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Om publikationen

Denna rapport ér forsta delen av Folkhdlsomyndighetens slutrapportering av
regeringsuppdraget At genomféra en pilotstudie om tillgdnglighet till vissa
antibiotika (S2015/05372/FS, §2018/03920/FS (delvis)). Vi beskriver bland annat
samtliga principer och komponenter i den erséttningsmodell som pilottestats
genom uppdraget samt utvarderingar av modellens effektivitet och
dandamalsenlighet.

Den andra delen ska rapporteras till Regeringskansliet senast den 31 maj 2023. Den
kommer att innehélla en utvédrdering av kostnaderna for pilotmodellen, i direkta
kostnader men ocksa i relation till patientdata, med malet att ta reda pa om
pilotmodellen &r en kostnadsmaéssigt rimlig ersdttningsmodell for att sdkerstéilla
tillgdngligheten till vissa antibiotika. Den andra delrapporten kommer &ven att
innehélla en sammanvigd bedomning av erséttningsmodellen och ge en
rekommendation om ifall ersittningsmodellen ska forlédngas i Sverige.

Folkhilsomyndigheten

Karin Tegmark Wisell
Generaldirektor
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Forkortningar

EU — Europeiska unionen

GARD-P — The Global Antibiotic Research & Development Partnership
Fohm — Folkhélsomyndigheten

GDP - God distributionssed (Good distribution practice)

GMP — God tillverkningssed (Good manufacturing practice)

LOU — Lag (2016:1145) om offentlig upphandling

LIF - Lakemedelsindustriféreningen

LV — Lakemedelsverket

MAH - innehavare av marknadsforingstillstand (Market Authorisation Holder).
SKR — Sveriges Kommuner och Regioner

SKI — SKL Kommentus Inképscentral (numer Adda Inképscentral)
TLV — Tandvérds- och likemedelsférmansverket

WHO - Virldshélsoorganisationen (World Health Organization)



Ordlista

Adda Inkdpscentral — Ags av SKR och ir ett verksamhetsstdd till offentlig sektor
med strategisk forsorjning av varor, tjdnster och kompetens.

De-linkage — Foretagens intdkter helt frikopplade fran forsald volym.

Rekvisitionsantibiotika — Antibiotika som rekvireras av och endast anvinds pa
sjukhus.

Terapiomréade- I rapporten syftas till infektioner orsakade av identifierade
resistenstyper.

PLATINEA — Samverkansplattform som syftar till att optimera anvéndning av
befintliga antibiotika samt att 6ka tillgédngligheten av viktiga antibiotika.

Partiell frikopplad — Foretagens intékter delvis frikopplade fran forséld volym
(partial de-linkage).

Vinnova - Sveriges innovationsmyndighet.


https://www.adda.se/inkopscentralen/

Sammanfattning

Folkhdlsomyndigheten har fétt i uppdrag av regeringen att utvardera en
ersittningsmodell som kan anvindas i upphandlingar av tillgénglighet till vissa
rekvisitionsantibiotika, alltsd ldkemedel som anvands pa sjukhus.

Modellen bygger pa en garanterad lagsta ersattning

Vi gjorde utvirderingen i en pilotstudie med en upphandling, som ledde till att
avtal tecknades med fyra likemedelsforetag for fem antibiotikaprodukter. En
ersittning pa minst 4 miljoner per produkt garanterades till de fyra
lakemedelsforetag som var avtalsparters mot att de holl ett definierat sdkerhetslager
i Sverige och garanterade leverans till sjukhus inom ett dygn frén bestillning.
Avtalet gillde i tva &r med mojlighet till forlangning. Erséttningen var delvis
frikopplad fran forséljningsintidkten. Regionerna betalade som vanligt for de
lakemedel som de anvédnde och bekostade leveranser av kopta produkter enligt
sedvanliga distributionsvégar.

For varje &r summerades forsiljningsintikten for produkterna i avtalen. Om
intdkten fran regionerna var ligre én det garanterade beloppet betalade staten
mellanskillnaden upp till den garanterade erséttningsnivan. Om den arliga
forséljningsintikten fran regionerna daremot 6versteg garantibeloppet fick
foretagen 10 procent av det, dvs. 400 000 kronor for att fortsétta att halla ett
sdkerhetslager under avtalsperioden.

Utvarderingen visar positiva resultat

Pilotstudien visar att ersdttningsmodellen dr &ndamalsenlig och effektiv for att
sakerstilla tillgédngligheten till vissa antibiotika. Genom den fick Sverige tillgang
till flera nya ladkemedel och dessutom tidigare &n andra jaimforbara europeiska
lander. Principerna for att vdlja produkter och kravspecifikationen for
upphandlingen har fungerat vil och rekommenderas om modellen ska anvéndas
dven i fortséttningen. Alla produkter som uppfyller kraven i upphandlingen kan
ingd 1 avtal, vilket vi ser som en &ndamélsenlig princip. Det har ocksa fungerat
dndamalsenligt med en ersittning som ar delvis frikopplad frén forsédljningen,
varfor vi i en situation dir modellen ska etableras rekommenderar en sddan princip.
Berdkningen av sikerhetslagrets volym bor 16pande utvarderas och justeras under
och infor fornyade avtalsperioder eftersom nivan som géllde i pilotstudien ledde till
att man fick kassera viktiga produkter som dessutom efterfragas i andra delar av
vérlden. Pilotstudien visade dven pa svérigheter for flera foretag att omfordela
produkter till andra marknader. Vi ser vidare att modellen behdver ge méjlighet att
avbryta eller gora nya upphandlingar beroende pa det medicinska behovet.

Foretagen ar mestadels ndjda

Lakemedelsforetagen menade att modellen ar enkel och ledde till en vdl genomford
och transparent upphandlingsprocess. De uppskattade ocksa att det fanns en viss



flexibilitet och att flera leverantdrer kan inga avtal for att sdkerstélla tillgédnglighet.
Bland de negativa synpunkterna ndmndes att kassationen var stor, att det var svart
att finna ldmpliga lagernivaer och att erséttningsbeloppet inte var baserat pa
lakemedlets varde avseende ett uppskattat monetért pris samhéllet bor betala for
rdddade levnadsér.

Ersattningsnivan ska utredas vidare

Vi fortsétter att utreda ersattningsnivan baserat pé patientdata och forsiljningsdata i
Sverige och Europa. Resultatet kommer i en kompletterande slutrapport under
véren 2023, med analyser av modellens kliniska och ekonomiska konsekvenser
samt en slutlig rekommendation till regeringen om modellens fortsittning.

Sammanfattande rekommendationer

Sammanfattningsvis anser Folkhdlsomyndigheten att en modell med delvis
frikopplad erséttning, likt den som testats i pilotstudien, kan sikerstélla
tillgingligheten till sdrskilt medicinskt viktiga antibiotika pa ett &ndamalsenligt och
effektivt sétt. Folkhdlsomyndigheten bor fé i uppdrag att upphandla tillgénglighet
med tillhdrande finansiering, medan regionerna fortsatt betalar for sin faktiska
lakemedelsanvéndning.
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Summary

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

The model is based on a guaranteed minimum
compensation

We did the evaluation in a pilot study with a procurement, which led to contracts
being signed with four pharmaceutical companies for five antibiotic products. A
compensation of at least 4 million SEK per product was guaranteed to the four
pharmaceutical companies for in return keeping a defined security stock in Sweden
and guaranteeing delivery to hospitals within 24 hours of ordering. The agreement
was valid for two years with the possibility of extension. The compensation was
partially de-linked from sales revenue. The regions paid as usual for the medicines
they used and paid deliveries of purchased products according to customary
distribution routes.

For each year, the sales revenue for the products in the agreements was summed
up. If the revenue from the regions was lower than the guaranteed amount, the state
paid the difference up to the guaranteed compensation level. However, if the
annual sales revenue from the regions exceeded the guarantee amount, the
companies received 10 per cent of it, i.e. SEK 400,000 to cover the costs for a
maintained security stock.

The evaluation indicates positive results

The pilot study shows that the reimbursement model is appropriate and effective to
ensure the availability of certain antibiotics. Through it, Sweden gained access to
several new medicines and also earlier than other comparable European countries.
The principles for selecting products and the requirements specification for
procurement have worked well and should be used if the model is to be used in the
future. All products that meet the requirements of the procurement can be included
in the contract, which we see as an expedient principle. It has also worked
effectively with a compensation that is partially de-linked from sales, which is why
we recommend such a principle in a situation where the model is to be established.
The calculation of the volume of the safety stock should be continuously evaluated
and adjusted during and before renewed contract periods because the level that
applied in the pilot study led to the disposal of important products that are also in
demand in other parts of the world. The pilot study also showed difficulties for
several companies to redistribute products to other markets. We further see that the
model needs to provide the opportunity to cancel or make new procurements
depending on the medical need.
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The companies are mostly positive

The pharmaceutical companies considered that the model is simple and led to a
well-executed and transparent procurement process. They also appreciated that
there was some flexibility and that multiple providers can enter into agreements to
ensure availability. Among the negative points of view, it was mentioned that the
cassation was high, that it was difficult to estimate suitable stock levels and that the
amount of compensation was not based on the drug's value regarding an estimated
monetary price society should pay for saved life years.

The compensation level should be investigated further

We continue to investigate the reimbursement level based on patient data and sales
data in Sweden and Europe. The result will be in a supplementary final report in
spring 2023, with analyses of the model's clinical and financial consequences, as
well as a final recommendation to the government about the continuation of the
model.

Summary recommendations

In summary, the Public Health Agency of Sweden believes that a model with
partially de-linked compensation, similar to the one tested in the pilot study, can
ensure the availability of particularly medically important antibiotics in an effective
and efficient manner. The Public Health Agency should be tasked with procuring
availability with associated funding, while the regions continue to pay for their
actual drug use.
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Bakgrund

Antibiotikaresistens dr ett av varldens storsta grans- och sektorsdverskridande
hélsohot och det fortsétter att 6ka i omfattning. Antibiotikaresistens medfor 6kade
kostnader for samhéllet och har negativa foljder for arbetet med hallbar utveckling
vérlden 6ver. Vérldshilsoorganisationen (WHO) ser antibiotikaresistens som ett av
de storsta av alla globala hilsohot. I Europa beréknas dver 130 000 personer per ar
avlida till f6ljd av infektioner som &r orsakade av antibiotikaresistens (1). Sverige
har ett jamforelsevis gott resistensldge, 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 svart sjuka
patienter med infektioner som 4r orsakade av multiresistenta dven i Sverige, och
for dessa ér tillgdngen till nya effektiva antibiotika avgorande.

All antibiotika driver utvecklingen av antibiotikaresistens, vilket innebér att de
antibiotika som finns méste anvindas pé ett ansvarsfullt sitt — bara nér
antibiotikabehandling behévs och dd med ritt preparat, dos och behandlingstid. For
att mojliggora en optimal antibiotikaanvéndning &r det déarfor viktigt att sdkerstilla
tillgénglighet till badde nya och dldre medicinskt sérskilt viktiga antibiotika.

Den relativt goda situationen inom svensk hélso- och sjukvérd kénnetecknas
Overlag av ansvarsfull antibiotikaanvdndning och lag forekomst av resistens. Nya
effektiva antibiotika har ocksa lag anvéndning i Sverige, atminstone under de forsta
aren, vilket ofta leder till laga intékter for foretagen. Det kan fa till f6ljd att
ekonomiska incitament och logistiska forutséttningar saknas for att tillhandahalla
vissa antibiotika p& den svenska marknaden. Det kan i sin tur dventyra effektiv
behandling av allvarliga bakteriella infektioner.

Insatser for okad tillgéng till antibiotika &r en viktig del i arbetet mot
antibiotikaresistens, och finns med i den myndighetsgemensamma handlingsplanen
mot antibiotikaresistens 2021-2024 som tagits fram av den nationella
samverkansfunktionen, i regeringens nationella strategi for arbetet mot
antibiotikaresistens (S2020/00799) och i EU-kommissionens sektordverskridande
handlingsplan mot antibiotikaresistens. I EU-kommissionens handlingsplan
beskrivs dven vikten av bred delaktighet och dialog mellan intressenter sisom
industrin, politiker, akademin, myndigheter och andra organisationer. I
Lakemedelsindustriféreningens (LIF:s) handlingsplan mot antibiotikaresistens
finns ocksa ett avsnitt om tillgéng till antibiotika for att mojliggdra bésta
behandling for patienter (2).

