilket till viss del kunde kompenseras av varden med hjilp
av alternativa produkter i pilotstudien. Vi foresprakar att sikerstélla att det finns
minst tva till tre jimforbara alternativ kvar p4 marknaden om ofGrutsatta
leveransproblem skulle uppsta.

Resultatet belyser vikten av att kunna omvérdera deltagandet i en permanentad
likvardig erséttningsmodell for att utvirdera de ekonomiska konsekvenserna av
ersittningsmodellen och dérmed se till att det 4r ett kostnadsméssigt rimligt sitt att
sdkerstilla tillgdngligheten till vissa antibiotika. Forslagsvis ska detta ske vartannat
ar. En omvérldsanalys och en bedomning av det kliniska behovet bor végas in nér
kostnadseffektiviteten vérderas.
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Nér vi jamforde svenska priser for de ingdende produkterna med europeiska
listpriser syntes inga storre prisskillnader. Till detta adderas den summa som
lakemedelsforetagen kan fakturera Folkhdlsomyndigheten, alltsé erséttningen for
att halla produkterna tillgéingliga i Sverige. Ar forsiljningen liten blir paslaget per
sald produkt stort.

Stickprovsundersdkningen om anvéndning av antibiotikaprodukterna i svensk
sjukvérd ger sammantaget bilden att de anvénds for en dldre patientpopulation med
njursvikt, dér en stor andel behandlas inom intensivvarden. Detta medfor att antalet
behandlingsalternativ dr mycket begridnsade. Var begrinsade kliniska kartlaggning
antydde ocksa att en av produkterna framst anvénts till behandling av andra &n de
specificerade patogenerna, vilket ytterligare stirker behovet av att kunna
omvérdera avtalen.

Den svenska pilotstudien syftar till att stirka tillgdngligheten till redan godkédnda
sarskilt medicinskt viktiga antibiotika i Sverige, och skulle med fordel dven kunna
appliceras pa andra mindre marknader. Modellen syftar alltsa inte primart till att
anvéndas som incitament till att utveckla nya antibiotika, vilket &r en forutséttning
for att sedan efter ett godkidnnande kunna sékerstélla tillgédnglighet. The National
Institute for Health and Care Excellence (NICE) i Storbritannien har i juli 2022
initierat ett pilotprojekt for tva nya antibiotika som ett incitament for forskning,
baserat pa en viardebaserad modell. Taket pa det maximala kontraktsvardet for
modellen dr pa 10 miljoner pund per ar vilket aterspeglar Englands “réttvisa andel
(fair share)” enligt den uppskattade globala kostnaden som incitament for att ta
fram ett nytt antimikrobiellt medel; det vill sdga en betalning till foretaget som
sakerstiller en rimlig avkastning pé investeringen (5). Combating Antibiotic
Resistant Bacteria Biopharmaceutical Accelerator (CARB-X), ett globalt
partnerskap som fokuserar pa att stodja utvecklare av lovande nya antibiotika,
diagnostik och vacciner, uppskattar kostnaden for att ta fram ett nytt antibiotikum
till 4,5 biljoner dollar. Forutsatt att linderna i G7 och EU delar pa den totala
kostnaden, det vill séga betalar en fair share” for att stédja utveckling av nya
antibiotika (6), skulle Sveriges andel bli cirka 30 miljoner kronor per produkt och
ar. Eftersom syftet med modellerna skiljer sig gdr summorna inte att jamfora.
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Samverkan med externa parter

Under uppdragets genomforande har Folkhdlsomyndigheten enligt uppdragets
lydelse samverkat med Vinnova, som finansierat storre delen av uppdraget, genom
regelbundna avstdmningar och delrapporter. Vi har dven samverkat med TLV
fraimst om resonemang kring priser och prissittning i Sverige och Europa. Vi hade
en slutlig avstdmning med TLV 1 april 2023, for att diskutera slutsatserna fran
pilotstudien samt principer for merkostnader i vissa situationer. TLV framforde
bland annat att piloten i hog utstrackning kan ses som en forsékring, att vi betalar
for att de nya effektiva antibiotika ska finnas tillgédngliga om det som vi inte vill
ska ske, dndé sker — ytterligare resistensutveckling. Det innebér att det inte gér att
utvirdera om kostnaden pé 25 miljoner kronor dr motiverad utifran dagens faktiska
anviandning av ldkemedlen. Kostnaden bor i stillet exempelvis utvéirderas utifran
behovet av sortimentsbredd och virdet av att fa tillgang till behandlingar med
andra verkningsmekanismer. TLV ansag vidare att det finns ett virde i sig att ha
provat en modell dér lakemedelsforetagen far betalt for att lansera och
tillhandahélla lakemedel. I ett bredare perspektiv kan piloten betraktas som en
begrinsad pull-mekanism. Om flera lander véljer att f6lja Sveriges exempel skulle
lakemedelsforetagen fa garanterade minimiintikter dven for lakemedel med 1&g
forvantad anvandning,

Folkhilsomyndigheten har fortlopande haft kontakt med enskilda regioner for
information och inhdmtande av eventuella synpunkter under forberedelse- och
genomforandefasen.

