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FORENINGEN FOR GENERISKA
LAKEMEDEL OCH BIOSIMILARER

Biosimilarer

Anvindningen av biosimilarer bér 6ka for att frigéra resurser till
varden.

Forslag till atgiéird:

» For biosimilarer inom 6ppenvarden:

o Apotekssubstitution av biologiska likemedel bor
inforas i de fall dir Likemedelsverket har gjort
bedémningen att biologiska likemedel dr medicinskt
utbytbara.

* Utbytessystemet bor likna dagens utbytessystem
for generiska likemedel med faststillda takpriser
som ger mdjlighet till bade prissinkningar och
prishéjningar.

= Mojliggor lingre utbytesperioder ur patientens
synvinkel utan att lindra férséiljningsperioden ur
likemedelsleverantorernas synvinkel.

o Begrinsa hemliga priser/sidoéverenskommelser till
marknaden for patenterade likemedel och lat
konkurrensen ske med transparenta priser nir patentet
gatt ut.

» For biosimilarer inom slutenvarden:

o Sikerstill upphandling med kvalitetskriterier 1 tilligg
till pris och arbeta fér en effektiv implementering av
vinnande biosimilar.

o Bibehélla regionala upphandlingar som méjliggor att
flera leverantérer finns p4 marknaden samtidigt.
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Vad ar en biosimilar? 1

Biologiska likemedel (inklusive biosimilarer) framstills av levande organismer, t.ex.
levande celler som har modifierats med hjilp av bioteknik. Det innebir att dessa
levande organismer kan producera den aktiva substansen i det biologiska ldkemedlet.
Den aktiva substansen skérdas sedan frén cellerna. Dessa aktiva substanser (t.ex.
proteiner) ir vanligtvis stérre och mer komplexa dn de som ingér i icke-biologiska
likemedel. Sedan 1980-talet har biologiska likemedel utvecklats fér en rad olika
sjukdomstillstdnd. Tillgidngliga biologiska likemedel innefattar hormoner som insulin
och tillvixthormon och dven monoklonala antikroppar fér behandling av
autoimmuna sjukdomar och cancer. En biosimilar utvecklas fér att 1 hog grad likna
ett befintligt biologiskt likemedel (referenslikemedel). Det befintliga biologiska
likemedlet dr ett likemedel som redan har godkints och som anvinds i EU och som
kallas referenslikemedlet. Efter att referenslikemedlets patent 16pt ut, och
ensamritten upphort, tillits biosimilarer att komma in p& marknaden.

Att biosimilaren 1 hég grad liknar referenslikemedlet innebir att de 1 allt visentligt ir
likadana, &ven om det kan finnas mindre skillnader 1 den aktiva substansens struktur.
Dessa smirre skillnader beror p& att de aktiva substanserna vanligtvis &r stora och
komplexa molekyler och att de tillverkas av levande celler.

En viss variation dr oundviklig f6r alla biologiska likemedel, och mindre skillnader
kan férekomma mellan olika partier av samma biologiska likemedel. Skillnader kan
ibland ocks& uppsté efter dndringar 1 tillverkningsprocessen for ett biologiskt
likemedel. S&dana férindringar regleras noga av den europeiska
likemedelsmyndigheten (EMA). Eventuella skillnader mellan en biosimilar och dess
referenslikemedel hélls inom strikta ramar for att sikerstilla att de fungerar pé
samma sitt. Biosimilarer genomgar dock en noggrann vetenskaplig granskning innan
de godkinns for forsiljning for att sikerstilla att de, trots dessa sma skillnader,
behsver de vara lika sikra och effektiva som referenslikemedlen.

Biosimilarer 4r inte detsamma som generiska likemedel (Iikemedel som innehéller
exakt samma kemiska molekyl som ett befintligt icke-biologiskt likemedel), som
exempelvis paracetamol som finns i bdde Alvedon, Panodil, Pamol och alla likemedel
som heter Paracetamol + namnet pa f('jretaget. Det beror pa att biologiska likemedel,
till skillnad frén icke-biologiska lidkemedel, inte kan kopieras exakt (se férklaringen
ovan).

