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1. Sammanfattning

Lakemedelsverket har fatt i uppdrag av regeringen att fortsatta kartlagga omfattningen av
restnoteringar med utgangpunkt fran den rapport som myndigheten 6verlamnat den 18
december 2013 (dnr S2013/2702/FS). Uppdraget bestar av att dels fortsatta kartlagga
restnoteringar samt analysera vad de beror pa, dels analysera hur information om
restnoteringar pa ett mer systematiskt sétt kan goras tillganglig. Slutligen ska dven
konsekvenser av eventuella forslag analyseras. Méjliga tekniska l6sningar ska utredas och
aven om kopplingar till andra system kravs.

Lakemedelsverket har inom ramen for detta uppdrag inte utrett eller lamnat forslag pa
atgarder for att minska antalet restnoteringar, dessa fragor hanterades i en rapport fran
Lakemedelsverket ar 2013.

Med restnotering avses en ldkemedelsbrist som uppstar om en innehavare av ett godkannande
for forsaljning av ett lakemedel (MAH) inte kan leverera ett lakemedel till en
partihandlare/grossist som i sin tur da inte kan leverera lakemedlet vidare vilket kan resultera i
en situation dar lakemedel inte kan tillhandahallas till patienterna.

Restnoteringar ar en fraga som allt mer uppméarkssammas pa europeisk och global niva. Ett
flertal olika initiativ har tagits av sval myndigheter som branschorganisationer. Ar 2012
publicerade EMA ett dokument dér det konstateras att EU-regelverket kraver obligatorisk
foranmalan vid avbrott i lakemedelsforsérjning i fall av permanent eller temporart uppehall.
EMA publicerar, pa sin hemsida, en katalog med information om restsituationer som beror
fler &n ett medlemsland inom EU.

Bland atgérder for 6kad tillganglighet till lakemedel som har vidtagits pa senare ar kan
namnas att Sveriges Apoteksforening och Lakemedelsindustriféreningen (LIF) i maj 2014
lanserade en gemensam funktion for lagerstatus (den s.k. séktjansten) som ska gora det
mojligt for kunder att i forvag kontrollera om ett lakemedel finns tillgangligt pa ett visst
apotek.

Kartlaggning av anmalda restnoteringar

Lakemedelsverket har genomfort en kartlaggning av restnoteringar utifran den information
som finns i de restnoteringsanmélningar som kommit in till Lakemedelsverket.
Kartlaggningen omfattar anmalningar som inkommit till myndigheten fran och med den 1
januari 2012 till 28 februari 2015. Under den undersokta tidsperioden har antalet anmélda
restnoteringar per ar varit relativt lika och varierade mellan 54 och 59 restnoteringar arligen.
Antalet restnoteringar per manad varierar mellan noll anmalda till12 anmalda.

Bland de faktorer som foretagen uppgivit som orsak till uppkommen restnotering kan ndmnas
kvalitetsdefekter, brist pa aktiv substans, andring i produktionsprocess, felbedémning i
produktionsplanering, transportskador samt ovéntad stor efterfragan.

4(45)



(/ LAKEMEDELSVERKET

MEDICAL PRODUCTS AGENCY

Lakemedelsverket har dven kategoriserat anmalda restnoteringar fordelat pa ATC-kod.
Sammanstéllningen visar att de mest frekventa restnoteringarna avser antibakteriella medel
for systemiskt bruk (17 restnoteringar), medel mot 6gonsjukdomar (16 restnoteringar) samt
vacciner (12 restnoteringar).

Lakemedelsverket kan konstatera att inte alla uppkomna restsituationer anmals till
Lakemedelsverket. For ett flertal produkter anges t.ex. att orsaken till restnotering bero pa
ovantat stor efterfragan p.g.a. att en annan leverantor har restnoterat ett lakemedel.
Lakemedelsverket har dock i vissa fall inte fatt nagon motsvarande anmalan om restnotering
fran den andra leverantoren.

Lakemedelsverket har tagit del av restnoteringsinformation avseende lakemedel som Vastra
Gotalandsregionen samt landstinget i Jonkopings lan anser vara s.k. rekvisitionsldkemedel.
Informationen visar pa komplexiteten och det stora antal restnoteringar som de facto paverkar
sjukvarden som ett kontinuerligt inslag i deras verksamhet.

Lakemedelverket foreslar anméalningsskyldighet och samordnad publicering av
restnoteringar

Lakemedelsverket anser att fokus i hanteringen av restsituationer for lakemedel bor vara att ta
in information, bearbeta denna information samt att tillgangliggora informationen pa ett
systematiskt satt sa att de som berdrs kan vidta nédvandiga atgarder.

Enligt gallande lagstiftning, (bestammelsen i 8 f § lakemedelslagen), ska den som har fatt ett
lakemedel godkant minst tva manader i forvag meddela Lakemedelsverket om forséljningen
av lakemedlet upphor tillfalligt eller permanent pa den svenska marknaden. Om det finns
sarskilda skal kan meddelandet lamnas senare an tva manader i forvag. Nar det géller ett
humanlédkemedel ska det i meddelandet anges orsaken till att forséljningen upphor.

Lakemedelsverket foreslar att denna anmalningsskyldighet till Lakemedelsverket ska
tillampas avseende restnoteringar och att Lékemedelsverket ska ansvara for en samordnad
publicering av restnoteringar. En anmalningsskyldighet for i forsta hand MAH skulle ge en
god bild av restnoteringarnas omfattning och dven astadkomma en ¢kad transparens gentemot
apotek, sjukvard och allmanhet. For hantering av dessa anmalningar ser Lakemedelsverket ett
behov av en sekretessbrytande bestdmmelse och en sanktionsmajlighet for de fall
underlatenhet att anméla en restnotering kan leda till allvarlig folkhalsorisk.

Lakemedelsverket har latit utreda hur anmalningar av restnoteringar kan hanteras och
tillgangliggoras. | bilaga 2 beskrivs mera detaljerat de IT-méssiga forutsattningarna.
Sammanfattningsvis forordas att lakemedelsféretagen (MAH) forser Lakemedelsverket med
information om restnoteringar via ett e-formul&r och att L&kemedelsverket in sin tur
tillhandahaller informationen till berérda aktorer. Den mer exakta utformningen av formularet
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bor hanteras vidare genom en intressentanalys nér bl.a. de rattsliga forutsattningarna har
beslutats.

2. Uppdraget

Regeringen har den 24 april 2014 uppdragit at Lakemedelsverket att fortsatta utreda
restnoteringar med utgangspunkt i den rapport som myndigheten dverlamnade den 18
december 2013 (dnr S2013/2702/FS). Uppdraget bestar dels i att fortsatta kartlagga
restnoteringar samt analysera vad de beror pa, dels i att analysera hur information om
restnoteringar pa ett mer systematiskt sétt kan goras tillganglig. Slutligen ska dven
konsekvenserna av eventuella forslag analyseras.

Uppdraget omfattar en fortsatt kartldggning av restnoteringar samt analys av orsakerna. Nar
det ar praktiskt mojligt bor dven lakemedel inom slutenvarden, s.k. rekvisitionslakemedel,
inkluderas samt uppdelning for olika typer av lakemedel, t ex smittskyddslakemedel, goras.
Uppdraget omfattar dven en djupare analys av hur information om saval risk for restnoteringar
samt redan uppkomna restnoteringar kan anmalas och sedan goras tillganglig. | denna analys
ska aven inga att utreda ansvarsfordelningen mellan berérda myndigheter och
branschorganisationer. Mgjliga tekniska I6sningar ska utredas och &ven om kopplingar till
andra system kravs, sasom oppenvardens expedieringssystem samt informationen i VARA-
registret (eHalsomyndighetens nationella produkt-och artikelregister).

Uppdraget ska redovisas till Regeringen senast den 31 maj 2015.

