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Inledning

Det finns méjlighet att behandla patienter
i Sverige med ldkemedel dven om de inte
ar godkanda och marknadsférs i vart land.
Reglerna for hur dessa produkter ges till-
stand att forsaljas, och i vissa fall tillver-
kas, kan vara svara att 6verblicka. En nar-
mare anpassning till EU kommer sannolikt
att medféra forandringar under det nar-
maste aret. Kontrollera darfér uppgifterna
kapitlet med information pa Likemedels-
verkets webbplats, www.lakemedelsver-
ket.se.

Forskrivningsmojligheterna, som beskrivs
kortfattat i detta kapitel, rér behandling av
enskilda patienter nar i Sverige godkanda
ladkemedel inte racker till. Genom licenssy-
stemet kan patienter fa tillgang till Iikeme-
del som ar godkanda utomlands. Licensfor-
skrivning ar inte avsedd for forskning eller
annan systematisk utvardering av lakeme-
del. For lakemedel som fortfarande ar under
utveckling och saknar godkéannande bade i
Sverige och utomlands, bér patientens ldka-
re i forsta hand kontakta tillverkaren. Ge-
nom att medverka i klinisk lakemedelsprév-
ning kan patienten bidra till ytterligare kun-
skap om ldkemedlet som utvecklas.

Licensforskrivning

Den vanligaste forskrivningen av icke-god-
kinda ldakemedel i Sverige sker som licens-
ldkemedel, t ex av en produkt som ar god-
kénd inom EU eller som avregistrerats i
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Sverige pga lag omséttning. Likemedels-
verket beviljade 2010 drygt 60 000 licenser,
varav ungefar 2/3 var lakemedel till patien-
ter i sjukvarden och resten framfor allt gall-
de produkter for veterindrmedicinskt bruk.
Eftersom beviljad licens &r ett tillstand
att silja produkten gors alltid ansékan av
ett apotek till Likemedelsverket. Informa-
tion och motiveringsblankett for forskrivare
finns under rubriken "Licens” pa Likeme-
delsverkets webbplats. Licensforeskriften
kommer att arbetas om under 2011. For-
skrivare rekommenderas dérfor att kontrol-
lera uppgifterna nedan med dem som ges pa
Lakemedelsverkets webbplats.

Enskild eller generell licens
Forskrivaren behover i ansokan fortydliga
vilka omsténdigheter som motiverar licens-
forskrivning. Som orsak kan exempelvis
anges att terapi med godként ldkemedel
saknas for en viss indikation. Andra medi-
cinska skél kan ligga bakom att ett godkant
lakemedel inte kan anvindas, t ex om det
haft otillréacklig effekt eller inte tolererats.
Det bor dven motiveras varfor licensfor-
skrivning av ldkemedel foredras framfor
anvindning av andra typer av produkter,
t ex medicinteknisk produkt, kosttillskott
eller annan terapi.

Vanligen soks enskild licens, som géller
for en namngiven patient. Om behovet inte
kan tillfredsstédllas med enskild licens for
en viss patient, kan i stéllet en klinik bevil-
jas generell licens. Omstidndighet som moti-
verar sadan generell licens dr t ex om ldke-
medlet behover ges akut. I arbetet med den


http://www.lakemedelsverket.se/
http://www.lakemedelsverket.se/
http://www.lakemedelsverket.se/malgrupp/Halso---sjukvard/Forskrivning/Licens/Licensansokan/
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nya licensforeskriften diskuteras om mdj-
lighet att forskriva lidkemedel genom gene-
rella licenser ska utvidgas sa att en klinik
genom rekvisition kan tillgodose behand-
ling av inneliggande patienter 4ven om be-
hovet inte a4r akut. Sddana generella licens-
er kan dock inte anvindas vid forskrivning
pa recept till enskilda patienter.

Da en licens beviljas géller den endast for
de villkor som beskrivs i ansokan, dvs for en
namngiven patient (enskild licens) eller i vis-
sa fall for en bestdmd klinik (generell licens),
for en viss indikation och for en viss produkt.
Produktens tillverkare, beredningsform och
styrka ska anges.