Biologiska likemedel 4r behandlingar som kan hjilpa patienter med allvarliga
sjukdomar sdsom cancer och allvarliga inflammatoriska sjukdomar. De dr dock
komplexa och kan vara mycket kostsamma och tidskrivande att utveckla. Darfsr kan
patienternas tillgdng till sidana likemedel vara begrdnsad, och det kan vara svart fér
hilso- och sjukvérdssystemen att ha rdd med dem. Biosimilarer kan férbéttra
patienternas tillgdng till dessa behandlingar genom att de och férvintas bli mindre
kostsamma f6r hilso- och sjukvardssystemen 1 EU.

! Europeiska kommissionen: Patientinformation om biosimilarer 2016/2017



Det finns tv& huvudskail till detta:

e Utvecklingen av biosimilarer bygger pa vetenskaplig kunskap som byggts upp
over tid med referenslikemedlet. Detta innebér att man inte behdver upprepa

alla de kliniska undersékningar som gjorts med referenslikemedlet.

® Nir biosimilarer lanseras pd marknaden méste de konkurrera med
referenslikemedlet. Det innebér att de vanligtvis erbjuds till ett ligre pris.
Biosimilarer dr emellertid inte bara att betrakta som billiga kopior av
referenslikemedlen. Tillverkningen av biosimilarer sker enligt stringa
kvalitetskrav och med hjé’dp av de modernaste metoderna, och
produktionsanldggningarna ar féremél fér samma inspektioner som alla andra
anliggningar dir likemedel tillverkas. Biosimilarer har anvints pa ett sikert

sitt inom EU sedan 2006 som sikra alternativ till referenslikemedel.

Dagens regelverk

Biosimilarer som himtas ut pa apotek prissitts av Tandvards- och
likemedelsfsrmansverket (TLV). Apotekssubstitution dr enligt Likemedelsverket
legalt mgjligt men férekommer i praktiken inte.” Det finns i dagsliget inget system
med regelstyrda faststéllda takpriser for biosimilarer. Varje produkt har i stéllet ett
eget flytande "takpris”. TLV genomfér sporadiska omprévningar dir nya
fsrmansgrundande priser faststills. P& vissa substanser med hég omsittning har det
férekommit sidoavtal (trepartséverldggningar). Sveriges Kommuner och

Regioner (SKR) dr dock ovilliga att sluta nya sidoavtal p& substanser dér patentet
har gétt ut.

Biosimilarer som anvidnds p& sjukhus upphandlas som rekvisitionslikemedel.
Prissédttningen dr fri pd upphandlade slutenvardslikemedel och ligger utanfor TLV:s
ansvarsomréde.

Marknaden

Investeringskostnaderna dr hogre for biosimilarer jamfort med generiska likemedel -
bade for studier, produktion, marknadsféring, lagerhéllning och distribution. Det
finns relativt f konkurrerande foretag pa varje substans och det &r inte speciellt latt
fér nya aktérer att komma in pd marknaden pd grund av investeringskostnaderna.
Det finns darfér inte s& manga alternativa leverantérer pa virldsmarknaden som kan
ta sig in p& den svenska marknaden. Eftersom biologiska likemedel 1 dagsliget inte
byts ut pd apotek innebir det stora marknadsféringskostnader fér att kunna ta
marknadsandelar. Detta kan ha en himmande effekt p& intresset att lansera
biosimilarer dér utsikten till Isnsamhet dr begrinsad. Biosimilarmarknaden dr med
andra ord mindre dynamisk 4n fér generiska likemedel inom PV-systemet.