Moten med GARD-P har genomforts i Stockholm i mars 2019 och virtuellt i
januari respektive maj 2023, for omsesidigt utbyte och diskussioner om
tillgdnglighetsmodeller.

Vi har under hela uppdragets genomférande deltagit aktivt i ett flertal
internationella konferenser och méten for att sprida kunskap om den svenska
pilotstudien och for att dela erfarenheter med andra pagaende initiativ till att
stimulera antibiotikaforskning och 6ka tillgéngligheten till antibiotika. Bland annat
har vi kontinuerligt foljt framtagandet av NICE modell {for incitament till
utveckling av nya antibiotika (4).

Vi har hatft ett flertal avstimningar med LIF for att inhdmta synpunkter pa
pilotstudiens uppldgg. En uppfoljande avstamning holls den 13 april 2023, nér
bland annat slutsatserna frén pilotstudien diskuterades. LIF betonade da bland
annat vikten av vardebaserad prissattning pa antibiotika och att Sveriges
ersittningsmodell for tillgdnglighet 4r mycket uppskattad, men att den bor
kompletteras med storre incitamentmodeller f6r forskning och utveckling av nya
antibiotika.

Den 27 april holls en slutavstdmning med Shionogi pa foretagets initiativ. De
framforde att tack vare pilotstudien hade deras produkt, Fetcroja, introducerats pa
den svenska marknaden minst tva ar tidigare dn vad som annars varit fallet {for ett
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land av Sveriges storlek. Den testade ersdttningsmodellen upplevdes mycket
positivt framfor allt for mindre féretag. Shionogi onskade att nivan pa lagrets
storlek skulle ses Over vid en eventuell fortséttning.

Liakemedelsverket, SKR, NAG Strama och Vinnova har i april 2023 erbjudits
ytterligare avstdmning eller att komma med skriftliga kommentarer. Inget behov av
detta fanns.
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Folkhalsomyndighetens slutsatser gallande
pilotstudien

Folkhélsomyndigheten bedomer att ersittningsmodellen ér kostnadsméssigt rimlig
for att sékerstélla tillgdngligheten till vissa antibiotika. Pilotstudien har visat att
modellen &r &ndamalsenlig och effektiv, inte paverkar marknaden pa ett oonskat
sitt, och att upphandlingen enligt LOU inte utgdr otillatet statsstod. Eventuellt
krévs en utforligare juridisk analys av reglerna kring statsstdd, om man efter att
modellen har permanentats skruvar i den sa att den kan betraktas som selektiv. Da
kan fragan om gynnande av de vinnande bolagen ater bli avgérande (PM 2019-12-
04, Bilaga 1).

Vidare anser Folkhidlsomyndigheten att pilotstudien har visat att man kan fa god
tillgdnglighet genom forberedande och aterkommande dialoger med intressenter.
En néra aterkoppling med foretag och andra berdrda kommer att vara positivt om
och nér man sétter upp modellen pé nytt for att dra lardom av olika aspekter av
pilotstudien. En 6ppen upphandling av identifierade antibiotika med en erséttning
som &r delvis frikopplad fran forséljning rekommenderas om erséttningsmodellen
ska anvéndas framat.

Folkhélsomyndigheten bedomer att de flesta principer som utarbetades under
forberedelsefasen dr Andamalsenliga och effektiva. Pilotstudien tyder pé att
modellen bor kompletteras med en ny princip om att efterhand kunna omvérdera
och vid behov utesluta produkter med mycket 14g efterfragan. Utférande av nya
kravprofiler bor baseras pa aktuell omvéarldsbevakning av nationella och
internationella kliniska behov i kombination med fortlopande monitorering av det
nationella resistenslaget.

I modellen har regionerna fortsatt att betala for sin anvindning och staten for
tillganglighet. Folkhédlsomyndigheten bedomer att detta dr &ndamalsenligt och
effektivt och sdkerstéller att regionernas val av behandlingar inte kan paverkas av
ekonomiska konsekvenser av pilotstudien.