Det rader bred enighet om att den nuvarande marknadsmodellen fungerar daligt for
antibiotika och att tillgdngen inte &r tillricklig for att minimera
resistensutvecklingen.

Den bristande tillgéngen till antibiotika dr mangfacetterad och innebér okande
problem i manga delar av virlden. Orsaker kan vara att godkdnda ldkemedel inte
marknadsfors i vissa lidnder, att antibiotikaprodukter dras bort frén marknader med
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laga forséljningsvolymer, eller att det uppstér bristsituationer p& grund av problem
med planering, produktion eller leverans. Dessutom visar kartldggningar att det
utvecklas mycket fa nya antibiotikaklasser. Majoriteten av de produkter som
lanserats under de senaste decennierna hor till befintliga antibiotikaklasser dar
resistens redan dr utvecklad.

Folkhélsomyndigheten tillsammans med Tandvérds- och lidkemedelsforménsverket
(TLV) fick i juni 2016 ett regeringsuppdrag med syfte att foresld modeller for hur
nya antibiotika kan goras tillgéingliga i Sverige, liksom é&ldre antibiotika som
nationellt inte &r tillrackligt tillgédngliga (dnr S2015/05372/FS). De framtagna
modellerna redovisades till Socialdepartementet i december 2017. I uppdraget
identifierades att lakemedel tenderar att forsvinna fran den svenska marknaden nir
de ger laga intdkter (under cirka 1 miljoner kronor per ar). I rapporten for
uppdraget om tillginglighet (dnr S2015/05372/FS) foreslog myndigheterna en ny
modell dér det fran nationell nivd garanteras en arlig intéikt till berorda
lakemedelsforetag for vissa nya antibiotika med marknadsskydd med lag forviantad
forséljning. Att staten och/eller regionerna gemensamt bor betala for denna garanti
eftersom det &r ett nationellt intresse att garantera tillgédnglighet i Sverige da
antibiotika ar en unik likemedelsgrupp eftersom de kan vara en forutsittning for
manga andra medicinska behandlingar. I uppdraget foreslogs att regionerna betalar
“europapris” i proportion till anvindning och staten betalar for att garantera
tillgénglighet. Den foreslagna modellen avsag vardagsforsorjning. Modellen ska se
till sa att regionerna inte betalar ett betydligt hogre pris i genomsnitt dn betalare i
andra europeiska ldnder gor. En ersittningsmodell for antibiotika ska garantera
tillgangligheten till ett rimligt pris for det offentliga.

Uppdraget

Regeringen gav i juni 2018 Folkhdlsomyndigheten ett nytt uppdrag
(S2015/05372/FS, S2018/03920/FS (delvis)): att genomfora en pilotstudie for att
utvirdera den modell f6r garanterad minimiersittning som Folkhdlsomyndigheten
och TLV tagit fram i det ovanndmnda uppdraget. Den ska sékerstélla tillgdnglighet
till vissa antibiotika av sérskilt medicinskt virde, se delrapport 2 Ekonomiska
ersdttningsmodeller for nya antibiotika samt dldre forskrivningsantibiotika (3).
Enligt uppdraget ska pilotstudien genomf6ras i enlighet med befintliga tillampliga
regelverk samt ta sin utgdngspunkt i den slutredovisning som ldmnats med
anledning av uppdraget angaende tillgénglighet till antibiotika (dnr
S2015/05372/FS)”. Folkhdlsomyndigheten ska enligt uppdraget samarbete med
TLV och Verket for innovationssystem (Vinnova).

Malet med uppdraget &r att ta fram en rekommendation till regeringen om huruvida
verksamheten inom ramen for pilotstudien bor forldngas, och i sa fall pé vilket sitt.
”Motiven till rekommendationen och mojliga handlingsalternativ ska redovisas
utifran 6verviganden vad avser t.ex. andamélsenlighet och effektivitet”.

[ uppdraget finns f6ljande delmal definierade:
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e (Gora 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.

o Redovisa eventuella ytterligare atgirder som behovs for att mojliggora en
langsiktig losning.

Det 6vergripande syftet dr att foresla en modell som sdkerstéller 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.

Push- och pull-mekanismer

I litteraturen finns forslag pa flera modeller for att ordna tillgdnglighet till
antibiotika. De syftar till att 16sa olika delar av tillgangsproblematiken for att
tillsammans bidra till en béttre och sékrare marknad och brukar delas in i ’push-
mekanismer” och ”pull-mekanismer”. Den svenska modellen som
Folkhélsomyndigheten har fatt i uppdrag att pilottesta 4r en variant av en sé kallad
pull-mekanism for befintliga antibiotika.

Push-mekanismer syftar till att stimulera forskning och utveckling, och ska
underlétta arbetet med att fa fram nya ldkemedelskandidater som kan utgora
grunden for fortsatt 1ikemedelsforskning.

En pull-mekanism ska ge de foretag som sétter en ny produkt pa marknaden en
ersittning som &r helt eller delvis frikopplad frdn den framtida
forséljningsvolymen. Det finns ocksa konsensus om att foretagens ersittning i en
pull-mekanism inte ska vara kopplad till 1akemedlets anvindning eller forséljning,
eftersom erséttningen annars riskerar att driva pa anvandningen och darmed
resistensutvecklingen.

Flera pull-mekanismer finns foreslagna i litteraturen men fa har provats i praktiken.
Resultat och erfarenheter fran pilotstudier som denna kommer att ge viktig
information for det fortsatta arbetet mot antibiotikaresistens.

Avgransningar i uppdraget

Pilotstudien géller vissa redan godkénda rekvisitionsantibiotika som forvéntas fa en
relativt liten anvdndning men &nda har ett sirskilt medicinskt viarde. Uppdraget ar
att sikerstélla att sjukvarden i Sverige har tillgang till effektiva
antibiotikaldkemedel trots forvantad l&g lonsamhet. Modellen avser
vardagsforsorjning av humanlidkemedel och inte for beredskapsiandamal.
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Syfte

Att genomfora en pilotstudie for en ny ersattningsmodell for att sdkra tillgdnglighet
till vissa antibiotika, samt att utviardera modellens effektivitet och
dndamalsenlighet. En sammanvigd bedomning av modellen ska goras med forslag
om eventuella justeringar, vilket ska leda fram till en rekommendation om
ersattningsmodellen som pilottestats i uppdraget ska forldngas i Sverige.
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Metod

Projektorganisation

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

Finansiering

Enligt uppdraget skulle Folkhdlsomyndigheten samarbeta med Vinnova. Varen
2019 ansokte vi om finansiering frdn Vinnova for delar av pilotstudien och medel
for foljeforskning. Detta gjordes inom ramen for utlysningen “’Innovationer for
framtidens hélsa — sdrskilda insatser 2019”. Vi ansdkte om totalt 22 miljoner
kronor, varav 20 miljoner for direkta kostnader och 2 miljoner for foljeforskning. I
juni 2019 kom beslut om finansiering for de forsta tva éren (2019-2020) om totalt
8 miljoner kronor: 7 miljoner for direkta kostnader och 1 miljon for foljeforskning.
Vinnova beslutade att godkdnna finansiering i etapper. [ ansdkan till Vinnova hade
vi budgeterat for avtal med hogst tvé produkter under fyra ar (2019-2022). Véren
2021 gjorde vi en tilliggsansokan for etapp tva, varpa det resterande beloppet
beviljades enligt den initiala budgeten.

Arbetets upplagg och disposition

Enligt uppdraget skulle pilotstudien bygga pa Folkhidlsomyndighetens
slutredovisning i det tidigare regeringsuppdraget (dnr S2015/05372/FS) (4).
Ersidttningsmodellen som presenterades var dvergripande och innehdll inga
faststillda principer for genomforandet. For att kunna pilottesta modellen behovde
principerna for val av terapiomrade, erséttning, upphandlingsforfarande,
upphandlande aktor och underlag for upphandling utredas vidare och fastslas samt
en juridisk utredning utforas.

Arbetet med detta uppdrag delades in i en forberedande fas, en genomforandefas
och en utvirderings- och foljeforskningsfas (figur 1). Dessa faser beskriver vi
nirmare i varsitt kapitel.
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Figur 1. Tidslinjen for genomférandet av regeringsuppdraget.

Tidslinje den svenska pilotstudien

1.Forberedandefas juni 2018—juni 2019 2. Genomférandefas juli 2019—
Dialog relevanta aktorer december 2022 3. Rapportering

Faststillande av principer for modellen Forberedelse infor upphandling Slutrapportering till departementet
med rekommendation om fortsattning

Upphandlingsorganisation Upphandling december 2022 och maj 2023
Juridisk utredning Validering av anbud

Ansékan om finansiering hos Vinnova Forvaltning avtal

Foljeforsknings- och utvarderingsfas juni 2018-maj 2023
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Forberedandefas

I forberedandefasen faststdllde Folkhdlsomyndigheten samtliga principer i detalj
for den erséttningsmodell som skulle testas 1 pilotstudien.

Principerna analyserades utifran regelverk, effektivitet och dndamalsenlighet samt
véra erfarenheter frén uppdrag om att lagerhélla antibiotika for beredskapsindamaél
(dnr S2016/00236/FS).

Med effektivitet avsags att modellen ska vara kostnadseffektiv och inte stora
marknaden eller likemedelsdistributionen i Sverige. Nar det géller
kostnadseffektivitet studerade vi bland annat nivan pd den garanterade erséttningen
i forhallande till syftet att sékra tillgdngen till identifierade behandlingsalternativ pa
den svenska marknaden. Slutsatser avseende kostnadseffektivitet redovisas i
kommande slutrapport, del 2 varen 2023.

Med dndamalsenligt avséags att sikra tillgang till vissa antibiotika pa den svenska
marknaden, for de patienter som behdver dessa sirskilt virdefulla antibiotika inom
en rimlig tid samt att modellen inte ska paverka forskrivarens val.

Dialog med intressenter

Folkhélsomyndigheten kallade till dialogmdten med relevanta aktdrer — Adda
(tidigare SKI Kommentus), LIF, Sveriges Kommuner och Regioner (SKR) och
Socialstyrelsen — for att ta del av deras erfarenhet och perspektiv. Vi har dven haft
dialog med andra ldnder med liknande initiativ for att dela deras erfarenheter.
Under varen 2019 arrangerades ett mote dér Norge, Tyskland och GARD-P (The
Global Antibiotic Research & Development Partnership) diskuterade erfarenheter
av och mojliga 16sningar for modeller for tillgénglighet. Nar den svenska
pilotstudien startade initierades dven ett arbete i1 Storbritannien for att testa en ny
ersittningsmodell for tillgdnglighet och incitament for forskning och utveckling av
antibiotika. Storbritanniens regering publicerade 2020 ett arbete for att upphandla
tva nya antibiotika enligt principer som arbetats fram (5).

Lakemedelsforetag och LIF bjods dven in att inkomma med skriftliga kommentarer
pa underlag infor var upphandling inom ramen for pilotstudien.

Vi tog ocksa via e-post in synpunkter fran regionerna pa upphandlingsforfarande
via SKR:s kontaktnétverk for den nationella funktionen Marknad i regionernas
samverkansmodell for ldkemedel och till regionernas kontaktpersoner i
lakemedelsfragor samt Stramas apotekarnétverk.

Syftet med dialogerna var att skapa en s &ndamaélsenlig och effektiv modell som
mdjligt. Mélséttningen var att genomfora pilotstudien pa ett sddant vis som vi
ansag vara mest lampligt, &ven vid en eventuell forlingning, och darfor prioriterade
vi den forberedande fasen och utredningarna infor upphandlingens start. Inkomna
synpunkter och delade erfarenheter vigdes slutligen in i utformningen och
faststéllandet av principerna.
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Ersattningsmodellen, vilken nivad och vilka priser?