2 Likemedelsverket: Analysera switch och i forldngningen utbytbarhet av biologiska likemedel pa apotek
S2022/04810 (delvis) sidan 2
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Till skillnad fr&n m&nga andra linder har Sverige transparenta listpriser dir det
framgér for betalaren, forskrivaren och patienten vad ldkemedlet kostar.

Hemliga rabatter dr ovanliga. Listpriserna fér adalimumab (original: Humira)
adalimumab och etanercept (original: Enbrel) dr redan mycket ldga och bland de
absolut ligsta i Europa p& multipack. Men p& vissa produkter gér priskonkurrensen
trogare.

TLYV konstaterar: “Fér biologiska likemedel med biosimilarer bedémer TLV att det finns
férutsdttningar for konkurrens likt hur det fungerar fér generika inom PV-systemet.

Det tar dock ldngre tid for biosimilarer att ta marknadsandelar jimfért med

generika och det leder inte alltid till IGga priser.5

Vad bor goras?

Apotekssubstitution av biologiska likemedel bor inféras 1 de fall dir
Likemedelsverket har gjort beddmningen att biologiska likemedel &r medicinskt
utbytbara.

Utbytessystemet bér likna dagens utbytessystem fér generiska likemedel, dven kallad
periodens vara (PV-systemet). En ny takpriskonstruktion bér inféras med méjlighet
att bdde hoja och siinka det officiella priset. FGL:s forslag till takpriskonstruktion
presenteras detaljerat p& nista sida.

Likemedelsverket foreslar lingre utbytesperioder, minst 6 m&nader. Utbytesperioder
och férsiljningsperioder behéver inte nédvindigtvis vara samma sak. For att
konkurrensen och varuférsérjningen ska fungera ir det mycket viktigt att
férsdljningsperioderna inte blir lingre 4n dagens en manad.

Detta av flera skail:

a. Det kriver stora lager for att klara 6 m&naders férsiljning (stor och osiker

kapitalbindning).

b. Den som inte vinner en eller tvd perioder kommer att f& problem att f&
avsittning av lagret p& grund av kort héllbarhet.

o I nuvarande PV-system har likemedelsleverantérerna 12 mgjligheter
p& ett &r att vinna status som periodens vara samtidigt om lagret &r
begrinsat till en m&nads efterfrigan. Med 6 manaders
forsdljningsperioder blir lagerrisken 6 ginger hogre (+500%) samtidigt
som mdjligheten att vinna status som PV minskar frdn 12 till 2 gnger

(-83%) per ar.

c. Sanktionsavgifterna kan bli mycket héga fér den som &r periodens vara i 6
ménader och inte klarar av att leverera enligt étagandet. Detta kan ha en
negativ paverkan pé viljan att delta 1 budgivningen.

* TLV: Kostnadsutveckling och 1&ngsiktigt hdllbar finansiering av likemedel Diarienummer: 2005/2023
Sid 92



d. Lé&nga férsiljningsperioder innebir skad risk fér kritiska brister om ndgot
hinder som gor att den som blivit periodens vara inte lingre kan leverera. Om
férsdljningsperioden dr 1 manad (som nuvarande PV-systemet) ir
sannolikheten att fler konkurrenter deltar och dirmed har ett befintligt lager 1
Sverige. Sannolikheten &r ju god att man vinner ndgon eller ngra manader
per ar. Finns det bara tvd chanser per &r s& dr sannolikheten 1&g att det finns
flera foretag som héller ett halvarslager 1 Sverige 1 hopp om att vinna.

e. Lingre forsiljningsperioder iir ofsrenligt med transparensdirektivet.’