Folkhilsomyndigheten anser att principen for att berdkna sidkerhetslagret bor
justeras eftersom den har lett till att produkter har kasserats. Kraven pa
sdkerhetslagrets volym i ersdttningsmodellen bor baseras pa mer realistiska
prognoser for terapiomréadet. Det skulle till exempel kunna vara de tre senaste
manadernas forséljning av antibiotika for motsvarande terapiomréade.

Pilotstudien visade tydligt pa vikten av att det finns fler &n ett behandlingsalternativ
tillgéingliga for behandling av svért sjuka patienter med infektioner orsakade av de
specificerade patogenerna, for att forebygga allvarliga konsekvenser av
oforutsedda leveransproblem.

Nivén pa erséttning kan ses som 14g jadmfort med exempelvis Storbritanniens
ersittningsmodell. En skillnad mellan Sveriges och Storbritanniens modell dr dock
att Storbritanniens modell kan ses som en incitamentsmodell for forskning och
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utveckling av nya produkter. Sveriges modell har avgrinsats till syftet att sikra
tillgénglighet till redan godkénda produkter. De nya antibiotikaprodukter som
ingick i pilotstudien anvéndes framst till en dldre patientpopulation med njursvikt,
dér en stor andel behandlas inom intensivvarden. Detta medfor att tillgédngligheten
till dessa produkter sannolikt har bidragit med stor klinisk nytta, eftersom antalet
behandlingsalternativ dr mycket begransade fér denna population.

Pilotstudien har visat att modellen bidragit till flera nya produkter till den svenska
marknaden. Genom pilotstudien fick Sverige tillgdng till samtliga fyra nygodkénda
antibiotika tidigare dn andra jadmforbara europeiska ldnder. Darfor kan nivén pa 4
miljoner per produkt och ar vid dagens marknadsméssiga situation och utifrdn den
svenska situationen (det vill sdga lagsta garanterad intdkt = sdkerhetslager *
snittpris per forpackning * 1,5) anses &ndamalsenlig utifrain modellens syfte.
Faktorn snittpris per forpackning bor justeras och baseras pa kostnad per
behandlingsdygn i stéllet. Principen for att berdkna den garanterade
ersittningsnivan i den svenska pilotmodellen kan vara ett riktmérke for andra
lander vid utformning av erséttningsmodeller med syfte att sakra tillgénglighet pa
en marknad, men behdver anpassas utifran marknad och resistensléage.

For en hallbar tillgang till antibiotika behovs atgéarder langs hela kedjan, en sa
kallad ”end-to-end approach”, se figur 4 (7). Det innebér att samtliga delar i cirkeln
behovs:

e modeller for att stimulera forskning och tidig utveckling

o ckonomiska incitament for att ta produkter fran kliniska studier till marknaden
e atgirder for en héllbar och sidker produktion

e monitorering av kliniskt behov och resistensldge

o modeller for att lansera och behalla produkter pa marknader.

I relation till detta ar stewardship-program, infektionsprevention och diagnostik
avgorande for att behalla livsldngden pa de antibiotika vi har och forebygga
infektioner. Den svenska modellen fokuserar pa sista delen i cirkeln ”Access to
new and existing antibiotics” (figur 4).
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Figur 4. Beskrivning av &tgarder som kravs for att sakerstélla en héllbar tillgdng till effektiva
antibiotika

The antibiotic Research & Development and Access chain

Preclinical
development

ensiba!
“on\unoo

sweden s reieny High-Level Meeting on Antimicrobial Resi 6-7 March 2023
eu of the Council of the g9
European Union

Presentation vid Sveriges hognivdméte 2023

Folkhélsomyndigheten eller upphandlande aktor behdver dven i fortsittningen
kontinuerligt analysera marknaden, det medicinska behovet och aktuellt
resistensldge om modellen ska permanentas eftersom introduktion av nya produkter
oftast paverkar marknaden. Pilotstudien visar behovet av en flexibel modell med
mdjlighet till nya och uppdaterade upphandlingar.

Vi anser fortsatt att Folkhdlsomyndigheten &r den bést limpade myndigheten for att
gora upphandlingar om modellen ska anvéndas vidare. For detta krivs ett uppdrag i
myndighetens instruktion eller i regleringsbrev med dértill hrande medel.

Ersittningsmodellen om tillgidnglighet till vissa antibiotika som testats i denna

pilotstudie kan troligen anvindas for andra terapiomraden och eventuellt for dldre
lakemedel.