2.1. Avgransning

| uppdraget ingar inte att utreda eller lamna forslag pa atgarder for att minska antalet
restnoteringar respektive hur konsekvenserna kan mildras nar en restnotering uppstatt. Dessa
fragor belystes i Lakemedelsverkets rapport om restnoteringar av den 18 december 2013*.
Inom ramen for detta uppdrag har bara fragor rérande godkéanda lakemedel hanterats vilket
innebar att hantering och forutsattningar for s kallade. licenslakemedel eller
lagerberedningar/rikslicenser inte har analyserats.

Detta uppdrag har (liksom uppdraget ar 2013) haft fokus pa lakemedelsdistribution fran
tillverkare fram till och med partihandel. | uppdragsredovisningen ingar darmed inte fragor
kring den lakemedelshantering som sker fran och med apoteksledet, vilket exempelvis innebéar
att den sa kallade 24-timmarsregeln inte belysts i detta arbete.

L \www.lakemedelsverket.se/Alla-nyheter/Nyheter-2013/Utredning-om-restnoteringar-overlamnad-till-

regeringen/
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3. Samrad

LV har i enlighet med uppdraget samratt med Tandvards- och lakemedelsformansverket
(TLV), eHalsomyndigheten (EHM), Sveriges Kommuner och Landsting (SKL),
Lakemedelsindustriféreningen (LIF), Foreningen for generiska lakemedel (FGL),
Lakemedelsdistributorsforeningen, Lakemedelshandlarna och Sveriges apoteksférening.
Dessutom har samrad skett med Socialstyrelsen (SoS), Inspektionen for vard och omsorg
(IVO) och Folkhalsomyndigheten.

Samrad har skett via tva moten med berdrda parter i syfte att diskutera de olika parternas syn
pa restnoteringar vad avser omfattning, hur dessa hanteras idag samt hur information om
restnoteringar kan tillgangliggoras. Ett sarskilt mote kring restnoteringar av vacciner har aven
hallits med berdrda. Vidare har diskussioner (bland annat kring de IT-méssiga
forutsattningarna) skett separat med vissa av samradsparterna.

4. Bakgrund

4.1. Forkortningar
Nedan beskrivs de forkortningar som anvénds i denna rapport.

AESGP Association of the European Self-Medication Industry

API Active Pharmaceutical Ingredient (aktiv substans)

ATC Anatomical Therapeutic Chemical Classification

BVC Barnavardscentral

CBG-MEB Nederlandska lakemedelsmyndigheten

CHMP Committee for Medical Products for Human Use

EFPIA European Federation of Pharmaceutical Industries and Associations

EGA European Generic medicines Association

EHM eHalsomyndigheten

EMA European Medicines Agency (Europeiska lakemedelsmyndigheten)

FGL Foreningen for generiska lakemedel

GMP Good Manufacturing Practice (god tillverkningssed)

ICH International Conference on Harmonisation of Technical Requirements for
Registration of Pharmaceuticals for Human Use

ISPE International Society for Pharmaceutical Engineering

IVO Inspektionen for vard och omsorg

IWP Inspectors Working Party, en arbetsgrupp inom EMA

LIF Lakemedelsindustriféreningen

LV Lakemedelsverket

MAH Marketing Authorisation Holder (innehavare av godkannande for forséljning av
ett lakemedel)

NPL Nationellt produktregister for 1akemedel

OSL Offentlighets- och sekretesslagen 2009:400

OTC Over the Counter (receptfri forséljning av lakemedel)

PDA Parenteral Drug Association

7(45)



(/ LAKEMEDELSVERKET

MEDICAL PRODUCTS AGENCY

PPTA Plasma Protein Therapeutics Association

SIL Svenska informationstjanster for lakemedel

SKL Sveriges Kommuner och Landsting

SoS Socialstyrelsen

Sou Statens offentliga utredningar

TLV Tandvards- och lakemedelsformansverket

VARA eHalsomyndighetens nationella produkt-och artikelregister
VGR Véstra Gotalandsregionen

4.2. Vad ar en restnotering?
Med restnotering avses en lakemedelsbrist som uppstar om en innehavare av ett godkannande
for forsaljning av ett lakemedel (MAH) inte kan leverera ett lakemedel till en

partihandlare/grossist som i sin tur da inte kan leverera lakemedlet vidare vilket kan resultera i

en situation dar lakemedel inte kan tillhandahallas till patienterna.

Restnoteringar kan fa olika konsekvenser. Pa Lakemedelsverkets blankett for information om
restnotering (se bilaga 1) anges féljande definitioner av kritisk respektive unik restnotering:
Kritisk restsituation: Restsituationen innebar halsorisk for patient om inte tillgangen till
lakemedlet sékras.

Unik restsituation: Restnoterat lakemedel som inte tillhér nagon utbytesgrupp och bara kan
erséttas av annat lakemedel efter apotekets kontakt med forskrivaren.

Begreppen bristsituation och/eller restsituation anvénds ibland parallellt med begreppet
restnotering.

Med férsaljningsuppehall avses nér forséljningen av ett lakemedel upphar tillfalligt eller
permanent.

I denna rapport kommer begreppen restnotering och férsaljningsuppehall att anvéndas
omvaxlande beroende pd sammanhang. Betydelsen av begreppen &r dock i princip desamma,
namligen en lakemedelsbrist som uppstar nar en MAH inte kan leverera ett lakemedel vilket
leder till att Iakemedlet inte kan tillhandahallas patienten.

Det finns flera olika anledningar till att ett foretag inte kan leverera sin produkt. Ofta handlar
det om produktionsrelaterade problem, till exempel kvalitetsdefekter, andringar i
tillverkningsprocessen eller otillracklig tillgang till aktiv substans. Att efterfragan pa ett
lakemedel plotsligt blir ovéntat hog eller att felbeddmningar gjorts i produktionsplaneringen
ar andra orsaker som kan leda till att en restsituation uppstar. En genomgang av orsaker till
restnoteringar beskrivs i avsnitt 5 nedan.
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4.2.1. Avregistrering av lakemedel pa foretagets begéran

Ett lakemedelsforetag kan begéra att LV ska besluta att godk&nnandet for ett lakemedel ska
upphara att galla. En avregistrering av ett lakemedel kan saledes ske pa foretagets initiativ och
en sadan begéran uppges ofta bero pa lag forséljning. Andra, mer ovanliga, skal till
avregistrering kan vara tillverkningsproblem eller upptéckt av allvarliga biverkningar. En
avregistrering innebér ibland problem for patienten liksom for forskrivaren, da det kan vara
svart att hitta alternativa lakemedel for behandling av aktuella tillstand. I de fall da
Lakemedelsverket bedomer att lakemedlet &r viktigt att ha kvar pa marknaden tar
Lakemedelsverket upp en dialog med foretaget om mojligheterna att fortsatta marknadsfora
det. Lakemedelsverket har dock ingen majlighet att krava fran ett foretag att ha kvar ett
lakemedel pa marknaden. Hantering av avregistreringar omfattas inte av detta uppdrag men en
avregistrering kan leda till en restnotering av ett annat lakemedel for vilket efterfragan
plotsligt stiger till foljd av avregistreringen.

4.3. Hantering av restnoteringar

4.3.1. Vad gor lakemedelsforetagen?

Lagen (2009:366) om handel med lakemedel och L&ékemedelsverkets foreskrifter (LVFS
2014:8) om partihandel med lékemedel anger en skyldighet for den som bedriver partihandel
att ombesdrja tillrackliga och fortlépande leveranser. Foretag som innehar
forsaljningstillstand for ett lakemedel (MAH) och hanterar och handlar med lakemedel med
stod av partihandelstillstand bedriver saledes partihandel och omfattas av
leveransskyldigheten.

Det foretag som innehar forsaljningstillstandet for ett lakemedel har informationsansvaret om
sin lagersituation. Foretaget ska beddma om en restnotering kan komma att uppsta och bor ha
en dialog med sina kunder och med dem som i Gvrigt bor ta del av informationen.