Om mélsittningen dr att patienten ska ha firre byten si finns det andra 16sningar 4n
att férlinga forsiljningsperioden. I dagens utbytessystem av generiska likemedel &r
forlangningsperioden pa apotek en manad, men ur patientens synvinkel dr det som
regel tre mdnader. Detta eftersom patienter med kronisk sjukdom oftast far ett recept
som ricker i ett &r och himtar ut en treménadsbehandling fyra ganger per ar enligt
den s& kallade 90-dagarsregeln. Teoretiskt kan det bli fyra byten pé ett 4r, men
eftersom samma bolag ofta vinner status om periodens vara under flera gdnger per &r
sd kan det ocksa firre dn fyra byten. Via férordning gir det att ordna lingre perioder
ur patientens synvinkel utan att &ndra férsiljningsperioden ur
likemedelsleverantérernas synvinkel. Ur ett varuférsérjningsperspektiv dr det
mycket viktigt att inte férsiljningsperioden férlings lingre &n en manad.

En annan friga dr om sex m&nader ur patientens synvinkel verkligen dr nédvindigt?
Blir det en avgtrande skillnad om patienten byter var sjitte manad, i stillet fér som
inom dagens PV-system, var tredje m&nad?

Parenterala likemedel, som liknar biologiska likemedel i sin administrationsform, dr
idag utbytbara enligt samma regelverk som orala likemedel.’

Hur skulle diskussionen sett ut idag om generisk substitution inte redan fanns och
man diskuterade ett eventuellt inférande? Skulle det vara samma inviindningar fr&n
samma héll och samma forslag p& undantag? Generisk substitution inférdes 1 Sverige
2002. Bade forskrivarforetridare och patientféretridare var emot att reformen skulle
inforas.® Likarforbundets davarande vd, Anders Milton, menade att generisk
substitution ir en fara for patientsikerheten.” Idag, drygt 20 &r senare, ir det fa som
har den typen av invindningar och b&de férskrivarféretridare och patientféretriddare
ser utbytessystemets effektivitet och férdelarna med generisk substitution.

4 Regeringens beddmning i proposition 2013/14:93 utifran forslagen i SOU 2012:75 "Lingre utbytes-
och forberedelseperioder bor inte inforas eftersom det dr tveksamt om detta &r forenligt med det
nuvarande s.k. transparensdirektivet (89/105/EEG)." Sidan 125.
5 Parenterala likemedel tillfors genom penetration av hud eller slemhinnor, t ex injektioner

Orala ldkemedel tillférs genom munnen, t ex tabletter
¢ Regeringens proposition 2001/02:63 De nya likemedelsformanerna sid 55 och 56
7 Lékemedelsvirlden: ”Generisk substitution inget hot mot patientsikerheten” 18 juli 2002



FGL foreslar ett inférande av takprismodell med féljande principer:

En ny takpriskonstruktion bér inféras. Takpriskonstruktionens syfte dr att skapa
konkurrens under en faststilld niva.

Beskrivningen nedan dr tekniskt komplicerad och kriver en viss fésrkunskap om hur
takprissystemet inom PV-systemet fungerar. Budskapet nedan &r framst riktat till
Tandvards- och likemedelsf6rmansverket.

Takpriset faststills utifrn originalets pris vid patentutgdngen. Samma princip
anvinds dven for etablerade biosimilarer, oavsett om priset har dndrats enligt en
prismodell som gillt innan biologisk substitution inférts. Priset pa referensprodukten
Innan patentutgang ska vara utgéngspunkten for beréikning av nytt takpris dven om
originalet limnat likemedelsférm&nen eller upphért att marknadsféras.

Nir patentet g&r ut bér originalets pris vara riktmirke som nytt fésrmansgrundande
takpris. Originalets pris har normalt redan sinkts med 7,5% innan patentutgingen
enligt 15-arsregeln. Om priset sjunkit med ytterligare mer dn 70% s& sinks takpriset
med 50% dven for konkurrerande produkter med samma

substans/styrka/férpackning.