Nar en licens behovs for en langre tid 4n
ett ar ska en ny ansdkan goras, och dven
motiveringen fornyas. I vissa fall kan licens
beviljas for en kortare tid 4n ett ar och med
séarskilda villkor, t ex krav pa ifylld kom-
pletteringsbilaga till motiveringsblanket-
ten med rapport om behandlingsresultat
vid fortsatt licensforskrivning.

Ansvarsférdelning - forskrivande
ldkare, apotek och Likemedelsverket
Ansvarsfordelningen mellan forskrivande 14-
kare, apotek och Lékemedelsverket kan vara
viktig att fortydliga for bl a patienter och an-
horiga, som ibland missuppfattar handlégg-
ningen och kontaktar Likemedelsverket di-

rekt i ett enskilt licensdrende.

Férskrivande ldkare/tandldkare
Forskrivande likare/tandlikare ansvarar
for bedomningen att patienten inte kan be-
handlas tillfredsstdllande med i Sverige
godkénda lakemedel, eller andra tillgéngli-
ga produkter (kosttillskott eller medicin-
tekniska produkter), och viljer i samrad
med patienten vilket apotek som ska gora
ansbkan. Forskrivaren ansvarar &dven for
val av licenspreparat samt for att produkt-
resumé och i vissa fall bilagor till motive-
ringen skickas in till Likemedelsverket.
Forskrivaren har ocksa ansvar for att dose-
ringen dr medicinskt &ndamalsenlig, for att
information till patienten ges samt for att
behandlingen foljs upp pa lampligt sétt.

Apotek
Apoteket ansvarar for att kontrollera till-
gangen pa produkten och for att den tas in

for forséljning och expedieras. Apoteket an-
soker om licensforskrivning till Likeme-
delsverket. Om licensen avslas dr det apote-
ket som overklagar beslutet. Apoteket ar
skyldigt att fora anteckningar 6ver alla ex-
peditioner for varje licens.

Lékemedelsverket
Lékemedelsverket utgar fran inkomna
handlingar och bedémer licensldkemedlets
dndamalsenlighet for den sokta indikatio-
nen. En férenklad bedomning genomférs om
lakemedlet dr godként i nagot land inom EU
eller annat land som omfattas av ett avtal
med Sverige (s k ICH-land eller land med
s k Mutual Recognition Agreement) och an-
vands enligt aktuell produktresumé. Beslut
fattas om ansokan beviljas eller avslas, van-
ligen inom 1-2 vardagar. Principen &r alltid
att andamalsenligheten bedoms utifréan pro-
duktens effekt och sdkerhet och att nytta/
riskbalansen maste virderas som overvi-
gande positiv med rimlig rational for den
sokta indikationen. Myndigheten bedémer
dven om licenslikemedlet kan ersittas av
lakemedel som marknadsfors i Sverige.

Stor restriktivitet tillampas for ldkeme-
del som saknar godkédnnande eller dér god-
kénnandet dragits in genom myndighetsbe-
slut. Ldkemedel som &nnu ej godkéants bor
ges till patienter i en klinisk ldkemedels-
provning (se s 1456). For att sa snabbt som
mgjligt kunna erbjuda ldkemedel under ut-
veckling till patientgrupper med vissa all-
varliga sjukdomar, dir tillfredsstillande
behandlingsalternativ saknas, kommer en
ny process, “compassionate use”-program
(se s 1456), att inforas i Sverige inom det
ndrmaste aret. En forutsiattning for ett sa-
dant program ir att produktens effekt och
sédkerhet pa ett tillfredsstdllande sétt doku-
menterats vetenskapligt i kliniska ldkeme-
delsprévningar. Detta medfor att ett "com-
passionate use”-program i regel kommer att
bli aktuellt forst efter avslutade fas-III-stu-
dier.

Extemporeldkemedel

Nar en produkt tillverkas av apotek for en
enskild patient, som en skrdddarsydd tera-
pi, kan den i de flesta fall betraktas som ett
extemporelikemedel. En vanlig anledning
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till att anvianda ett sadant individanpassat
lakemedel kan vara att lamplig styrka och/
eller lidkemedelsform saknas bland godkén-
da likemedel. Extemporeldkemedel omfat-
tar dven vissa ldkemedel dédr hallbarheten
ar sa kort att produkten maste fardigstéllas
i anslutning till anvdndningen. For individ-
anpassade terapier som bestar av celler, vav-
nader och viavnadstekniska produkter giller
dock sérskilda regler, se Lakemedel som om-
fattas av bestimmelse om sjukhusundantag,
s 1457.