Aktorer pa lakemedelsmarknaden har tagit fram tre dokument som beskriver hur hantering av
restnoteringar ska ske.

e | anslutning till apoteksomregleringen tog LIF ar 2010 initiativ till en uppdatering av
en tidigare utarbetad skrift som beskriver de olika aktdrernas ansvar vid restnoteringar.
Detta dokument, Restnoterade lakemedel — vilket ansvar har de olika aktérerna pa
marknaden?,? ar bl.a. publicerat pd www.lif.se och galler fortfarande.

e Sedan 1 januari 2010 finns God tillganglighetssed.* Medlemmarna i LIF och FGL
forbinder sig att folja God tillganglighetssed. Genom att uppratthalla God
tillganglighetssed sékerstaller lakemedelsindustrin funktionen i det svenska

2 www.lif.se/contentassets/2a789e9b7fec42c1b50284e5942b3201 /vilket-ansvar-har-aktorerna-for-restnoterade-

lakemedel.pdf
% www.generikaforeningen.se/god-tillganglighetssed/
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utbytessystemet. God tillganglighetssed syftar aven till att minimera de
sékerhetsproblem som restnoteringar kan orsaka for enskilda och for halso- och
sjukvard.

e LIFs Expertgrupp Kvalitet har 2013 tagit fram dokumentet Hantering av
restnoteringar. Syftet med dokumentet &r att hjalpa medlemsforetagen genom att ge
rekommendationer om ett likformigt arbetssétt kring restnoteringar. Ett aktivt arbete
och effektivt informationsutbyte mellan distributionskedjans olika aktérer kan minska
de negativa konsekvenserna av en restnotering och gagnar alla inblandade.

I dokumentet anges bland annat foljande:

Vid risk for en restnotering ska foretagen bedéma om en restnotering kommer att vara kritisk
samt utreda den bakomliggande anledningen.

Foretagen ska utvardera lagersituationen:

e Nar berdknas produkten ater finnas i lager?

e Finns andra styrkor och/eller beredningsformer?

e Har produkten en flersprakig markning? Om ja, undersok maéjligheten att omfordela
lager mellan lander.

e Hur ser fordelningen av produkt ut hos distributdrer med flera distribunaler? Mojligt
att omfordela mellan dessa for att vinna tid fram till leverans?

e Finns generika eller parallellimport/parallelldistribution?

e Finns alternativ pa utbytbarhetslistan?

Foretagen ska bedéma behov av/forbereda information till:
e LV och eventuellt till den Europeiska Lakemedelsmyndigheten (EMA)
Apotek?
Forskrivare, halso- och sjukvard?
Patient/allménhet (via media)? Reaktivt och/eller proaktivt?
TLV? Ar produkten manadens vara/upphandlad?

Maojligheter for att undvika restsituation?

e Finns majlighet till tillhandahallande av utlandsk produkt?

e Finns produkter med tillracklig hallbarhet sparrade hos distributcrer pa grund av
artwork-uppdateringar (t.ex. aldre bipacksedel eller méarkning)? Beddm om
ompackning kan ske.

e Onskemal om samarbete med andra foretag, t.ex. genom andrade lagernivaer om en
langvarig restsituation forvantas?

e Modjlighet till kontrollerad distribution till apotek (begransning vid bestéllning)?

4.3.2. Vad gor distributbrerna/grossisterna?
I Sverige tillhandahalls lakemedel vanligtvis till apotek och andra detaljhandlare genom
distributorer eller grossister, d.v.s. aktorer som innehar partihandelstillstand. Dessa aktorer
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bedriver partihandel och omfattas darmed av samma leveransskyldighet som
lakemedelsforetagen, se ovan.

Leverans till apotek sker i normala fall inom 24 timmar efter order. Distributdrerna ansvarar
for att ha rutiner pa plats som sakerstéller att apoteken alltid far information om néar varan kan
forvantas levereras (under forutsattning att de sjalva fatt informationen fran
lakemedelsforetaget). Distributorerna har utvecklat webblosningar dér alla apotek kan sdka
efter aktuell leveransinformation. Vid en restsituation ar det av yttersta vikt att
lakemedelsforetaget forser distributéren med information om orsak till restnoteringen och nér
ny leverans kan forvantas. En distributor ansvarar inte for att beddma om ett lakemedel kan
bytas ut mot nagot annat lakemedel vid en restnotering. Vissa distributorer erbjuder vid behov
anskaffning av lakemedel fran utlandet (av bl.a. s.k. licenslakemedel), t.ex. vid en kritisk/unik
restnotering.

4.3.3. Vad gor apoteken?

Den som har tillstand att driva apotek har enligt lagen om handel med lakemedel (2009:366)
en skyldighet att tillhandahalla forskrivna lakemedel. Apoteken ska tillhandahalla lakemedlen
sa snart som mojligt och, enligt forordningen om handel med lakemedel, inom 24 timmar (om
inte sarskilda skal foreligger). Detta forutsatter att det finns produkter tillgdngliga som
apoteken kan tillhandahalla.

Den dominerande orsaken till att kunder vid apoteksbesok inte far tillgang till forskrivna
lakemedel &r att lakemedlet inte lagerfors pa aktuellt apotek eller att det &r tillfalligt slut pa
apoteket. Apoteken arbetar fortlopande med att halla ett optimalt lager och minimera
situationer dar efterfragade lakemedel inte kan tillhandahallas.
Lakemedelsformanslagstiftningen medfor att utbytbara lakemedel maste bytas ut till
periodens vara for att kundens inkdp ska omfattas av formanerna.

Det dr alltid viktigt att det gors en beddmning av allvarlighetsgraden for kunden nér ett
lakemedel inte kan tillhandahdllas. Enligt Sveriges Apoteksforening* beaktas bland annat
foljande:

Kan kunden vénta?

Kan apoteket skaffa lakemedel fran annan distributor eller hanvisa till annat apotek?
Kan apoteket bestélla annat utbytbart ldkemedel?

Ska forskrivare kontaktas?

* www.sverigesapoteksforening.se/apoteksbranchen/branschpraxis/
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4.3.4. Vad gor héalso- och sjukvarden?

Manga landsting/regioner har lakemedelsenhet/sortimentsrad/sjukhusapotek som hanterar och
informerar om lakemedel. Nedan beskrivs ett exempel pa hur en lakemedelsenhet kan arbeta
kring restnoteringar.

Inom enheten fors diskussioner om vilka lakemedel som bér anvéndas som erséttning, om
enheten bor ta hem nagot annat lakemedel i lager, vilka som berérs och om forskrivare eller
sjukskoterskor behdver informeras ytterligare. Enheten publicerar pa intranat en lista med
aktuella restnoteringar, beréknat leveransdatum och vad eventuell erséttning ska vara. Nar en
restnotering uppstar for ett upphandlat lakemedel skickas alltid ett brev till aktuellt
lakemedelsforetag. Lakemedelsenheten ger foretaget tva arbetsdagar pa sig att ange vilket
lakemedel som mojligen kan ersétta under restnoteringen. Svarar foretaget inte kommer
enheten sjélv att vélja mest lampligt alternativt Iakemedel. Enheten kan ocksa ga emot
foretagets forslag om enheten inte anser att foretagets alternativa lakemedel ar lampligt.
Kontakt sker med aktuellt lakemedelsforetag dven nar ett lakemedel inte ar upphandlat. Det
galler framst nar enheten inte far tillrackligt tydliga leveransbesked fran levererande
partihandlare eller nar det galler Iakemedel som enheten tidigare sett att det forekommit
langvariga resternoteringar pa. Det kan ocksa handla om kritiska lakemedel dér det inte finns
nagot sjalvklart lakemedel som kan ersétta.

4.3.5. Vad gor Lakemedelsverket?

Né&r en anmélan om en restnotering kommer in bedémer Lakemedelsverket situationens
allvarlighetsgrad och behov av fortsatt utredning. | nulaget kommer anmalningar in fran saval
lakemedelsforetag som apotek, varden och patienterna. Kompletterande uppgifter kan behova
begaras in fran foretaget. FOr restnoteringar som galler lakemedel som é&r viktiga inom varden
och dar behandlingsalternativ saknas krévs ofta en mer omfattande utredning. Denna kan
ibland vara komplicerad och inbegripa flera olika enheter inom myndigheten. Vanligt ar ocksa
att upprepade kontakter med foretaget behdvs innan information om restnoteringens kan
publiceras.