Ersdttningsmodellen som testades 1 detta regeringsuppdrag ar en sa kallad pull-
mekanism dér intékten &r delvis frikopplad fran forséljning. Det betyder att
lakemedelsforetag garanteras en lagsta ersittningsniva mot att de tillhandahéller en
produkt pé den svenska marknaden. De svenska principerna bygger pa litteraturens
beskrivningar av delvis frikopplade pull-modeller nér vi arbetade med det
forberedande regeringsuppdraget (dnr S2015/05372/FS) och nér uppdraget startade
2018 (6). Den svenska modellen har dock fokus pa tillgénglighet till befintliga
produkter i stéllet for forskning och utveckling, vilket framfor allt paverkar nivén
pa ersittningen. I litteraturen beskrivs erséttningen vid pull-modeller oftast som en
garanterad fast arlig erséttning, medan den svenska modellen innebdr en garanterad
minsta arlig erséttning, se figur 2 nedan.

Figur 2. Schematisk figur éver principerna for ersattningsmodellen.

Intakt

Garanterad &rlig
intakt Lakemedelsforetagets
intakt

Betalas frén

nationell niva 7 «
10 % av vardet pd
Betalas fran /% den garanterade &rliga

regioner intakten

Faktiskt sdlda
férpackningar

Erséttningsnivén faststélldes till: volym sékerhetslager * pris per forpackning * 1,5.

Den definierade volymen for sdkerhetslagret baseras pa ett uppskattat medicinskt
behov utifran ett “vérsta ténkbara scenario”, och syftet ér att klara oforutséigbara
globala leveransproblem. For att definiera volymen forde Folkhdlsomyndigheten
dialog med kliniker i olika expertgrupper om hur stort ett sékerhetslager skulle
behova vara pa ett sjukhus med perspektivet fyra ar framat i tiden, motsvarande en
tankt kontraktsperiod.

Vi extrapolerade ocksa statistik dver forsdljning av de antibiotika som
pilotmodellen avsag samt &ver resistens och kliniska isolat for kontraktsaren. Syftet
med detta var att uppskatta det faktiska behovet och att kontrollera det definierade
sdkerhetslagret (bilaga 1).

Efter dialog med experter och analys av forséljning och kliniska isolat fastslogs
volymen pa sikerhetslagret till den méngd som behovs for att behandla tva
patienter under en vecka pé vart och ett av de 65 akutsjukhus som finns i Sverige.
Detta motsvarar 2 600 doser (till exempel 260 férpackningar a 10 doser).

Den garanterade érliga ersittningsnivan frén nationellt hall ar vidare definierad till
150 procent av summan for sdkerhetslagrets schablonvérde i kronor, for att kunna
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ticka de administrativa och logistiska kostnader som foretag har for att hélla
produkten i Sverige.

Priset per behandling i utrikningen av den arliga erséttningsnivén baserades pé ett
medelpris for produkter inom det upphandlade omradet vid tidpunkten for
upphandlingen.

Under forberedelsefasen utformades dven en lagerincitamentsdel, alltsé ytterligare
en mekanism i ersittningsmodellen jAmfort med de principer som angavs i
uppdraget.

Lagerincitamentsdelen definierades till 10 procent av den arliga garanterade
intdkten fran nationell niva. Den garanteras till samtliga produkter, &ven om den
arliga forsiljningen Gverstiger ersattningsnivan under avtalstiden eller om den
hamnar precis under gransen dér erséttningen skulle bli mindre &n 10 procent.
Lagerincitamentsdelen motiverar foretag vars arliga forsaljningsintikt overskrider
grinsen for erséttning att fortsétta uppfylla kraven pa tillgénglighet under hela
avtalstiden, oberoende av faktisk forséljning.

En lagerincitamentsdel kan alltsé ses som en extra pull-mekanism for produkter
vars arliga forsiljning ligger ndra intrddeskravet eller prognostiseras att eventuellt
Overstiga det (i detta uppdrag en arlig forsdljning pa dver 4 miljoner kronor).
Avsikten dr att den ska tdcka de extra administrativa och logistiska kostnaderna for
att inga avtal och for att uppritthélla god tillgdnglighet enligt avtalets definitioner.

Fordelning av kostnader mellan staten och regionerna

Den garanterade minimiersittningen ansdgs behdva betalas fran nationell niva, det
vill séga staten enligt uppdragets utformning som hénvisade till slutrapporten for
uppdraget om tillgénglighet till antibiotika (dnr S2015/05372/FS). Darmed
forutsattes att regionerna betalar for sin anvdndning och i enlighet med gingse
ansvarsprinciper. Efter varje kontraktsér berdknas mellanskillnaden mellan den
garanterade erséttningen och foretagens faktiska intékt fran regionerna. Staten
betalar mellanskillnaden till foretagen. Genom denna princip delar regionerna och
staten pa kostnaden: Staten finansierar sikrad tillgénglighet och regionernas
anviandning.

Regioner har enligt géllande regleringar ansvar att tillhandahélla lakemedel till
inneliggande patienter. Dock finns fital omraden dér staten tar ett sérskilt ansvar.
Till exempel vaccin vid influensapandemier inklusive en extra buffert utver det
ordinarie ansvaret som regionerna har for antiviraler och smala antibiotika innan
pandemiinfluesavaccinet finns tillverkat.

D4 kostnadsansvaret for den foreslagna erséttningsmodellen om tillgénglighet
inklusive kravet att halla ett sdkerhetslager inte finns beslutad, foreslar
Folkhilsomyndigheten att staten ansvarar for denna kostnad. Detta i linje med
andra omraden for infektionssjukdomar dér staten har ett utvidgat ansvar, till
exempel for lakemedelsberedskap vid influensapandemier.
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Folkhélsomyndigheten ansag vidare att betalningsférdelningen dér regioner betalar
for sin anvdndning var ldamplig eftersom modellen pa sa vis inte paverkar regioners
eller forskrivares val av produkter vid behandling genom ndgon ekonomisk fordel.

Hur ménga produkter ska ingd i avtal?

Att upphandla ett antibiotikum per terapiomrade (antibakteriellt spektrum och
indikationer) kan anses som tillrackligt for att uppfylla syftet med
ersittningsmodellen, alltsé att sékerstélla tillgdnglighet. Modellen ska ocksé vara
kostnadseffektiv for samhéllet och inte paverka marknaden. Att begrinsa
upphandlingen till en produkt per omrade kan ses som kostnadseffektivt men dnda
patientsékert.

I tidiga dialoger pekade lakemedelsforetag och regioner pa en stor risk med
upphandlingar med en till tva vinnare”, ndmligen att de produkter som inte vinner
en nationell upphandling gor en “nollprognos” for avtalstiden. Detta riskerar att
leda till sdmre tillgdnglighet pa sikt om antibiotika som inte vinner upphandlingen
forsvinner fran den svenska marknaden. Det finns ytterligare skl till att 14ta fler
produkter inga avtal, &ven om produkterna for terapiomradet huvudsakligen ticker
samma bakteriella spektrum och har liknande indikationer, eftersom det finns
skillnader mellan produkterna som kan vara avgdrande for enskilda patienter.
Professionen anser att det ar viktigt att kunna ha tillgang till alternativa preparat.
Dessutom kan ovéntade hindelser pd marknaden forsdamra tillgéngligheten i
Sverige trots avtal om tillgénglighet.

Slutligen fastslog Folkhidlsomyndigheten att fordelarna med att upphandla
tillganglighet till samtliga antibiotikaprodukter som uppfyller strikta obligatoriska
krav for omradet 6verviger eventuella nackdelar, jamfort med en selektiv
upphandling med en till tvd vinnare.

Upphandlingsorganisation

Som ndmnts ovan fordes dialoger med flera olika intressenter for att faststilla
organisationen for upphandling, och majoriteten ville se en nationell upphandling.
Alternativet att varje region skulle genomfora en upphandling om tillgdnglighet till
antibiotika for ersittningsmodellen, eller att ndgra regioner gar ihop, bedomdes
ineffektivt da varje avtal skulle hantera mycket smé volymer. Olika 16sningar
diskuterades och analyserades utifrén erfarenheter av andra upphandlingsuppdrag
hos Folkhdlsomyndigheten (Uppdrag om lagerhallning av antibiotika for
beredskapsindamal (dnr S2016/00236/FS)) och utifran juridiska och praktiska
forutsittningar.

Analysen tydde pé att det var mest ldmpligt att ha en myndighet som genom
upphandling sikerstiller tillgdngligheten till antibiotikaprodukter i Sverige, men
som inte styr dver individuell prissittning, rangordnar eller pa annat sétt begriansar
utbudet genom avropsbara avtal med fa produkter. Vid en nationell upphandling
om tillgénglighet finns inget som hindrar att exempelvis regionerna eller Adda
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Inkopscentral skapar egna ramavtal for motsvarande produkter om de wvill.
Folkhilsomyndigheten bedomdes vara den bést 1impade myndigheten for
upphandlingen.

Juridisk utredning av principerna

Pilotstudien skulle enligt regeringsuppdraget genomforas enligt de tillampliga
regelverken. Infor upphandlingen gjorde vi en utredning av de juridiska
forutséttningarna enligt lagen (2016:1145) om offentlig upphandling, LOU, i direkt
relation till statsstodsreglerna, se bilaga 2. Det valda upplagget géller en 6ppen
upphandling av tillgénglighet, dédr samtliga foretag med produkter som uppfyller
ska-krav kan inga i avtal. Uppldgget bedomdes inte utgora otillborligt statsstdd och
beslutades vara mest lamplig princip.

Folkhilsomyndigheten har juridisk mojlighet att upphandla tjénsten tillgdnglighet
till vissa antibiotika eftersom vi har ett partihandelstillstdnd hos Lakemedelsverket
och inga samtycken fran regioner krévs.
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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 ar erséttning utifran en fastslagen

ersittningsmodell.

Kravspecifikation for ersattningsmodellen

Urvalet av och kravspecifikationen for typen av antibiotikaprodukter som var
aktuella for pilotstudien gjordes i samverkan med Folkhdlsomyndigheten och
representanter for referensgruppen for antibiotikafragor. Detta utférdes i oktober
2018 och baserades pa arbetsmodellen ”Selektera fram produkter med risk for
otillrdcklig tillgénglighet och med ett sérskilt medicinskt vérde” som utarbetades
inom regeringsuppdraget Tillgénglighet till antibiotika, december 2017 (dnr
S2015/05372/FS) (4). Dessa produkter ansags behova modeller for forbattrad
tillgdnglighet. Det nu aktuella uppdraget fokuserar pa upphandling av produkter
som enligt arbetsmodellen kategoriseras till ”antibiotika med marknadsexklusivitet,
med risk for otillricklig tillgédnglighet och bedomda ha sérskilt medicinskt vérde”.

I det tidigare regeringsuppdraget, Tillgénglighet till antibiotika, identifierade vi
hogprioriterade resistenstyper som bedomdes utgora en nuvarande eller potentiell
hoggradig medicinsk risk i Sverige, enligt en framtagen bedomningsmodell, se
tabell 1. De tre hogst prioriterade resistenstyperna blev karbapenemresistenta

Enterobacteriaceae, karbapenemresistenta Pseudomonas aeruginosa och

karbapenemresistenta Acinetobacter baumanii. Denna prioritering dverensstimmer
val med WHO:s critical priority pathogens” (7). De antibiotika vi valde att
upphandla i pilotstudien ska vara aktiva mot en eller flera av dessa resistenstyper.

Tabell 1. Kriterier for vardering av identifierade resistenstyper.

Kriterium/Podng

Trend vid infektion (a)

Behandlings-m&jligheter
och behov (inkluderat
AMR (b))

Behov av
sjukvardsresurser,
primarvard och
sjukhusvérd per patient
med aktuell infektion

1

Minskande incidens

Medicinsk behandling med
acceptabel sakerhetsprofil
och ekologisk profil finns
tillganglig

Patogenen/resistenstypen
orsakar infektioner som
féranleder mycket 13gt
behov av
sjukvardsresurser

(a) Framst avseende invasiva infektioner.

(b) AMR: Antimikrobiell resistens.
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2

Stabil incidens

Etablerad medicinsk
behandling finns men det
finns behov av effektivare
eller sakrare behandling,
specifik beredningsform

Patogenen/resistenstypen
orsakar infektioner som
féranleder 13gt till mattligt
behov av
sjukvérdsresurser

3

Okande incidens

Effektiv behandling saknas
eller &r starkt begransad pa
grund av antibiotikaresistens

Patogenen/resistenstypen
orsakar infektioner som
foranleder ett betydande
behov av sjukvérdsresurser



Ska-krav for upphandlingen sattes sé att produkter som upphandlas har avsedd
effekt och 6nskad sékerhetsprofil. Marknadsskydd bedémdes inte vara ett
avgorande krav.