Lagerberedning och rikslicens

Om det ror sig om en standardiserad serie-
tillverkning pa apotek (s k extemporeapo-
tek) dr produkten i stéllet en lagerbered-
ning. Vid stora volymer (> 1000 forpack-
ningar/ar) behiéver det extemporeapotek
som tillverkar lagerberedningen ansoka till
Lékemedelsverket om en s k rikslicens for
produkten. Myndigheten beviljar eller av-
slar ansékan om rikslicens for en definierad
period, som inte &r ldngre 4n 5 4r. Om avsikt-
en ir att systematiskt utvirdera effekten
hos patienter, som behandlas med lagerbe-
redningar tillverkade av extemporeapotek,
ska en klinisk ldkemedelsprovning genom-
foras (se nedan). Rikslicens beviljas normalt
inte om produkten kan ersittas av befintligt
godkint ldkemedel, eller av likemedel som
finns tillgéngligt pa licens. Om ansdkan om
rikslicens avslas far likemedlet inte till-
handahallas som lagerberedning. Endast
extemporetillverkning &r da tillaten.

Nar behover en klinisk
ldkemedelsprovning godkannande
fran Lakemedelsverket?

Om man vill genomfora en klinisk studie,
dar ett eller flera ldkemedel ingar, ska ett
tillstand fran Liakemedelsverket for en kli-
nisk ldkemedelsprévning inhdmtas. Detta
géller dven om det inte finns nagon avsikt
att soka godkdnnande for en ny produkt el-
ler om bara godkinda ldkemedel ingér. Ex-
empelvis ska tillstdnd inhdmtas om en ny
indikation ska studeras, om anvéndning av-
ser en annan patientgrupp 4n den som un-
dersokts i tidigare kliniska ldkemedels-
provningar, vid dosering som &dr hogre eller
lagre jamfort med den som ar godkénd, eller
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om annat administrationsséitt eller annan
beredningsform ska studeras. Endast sk
icke-interventionsstudier far genomféras
utan tillstand fran Liakemedelsverket. Dessa
studier kan beskrivas som observationsstu-
dier dar godkénda likemedel anvinds pa det
sétt som beskrivs i produktresumén. Varken
lottning till olika behandlingsalternativ ge-
nom randomisering eller extra undersok-
ningar utanfor klinisk praxis kan inga i sa-
dana icke-interventionsstudier.

Ibland kan det vara svart att avgora om
en produkt &r ett likemedel eller inte, séir-
skilt i fall dar granserna for vad som &r livs-
medel eller 1ikemedel skiljer sig mellan oli-
ka lander. Vid oklarhet bor alltid Lakeme-
delsverket tillfragas. Grundregeln inom EU
ar att en och samma produkt inte kan klas-
sificeras pa mer dn ett satt, dvs det ar an-
tingen ett lakemedel, ett livsmedel (kosttill-
skott), en kosmetisk eller medicinteknisk
produkt. Arbetet med uppdateringen av di-
rektivet som reglerar likemedelsprovning-
ar inom EU har nyligen paborjats och inne-
bar ytterligare anstréangningar for att upp-
na en harmonisering av bedémningarna
mellan olika medlemslinder.

Syftet med Likemedelsverkets gransk-
ning av likemedelspréovningar ir bade att
bedoma om de har férutsattningar att leda
till resultat som gar att utviardera och om de
genomfors pa ett sétt som ar tillrackligt sa-
kert for medverkande forsokspersoner, dvs
om nyttan éverviger riskerna. Provningsla-
kemedlen maste vidare ha godtagbar far-
maceutisk kvalitet. Tidigare studieresultat
och sdkerhetsunderlag bedoms savil Kkli-
niskt som prekliniskt.