Arbetet med att hitta en 16sning som passar den aktuella situationen gors i samarbete med
inblandade aktdrer. Om det inte finns nagra lampliga behandlingsalternativ pa den svenska
marknaden kan en uppkommen restnotering ibland I6sas med att foretaget, efter ansokan,
beviljas dispens for t.ex. forpackning med utlandsk text, eller att ett apotek, efter ansokan,
beviljas licens att expediera ett icke godként lakemedel som kan ersdtta det restnoterade. |
vissa fall, da restnoteringen bedoms som allvarlig och det ar nddvandigt att informera om
tillgangliga behandlingsalternativ, gar Lakemedelsverket ut med sarskild information pa sin
webbplats.
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Lakemedelsverket besvarar I6pande fragor om restnoteringar och har viss information pa sin
webbplats®. Av 122 301 telefonfragor om ldkemedel som under &r 2014 besvarades av
Lakemedelsupplysningen vid Lakemedelsverket analyserades ett stickprov bestaende av 9 649
fragor. Av dessa handlade 60 fragor om restnoteringar. Vanliga fragor var varfor lakemedel x
inte gar att fa tag pa samt vad som kan anvandas istallet.

Sedan maj 2013 har Lakemedelsverket uppmanat lakemedelsforetagen att anvénda en sarskild
blankett (se bilaga 1) nar de anmaler en restnotering till L&kemedelsverket. Denna skickas
fran Lakemedelsverket till lakemedelsforetag som kontaktar Lakemedelsverket om
restnotering, med en uppmaning om att anvénda blanketten eftersom det underlattar
insamlandet av relevant information fér Lakemedelsverkets vidare utredning och bedémning.

4.4. Restnoteringar av olika slags lakemedel och hur de hanteras

4.4.1. Sa kallade rekvisitionslakemedel

Rekvisitionsldkemedel ar inget entydigt begrepp. Rekvisitionsldkemedel kan ségas vara alla
lakemedel som bestélls (rekvireras) fran sjukhusapotek till avdelningar och mottagningar pa
sjukhus, men kan aven innefatta lakemedel som bestalls fran 6ppenvardsapotek av
oppenvarden. Lakemedel kan forordnas bade genom forskrivning pa recept eller genom
rekvisition. Ett och samma lakemedel kan saledes beroende pa anvandningsomrade vara bade
’ppenvardslikemedel” och slutenvardslikemedel”. Det dr darmed svart att identifiera vilka
lakemedel som ska anses vara s.k. rekvisitionslékemedel.

En allvarlig konsekvens vid en langvarig restnotering av lakemedel som anvands inom
slutenvarden kan bli att planerade behandlingar forsenas. Ofta kan en restsituation hanteras
genom ett byte till ett likvardigt lakemedel. Men om det inte finns nagot lampligt
ersattningslakemedel uppstar en situation dar patienten riskerar att inte fa den behandling som
behdvs. Sadana situationer kan fa allvarliga konsekvenser for patientsakerheten.

4.4.2. Smittskyddsléakemedel

Smittskyddslakemedel &r ingen sarskild kategori av lakemedel utan utgors av alla de olika
lakemedel som kan ordineras till en patient som har eller missténks ha en allmanfarlig
smittsam sjukdom och som behdvs for att minska risken for smittspridning. Sadana lakemedel
ar enligt 7 kap. 1 § smittskyddslagen (2004:168) kostnadsfria for patienten. Lakemedel som
vanligen anvénds &r antibiotika och antivirala lakemedel. Nuvarande hantering av
smittskyddsldkemedel och forslag till vissa forandringar beskrivs i SOU 2014:20, Lékemedel
for sarskilda behov®, vilken fér narvarande &r under hantering av regeringen.

® Se bl.a. www.lakemedelsverket.se/malgrupp/Allmanhet/Vad-ar-ett-lakemedel/Restnoteringar/
® www.regeringen.se/sh/d/108/a/237597
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4.4.3. Vacciner

Vacciner som ingar i det allmanna vaccinationsprogrammet upphandlas gemensamt for
landstingen av SKL:s upphandlingsholag Kommentus. Nér en restnotering pa ett sadant
vaccin uppstar far detta stora konsekvenser for den férebyggande barnhélsovarden. Det &r i
dessa situationer ofta svart att fa en dvergripande bild av restnoteringen. Landsting, BVC och
skolhalsovard ar i dagens lage beroende av att lakemedelsforetag gar ut med en samlad
information om restsituationen. Berérda myndigheter (Ldkemedelsverket,
Folkhalsomyndigheten och Socialstyrelsen) informeras inte regelméassigt om en restnotering
men far ofta, var for sig, fragor fran olika instanser i varden. Detta leder latt till brist pa
samlad information och till oklarheter.

4.5. Lakemedelsverkets rapport 2013

Lakemedelsverket fick 2013 i uppdrag av regeringen att kartlagga omfattningen av
restnoteringar hos de foretag som tillhandahaller humana och veterinara lakemedel i Sverige,
hur ett drende som ror restnoteringar hanteras samt att analysera vad restnoteringar beror pa.
Vidare ingick i uppdraget att vid behov lamna forslag pa hur restnoteringar kan minska
respektive hur konsekvenserna kan mildras nar en restnotering anda uppstar. Uppdraget
rapporterades den 18 december 2013’

I rapporten konstaterades att orsakssambanden ar komplexa och att det saknas heltdckande
data for att avgdra hur stor omfattningen av restnoteringar ar, men att uppgifter tyder pa 6kad
frekvens pa global och EU-niva. Nagra forslag for att minska restnoteringar och mildra deras
konsekvenser beskrevs. Slutsatsen var att omfattningen av restnoteringar fortsatt bor foljas
och utredas vidare. Insamlingen av data bor inkludera samtliga lakemedel, inklusive
lakemedel inom utbytessortimentet, och orsaker till uppkommen restsituation. Vidare
foreslogs en anmalningsskyldighet och samordnad publicering av restnoteringar, enligt norsk
modell, som den mest lampade atgarden att arbeta vidare med. Utredningen framforde att den
narmare utformningen av detta bor diskuteras vidare med inblandade aktorer, sarskilt
forhallandet till formansregleringen och omfattningen av och formerna for publicering.

4.6. Atgarder for okad tillganglighet som vidtagits sedan
Lakemedelsverkets rapport om restnoteringar 2013
Lakemedels- och apoteksutredningen (S 2001:07) har under senare ar utrett flera olika
aspekter av tillganglighet och prissattning av lakemedel. Regeringen har utifran utredningens
olika forslag bland annat valt att infora vissa forandringar av regelverket kring
tillhandahallandeskyldighet. Exempel pa detta ar fortydligandet av 6ppenvardsapotekens
tillhandahallandeskyldighet (se 9 § férordning (2009:659) om handel med lakemedel) och

"www.lakemedelsverket.se/Alla-nyheter/Nyheter-2013/Utredning-om-restnoteringar-overlamnad-till-regeringen/
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kravet pa 6ppenvardsapoteken att de i de fall de inte direkt kan tillhandahalla ett lakemedel
ska informera konsumenten om pa vilket eller vilka 6ppenvardsapotek lakemedlet eller varan
finns for forsaljning (se 2 kap 6 § p 13 lagen (2009:366) om handel med lakemedel).

For att ett lakemedel ska kunna bli periodens vara eller en reserv nastkommande manad finns
numera ett krav pa att foretaget bekraftar till TLV att lakemedlet kan tillhandahallas under
hela forséljningsperioden, se mer i avsnitt 4.6.2 nedan.