For ingdende antibiotikaprodukter sattes foljande kravspecifikation upp:

1. Krav pd forutsattningar for ersattningsmodellen

Ersidttningsmodellen avser antibiotika som ej finns tillgéngliga eller riskerar att ha
bristande tillgdnglighet pa den svenska marknaden. Det &rliga forséljningsviardet
for lakemedlet (substans+beredningsform+styrka) ska inte dverskrida 4 miljoner
SEK foregiende ar.

2. Obligatoriska krav pd ldkemedlet

2.1 Produkten ska ha erhéllit centralt marknadsgodkénnande (MA) av Europeiska
kommissionen under de senaste sex aren, eller ha en sannolik forviantad MA under
2020 med planer att marknadsfora produkten i Sverige.

Leverantoren ska pdvisa kravuppfyllnad av ovan genom att tillhandahélla godkiand
produktresumé, alternativt dokumentation som styrker att godkdnnande forvintas
under 2020.

2.2 Lakemedlet ska ha ett antibakteriellt spektrum med péavisad god aktivitet mot
multiresistenta Enterobacteriaceae, inklusive stammar med produktion av
karbapenemaser, och/eller mot karbapenemresistenta Pseudomonas aeruginosa
och/eller karbapenemresistenta Acinetobacter baumanii (dvs. av WHO klassade
som critical priority pathogens, 2017).

Leverantoren ska péavisa kravuppfyllnad av ovan genom att tillhandahélla bevis om
pavisad aktivitet enligt godkédnd svensk produktresumé (SmPC), alternativt att
antibiotikan dr bedomd som aktivt mot karbapenemresistenta Enterobacteriaceae
och/eller karbapenemresistenta P. aeruginosa och/eller karbapenemresistenta A.
baumanii av myndighet eller internationellt expertorgan som EUCAST,
Lakemedelsverket eller motsvarande.

2.3 Lakemedlet ska vara EU-godként/forvintas ett sannolikt centralt godkdnnande
under 2020, for behandling av vuxna patienter avsett att anviandas vid minst tva av
foljande indikationer:

e komplicerad intraabdominell infektion
e komplicerad urinvégsinfektion inklusive akut pyelonefrit
o sjukhusforviarvad pneumoni

och/eller

o infektioner orsakade av aeroba gramnegativa organismer hos patienter med
begransade behandlingsalternativ.
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Leverantoren ska pavisa kravuppfyllnad av ovan genom att tillhandahélla godkénd
produktresumé alternativt dokumentation pa kravuppfyllnad, som styrks av att
godkinnande forvintas under 2020.

2.4 Antibiotikan ska ha baktericid effekt, d.v.s. avdodande effekt som leder till
bakteriell cellddd vid terapeutiska koncentrationer.

Leverantdren ska pavisa kravuppfyllnad av ovan genom att tillhandahalla godkidnd
produktresumé, alternativt dokumentation pa kravuppfyllnad, som styrks av att
godkinnande forvintas under 2020.

2.5 Lakemedlet ska ha en sdkerhetsprofil liknande den for befintliga
betalaktamantibiotika.

Leverantdren ska pavisa kravuppfyllnad av ovan genom att tillhandahalla godkédnd
produktresumé, alternativt dokumentation pd kravuppfyllnad, som styrks av att
godkinnande forvintas under 2020.

Upphandlingsunderlag innehéll dven foljande grundlédggande komponenter:

o Kirav pé leverantorer — Uteslutningsgrunder och kvalificeringskrav.

e Ersittningsmodellen och krav for att kvalificera sig till den —
forsédljningsvérden foregdende ar samt krav pa produkten enligt ovan.

o Avtalsvillkor — forutsittningarna for att erhélla ersittning, upprattande av
lager, krav pé leverans, miljokrav, med mera som krivs for att sdkerstélla
tillgéngligheten av produkterna pa den svenska marknaden.

Se bilaga 3 for upphandlingskraven i sin helhet.

Utover ovan krav géllande indikation och sikerhet stélldes krav pé leveranstid och
att lakemedelsforetagen tecknar avtal med distributrer och ansvarar for
lagerhallning av sikerhetslagret och dgandet av detta.

Validering

Samtliga krav enligt ovan maste kunna kontrolleras av den upphandlande
myndigheten. Gruppen undersokte mdjligheten att anvénda olika former av
poédngsystem, men hade svart att faststélla objektiva utvarderingskriterier utover de
uppstillda obligatoriska kraven. Transparensprincipen som tillimpas vid
upphandling dikterar att det ska vara tydligt for en leverantdr hur dennes erbjudna
produkter kommer att utvirderas objektivt och enskilt utan att stillas i relation till
andra anbudsgivare for utvardering. Darfor infordes inte nagot sarskilt
poédngsystem i upphandlingen eftersom detta kunde begriansa mojligheterna att fa in
flera produkter och minska underlaget for att utvéardera pilotstudien och
ersittningsmodellen.
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Upphandlingen

Upphandlingen lag 6ppen for anbud under perioden 8 maj—8 juni 2020. Samtliga
produkter i de lamnade anbuden uppfyllde ska-kraven. Upphandlingen resulterade i
tjdnsteavtal 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 f6rldngning i
upp till 24 manader. Forlangning kunde ske vid ett eller flera tillfillen. Alla avtal
som ingar i pilotstudien forldngdes slutligen till den 31 december 2022.

Foretagen meddelade Folkhdlsomyndigheten nir produkterna fanns tillgédngliga
och fran vilket datum ersdttningen skulle borja berdknas. Erséttningen borjade
dérfor rédknas fran olika datum.

Foretagen skickade regelbundet (kvartalsvis och arsvis) rapporter till
Folkhélsomyndigheten Gver lagerstatus och forséljning for de ingdende
produkterna. Dessa rapporter, i kombination med apotekens forsdljningsstatistik
fran regionerna, anviandes for att validera fakturaunderlagen inf6r utbetalningarna
av ersittningen.

Utbetalningar for tillganglighet
Folkhdlsomyndigheten har hittills gjort utbetalningar till foretag vid tva tillfallen:

e period 1 (startdatum dé produkt fanns i lager—31 december 2020)
e period 2 (1 januari 2021-31 december 2021)

Folkhélsomyndigheten kommer dessutom att gora en slutlig utbetalning for
ytterligare en period:

e period 3 (1 januari 2022-31 december 2022).

Tabell 2 nedan summerar utbetalningarna for period 1 och 2. Utbetalning for sista
perioden kommer att redovisas 1 slutrapport 2.

Startdatumet var det datum da foretagen hade upprittat ett sdkerhetslager, och
diarmed 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 det ingick inte i faktureringsperiod 1.

Vid berdkning av den arliga ersittningen utgick vi frin 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 vérdet av en dag i avtalet.
Maximalt ett fel per dag drogs av nér kraven pa tillganglighet inte uppfylldes. Alla
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dagar i avtalet var lika mycket vérda, se figur 3 formel for berdkning av erséttning
till féretagen.

Figur 3. Berdkningsformel for den faktiska nationella ersattningen per produkt och
avtalsperiod.

3 600 000 kr
365 dagear

3 600 000 kr 400 000 kr
365 dagear 365 dagar

x antal dagar i kontrakt — forsdlining - fel x x antal dagar i kontrakt

Tabell 2. Resultat utbetalningar per produkt i avtalet, faktureringsperiod 1 och 2.

Produkt Utbetalning Utbetalning fakturaperiod 2
fakturaperiod 1 (2020) (2021)

Produkt A 338 798 kr 3451 144 kr

Produkt B 1 765 695 kr 2 861 800 kr

Produkt C 0 kr 400 000 kr

Produkt D 151 453 kr 0 kr

Produkt E 1407 565 kr 3 886 150 kr

Totalt kdpte regionerna 276 forpackningar under 2020 och 746 under 2021.
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Utvarderingsfas

Utvardering har gjorts for att analysera om modellen dr &ndamaélsenlig, effektiv och
forenlig med regelverken. Utvirderingen (sa kallad foljeforskning) har genomforts
kontinuerligt under hela pilotstudien for att 16pande kunna justera modellen vid
behov. Sex olika foljeforskningsprojekt har genomforts for att utvardera modellen:

1. Tillgénglighet fore och efter implementering av ny ersittningsmodell
2. Omsiéttning av sdkerhetslagret
3. Kliniska och ekonomiska konsekvenser av ersiattningsmodellen

4. Upphandlingsprocess, organisation och upphandlingsavtal samt principerna i
modellen

5. Aterkoppling fran likemedelsforetag och LIF pa berdikningsprincipen for
storlek pa nationell arlig utbetalning

6. Intresset hos likemedelsforetagen

Delprojekt 1. Tillganglighet fore
och efter implementering av ny ersattningsmodell

Modellen som testades i pilotstudien ska sdkerstilla tillgdngligheten till antibiotika
i Sverige. Tillgdngligheten har definierats som leverans néstkommande dag (om
bestdllningen gors fore klockan 16 och den foljande dagen ér en helgfri vardag)
samt en ldgsta garanterad lagervolym. Lagret ska enligt avtal vara lokaliserat i
Sverige.

Syftet var att undersoka om pilotmodellen har gett svensk sjukvard béttre
tillgdnglighet till de antibiotika som ingar i pilotstudien och om den har péverkat
forsdljningen av motsvarande preparat, vilket kan bidra till lagre intdkt av och
sdmre tillgang till andra produkter. Vi ville ocksa undersoka tidpunkt for lansering
av de nya preparaten i Sverige jamfort med ett urval av andra EU-ldnder.

Testet gjordes som en tidsserieanalys av antibiotikaprodukterna i avtalet inom
pilotstudien och andra relevanta antibiotika nér det géller forsiljning (kélla:
Ehilsomyndigheten, Concise), brister och restsituationer for dessa antibiotika
(kélla: Lakemedelsverket) och marknadsféringsdatum for dessa produkter i Sverige
jamfort med andra nordiska eller europeiska ldnder (kélla: IQVIA).

Tillganglighet av produkter i avtal for svensk sjukvard

I oktober 2019, infor upphandlingen inom ramen for pilotstudien, skickade
Folkhélsomyndigheten fragor till samtliga 21 regioner om leveranstider fér den
typen av produkter som skulle ingé i upphandlingen (Zerbaxa och Zavicefta som
fanns pa marknaden). Totalt 10 av 21 regioner svarade pa fragorna. Det framgick
att leveranstiden for dessa produkter generellt var god men varierade nagot
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beroende pa avtal med leverantorer (t.ex. Apoteket AB) och i sin tur
logistiktjdnsteleverantor (Tamro eller Oriola).

Rapporter fran ladkemedelsforetagen om leveranser inom ramen for pilotstudien
(fran avtalsstart och till slutet av 2021) anger att alla utom tva bestéllningar foljt
den leveranstid som anges i avtalet, dvs. ’leverans senast nésta dag fran bestéllning
(helgfri vardag) om bestillning ar gjord senast kl. 16”. Detta krav i linje med
leveranskravet i forordningen 2009:659 om handel med likemedel. Trots
forordningens krav tycks alltsé ett krav i tillgédnglighetsavtal kunna leda till 6kad
foljsamhet och snabbare leverans.

Slutsats

Krav pa snabb leverans bor enligt pilotstudien fortsatt inga i avtalen om
tillgénglighet, trots forfattningstexten. Snabb tillgang till ritt produkt kan ha stor
betydelse for svart sjuka patienter.

Marknadspéverkan- forsdljning av produkter i avtal och av
jamforelseprodukter

Forsiljningen av de fem produkter som ingétt i pilotstudien 6kade 2020-2022 métt
i sélda forpackningar. Zerbaxa var restnoterat globalt under december 2020-mars
2022, sé forsdljningen ser ut att minska under kontraktséren. Fetcroja fanns
tillgdngligt pa den svenska marknaden fran januari 2021 och ar den produkt vars
forséljning 6kat mest (figur 4). Forsdljningen av samtliga produkter som ingér i
avtalen har minskat ngot sedan Zerbaxa aterintroducerades varen 2022. Zerbaxa
tycks ha kommit upp i samma forséljningsniva som fore restsituationen.