FGL féreslar alltsd en ndgot mer forsiktig modell for biologiska likemedel jaimfért
med FGL:s férslag for vanliga generiska likemedel inom PV-systemet. Det finns tva
anledningar till detta. Dels dr produktionskostnaden hégre (det dr osannolikt priset
p& en trem&nadersbehandling av biologiska likemedel kommer att séljas for ndgra
tior), dels dr det betydligt firre potentiella konkurrenter som har biosimilarer jamfort
med konkurrensen pa generiska likemedel inom PV-systemet.

FGL forslag till takpriskonstruktion med tva steg

1. 10%® under originalets pris under patenttiden enlig 15-arsregeln

2. Om priset sjunkit med ytterligare mer &n 70% s& siinks takpriset med 50%
dven fér konkurrerande produkter med samma substans/styrka/férpackning.

Mojlighet till bade hdjning och sankning av pris for utbytbara biologiska lakemedel:

I nuldget fsrekommer inte apotekssubstitution av biologiska likemedel och
prissittningen kan bara gd nedat utan méjlighet att héja priset under férenklat
forfarande. Om substitution inférs dr det ocksd nédvindigt att dndra
prissittningssystemet. Att ha méjlighet att bdde hsja och sinka det officiella priset
har visat sig vara en avgérande faktor inom PV-systemet for att foretag ska vga
sinka priset utan att straffas genom att priset blir sinkt for alltid.

8 Nuvarande nivé enligt 15-arsregeln &r 7,5%.
FGL foresléar att den justeras upp till tex 10% om TLV tar bort ad hoc sdnkningar till foljd av
patentutgangar



Flytande takpriser tas bort:

Flytande takpris ger negativa incitament att sinka priset eftersom en sinkning
kan f& 1&ngsiktiga negativa effekter. Vidare himmar ett flytande takpris att alla
priskonkurrerar samtidigt eftersom det ofrdnkomligt innebéir att taket flyttas
nerdt om ingen uppritthaller prisnivan vilket var det beteende som TLV ville
undvika vid inférandet av faststillda takpriser 2011.

Sankning av takpriser:

» Nar priset fallit med mer &n 70% ska det nya takpriset faststéllas till 50%
under originalets pris innan patentutgdng. I nuvarande modell inom PV-
systemet dr nivdn 35% av originalets pris innan patentutgéng, dvs en
takprissinkning med 65%. Nuvarande differens pa 5 procentenheter mellan
65%-70% &r for liten. Féretagen upplever att handlingsutrymmet kan bli for
litet och ddrmed tveka till att priskonkurrera om marknadspriset ligger i
nirheten av att trigga en ny faststilld takprisnivd. Om handlingsutrymmet
okar fr&n 5 procentenheter till 20 procentenheter kommer féretagen inte
kidnna samma tveksamhet att trigga nytt takpris.

» Faststillande av takpriser ska vara inom varje férpackningsstorleksgrupp. En
fﬁrpackningsstorleksgrupp ska allts inte pé’werka en annan
férpackningsstorleksgrupp. I nuvarande modell inom PV-systemet triggar ett
takpris 1 en férpackningsstorleksgrupp dven alla andra
férpackningsstorleksgrupper inom samma utbytesgrupp (substans och
beredningsform). FGL uppmanar TLV att slippa kopplingen, bade vid
faststillande av takpriser och nir féretag begir hojning av takpriser pa
ovanliga férpackningar, styrkor eller beredningsformer.

Hojning av takpriser:

» Inflationssikra systemet for att slippa ha &terkommande problem.
Takpriser bor — utéver inflationssikringen — kunna indexeras &rsvis med
uppskrivning av exempelvis KPI (konsumentprisindex) &ret innan. |
nuvarande modell ligger nivan fast &r frn &r med en ad hoc-hjning p& 25%
elva ar efter takpriskonstruktionen inférdes 2011. Denna héjning motsvarar
ganska exakt KPI-utvecklingen under perioden 2011 — 2023.
I stillet for stora hgjningar med 10-11 &rs mellanrum rekommenderar FGL
mindre héjningar varje &r.