Lakemedelsverket inforde ar 2013 bestammelser om apotekens majligheter till akuta
leveranser. Av Lakemedelsverkets foreskrifter (LVFS 2009:10) om distanshandel vid
oppenvardsapotek framgar att om en enskild konsument har ett akut behov av ett lakemedel
och dppenvardsapoteket inte kan tillhandahalla lakemedlet omedelbart kan apoteket agera
avhamtningsstalle at ett annat 6ppenvardsapotek som expedierar lakemedlet. En forutséttning
for detta forfarande ar att lakemedelsbehovet inte kan tillgodoses genom normala
bestéllningsrutiner.

4.6.1. Lagerstatustjanst

Sveriges Apoteksforening och Lakemedelsindustriféreningen (LIF) lanserade i maj 2014 en
gemensam funktion for lagerstatus som gor det mojligt for kunder att i forvag kontrollera om
ett lakemedel finns tillgangligt eller om det maste bestéllas. Tjansten ar tillganglig for datorer,
lasplattor och mobiler via Fass.se och Sverigesapotek.se. Nar en fraga om tillganglighet for ett
visst lakemedel inom ett visst geografiskt omrade stélls via dessa kanaler hamtas denna
information in via apoteksaktorernas egen lagerinformation. Av svaret pa sékningen framgar
om lakemedlet finns i lager, om apoteket har ett fatal i lager eller om ldkemedlet inte finns i
lager. Aven uppgifter om 6ppettider, adress och telefonnummer till berérda apotek anges.
Vissa lakemedel, som exempelvis narkotikaklassade Idkemedel och licensldkemedel, omfattas
inte av tjansten.

4.6.2. TLV:s hantering av tillganglighet for utbytbara varor som ingar i
periodens vara-systemet
Av de utbytbarhetsgrupper som Lakemedelsverket beslutat om ingdr vissa grupper (de med
generisk konkurrens) i periodens vara-utbytet. Detta galler for de lakemedel som omfattas av
forsta stycket 21 § lagen (2002:160) om lakemedelsformaner m.m. TLV delar in
forpackningarna som ingar i en utbytbarhetsgrupp i forpackningsstorleksgrupper. | varje
forpackningsstorleksgrupp utses periodens vara och tva reserver till periodens vara. For att en
vara ska kunna utses till periodens vara eller reserv till periodens vara kravs att
lakemedelsforetaget bekraftat att varan kan tillhandahallas till hela marknaden med en
tillracklig hallbarhet under hela prisperioden (galler sedan den 1 oktober 2014).

15(45)



(/ LAKEMEDELSVERKET

MEDICAL PRODUCTS AGENCY

Av de varor som foretagen bekraftat tillhandahallande for utses den vara som har lagst
forsaljningspris per enhet i forpackningsstorleksgruppen till periodens vara. VVaran med nést
lagst pris blir forsta reserv 0.s.v. Prisperioden dr en manad lang. Darfor kan foretagen ansoka
om prisandringar varje manad och TLV utser periodens vara for en manad i taget. TLV:s
arbete genomfors i en tremanaders-cykel dar manad 1 ar ansokningsmanad, manad 2
beslutsmanad och manad 3 prisperiod (férsaljningsmanad). Under ansokningsmanaden kan
foretagen skicka in ans6kningar om prisandringar som TLV fattar beslut om den femte
arbetsdagen i beslutsmanaden. De nya priserna borjar galla den forsta dagen i prisperioden.
Ungefar den sjunde arbetsdagen i beslutsmanaden publicerar TLV en preliminar lista dver
periodens varor for kommande prisperiod. Foretagen far i samband med detta ett mejlutskick
med en lank till den preliminara listan som publiceras pa TLV:s hemsida. Det ar enbart
personer som har lamnat en fullmakt eller annan behérighetshandling till TLV, som visar att
de kan foretrada sitt foretag gentemot TLV, som far mejlutskicket och som har méjlighet att
besvara detta.

Nar den preliminara listan publicerats har foretaget 48 timmar pa sig att bekrafta till TLV
vilka lakemedel det kan tillhandahalla under den kommande forsaljningsmanaden. Foretagen
anvander sig av en fardig svarsmall som finns med i mejlutskicket och som &ven finns pa
TLV:s hemsida. Detta innebér att nar bekraftelsen av tillhandahallande mejlas till TLV
garanterar avsandaren att de lakemedel som anges pa bekraftelsen kan tillhandahallas till hela
apoteksmarknaden under hela prisperioden med en tillracklig hallbarhet (12 b § TLVFS
2009:4). Om ett foretag inte kommer in med en bekréaftelse av tillhandahallande i tid, anser
TLV att foretagets varor inte kan tillhandahallas i den omfattning som kravs for att utses till
periodens vara. Nar svarstiden ar slut och foretagens bekraftelser hanterats av TLV publiceras
en lista pa TLV:s hemsida dver periodens vara som kommer att gélla for kommande
prisperiod. Av denna lista framgar det vilka férpackningar som blivit periodens vara
respektive reserver.

Om ett lakemedelsforetag har bekraftat att en vara kan tillhandahallas och detta sedan
forandras infor eller under prisperioden sa ar foretaget skyldigt att anméla detta till TLV. Nar
TLV fér in en sadan anmalan utser myndigheten en ny periodens vara i
forpackningsstorleksgruppen. Aven apoteken kan anmala till TLV om de inte kan bestélla
periodens vara till nasta leveranstillfalle. | de fall TLV far in anmalningar fran apotek mejlar
TLV en forfragan om tillganglighet till berort foretag. Foretaget ska da bekrafta varans
tillganglighetsstatus till TLV inom angiven tid. Dessutom kan e-Halsomyndigheten anmala
varor som inte marknadsfors i NPL (nationellt produktregister for lakemedel). Aven i dessa
fall kontrollerar TLV med foretaget for att fa besked om varan kan tillhandahallas eller inte.

Om det rader oklarhet ifall en vara ar tillganglig for bestéllning eller inte kan TLV begara in
ett underlag dar foretagen visar att varan finns for bestélining hos partihandeln. I de fall ett
foretag bekraftat att en vara kan tillhandahallas under hela prisperioden och det sedan visar
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sig att de inte kan uppfylla det, beslutar TLV att lakemedlet &r otillgangligt. TLV kan da
Oppna ett arende om sanktionsavgift mot det féretag som marknadsfor lakemedlet.

Det forekommer att forpackningsstorleksgrupper saknar utsedd periodens vara infor eller
under en forséljningsperiod. Avsaknaden av utsedd periodens vara behdver inte innebdra att
det &r en restnotering. Det kan fortfarande finnas varor tillgangliga pa marknaden, men inte i
tillracklig mangd for att foretagen ska kunna tillhandahalla dessa till hela marknaden under
hela prisperioden.

4.7. Internationella initiativ

Restnoteringar ar en fraga som allt mer uppméarksammats pa europeisk och global niva. Ett
flertal olika initiativ har tagits av sdval myndigheter som branschorganisationer. Nedan foljer
en kort beskrivning av nagra aktuella initiativ och hur fragan om restnoteringar hanteras i
Norge respektive Nederlanderna.

4.7.1. EMA

EMA anger pa sin webbplats att restnoteringar inom EU i de flesta fall hanteras av de
nationella myndigheterna, men att EMA i vissa fall kan bli involverat, t.ex. da en restnotering
ar forknippad med sékerhetsproblem som ror flera medlemsléander. EMA anger att arbete
pagar hos europeiska regulatoriska myndigheter for att minimera paverkan av restnoteringar
genom att:

. Samarbeta med lakemedelsforetag for att 10sa tillverknings- och
distributionsfragor.

. Dela information med internationella partners om alternativa
forsorjningskéllor.

. Soka information fran patienter och hélso- och sjukvardspersonal om hur
restnoteringar paverkar, for att stodja beslutsfattande.

. Vidta atgarder for att tillata att alternativa lakemedel eller leverantorer
anvénds.