Figur 4. Forsaljningsvolym antibiotika i avtal om ersattning per rullande 12-manadersprioder.

- -

JO1XX01 - Fosfomydin JO01DH52 - Meropenem och J01DH56 - Cilastatin och J01DI04 - Cefiderokol J01DI54 - Ceftolozan och
vaborbaktam imipenem tazobaktam

mOkt. 2020 (rullande 12) B Okt. 2021 (rullande 12) B Okt. 2022 (rullande 12)

Kalla: Concise, E-hdlsomyndigheten.
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I analysen jaimforde vi dven forséljningen av andra relevanta rekvisitionsantibiotika
med liknande indikation och aktivitetsprofil (figur 5). For piperacillin-tazobaktam
och meropenem har forséljningen okat respektive varit stabil medan dvriga
preparat har minskat sin forsiljning under senaste 12-manadersprioden (november
2021-oktober 2022) jimfort med de foregdende 12 manaderna. Okningen for
piperacillin-tazobaktam beror troligen pa restproblemen 2019 och 2020 (Kdlla:
Lakemedelsverket, lista 0ver avslutade restanmélningar, 2022-11-09
https://www.lakemedelsverket.se/sv/behandling-och-
forskrivning/forskrivning/restsituationer#fhmainbodyS5). Totalt 6kade forséljningen
av antibiotika (J01) till slutenvard under dessa jdmforelseperioder.

Figur 5. Forsaljning jamforelseantibiotika per rullande 12-manadersperioder.

J01AA12 - JO1CROS - J01DHO2 - JO1DH51 - J01GBO1 - J01GBO3 - J01GBO6 - J01XBO1 - kolistin
tigecyklin piperacillin och meropenem imipenem och tobramycin gentamicin amikacin
betalaktamas cilastatin

m Okt. 2020 (rullande 12) Slutenvard mOkt. 2021 (rullande 12) Slutenvard m Okt. 2022 (rullande 12) Slutenvard

Kalla: Concise, E-hdlsomyndigheten.

Slutsats

Tillskottet av de nya antibiotikaprodukterna p& den svenska marknaden genom
detta uppdrag har lett till minskad forséljning av vissa andra slutenvardsprodukter.
Att introducera en ersittningsmodell for vissa antibiotikaprodukter kan alltsa
paverka marknadsforhallanden och i forlingningen leda till minskad tillgéng till
andra produkter om de tappar forsiljning. Det dr viktigt att bevaka forsaljningen
och paverkan pa den &vriga antibiotikamarknaden om en erséttningsmodell likt den
i pilotstudien implementeras, sé att inte marknaden blir skorare d4n vad den redan
ar. Det 4r mgjligt att vissa jamforelseantibiotika har ersatts av de som ingétt i
pilotstudien av medicinska skil; det dr en utveckling som é&r forvantad, men som
hade fordrojts om pilotpreparaten blivit tillgéngliga vid en senare tidpunkt. I
pilotstudien har produkter med god sikerhetsprofil introducerats pa marknaden
tack vare kraven i upphandlingen. Utvecklingen under kontraktséren ar ddrmed
positiv ur ett patientsdkerhetsperspektiv.
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Lanseringsdatum for de nya antibiotika i Sverige jamfért med Europa

Analysen visar att Sverige fick tillgang till 4 av 5 pilotpreparat tidigare 4n
genomsnittet for de nio jamforelseldnderna (figur 6).

Figur 6. Tidpunkt for lansering av Iékemedlen som ingdr i pilotmodellen i Sverige och nio
andra EU-lander.

Cilastatin
Cefiolozane & . ! Meropenem &
® Cefiderocal @ @ Imipenem & @ Fosfomycin @
Tazobactam Relabactam Vaboractam
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- L ] L ] Norge
<
=
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v
L] L L @ Finland
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Lanseringsdatum

Kalla: IQVIA

Tyskland, Frankrike och Storbritannien har vardera 6ver 65 miljoner invanare och
borde inte ha samma problem som Sverige med att sma marknader &r oattraktiva
for tillverkarna. Bortsett frén de tre visar figuren att Sverige haft tidig tillgang till
samtliga preparat jamfort med de andra lite mindre ldnderna. Detta behdver dock
inte enbart bero pa den ersdttningsmodell som anvéinds i pilotstudien. Déremot ar
det rimligt att anta att den fasta minimierséttningen pa 4 miljoner kronor har haft en
positiv inverkan eftersom flera produkter inte har lanserats 6verhuvudtaget i flera
av de lite mindre ldnderna.

Delprojekt 2. Omsattning av sakerhetslagret

Lagret ska enligt krav finnas i Sverige. Det finns inget i upphandlingsunderlagen
som hindrar att produkter omfordelas till andra ldnder for att undvika att de
kasseras.

Syftet var att utvirdera om lager omfordelas i praktiken eller om produkter
kasseras, och analysera vilka mdjligheter till omférdelning som regelverken ger. Vi
ville ocksa uppskatta kostnaderna for att omsitta sikerhetslager.

Uppgifter samlades in fréan foretagen inom ramen for f6ljeforskning.
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Omférdelning andra marknader

I Sverige tillimpas DTP-modellen (’Direct to Pharmacy”) som innebdr att
lakemedelsbolagen ger en logistiktjansteleverantor i uppdrag att lagerhalla och
distribuera produkter till apotek och sjukhus. Tamro och Oriola r inte
“traditionella grossister” som kdper och siljer produkter, utan sa kallade tredjeparts
logistiktjénsteforetag. Deras tjénster styrs genom avtal med lakemedelsbolagen.

Omsittning av produkter som sétts pé lager hos Tamro eller Oriola styrs genom
avtal i flera led, mellan t.ex. leverantér och MAH (innehavare av
marknadsforingstillstind) samt reglerat igenom industrins och myndigheters
overenskommelse om god tillverkningssed GMP (Good Manufacuring Practice)
och god distributionssed GDP (Good Distribution Practice). Dessutom finns
nationella regler for forpackningsmérkning. Foretagen i pilotstudien anser att dessa
avtal och regelverk &r snariga, och sammantaget &r det svart att distribuera om
produkter som finns i lager i Sverige till andra lander, trots dispens att slippa
svensk text pa lakemedelsforpackningarna. Ett av lakemedelsforetagen skrev sa
har:

Vara kollegor pd Supply & Demand arbetar sténdigt med att justera

lagervolymen i Sverige till den faktiska anvandningen. Eftersom det oftast

endast finns ett eller tvd (i sdllsynta fall kanske tre sprék) pd etiketterna &r det

omdjligt, eller i basta fall valdigt omstandligt, att skicka varor frén ett land till

ett annat ar det valdigt ovanligt och sker endast vid risk for “stock-out”/brist i

det mottagande landet. Om lagernivan &r for hdg och/eller efterfrdgan minskar
Okar naturligtvis risken att vara som har kort h&llbarhet maste kasseras.

Ett annat gav foljande svar:

For var produkt har vi nordiska férpackningar. Vi kan inte salja var produkt till
andra lander an de i Norden (styrs av kontrakt med MAH) och vi séljer aldrig
|dkemedel med kortare héllbarhet an nationella krav, ofta minst 4-6 ménader.

Kassering

Foretagen med l14g forséljning verkar ha haft svart att omfordela de lager som
Folkhilsomyndigheten byggt upp inom pilotstudien.

For en av produkterna med ldgst anvéndning kasserades nédrmare 1 500
forpackningar pa grund av délig hallbarhet under 2021. Lagret fylldes p4 med nya
batcher som har utgdngsdatum 2024, och for dem beréknas kasseringen bli cirka 1
200 av de totalt 2 000 férpackningarna (berdkning gjord i slutet av augusti 2022).

Slutsats

Modellen i pilotstudien omfattade krav pa lagervolym och krav pa att lagret ska
finnas i Sverige, men foljeforskningen tyder pé att dessa krav inte &r effektiva eller
dndamalsenliga eftersom foretagen har fatt kassera viktiga produkter som det rader
brist pa i andra delar av virlden. Vi har belyst de snariga avtal och regelverk som
priglar likemedelsindustrin och som leder till kassation, troligen dven for andra
dldre antibiotikaprodukter. Resultatet visar att det dr enklare att distribuera
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forpackningar mellan nordiska lédnder 4n internationellt, bland annat pa grund av
mojlighet att anvinda samma logistiktjansteleverantér. En gemensam nordisk
upphandling om tillgédnglighet kan alltsa ha en fordel eftersom det troligen skulle
minska kassering och dela nyttan av upphandlingen.

Delprojekt 3. Kliniska
och ekonomiska konsekvenser av ersattningsmodellen

Syftet var att utvdrdera kostnaderna for pilotmodellen och malet att ta reda pa om
pilotmodellen &r ett kostnadsméssigt rimligt sétt att sékerstélla tillgdngligheten till
vissa antibiotika.

Kostnaderna for modeller kan utvirderas pé flera sétt:
e Jamfora kostnaden for pilotpreparaten i Sverige med kostnaden i andra
europeiska lander.

e Berikna de totala kostnaderna for tillgénglighet, det vill séga totalt utbetald
ersittning genom pilotmodellen.

e Resonera om kliniska konsekvenser for svensk sjukvard om dessa antibiotika
inte var tillgéingliga.

e Beskriva hur produkterna inom pilotstudien anvdndes inom varden.

Resultaten redovisas i nésta rapport (varen 2023).

Delprojekt 4. Upphandlingsprocess, organisation
och upphandlingsavtal samt principerna i modellen

I detta delprojekt utvérderas och analyseras principer och processer i modellen
utifran hur den faktiskt har fungerat i pilotstudien — om de ar effektiva och
dndamalsenliga eller behover justeras.

I pilotstudien finansieras den nationella delen av ersittningsmodellen av medel fran
Vinnova. Dérfor ér en viktig del i detta projekt att utreda och ge forslag pa vem
som kan och bor genomfora upphandlingen och skriva avtal i en eventuell
forlangning efter pilotstudiens slut, och hur detta i sé fall ska finansieras.

Malet var att ge regeringen en rekommendation om en effektiv och d&ndamalsenlig
l6sning for upphandling och en princip for tillgénglighetsmodellen.

Foljeforskningen utgér fran véra tidigare beslut om processen for upphandlingen,
och vi analyserar retrospektivt om de var &ndamalsenliga och effektiva.
Avgrinsningar &r att ersdttningsmodellen och urvalsprinciperna for potentiella
antibiotikakandidater ska ga att tillimpa pé svenska forhéllanden och folja
lagstiftningen.

Foljeforskningsprojektet omfattar analys av

e metoden for att védlja upphandlingsomrade och omfattning
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e kraven pé sdkerhetslagrets storlek och lokalisation

e principen om erséttning som ér delvis frikopplad fran forséljning

e principen om en lagerincitamentsdel

e principen om sanktioner

e miljokraven

e avtalens langd

e upphandlingsforfarandet

e upphandlingen av tillgéinglighet enligt upphandlingslagstiftningen

¢ upphandlingsorganisationen samt ansvarsfordelning och finansiering

e Kkartldggning och uppskattning av tids- och resursatgéng for modellen om den
forlidngs, alltsa kostnaden for att implementera modellen.

Metoden for val av upphandlingsomrdde och omfattning

Principerna for att vélja upphandlade terapiomraden infor pilotstudien baserades pa
en prioritering som Folkhdlsomyndigheten gjorde tillsammans med oberoende
experter. Genom den identifierade vi resistenstyper som bedomdes vara eller kunna
bli en hoggradig medicinsk risk 1 Sverige, och de stimde vél 6verens med WHO:s
“critical priority pathogens”. Prioriteringen baserades pa en metod som vi tidigare
tagit fram (se bilaga 4).

Inledningsvis i uppdraget fanns en instéllning om att ersdttningsmodellen skulle
testas for en eller tvd produkter per terapiomrade (aktivitet mot de identifierade
resistenstyperna). Med den principen skulle vi vélja produkter fér upphandling
genom ett ytterligare podngsystem som ocksa finns beskrivet i tabell 5 i bilaga 4.