» Takpriset bér hojas eller tas bort helt om det finns risk fér att konkurrensen
upphér pga. att takpriset dr for 18gt 1 férhéllande till marknadspriset (dvs PV-
priset).

Sadana héjningar bor ske:

o Nir marknadspriset &r mer 4n 85% av takpriset
o Nir inget féretag accepterar att vara periodens vara (minst 2 gdnger
pa 6 manader)



o Nar TLV anser att det dr berittigat utifrdn signaler fr&n marknaden
alternativt utvecklingen p& virldsmarknaden.

Transparens:

» Utgangspriset (1 nuldget 7,5% under originalets pris under patenttiden) bor
framg4 1 prissittningsverktyget.

> En varningssignal bér finnas nir en prisanstkan riskerar trigga ett faststillt
takpris (liknande varningssignalen nir en prisansskan &verskrider takpris).

Ovrigt:

» Upphor med praxis att vinta med prishdjning till det &r endast en leverantér
kvar. Agera medan det fortfarande finns konkurrens. Nuvarande praxis dr att
rutinméssigt avsld ansskningar om hdjning 6ver takpris med motivering att
det finns ndgon annan konkurrent kvar pd marknaden. Prishsjningen sker
dérfor nér det finns endast en leverantsr kvar. Detta dr kontraproduktivt om
man vill ha konkurrens p4 marknaden.

» Vinta med att aktivera en faststilld takprissinkning tills det 18ga priset &r
etablerat. Idag ricker det med en prissinkning. Det hdnder att vissa
leverantérer sitter pa for stora lager och tillfilligt behéver sidnka priset for att
bli periodens vara och didrmed fa lagret sdlt medan det fortfarande &r mer &n
sex manaders hallbarhet kvar.

I dagsliget har féretaget att vilja mellan:
a. Sinka priset 2 bli av med lagret = trigga takpris

b. Destruera (dvs brinna) lagret for att inte forstéra marknaden genom ett
oaterkalleligt takpris.

I stillet for att agera pé forsta prissinkningen under en faststilld niva, bor
takpris triggas nir den nya ldgre prisbilden &r etablerad. Exempelvis om
priset legat p& nividn som triggar takpris under minst tre tillfillen det senaste
halvéret. I dagsldget har parallellimportsrer méjlighet att tillfalligt sinka
priset utan att ett nytt takpris aktiveras. Det ger en snedvridning av
konkurrensen och FGL:s férslag 16ser problemet med att parallellimportérer
har konkurrensmissiga férdelar som direktimportérer inte har.

» Hemliga prisfésrhandlingar via sidodverenskommelser ir ett olimpligt
instrument fér konkurrens och prispress nir patentet har gatt ut. Ett
transparent system med 6ppna transparenta priser gér det litt for nya
konkurrenter att etablera sig pA marknaden och gynnar konkurrensen. Mer

information om FGL:s syn pa hemliga priser/sidoéverenskommelser finns pa
fsljande link’.

9 https://www.generikaforeningen.se/wp-content/uploads/2021/03/Sidoéverenskommelser-efter-patentutgang.pdf



Biosimilarer som upphandlas till slutenvarden - Vad bor goras?

Biosimilarer som anvidnds p& sjukhus upphandlas som rekvisitionslikemedel.
Regionala upphandlingar bér bibehéllas. Nationella upphandlingar innebér en skad
risk for kritiska rester, dvs d& ingen konkurrerande leverantor kan ticka upp om det
endast 4r en huvudleverantér for hela landet. Den risken dr mindre om olika regioner

har valt olika leverantérer.

Mer information om FGL:s forslag till férenklingar for en mer effektiv upphandling
av slutenvardslikemedel finns pa foljande Linlk .

10 https://www.generikaforeningen.se/wp-content/uploads/2021/06/Upphandling-av-1%C3%Adkemedel-till-
slutenv%C3%Ab5rden.pdf