"Compassionate use”-program

En ny méjlighet att
behandla patienter med lakemedel under
utveckling vid vissa sjukdomar
Vid vissa allvarliga sjukdomar, da behand-
lingsalternativ saknas, kommer en ny pro-
cess att mojliggora att patienter kan erbju-
das tillgang till nya likemedel under ut-
veckling. Forutséattningen &ar att det finns
en tillfredsstédllande vetenskaplig doku-
mentation fran kliniska lidkemedelsprov-
ningar med uppgifter om likemedlets effekt
och sidkerhet didr nytta/riskbalansen be-
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doms som overviagande positiv for en defi-
nierad patientgrupp. Proceduren kallas
“compassionate use”-program och bygger pa
en i forvig definierad plan, som utarbetas
av det foretag som anséker om marknads-
tillstand eller tillverkar produkten. Darmed
kan patienter ges mojlighet att behandlas
med produkter under senare skedet av ut-
vecklingen fram till dess att ldkemedlet ef-
ter godkdnnande marknadsfors och blir till-
géangligt 1 Sverige. Ndrmare detaljer om hur
sadana nationella godkdnnanden kommer
att handldggas av Likemedelsverket utar-
betas inom det ndrmaste aret. I jaimforelse
med en klinisk ldkemedelsprévning &r det
vetenskapliga viardet av data fran ett “com-
passionate use”-program begrinsat. Darfor
bor patienter som fatt studielikemedel i en
klinisk ldkemedelsprévning i forsta hand
ges mojlighet att fa fortsatt behandling och
langtidsuppfoljning genom en forldngning
av prévningen, i stillet for att erbjudas med-
verkan i ett "compassionate use”-program.

Lakemedel som omfattas av
bestimmelsen om sjukhusundantag

Genterapi, somatisk cellterapi eller vév-
nadsteknisk produkt kan enligt regler som
ar gemensamma for hela EU bedémas som
ldkemedel med den gemensamma benidm-
ningen avancerad terapi. Dessa omfattar
celler och vdvnader som genomgatt omfat-
tande bearbetning eller som anvinds vid in-
dikationer som avviker fran den biologiska
produktens ursprungliga funktion. I vissa
fall kan dessa ldkemedel omfattas av be-
stammelser som giller det s k sjukhusun-
dantaget, dvs beviljas nationellt tillverk-
ningstillstand for att anvéndas vid behand-
ling inom landet av en enstaka patient
under forskrivande ldkares exklusiva an-
svar. Om avsikten &r att systematiskt ut-
virdera dessa ldkemedels effekter och séi-
kerhet vid viss indikation récker det inte
med ett sadant beviljat tillverkningstill-
stdnd for icke-rutinméssig behandling av
ett fatal patienter. Da krévs, enligt europe-
iska kommissionen, en beviljad ansékan om
tillstdnd for klinisk lidkemedelsprévning
fran Lékemedelsverket (se s 1456) och god-
kannande av en Etikprévningsndmnd.

Nar godkdnda
ldkemedel saknas i Sverige

Sammanfattande rad om
férskrivning och krav pa anmalan
av misstankta biverkningar

Det finns flera olika alternativ néar godkéin-
da lakemedel inte racker till. Den 6vergri-
pande principen dr att kraven pa tillverk-
ningen av produkten okar da forskrivning-
en flyttas fran individanpassad terapi, ge-
nom extemporeldkemedel eller likemedel
som omfattas av bestimmelsen om sjuk-
husundantag, till standardiserade produk-
ter med omfattande produktion. Likemedel
som &r godkénda att anvindas i Sverige har
foretrade framfor licenslikemedel och ex-
temporetillverkning. Generellt giller grund-
regeln att utvirdering av effekt och sékerhet
av ett ldkemedel ska genomforas som en kli-
nisk ldkemedelsprovning med beviljat till-
stand fran Lakemedelsverket och godkén-
nande fran en Etikprévningsndmnd. Om det
ar oklart om ett forskningsprojekt &r en kli-
nisk lakemedelsprovning eller inte, bor alltid
en fraga stéllas till Lakemedelsverket (an-
viand mejladressen registrator@mpa.se) i
god tid innan projektet startar. Bifoga doku-
ment som beskriver studien, t ex detaljer om
studielékemedlet och projektets syfte.

Biverkningar av i Sverige godkidnda samt
icke-godkinda ldkemedel ska rapporteras
till Lakemedelsverket. Sarskilda anmaél-
ningsregler giller for misstdnkta biverk-
ningar orsakade av studieldkemedel i en
klinisk ldkemedelsprovning.
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