Vi valde dock att inte upphandla en eller tva produkter per omréade, efter dialog
med intressenter och med tanke pa erfarenheter fran tidigare uppdrag om
upphandlingar i Sverige, eftersom det ansags kunna ge sdmre tillgédnglighet.
Modellen skulle i sé fall riskera att motverka syftet, dvs. att stérka tillgdngligheten.
Vi valde istéllet att upphandla samtliga produkter som uppfyllde karvprofilen.

Erfarenheter fran pilotstudien talar vidare for att det 4r bra med flera produkter med
liknande spektrum pa marknaden om nagot ovéntat hander. Exempelvis var
Zerbaxa (en av pilotprodukterna) restnoterad globalt i 6ver ett &r under
pilotstudien. Om avtalet endast omfattat en eller tva produkter hade det varit
mycket skort. Andra erfarenheter av oforutsidgbara hindelser dr den langvariga
globala bristen pa piperacillin och tazobaktam 2017. Under pilotstudien har vi dven
sett ovéntat stor global efterfragan till f6ljd av covid-19-pandemin. Ett av foretagen
i pilotstudien dnskade darfor att omfordela produkter till andra marknader.

Det ér dock viktigt med tydliga och transparenta kriterier for att en produkt ska
kvalificera sig for erséttningen och fé vara kvar inom avtalet, ifall
ersittningsmodellen ska anvindas vidare utanfor pilotstudien och for att sékra god
ekonomisk hushallning.
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En produkt som precis uppfyller kraven bor kunna véljas bort om marknaden dndé
inte onskar den och om forséljningen inte 6kar under avtalsperioden — eller, i
framtiden, om den inte 6kade under den foregaende avtalsperioden. Syftet med
ersattningsmodellen &r att sidkra antibiotika av sdrskild vikt och inte att finansiera
produkter eller leverantdrer som marknaden inte vill ha, nir det finns fordelaktigare
alternativ. Har behdver man véiga behovet av ett brett sortiment i reserv mot
kostnaderna for samhillet.

Eventuellt nya produkter ska f4 mdjlighet att ingd i ett avtal vid det ordinarie
upphandlingstillfallet.

Slutsats

Metoden for att prioritera terapiomraden anses vara lamplig &ven om modellen ska
anvindas vidare efter pilotstudien. Resistensutveckling ar dock en global dynamisk
process, sé en viktig fraga &r hur ofta denna prioritering bor goras om modellen blir
permanent. Folkhidlsomyndigheten bedomer att principerna for att vélja produkter,
upphandlingens omfattning och kravspecifikation har fungerat vl for pilotstudien
och bor fortsatt anvindas om modellen blir permanent. Vi foreslar att
terapiomréaden prioriteras infor varje nytt upphandlingstillfille eller infor
forlangning av ett avtal, eller med viss regelbundenhet utifran forédndrat
resistenslédge. For 1dgsdljande produkter som inkluderats i modellen behdvs en
individuell beddmning infor varje avtalsforlangning men principen bor vara att vi
inte ska fortsitta att betala for produkter som inte efterfragas.

Krav pd storlek och lokalisation for sékerhetslagret

Modellen ska inte bidra till en 6kad global kassation av de viktiga produkter som
ingér. Inledningsvis var tanken att ha ett virtuellt sdkerhetslager, men i de tidiga
dialogerna menade flera foretag att lagret bor finnas i Sverige och darfor dndrades
kravstéllningen i upphandlingsunderlagen. Avsikten fran Folkhidlsomyndigheten
var dock att sékerhetslagret fortsatt skulle vara ett omséttningslager, det vill sédga
att produkterna ska kunna siljas vidare om de inte anvéands i Sverige. Ett sitt att
underlétta detta &r att Likemedelsverket godkénner engelsk mérkning for dessa
produkter. Infor upphandlingen hade vi en dialog med Likemedelsverket om en
snabbprocess for beslut om engelsk mérkning pa produkterna, vilket ocksa har
inforts.

For att analysera om osalda produkter omdistribuerats eller kasserats har vi stéllt
frégor till foretagen.

I upphandlingen var detta ett krav pa sékerhetslager:

Leverant6ren ska sakra att lagrets storlek per kvartal motsvarar foregdende
kvartals forsaljning gdnger 2, dock ska lagret minst motsvara tvd veckors
behandling vid respektive akutsjukhus i Sverige av aktuellt produkt.
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I avtalen finns ett kompletterande krav om ett introduktionslager som ska byggas
upp under forsta avtalsaret for produkter godkdnda av Europeiska kommissionen
inom 365 dagar fore avtalsstart. Introduktionslagret definierades s& hér:

Forsta avtalsdret ska lagernivdn uppga till minst 25 % av garanterad
lagervolym, det vill séga vad som krévs for att behandla en patient 14 dagar vid
alla akutsjukhus i Sverige. Skulle férbrukningen vara hégre an 25 % av
garanterad lagervolym ska istallet 200 % av forbrukningen de senaste 3
mdnaderna tillgodoses.

Storleken pé lagret har definierats genom dialog med infektionsldkare om behovet
vid det virsta tdnkbara medicinska scenariot.

Genom upphandlingen i pilotstudien tecknades avtal for fem produkter, varpa
denna kravstillning (efter att lager byggts upp) resulterade i ett sédkerhetslager pa

3 786 stycken forpackningar, motsvarande 10 veckors behandling for en patient per
akutsjukhus i Sverige, dvs. 650 veckors behandling i Sverige. Tillgéngliga
forséljningsdata indicerar att kravet pé sékerhetslagrets storlek sattes med onddigt
stor marginal, frimst beroende pé att upphandlingen slutligen géllde flera (fem)
produkter med liknande anvindningsomriden. Vid ett stort utbrott kan en veckas
behandling for tva patienter per akutsjukhus anses som rimligt.

Slutsats

Med tanke pé att fem produkter ingick i pilotstudiens avtal kan volymkraven pé
sikerhetslagret anses for stora for det medicinska behovet. Dessutom har
pilotstudien belyst svarigheten att distribuera om produkter till andra marknader pa
grund av avtal i leveranskedjan och regelverk, oavsett om férpackningen har
engelsk text eller nordiska texter. Pilotstudien visar att kraven pa lagrets storlek bor
justeras om erséttningsmodellen ska anvidndas vidare. Kravet pa ett fysiskt lager i
Sverige anses vara lampligt dven 1 fortsattningen for att sikra tillgdngen hér i
landet. Om nationsgranserna stings, t.ex. vid en pandemi eller ett hojt
sdkerhetsldge, riskerar leveranser av likemedel att stoppas och modellen sikrar inte
tillgdnglighet om produkterna inte finns fysiskt i Sverige. Dock behdvs en tydligare
definierad gréins for vad som ska ingé i ett beredskapslager eller ett lager for
vardagsforsorjning.

Principen delvis frikopplad erséttning frén forsaljning

Den ersittningsmodell som anvéndes i pilotstudien bygger pa principen om delvis
frikoppling fran forsiljning, och den har fungerat bra i svensk kontext. Avsikten
var att sékra tillgdnglighet till produkter som ingar i avtal utan att paverka
anviandningen av dessa produkter eller den 6vriga antibiotikamarknaden.
Pilotstudien visades uppna just dessa ambitioner. Foretagens intékt ar alltsé inte
helt frikopplad fran anvéndningen, och nackdelen med det ar att foretagen fortsatt
har incitament for att 6ka forséljningen. Dock beddmer vi att Sverige har ett starkt
regelverk for marknadsforing av forskrivningsldkemedel och en tradition av att
folja behandlingsriktlinjer och anvinda antibiotika pé ett ansvarsfullt sétt i
sjukvarden.
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Slutsats

Principen om delvis frikopplad erséttning har fungerat vél och vi rekommenderar
att behalla den om ersattningsmodellen ska anvéndas vidare. Vi fortsétter att
analysera och diskutera nivan pa den garanterade erséttningen, och redovisar véra
slutsatser i slutrapporten for regeringsuppdraget under varen 2023.

Principen om en lagerincitamentsdel

I forberedelsefasen lade vi till en lagerincitamentsdel som en extra pull-mekanism.
Under pilotstudien har ersittningen for tva produkter av fem dverskridit den
garanterade nivan, och for dem har foretagen endast fatt lagerincitamentsdelen fran
nationellt hall. Utvarderingen visar att mekanismen uppfyller sitt syfte som en extra
pull-mekanism for nya produkter vars forséljning kan antas ligga i nérheten av den
garanterade ldgsta erséttningen frin nationellt hdll. Vi ser ocksé att de produkter
vars forsiljning dverskridit ersédttningsnivan fortsatte att uppfylla kriterierna om
tillgdnglighet enligt avtal (leveranstid och sékerhetslager) mot erséttningen enligt
lagerincitamentsdelen. Mekanismen motiverar alltsa foretag att behalla sina
produkter pd den svenska marknaden och i lager enligt avtal, 4ven nir
forsdljningen Gverskrider ersittningsnivan.

Slutsats

Lagerincitamentsdelen kan ses som nddvéndig och bor finnas kvar i en eventuell
forlangning. Nivéan bor dock ses 6ver infor varje upphandling for att motsvara
kostnaderna p& marknaden.

Principen om sanktioner

Avtalet innehaller inte bestraffningar i form av viten om foretagen inte levererar
enligt avtal, utan endast nedsatt ersattning. Om de inte fullfoljer kraven pa
tillgdnglighet finns ddremot mdjlighet att avsluta avtalet i fortid. Inga viten
planeras i nuldget. Under pilotstudien har detta fungerat vél, och leverantdrerna har
varit mana om att uppfylla avtalet tillfullo. En leverantor drabbades av
produktionsproblem och aterkallade produkten under en tid och fick ddrmed ingen
ersittning, men inte heller ndgon bestraffning. Nir produkten dterlanserades kom
den tidigt till Sverige jamfort med andra lédnder, enligt leverantoren tack vare
avtalet.

Projektet har dock uppmérksammat att en illvillig leverantér skulle kunna utnyttja
detta system genom att kvalificera sig for och ta emot ersittning under en period
nér efterfragan ér 1ag utan att behova gora ndgra storre anstringningar. Om
leverantdren far problem kan den enkelt backa ur och l4ta bli att leverera utan risk
for hirda sanktioner.

Slutsats

Det behovs en tydligare balans mellan vad som 4r godtagbara leveransproblem, dé
erséttningen bara ska minska, och situationer dér det blir aktuellt med ett vite
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och/eller &terbetalning av ersittningen. Det senare géller om intentionen inte varit
att sdkra tillgidngligheten nir den behdvs som mest. Ett tilligg om vite eller
aterbetalning kan vara ldmpligt i en eventuell forléngning.

Kravstallningen miljo

I upphandlingen inkluderades Upphandlingsmyndighetens baskrav for miljo (8).
Syftet med erséttningsmodellen &r att sikra tillgénglighet till befintliga produkter
och hogre miljokrav dn dessa baskrav skulle kunna gora modellen mindre effektiv.
Miljoaspekten i tillverkning av antibiotika &r dock véldig viktigt for
resistensproblematiken och kan inkluderas i ett senare skede. Vi avser att noggrant
folja Lakemedelsverkets, TLV:s och E-hdlsomyndighetens uppdrag om
miljopremie och pilotstudie om miljokrav (9). Det uppdraget omfattar vissa
lakemedel i formanssystemet och kommer inte att direkt paverka detta uppdrag.
Déremot kan vissa kriterier som utformas inom ramen for det uppdraget mdjligen
anvindas dven for slutenvardsprodukter.

Slutsats

Ersdttningsmodellen kan eventuellt kompletteras med ytterligare miljokriterier.
Effekten av det méste da sittas i relation till syftet att sékra tillgénglighet till
sarskilt medicinskt viktiga antibiotika.

Avtalens langd

Avtalens lingd bestdmdes till tva &r med mojlighet till forldngning i ytterligare tva
ar, utifrdn uppdragets lingd och vanligt forekommande perioder i offentliga
upphandlingar. Erfarenheter frén pilotstudien talar for att avtalsperioder inte bor
vara for korta. Foretagen vill se ldngre avtalsperioder for att 6ka forutsédgbarheten
eftersom det ofta &r langa ledtider for avtal och bestéllning frén leverantor och krav
pa storlek pa batcher.