Under de senaste aren har EMA initierat en rad aktiviteter rérande restnoteringar. Detta arbete
kan sdgas ha inletts med att EMA ar 2012 i syfte att forse europeiska unionens patienter med
kontinuerlig tillgéng till lakemedel publicerade ett s.k. reflection paper®. | dokumentet
konstaterar EMA att EU-regelverket kraver obligatorisk foranmélan fran innehavaren av
forsaljningstillstandet vid avbrott i lakemedelsforsorjning i fall av permanent eller temporért
uppehall och for tillverkare i fall av defekt som kan leda till begréansat tillhandahallande.
Bland atgarderna som beskrivs i en implementeringsplan anges bland annat framtagande av

8

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/news_and_events/events/2013/10/event detail 000796.jsp
&mid=WC0b01ac058004d5c3
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standard for hantering av rapporter om restnoteringar da en EU-samordning behovs,
utveckling av internationell samverkan och framtagande av ett s.k. concept paper om proaktiv
riskhantering for tillverkare och forséljningstillstandsinnehavare.

Hosten 2013 arrangerade EMA en workshop om restnoteringar® orsakade av tillverknings-
och kvalitetsproblem, med deltagande fran saval myndigheter som industri. Rubriken var
”Utveckling av ett proaktivt forhéllningssétt for att forebygga” (Developing a proactive
approach to prevention) och ldkemedelsforetagen uppmanades att ta fram forslag for ett battre
forebyggande arbete.

Ett industrisamverkansprojekt bestaende av tre task forces” bildades och har levererat
féljande planer:

1. Risk based approach for the prevention and management of drug shortages (PDA);
2. Drug shortages prevention plan - Quality System perspective (ISPE)

3. Industry communication principles to the authorities (AESGP/EFPIA/EGA/PPTA)

EMA later numera pa sin webbplats publicera en katalog med information om restnoteringar
for humana lakemedel som berér eller befaras berdra fler &n ett medlemsland inom EU™.
EMA har beddmt dessa restnoteringar och ger rekommendationer till patienter och hélso- och
sjukvardspersonal. For att rapportera potentiella restnoteringar som beror pa problem med
GMP eller kvalitet uppmanas foretag att skicka e-post till gdefect@ema.europa.eu. | praktiken
ar det framfor allt 1akemedel som godkants via den centrala proceduren, dvs. ar godkénda av
EU-kommissionen foér hela EU, som anmals och publiceras har. EMA har dven tagit fram ett
antal dokument riktade i forsta hand till myndigheterna som ska delta i koordinering av
gemensamma aktiviteter kring restnoteringar.

EMA arbetar vidare med hur olika atgarder kan vidtas, t.ex. i form av andrade riktlinjer m.m.
Arbete for att minska restnoteringar och deras konsekvenser pagar aven i olika arbetsgrupper,
t.ex. IWP (Inspectors Working Party). Vidare planeras for genomforande av en workshop i
oktober 2015 for att med berdrda aktorer ga igenom vilka atgarder som har genomférts hos
det olika berdrda.

Det kan forvantas att EMA fortsatt kommer att agera i fragor om restnoteringar, sarskilt som
fragan om tillgang och leveranser av lakemedel tas upp som ett strategiskt mal i dokumentet

9

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/news_and_events/events/2013/10/event_detail 000796.jsp
%mid:WC0b01a0058004d503

www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/requlation/document_listing/document_listing_000376.jsp&mid
=WCO0b01ac058074f178
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EU Medicines Agencies Network Strategy to 2020"* vilket under varen 2015 &r utsant for
publik konsultation.

4.7.2. Hantering av restnoteringar i Norge

Lakemedelsverket har inom ramen for detta uppdrag haft kontakt med den norska
lakemedelsmyndigheten (Statens Legemiddelverk) i syfte att studera hur restnoteringar
hanteras dar. | Norge &r restnoteringar anméalningspliktiga enligt Legemiddelverkets
foreskrifter och med hénvisning till EU-direktiven. Anmalan till myndigheten ska skickas
senast tva manader fore forvantat avbrott i tillhandahallandet av ett lakemedel, eller sa snart
som mojligt.

Forsaljningstillstandsinnehavaren forvantas fylla i ett elektroniskt formular med information
om lakemedlet, orsaken till avbrottet samt en vardering av konsekvenser, och skicka in det via
e-post. Legemiddelverket publicerar restnoteringar i en sammanstalld dversikt, tillsammans
med avregistreringar, pa sin webbplats*2. Alla anmalda restnoteringar publiceras inte, t.ex.
kortvariga restnoteringar (de som forvantas paga mindre an fyra veckor) eller fall dar det finns
andra forpackningsstorlekar tillgdngliga. Restnoteringar for generika och receptfria lakemedel
publiceras dock i listan. Har ges ocksa rad till halso- och sjukvardspersonal och apotek kring
hur restnoteringen kan hanteras, t.ex. med alternativa produkter. Vissa restnoteringar
publiceras dven som enskilda nyheter.

Legemiddelverket uppdaterar listan med information om att lakemedlet ater ar tillgangligt i
den man de far in de uppgifterna fran MAH. De efterfragar daremot inte den informationen
aktivt. Det finns mojlighet att abonnera pa 6versikten och darigenom fa ett meddelande via e-
post nar den uppdateras.

4.7.3. Hantering av restnoteringar | Nederlanderna

I Nederlanderna ar lakemedelsforetagen skyldiga att anmala restnoteringar till
lakemedelsmyndigheten (CBG-MEB)*. Lakemedelsmyndigheten foreslog ar 2013 en modell
for analys av vilka konsekvenser en restnotering pa lakemedel kan ha, baserat pa tankbara
konsekvenser for patienter med olika karakteristika, population och berért lakemedel. Baserat
pa detta analyseras tankbara konskevenser av bristen, och av ett byte till alternativ
lakemedelsprodukt. Bristens konsekvenser klassificeras som sma, medelstora eller svara.

11

www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/about_us/general/general content 000292.jsp&mid=WC0b0lac
05800293a4
12

www. legemiddelverket.no/Godkjenning _og_regelverk/Legemiddelmangel og_avregistreringer/Sider/default.asp
X

3 \www.cbg-meb.nl/CBG/en/human-

medicines/medicinal+products/What_is_the legal framework regarding_shortages/default.htm
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Utifran denna bedomning kan lakemedelsmyndigheten fatta beslut om huruvida atgarder
behdver vidtas, och i sa fall vilka. CBG-MEB anger pa sin webbplats att de i samverkan med
andra myndigheter nationellt och pa europeisk niva arbetar med att hantera fragan om
restnoteringar'.

5. Kartlaggning av restnoteringar samt analys av
orsakerna

Som en del i regeringsuppdraget har Lakemedelsverket genomfort insamling av information

kring restnoteringar som inkommit till Ldkemedelsverket. Till stod for

informationsinh&mtningen har en sarskild blankett anvants (bilaga 1). Denna insamling har

genomforts i tva delar.

| den forsta delen har en retrospektiv genomgang genomforts av foretagens anmalningar om
restnoteringar och som redan fanns i Lakemedelsverkets diarium. Den genomgangen omfattar
anmalningar som inkommit till myndigheten fran och med den 1 januari 2012 till och med
den 30 juli 2013. Sammanstallning av data har gjorts av Lakemedelsverket ur uppgifter som
finns i arendena, med hjalp av ovan namnda blankett. Féretagen har inte tillfragats om
kompletterande information i den retrospektiva genomgangen.

I den andra delen har en strukturerad prospektiv insamling av information om anmalda
restnoteringar genomforts genom att innehavaren av godkannandet for forsaljning for det
aktuella lakemedlet svarat pa fragorna i blanketten. Insamlingen skedde fran den 31 juli 2013
till den 28 februari 2015.

Den totala insamlingen under tidsperioden 1 januari 2012 till 28 februari 2015 har resulterat i
185 blanketter. Den forsta delen dér insamlingen gjordes retrospektivt ur diariet resulterade i
97 blankettsvar. Den prospektiva insamlingen resulterade i 88 blankettsvar. Analyserade
uppgifter fran den retrospektiva delen under perioden 1 januari 2012 till 31 oktober 2013 samt
de 12 forsta prospektiva blankettsvaren ar dven redovisade i Lakemedelsverkets rapport
avseende restnoteringar (2013-12-18)".