En utvidgning av modellen genom ett framtida samarbete pa nordisk eller
europeisk nivé bor utredas vidare.
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Folkhalsomyndigheten rekommenderar

Att en ersdttningsmodell for att sidkra tillgdnglighet till vissa nyutvecklade
antibiotika med sérskilt medicinskt vérde permanentas genom en offentligt
finansierad ersittningsmodell. Vi rekommenderar en modell med delvis
frikopplad erséttning, likt den som testats i pilotstudien. Detta bor kombineras
med en uppfoljning for att sikerstélla en ansvarsfull anvindning av dessa
produkter.

Att regionerna fortsatt betalar for sin faktiska lidkemedelsanvéndning.

Att en ny utvirdering av kravspecifikationen gors infor en ny upphandling,
baserad pé kliniskt behov och omvérldsanalys.

Att nivderna pa lagerhéllningen utredas vidare for att balansera en god
tillgénglighet med strévan mot att undvika att de kontrakterade produkterna
kasseras.

Att det finns mdjlighet att avbryta eller inte fornya upphandlingen efter en
bestdmd tidsperiod baserat pé efterfragan och en klinisk vérdering.

Att regeringen ger Folkhédlsomyndigheten i uppdrag att upphandla
tillgénglighet till nya antibiotika vid en forléngning eller permanentning av
ersattningsmodellen med dértill horande finansiering fran staten. Detta baserat
pa myndighetens befintliga uppdrag att upphandla likemedel och vaccin av
beredskapsskal.

Att erséttningsmodellen ska ses som en av flera atgérder i strdvan mot en
hallbar tillgéng till effektiva antibiotika.
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Bilaga 1. PM — fragan om risk for statsstod i
regeringsuppdraget gallande tillgang till

vissa antibiotika (kortversion)
2019-12-04

Fragan om statsstod har under hosten 2019 aktualiserats inom regeringsuppdraget
att pilottesta en modell for att sdkra tillgédng till vissa antibiotika. Detta efter att
projektgruppen foreslagit justeringar i upphandlingsmodellen bl.a. med innebdrden
att fler 4n en vinnare ska kunna utses.

Folkhilsomyndighetens bedomning &r att den valda upphandlingsmodellen av allt
att doma inte ar selektiv till forman for vissa foretag eller viss niringsgren pa ett
sddant sitt som kravs for att statsstodsreglerna ska aktualiseras.

Upphandlingen foljer LOU och dess grundldggande principer. De bolag som
kommer att kunna l&mna anbud maste ha preparat som uppfyller hart stillda
kriterier. Dessa dr medicinskt motiverade bl.a. med utgéngspunkt i WHO:s ”CIA
list”. Det saknas i praktiken utrymme for skonsmaéssig bedomning fran
myndighetens sida nir vinnare ska utses.

Det finns i dagsléget enbart tva eller tre bolag som har produkter som kan
kvalificera sig for att lamna anbud. Detta ar dock inte samma sak som att
stodatgirden dr materiellt eller faktiskt selektiv. Selektivitet hade istillet
aktualiserats om ett bolag som faktiskt skulle ha kunnat uppfylla skallkraven i
praktiken utestéingts fran upphandlingen av nagot annat skil, t.ex. genom att bara
en viss associationsform tillatits delta.

De bolag som kommer att kunna lamna bud kommer naturligtvis att vara
verksamma inom ldkemedelsindustrin, men det finns inget formellt materiellt eller
faktiskt hinder mot att bolag i nagon annan bransch lamnar anbud. Beddmningen ar
darfor att vi inte heller ar selektiva i till forman for ldkemedelssektorn.

For att statsstodsreglerna alls ska aktualiseras maste ett antal kriterier vara
uppfyllda, varav selektivitetskriteriet &r ett. Mot bakgrund av ovanstédende
beddmning saknas det for tillféllet anledning att ga in pa huruvida nagot ytterligare
kriterium i huvudregeln i artikel 107.1 FEUF inte &r uppfyllt, &n mindre att
resonera kring undantagsférfaranden som kréver anmaélan eller kommissionens
forhandsgodkénnande. Dessa aspekter, framfor allt risken for att en upphandling
med flera vinnare kan utgora ett gynnande av ett eller flera vinnande bolag, kan
dock vara vérdefulla att diskutera nér regeringsuppdraget ska slutredovisas 2022.
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Folkhdlsomyndigheten ar en nationell kunskapsmyndighet som arbetar for en battre folkhalsa.
Det gér myndigheten genom att utveckla och stédja samhallets arbete med att framja halsa,
férebygga ohalsa och skydda mot hélsohot. Var vision ar en folkhdlsa som stdrker samhallets
utveckling
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