Slutsats

Infor en ny upphandling bér man gora en avvagning mellan foretagens 6nskemal,
det aktuella resistensldget och arbetsinsatsen for upphandlaren. Vi anser att avtalen
inte bor vara for 1anga, men vid behov ska de gé att forldnga i god tid.

Upphandlingsforfaranden

I den juridiska utredningen som gjordes i forberedandefasen undersokte vi
alternativa upphandlingsformer sdsom forhandlat férfarande, men bedémde att det
var svart att motivera eftersom det &r ett undantagsforfarande samt att det primért
skulle gynna leverantorer med stdrst upphandlingsvana snarare dn den leverantor
som erbjuder den mest eftersdkta produkten (bilaga 2).

Pilotstudien visar att de tidiga dialogerna fore annonsering av upphandlingen var
vardefulla for att utforma upphandlingsdokument och avtal.
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Slutsats

Vi rekommenderar 6ppen upphandling om erséttningsmodellen ska anvéndas
vidare, liksom en marknadsdialog infor annonsering.

Upphandling av tillgénglighet enligt gallande upphandlingslagstiftning

Eventuella justeringar for att utesluta lagforsdljande produkter och inkludera nya
kommer hanteras genom regleringar i avtalet och nya upphandlingar, i enlighet
med LOU.

Om erséttningsmodellen ska anvédndas vidare kan flera terapiomrdden bli aktuella
for upphandling. Det ska da inte vara mojligt att en leverantor ingar avtal for en
produkt och fér erséttning genom flera parallella ersittningsmodeller. Detta maste
regleras 1 kommande upphandlingar, om det blir aktuellt, dven det i enlighet med
LOU.

Slutsats

LOU ar tillampligt regelverk for att upphandla tjansten tillgdnglighet genom en
ersittningsmodell liknande den i pilotstudien.

Upphandlingsorganisation och ansvarsférdelning

Med tanke pé modellens syfte och tidigare erfarenheter bedomdes det som mest
lampligt att en myndighet anvander upphandling for att sékerstilla tillgéngligheten
till antibiotikaprodukter i Sverige. Den myndigheten bor dock inte styra over
individuell prisséttning eller rangordna eller pa annat sétt begriansa utbudet genom
avropsbara avtal med fa produkter.

Folkhalsomyndigheten arbetade lange tillsammans med Adda (tidigare SKI
Kommentus) som skulle vara den upphandlande myndigheten. Inriktningen var da
att folja SKI:s tidigare modeller, exempelvis den for vaccin, med en eller mgjligen
ett fatal vinnare i ett ramavtal som regionerna skulle avropa antibiotikaprodukterna
frén. I slutskedet avbrots dock samarbetet eftersom vi ansdg att en modell med en
eller ett fatal vinnare inte skulle f6lja grundprincipen att inte paverka marknaden.
Den skulle skapa tydliga marknadspriser och avropsbara avtal, men inte leda till en
okad tillganglighet till Gvriga produkter utan mest troligt minska eller férhindra
tillgdngligheten. Detta var bedomningen utifran att majoriteten av de svenska
avropande enheterna skulle handla frén detta avtal, och da kan &vriga produkter
inte komma ifrdga utan att enheterna gor avsteg fran avtalet. Det kan i sin tur f4
civilrittsliga konsekvenser. Vi diskuterar for- och nackdelar med SKI kontra
Folkhilsomyndigheten som upphandlande nationell aktor i bilaga 5. |
forberedandefasen bedomdes Folkhédlsomyndigheten vara bast lampad for
upphandlingen.

Pilotstudien tyder pé att Folkhdlsomyndigheten har genomfort upphandlingen pa
ett effektivt och dndamalsenligt vis. Vi har expertkunskap inom antibiotikaomradet
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och erfarenhet av andra upphandlingsuppdrag, vilket varit vardefullt for
utformningen av principerna och genomforandet.

Ett alternativ upplédgg skulle vara att regioner sjélva avtalar om tillgdnglighet och
uppréttar ett tjanstekontrakt for detta, likt avtalet i ersdttningsmodellen. Vi bedémer
dock att detta skulle vara mindre resurseffektivt eftersom samtliga regioner sjélva
skulle behdva genomfora en och samma upphandling. Dessutom anvénds de
aktuella produkterna i mycket liten omfattning i Sverige och de flesta regioner
koper dessa produkter utan avtal. En upphandling om tillgdnglighet skulle bli ett
extra arbete att utforas av varje regionen.

Slutsats

Om erséttningsmodellen anvénds vidare bedomer vi att Folkhidlsomyndigheten
fortsdttningsvis dr den mest ldmpade aktoren for att upphandla tillgdnglighet till
vissa antibiotika. Vi har dock inte méjlighet att géra en upphandling enligt dagens
instruktion. Ett sddant uppdrag behover fortydligas i var instruktion eller i
regleringsbrevet.

Kartlaggning och uppskattar tids- och resursatgdng for modellen om en
eventuell férldangning

Timmar som rapporterats fran samtliga i projektgruppen for detta regeringsuppdrag
har inkluderats i sammanstéllningen. Dessutom har vi uppskattat de resurser som
laggs pa ett liknande uppdrag om antibiotika for beredskapsdndamal.

Totalt har projektgruppen rapporterat 6 056 timmar for uppdraget (forberedandefas,
genomforandefas och utvirderings- och foljeforskningsfas), se tabell 4. Vissa
foljeforskningsprojekt har kontrakterats utanfor myndigheten och dessa timmar
finns inte med i kartliggningen. Att forbereda och genomfora upphandlingen tog
nistan lika lang tid som att validera och forvalta avtalen. Kartlaggningen visar att
en upphandling likt denna kraver ndrmare en heltidstjinst per ar (totalt 3,7
heltidstjanst for 4,5 ar). Vid en forlangning kan tidsatgdngen minska eftersom flera
av de principer som utarbetades i forberedelsefasen nu &r fastslagna. Dock ar
antibiotikaresistensproblematiken komplex och fordnderlig, och det kan behovas en
kontinuerlig bedomning och justering efter situation. Dessutom behover
upphandlingsomrédet (terapiomrade och bedomning av produkter i avtal) och
lagerincitamentsdelen i modellen bedomas utifran situationen och
marknadspriserna.

Tabell 4. Totalt rapporterade arbetstimmar internt pd Folkhélsomyndigheten for
regeringsuppdraget att genomfora en pilotstudie om tillgénglighet till vissa antibiotika.

Ar Forberedelser och Foljeforskning (timmar)
genomforande (timmar)

2018 372 0
2019 1274 548
2020 723 436

41



Ar Forberedelser och Foljeforskning (timmar)
genomforande (timmar)

2021 1093 496
2022 618 496
Totalsumma 4080 1976

Fore pandemin kriavdes tva heltidstjanster for myndighetens fortlopande
upphandlingsuppdrag for beredskapslikemedel.

Slutsats

En f6rldngning av tillgénglighetsupphandlingen berdknas krdva minst en
halvtidstjénst per ar, med hogre arbetsbelastning under upphandlingséret och
mindre nir det géller att forvalta och validera avtalen.

Delprojekt 5. Aterkoppling
frén lakemedelsforetag och LIF p& berékningsprincipen
for storlek pa nationell arlig utbetalning

Alla lakemedelsforetag som visat intresse for dialog hade mojlighet att ge skriftliga
kommentarer pa berdkningsprincipen for erséttningsmodellen. En del kommentarer
handlade om att anvdnda virdebaserad erséttning, och andra rérde avrakningen av
forsdljning fran det garanterade beloppet.

Att dndra till en virdebaserad ersdttningsmodell i pilotstudien skulle innebéra
avsteg fran uppdraget att testa den modell for garanterad erséttning som tagits fram
i tidigare regeringsuppdrag (dnr S2015/05372/FS). Dock har de bada forslagen
beddmts och kommenterats i detta kapitel.

Malet var att 6ka var kunskap om foretagens forslag till berdkningsprincip for att
pa sa sitt bedoma om modellen bor justeras.

Inkomna synpunkter har analyserats och enklare berdkningar gjorts for att vi ska fa
en uppskattning om hur forslagen skulle paverka ersittningsnivan.

Arbetet syftar inte till att jimfora utfallet av olika ersittningsmodeller, sdsom den
svenska modellen jamfort med den brittiska virdebaserade modellen.

Folkhilsomyndigheten har tillsammans med TLV i ett tidigare regeringsuppdrag
utvérderat forutsédttningarna for att i praktiken testa en ny ekonomisk
ersittningsmodell som LIF slagit fast, med fokus pé en fast arlig virdebaserad
ersittning, dér véardet berdknas utifran hélsovinsten av behandlingen (10).

Folkhilsomyndigheten och TLV rekommenderade dé regeringen att inte anvénda
LIF:s foreslagna modell for att sékerstilla tillgdnglighet i Sverige. I slutrapporten
till regeringen stér att modellen troligen bor vara baserad pé direkta och indirekta
kostnader for att halla produkterna pa den svenska marknaden, om dess
huvudsakliga syfte ar att sékerstélla tillginglighet i Sverige. I rapporten beskrivs
flera problem med en vardebaserad fast erséttning enligt LIF:s forslag, bland annat
foljande:
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e Berikningen av “vérdet” blir mycket oséker. S lange data saknas for
substansens Overldgsenhet jamfort med “best available therapy” (bésta
tillgéngliga behandling) &r det mycket svért att berdkna vérdet pa den nya
behandlingen.

o Enskilda foretags intékter blir stérre om antibiotikaprodukten ingér i LIFs
foreslagna ersdttningsmodell, vilket kan paverka vriga lidkemedelsmarknaden
pa ett oforutsdgbart sitt.

Beddmning av inkomna synpunkter

Folkhilsomyndigheten gor fortfarande den beddmningen, men i grunden &r vi
positiva till vardebaserad prisséttning av till exempel lakemedel och vacciner. Nar
det géller antibiotika (framfor allt de nya preparaten) finns det fa eller inga studier
som ir konstruerade for att visa bittre effekt in jimforelsealternativet. Aven for
antibiotika ar det dnskvért med vérdebaserade priser enligt det “normala”
prissittningsforfarandet. Men eftersom de kliniska studierna inte kan visa en béttre
effekt 4n jimforelsealternativet skulle en virdebaserad prissittning i nuldget
innebdra att ny antibiotika inte kan motivera ett hogre pris eftersom det inte kan
visas vara “béttre 4n” jaimforelseldkemedlet.

Grundtanken med vérdebaserad prissattning ar att produkten prissitts utifran sitt
viarde for samhéllet (samhillsperspektivet i Sverige). Om virdebaserad erséttning
hade varit ett alternativ skulle foretagen kunna ta betydligt mer betalt for sina
produkter och problemet med tillgdnglighet skulle troligen inte se likadant ut som i
dag i Sverige. Den dag da vi kan anvédnda vérdebaserad prisséttning for antibiotika
kan andra modeller for tillgénglighet behova tillaimpas.

Foretagen kommenterade &ven pilotstudiens princip att dra av hela priset per
forpackning vid érlig avstdmning av forsdljning till regionerna. Detta motiverades
med att berdkningsprincipen i pilotstudien kan anses straffa” foretag med storre
forsdljning &n andra, eftersom hog forsiljning ocksé innebar hogre administrativa
och logistiska kostnader.

Det forslag som inkommit p& ny berdkningsprincip for den arliga nationella
utbetalningen dr 4 miljoner kronor — x procent av forséljningen.

Denna foreslagna princip skulle medfora en storre utgift nationellt jaimfort med den
princip som fastslogs i forberedandefasen, vilket kan vara motiverat. Den princip
som testats i pilotstudien har dock en fordel jamfort med detta forslag eftersom den
inte innebar ndgot incitament for forsdljning. Ett ytterligare argument for den
testade principen ér att den dr enkel. Dessutom har vi lagt till lagerincitamentsdelen
for att ticka de administrativa och logistiska kostnaderna.