4 www.chg-meb.nl/CBG/en/human-
medicines/medicinal+products/How does the MEB deal with_medicine shortages/default.htm
5 https://www.lakemedelsverket.se/Alla-nyheter/Nyheter-2013/Utredning-om-restnoteringar-overlamnad-till-

regeringen/

20(45)


http://www.cbg-meb.nl/CBG/en/human-medicines/medicinal+products/How_does_the_MEB_deal_with_medicine_shortages/default.htm
http://www.cbg-meb.nl/CBG/en/human-medicines/medicinal+products/How_does_the_MEB_deal_with_medicine_shortages/default.htm
https://www.lakemedelsverket.se/Alla-nyheter/Nyheter-2013/Utredning-om-restnoteringar-overlamnad-till-regeringen/
https://www.lakemedelsverket.se/Alla-nyheter/Nyheter-2013/Utredning-om-restnoteringar-overlamnad-till-regeringen/

MEDICAL PRODUCTS AGENCY

(/) LAKEMEDELSVERKET

5.1.

Inkomna anmalningar om restnotering férdelade Over tid
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*Endast rapporter inkomna till och med utgangen av februari 2015 har analyserats i denna

rapport.

Restnoteringarnas fordelning 6ver tid anges i tabellen ovan. Datum da restnoteringen
anmaldes till LV har anvants for indelning. Detta beror pa att datum nar restnoteringen
intraffade inte ar angivet tillrackligt noggrant och ofta saknas. Under den undersokta
tidsperioden har antalet anmélda restnoteringar per ar varit relativt lika och varierande mellan
54 och 59 restnoteringar arligen. Antalet restnoteringar per manad varierar mellan inga
anmélda och12 anmalda.

5.2.

Fordelning pa orsaker till restnoteringar

I Lakemedelsverkets blankett for information om restnoteringar (se bilaga 1) ska foretagen
ange orsak till leveransstorningen/restnoteringen. Nedan ges en sammanstallning av de
orsaker som angetts.

Orsak Retrospektiv | Prospektiv | Prospektiv | Totalt 1 jan | Procentuell

1:a 2:a 2012 - 28 fordelning
feb 2015

Kvalitetsdefekter 30 4 8 42 23

Brist pa aktiv 4 1 10 15 8

substans

Andring i 5 0 3 8 4

produktions-

processen

Felbeddémning i 10 1 6 17 9

produktions-

planeringen

Transportskador 1 0 0 1 1
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Ovintat stor 15 2 24 41 22
efterfragan

Planerad 0 0 0 0 0
indragning pa

svenska

marknaden

Ovrigt 32 4 25 61 33
Totalt 97 12 76 185 100

Nagra exempel pa de orsaker som foretagen i fritext uppgett som skal till
leveransstorningen/restnoteringen &r:

Kvalitetsdefekter

Tekniskt problem relaterat till packningsprocessen av vaccinet.

Kvalitetsproblem av de sista batcherna fran nuvarande fabrik innan flytt till ny fabrik.
Problem upptéckt under produktion. Uppfyller e] specifikation (ar viss osékerhet med
levande vaccin).

Indragning av batch. Risk for felaktiga sprutnalar.

Ja, utredning pagar kring haltproblem. Flera batcher berérda.

Det har inte kunnat uteslutas att produkten innehaller spar av jarnoxid. Produkten har
dragits in.

Avvikelse i produktens stabilitetsprofil (indragning genomférdes for vissa satser) och
restnoteringen harror fran detta.

Under de senaste veckorna har var tillverkare inte kunnat frislappa och distribuera
produkten p.g.a. icke godkand biodistributionstest vid tillverkningen. En projektgrupp
ar tillsatt och for narvarande pagar utredning. Projektgruppen beraknar kunna
identifiera orsaken till avvikelsen under de kommande veckorna.

Nérvaro av en fororening i startmaterialet som anvénds i syntesen av den aktiva
substansen.

Brist pa aktiv substans (API)

Kvalitetsdefekt (fel partikelstorlek) hos vissa batcher av aktiv substans.

Foretaget har under en tid haft tillverkningsproblem av aktiv substans vilket gjort att
tillgangen pa slutlig produkt begransats. Dock ar lagernivaerna starkt paverkade och
foretaget ser nu éver hur man ska kunna méta efterfragan globalt.

Ja, befintlig godkéand leverantdr har upphort med leveranser. En ny API-tillverkare
identifierades och variation &r inskickad, men den nya API-leveranttren har inte
kunnat leverera godkand vara samt har inte skickat in slutna delen pa DMFen. En
annan API-leverantor har nu identifierats och prover har bestallts hem. Variation
kommer att skickas in.

Ja, leveransproblem av API.
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e Ja. Pa grund av ravarubrist vid tillverkning sa stannade produktionen.

e Genom kontraktstillverkaren har foretaget fatt kinnedom om att det inte finns API
tillganglig fran substanstillverkaren. Ingen ny API-tillverkare har kunnat identifieras
och darmed saknas API for fortsatt tillverkning.

e Avbrottet i forsorjning beror ursprungligen pa laboratorieutredning hos tillverkaren av
aktiv substans.

Andring i produktionsprocessen

e Tillverkningen av ett antal produkter flyttades fran fabrik A till en extern tillverkare.
Pa grund av forseningar i inférandet av en tredje produktionslina har den nya
tillverkaren inte haft tillracklig kapacitet.

e Envariationsansokan for att registrera en alternativ tillverkare av aktiv substans maste
skickas in till LV for godkénnande.

Felbedémning i produktionsplaneringen

e Forsenad leverans fran tillverkaren (2 st).

e Miss i produktionsplaneringen hos tillverkaren.

e Produktion sker séllan, vilket gor produktionsplaneringen svar. Detta i kombination
med ovantat stor efterfragan orsakar denna rest.

e Forsenad leverans fran tillverkaren p.g.a. brist pa API.

Transportskador
e Produkt frds under transport.
Ovantat stor efterfragan

e Storre forséljning &n prognosticerat. Normalt jamn férsorjning, men p.g.a. att den
andra produkten som finns pa marknaden har ojamn distribution under 2013 har
forsaljningen av produkten varit storre.

e Ett dosapotek kdpte ovéntat upp en stor mangd av lagret trots att det finns storpack
tillgangligt (1000 tabletter i burk).

o Parallellimportorer har plétsligt tappat leveransférmaga. Originaltillverkaren har i
normalfallet endast 10 % av marknaden varfor plétslig efterfragedkning gor att de
hamnar i rest.

e Vi jobbar ej aktivt med denna produkt men blev manadens vara da vi plétsligt hade
lagst pris.

e Ja, p.g.a. att produkt fran annan leverantor ar restnoterad sedan en langre tid.
Foretagets prognos var gjord efter information om att produkt fran annan leverantor
ater skulle finnas tillganglig i maj.

e Stor atgang med anledning av tidigare restorder.
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Ja, annan produkt i rest.

Beroende pa éverforsaljning pa den tyska marknaden.

Kraftigt 6kad forséljning p.g.a. att annan motsvarande produkt haft restnotering under
en period.

Orsaken till denna restnotering ar ovantad stor efterfragan da annat foretag restnoterar
denna forpackningsstorlek.

P.g.a. restsituation hos andra leverantdrer har forsaljningen varit extremt och onormalt
hog de senaste manaderna.

For narvarande tillhandahaller inte parallellimportérerna produkten och p.g.a. detta har
foretagets lager tagit slut i fortid.

Hogre efterfragan an prognosticerat i kombination med hoga fluktuationer pa den
nordiska marknaden har lett till restnoteringar av svensk forpackning.

Som en konsekvens av 6kad efterfragan fran svenska marknaden har tillfallig brist pa
vaccinet uppstatt.