Slutsats

De principer i erséttningsmodellen som testats i pilotstudien ska inte justeras enligt
de inkomna férslagen. Huvudargumentet r vinsten med att inte ha nagot
incitament for forsdljning.
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Delprojekt 6. Intresset hos lakemedelsforetagen

Lakemedelsindustrins uppfattning och inspel om modellen kan vara vardefull
information infor en eventuell rekommendation om att anvianda den vidare.
Industrins perspektiv kan vara ett annat &n myndigheternas och intressant for var
helhetsbeddmning av erséttningsmodellen.

Malet var att samla lakemedelsforetagens synpunkter pa pilotstudien och modellen
under 2019-2022.

I samarbete med Uppsala universitet har vi analyserat vilka som inkommit med
offerter och vilka som avstatt, samt inhdmtat synpunkter frdn bada dessa grupper.
Uppfoljningen gjordes under projekttiden genom intervjuer med berérda
foretrddare for industrin.

Vi analyserade forst vilka foretag och branschorganisationer som skulle kunna ha
konkreta synpunkter pa pilotstudiens uppldgg och genomforande, och valde sedan
de fyra foretag som deltog i pilotstudien, fyra foretag som inte deltog eller inte
skickade offerter och tva industriféreningar: LIF och Foreningen for
generikaldkemedel (FGL). En frageguide med ett antal intervjufrdgor togs fram och
Uppsala universitet fick i uppdrag att intervjua foretradare for foretagen, helst tva
intervjuer med varje med cirka ett halvars mellanrum for att se om foretagens
uppfattning fordndrades med tiden. En extern part fick utfora intervjuerna eftersom
vi ville att foretagen skulle vara sa frisprakiga som mdjligt. Totalt 15 intervjuer
genomfordes under 2021 och 2022. Vi hade regelbundna avstimningar med
uppdragstagarna frén Uppsala universitet. Den slutliga sammanstéllningen av
intervjuerna finns i bilaga 6.

Synpunkter frén foretagen

Generellt hade de intervjuade foretagen och branschorganisationerna en mycket
positiv syn pa pilotmodellen. Mindre foretag och dven ett storre bolag med
begrinsad marknadsorganisation i Europa var ngjda med den nuvarande modellen
och beloppet, men det storsta bolaget ansdg att denna modell endast &r bra om man
ser det som ett forsta steg mot mer virdebaserade och storre ersittningar {for att
halla antibiotikaprodukter tillgdngliga. Alla intervjuade foretag ar dock intresserade
av att delta i liknande upphandlingar framover, dven for dldre antibiotika och inom
andra terapiomraden.

Foretagen och industriféreningarna ansag att modellen har f6ljande problem:

e Maénga produkter kasseras pa grund av kravet pé stora fysiska lager i Sverige.
o Det dr svart att identifiera lampliga lagernivaer for helt nya produkter.
e FErsittningsbeloppen ér inte viardebaserade erséttningsbelopp.

e Osikerhet upplevs kring hur produkter ska fasas ur fran pilotstudien, inklusive
huruvida avtalet kommer att forlangas eller inte.



Ett mer komplext problem ér att modellen kan skapa tillgénglighet i Sverige pa
bekostnad av tillgdngligheten i andra lander. Det problemet forstirks av att stora
méngder av produkter kasseras, trots att de hade kunnat anvéndas for patienter i
andra ldnder.

For att hantera problemet med kassation vill féretagen och industriforeningarna se
mindre obligatoriska lagernivaer och béttre mdjligheter till omdistribution mellan
lander. De menar att foretagen ocksa kan fa bestimma lagernivan sjilva, sa linge
de lyckas garantera tillgéngligheten. Det skulle vidare underldtta om man hade
samma modell i hela Norden, dir behoven och resistenslaget ar ungefar desamma.
En gemensam nordisk modell skulle kunna 6ka erséttningen till bolagen och tilldta
att kostnaderna delas mellan flera linder. Samma fysiska lager skulle da kunna
forsorja flera lander och héllas i det land som foretagen foredrar. Dessutom skulle
en gemensam nordisk modell kunna adressera ett problem som drabbar framfor allt
mindre bolag: att produktion och avtal kréver inkop av stora volymer, vilket gor det
svart att anpassa lagervolymerna till svenska behov.

Foretag skulle generellt vara mer intresserade av att delta om modellen hade ldngre
avtalsperioder. Vissa foretag skulle foredra en vérdebaserad erséttning med
mojlighet att revidera beloppet varje ar utifran produktens effektivitet.

Analys av inkomna synpunkter

Folkhilsomyndigheten har vigt in foretagens asikter och forslag till forbéttringar,
och ser att ersittningsnivan ar en kiarnfraga. Vi fortsitter att utvardera den och
kommer att ldmna en slutlig beddmning i nésta delrapport varen 2023.

Vi anser ocksa att en utvidgad modell med gemensam lagerhallning for flera
nordiska lander, eller andra ldnder med motsvarande marknadsstorlek, skulle ge
betydande samordningsvinster och dka erséttningsnivan och forutsdgbarheten for
foretagen.

Kassation av virdefulla lakemedel dr ett problem som behdver minimeras, och for
att definiera l&dmpliga lagernivéer behdver man biéttre forsta forhéllandet mellan
produktens hallbarhet, minsta bestéllningsvolymer och leveranstider 1 forhallande
till produktionsplanering. Ju mer strikta regler och ju ldngre processer, desto storre
problem blir hallbarheten, med hogre risk for kassation. De faktiska mojligheterna
att forflytta varor mellan lénder behdver kartlaggas. En forenklad process for att
flytta produkter mellan ldnder bor kunna férebygga och minimera kassation.

Slutsats

Sammanfattningsvis ansdg samtliga intervjuade att modellen har flera positiva
egenskaper:

e Den ér enkel och ger en mycket vil genomford och transparent
upphandlingsprocess samt en viss flexibilitet.

o Flera leverantdrer kan delta for att sékerstélla tillgédnglighet.
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Den har gett internationell uppmérksamhet och ett symbolvirde for Sverige.

Foretag far mojlighet att ldra sig om nya erséttningsmodeller genom att delta i
Sveriges pilotstudie.

Det férekommer ingen sponsring av de utvalda produkterna, vilket stodjer en
ansvarfull antibiotikaanvandning i varden.
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Diskussion

En gedigen forberedandefas da méanga alternativ diskuterades och analyserades
inom projektgruppen och med berdrda intressenter, inklusive noggranna
konsekvensanalyser, har varit grundldggande for att genomf6randet av pilotstudien
generellt sett fungerat bra. Aven en god samverkan mellan olika enheter och
kompetenser inom Folkhédlsomyndigheten har varit avgdrande for projektet.

Den strukturerade utvédrderingen genom foljeforskning inom omraden som
definierades tidigt i projektet har bidragit till en god genomlysning av olika
aspekter pa erséttningsmodellen och pilotstudiens utfall. Den tidsram som
pilotstudien har pagatt har varit tillrdcklig for att kunna dra flera viktiga slutsatser.

Att den ursprungliga planen om en till tva ”vinnare” f6r upphandlingsomréadet
dndrades till att samtliga produkter som uppfyllde kravspecifikationen inkluderades
utan inbordes rangordning, visades vara ett bra beslut. Dels for att inte paverka
tillgéngligheten for de produkter inom terapiomradet som annars skulle ha hamnat
utanfor, men dven for att sékerstilla en sortimentsbredd, det vill sdga
tillgdngligheten till flera relativt likvardiga behandlingsalternativ. Detta visades bli
viktigt, da en av de ingdende produkterna, Zerbaxa, fick en langvarig global brist
under perioden, men som dé sdgs kunna erséttas av andra produkter som ingatt
avtal med Folkhédlsomyndigheten genom pilotstudien. Vi fann en ojdmn
anviandning av produkterna som ingatt avtal, det vill sdga en stor efterfragan pa
vissa antibiotika i studien, medan ndgon hade mycket 1&g anvéindning under
perioden. Detta visar pa behovet av att kunna avbryta eller lata bli att forlinga
avtal, trots att kriterierna for upphandlingen uppfylldes initialt. Utvédrderingen av
pilotstudien visade ocksa att nivan pa fysiskt sakerhetslager ménga ganger ledde
till onddigt stor kassation, vilket bor beaktas vid en eventuell forlingning av
upplagget. Avtalet i pilotstudien innehdll inte bestraffningar i form av sanktioner
om foretagen inte levererade enligt avtal, utan endast nedsatt erséttning. Ett tilldgg
om vite eller dterbetalning kan vara lampligt i en eventuell forldngning.

Nivan pa ersittningen utreds nu vidare baserat pa patientdata och forséljningsdata i
Sverige och Europa enligt foljeforskningsdelprojekt 3. Vi kommer att ge en slutlig
rekommendation om detta i den rapporten som ska redovisas till Regeringskansliet
véren 2023. Nivan pé erséttning kan ses som lag jamfort med exempelvis
Storbritanniens ersattningsmodell. Sveriges modell har dock avgrinsats till syftet
att sikra tillgénglighet till befintliga produkter. Den behdver kombineras med
andra modeller for att ge incitament till forskning om nya antibiotika.

Den testade modellen kan troligen anpassas till andra marknader och pé sé vis ha
en storre paverkan pa tillginglighet som ar ett globalt utbrett problem. En start
skulle kunna vara att inleda ett samarbete om en erséttningsmodell med ett eller
fler nordiska ldnder. Infor ett sddant arbete behdver nationella behov och eventuellt
behandlingsriktlinjer harmoniseras.
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Folkhalsomyndighetens slutsatser

Sa hér langt bedomer Folkhidlsomyndigheten att ersdttningsmodellen ar
andamalsenlig och effektiv, inte pdverkar marknaden pé ett oonskat sétt, och att
upphandlingen enligt LOU inte utgor otillatet statsstod.

Pilotstudien har visat att man kan fa god tillgénglighet genom forberedande
dialoger med intressenter och en 6ppen upphandling av identifierade antibiotika
med en ersittning som é&r delvis frikopplad fran forséljning.

Sverige fick tillgang till flera av dessa nya lakemedel tidigare &n andra jamforbara
europeiska lander.

Vi bedomer att de flesta principer som utarbetades under forberedelsefasen ér
dndamalsenliga och effektiva. Pilotstudien tyder pé att modellen bor kompletteras
med en ny princip om att efterhand utesluta produkter med mycket lag efterfrigan.

I modellen har regionerna fortsatt att betala for sin anvédndning och staten for
tillgdnglighet. Detta bedoms vara dndamalsenligt och effektivt och bor fortsitta.

Principen for att berdkna sékerhetslagret bor justeras eftersom den har lett till att
produkter har kasserats. Kraven pa sékerhetslagrets volym i erséttningsmodellen
bor baseras pd mer realistiska prognoser for terapiomréadet. Det skulle till exempel
kunna vara de tre senaste ménadernas forséljning av antibiotika fér motsvarande
terapiomréade.

Folkhilsomyndigheten eller upphandlande aktor behover dven i fortsittningen
kontinuerligt analysera marknaden och det medicinska behovet om modellen ska
permanentas dé introduktion av nya produkter oftast paverkar marknaden.
Pilotstudien visar behovet av en flexibel modell med mojlighet till nya
upphandlingar baserat pa det medicinska behovet.

Vi anser fortsatt att Folkhdlsomyndigheten dr den bast 1impade myndigheten for att
gora upphandlingar om modellen ska anvéndas vidare. For detta kravs ett uppdrag i
myndighetens instruktion eller i regleringsbrev.
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Rekommendationer

Sakrad tillgdnglighet till vissa antibiotika med sdrskilt medicinskt viarde och
med bristande eller med risk for bristande tillgédnglighet kan pa ett
dandamalsenligt sitt hanteras genom en offentligt finansierad
ersittningsmodell. En modell med delvis frikopplad ersittning, likt den som
testats i pilotstudien rekommenderas.

Regionerna bor betala for sin faktiska likemedelsanvandning.

Om erséttningsmodellen ska forldngas rekommenderas att
Folkhélsomyndigheten fér i uppdrag att upphandla tillgénglighet till nya
antibiotika, med tanke pé befintliga uppdrag att upphandla ldkemedel och
vaccin for beredskapsskdl. I sé fall behovs ett uppdrag i instruktionen eller
regleringsbrevet, med tillskott i form av finansiering frén staten.

Modellen om tillgéinglighet till vissa antibiotika kan troligen anvéndas for
andra terapiomrdden och eventuellt for dldre produkter.
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