Kontraktstillverkare blivit forsenad med metodutveckling och validering av ny
haltmetod.

Produkten aterkallad p.g.a. misstanke om mikrobiell kontamination av sukros.

Flera nivaer av orsak. Produkten ar svar att prognosticera, liten och ojamn anvéndning.
Tidigare restnotering pa annan beredningsform kan ha paverkat forbrukningen.
Befintlig fabrik har kapacitetsproblem. Restnoterad produkt tillverkas pa samma
fyllningslinje som ett lakemedel som anvénds for att behandla ett livshotande tillstand.
Detta lakemedel har fatt en 6kad global efterfragan.

Fordrojning av restresultat vid QC-kontroll.

Underleverantor av hjalpamne slutade tidigare i ar sin tillverkning. Produktionen har
inte hunnit ikapp det glapp i leverans som uppstod.

Personalen pa fabriken strejkar, produktionskapaciteten ar tillfalligt lagre.

Problem med media fill batch som fallerade. Den restnoterade produkten fylldes pa
samma produktionslinje som frystorkade produkter men var ej syftet for valideringen.
Produktionen av produkten har av var externa tillverkare avslutats pa grund av for
liten och sjunkande forséljningsvolym.

Forsenad leverans fran tillverkare p.g.a. leveransproblem med ingaende material for
tillverkningen.

Fabrikens produktionskapacitet klarar inte av att mote den globalt mycket héga
efterfragan pa de tva vaccinerna och det finns nu endast en begransad mangd acellular
pertussisbulk att tillga. Till foljd av denna produktionsbegransning uppstar nu en brist
av ovan namnda vacciner pa den svenska marknaden.
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Tillverkningsteknisk utredning.

Enligt plan skulle tillverkaren ha frislappt ny batch innan de stdngde for semester i
augusti, men sa skedde inte pa grund av tidsbrist.

Produktionstekniskt problem.

Foretaget har for tillféllet en minskad tillverkningskapacitet for hepatit A-bulk.
Begransningarna ar resultatet av ett ovantat utrustningsfel i den fabrik som tillverkar
hepatit A-bulk och pa grund av detta ar produktionen forsenad.

Planerad fabriksflytt som blivit kraftigt forsenad.

Byte av MAH.

Avvikelser vid rutintestningen av pertussis-komponenten i vaccinet hos tillverkaren
har medfort att tiden fran produktion till frislappande pa marknaden av
produktionsbatcher har okat signifikant och forseningar i leveranserna har uppstatt.
Forseningar i forsorjningskedjan. Forseningarna harror fran att fa batchprotokoll
finaliserade i tid, en forutsattning for att fa produktbatcher frislappta for forséljning.
Produktionsflytt, feloedomning gallande ledtider pa nytt artwork.
Kapacitetsproblem hos tillverkaren.

Installation och validering av ny testutrustning for analys infor frislappande.
Tillverkaren har erfarit avvikelse med avseende pa mikrobiologiskt skick for den
ravara som ska anvandas for tillverkning av produkten.

Fordelning pa ATC-koder

Nedan beskrivs for vilka ATC-koder*® information om leveransstérningen/restnoteringen
inkommit till Lakemedelsverket.

ATC- ATC-kod i klartext Antal Antal enskilda
kod rapporterade handelser
restnoteringar
Jo1l Antibakteriella medel for systemiskt 17 13
bruk
S01 Medel vid 6gonsjukdomar 16 8
JO7 Vacciner 12 11
C01 Medel vid hjartsjukdomar 11 9
J05 Virushammande medel for systemiskt | 9 6
bruk
R0O6 Antihistaminer for systemiskt bruk 9 4
G03 Kdnshormoner 8 7
NO03 Antiepileptika 8 5
NO5 Neuroleptika, lugnande medel och 8 5
somnmedel

18 Anatomic Therapeutic Chemical classification system
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HO1 Hypofys- och hypotalamushormoner 5 4
LO1 Cytostatiska/cytotoxiska medel 5 4
NO06 Psykoanaleptika 5 4
AQ7 Antidiarroika, intestinala 4 4
antiinflamatoriska och antiinfektiva
medel
G04 Urologiska medel 4 4
LO3 Immunstimulerande medel 5 3
NO1 Anestetika 4 3
A08 Antiobesitasmedel, exkl. dietprodukter | 3 1
Al0 Diabetesmedel 3 2
C10 Medel som paverkar 3 2
serumlipidnivaerna
RO5 Medel mot hosta och forkylning 3 1
A03 Medel vid funktionella 2 2
magtarmsymtom
A09 Digestionsmedel, inkl. enzymer 2 2
BO3 Medel vid anemier 2 1
C03 Diuretika 2 2
D06 Antibiotika och kemoterapeutika for 2 1
utvartes bruk
D11 Ovriga dermatologiska medel 2 2
HO02 Kortikosteroider for systemiskt bruk 2 2
L02 Endokrinterapi 2 2
L04 Immunsuppressiva medel 2 2
NO02 Analgetika 2 2
Ql02 Immunologiska medel for bovidae 2 1
(veterindr)
V10 Terapeutiska radiofarmaka 2 1

De 185 blanketterna med restnoteringar kunde grupperas i 139 enskilda handelser. En
handelse innefattar da restnoteringar som bedéms ha samma orsak, till exempel att en
restnotering av tva eller flera styrkor uppkommer pa grund av samma kvalitetsproblem i
tillverkningen eller att en restnotering aterkommer. Av de 185 restnoteringarna avser 75
injektabilia, d.v.s. sterila lakemedel som ar avsedda att administreras genom injektion eller
infusion. Av de insamlade restnoteringarna galler endast ett arende en veterinarlakemedel.

Av den information som inkommit till L&kemedelsverket under den studerade tidsperioden
har foljande lakemedelsgrupper haft flest restnoteringar: Antibakteriella medel for systemiskt
bruk (JO1), Vacciner (J07), Medel vid hjartsjukdomar (C01) samt Medel vid 6gonsjukdomar
(S01).
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5.4.
5.4.1.

Sarskilt om rekvisitionslakemedel

Restnoteringar i Vastra Gétalandsregionen

For detta uppdrags rakning har Lakemedelsverket fran Vastra Gotalandsregionen (VGR) fatt
ta del av antal restnoteringar for s.k. rekvisitionslakemedel for veckorna 28 till 37 (7 juli 2014
till 14 september 2014). Sammanstéliningen av restnoteringar géller det sortiment som Véstra

Gotalandsregionen definierar som férstahandsval. Det definierade sortimentet bestar av ca
3 000 artikelnummer, varav ca 900 &r upphandlade.

Antal restnoteringar av rekvisitionslakemedel for VGR per vecka fordelat pA ATC-kod

ATC- | ATC-kod i klartext V. V. V. V. V. V. V. |V. |V. |W

kod 28 |29 |30 |31 |32 |33 |34 |35 |36 |37

A0l Medel vid mun- och 1 1 1 1 1 1 1 1 2 1
tandsjukdomar

A02 | Medel vid 1 1 1 3 2 2 2 1 1 |1
syrarelaterade symtom

A03 Medel vid funktionella | 3 3 3 4 4 3 3 3 2 |2
mag-tarmsymtom

A04 | Antiemetika - - - - 1 1 1 1 - -

A06 Medel vid forstoppning | 4 4 4 3 3 3 2 2 2 |3

Al10 Diabetesmedel 1 1 2 2 2 2 2 3 1 |1

All Vitaminer 1 - - - - - 1 - - -

BO1 | Antikoagulantia - 1 3 1 1 1 - - - -

BO5 Bloderséttning och 1 1 1 1 1 1 1
infusionsvatskor

C01 Medel vid 5 6 6 6 5 5 4 4 |4 |4
hjartsjukdomar

C03 Diuretika - - - - - - - 1 1 |1

C04 Perifera vasodilatorer - - 1 1 1 1 1 1 1 |-

C08 Kalciumantagonister - - 1 1 1 1 1 1 - -

C09 | Medel som paverkare 1 1 1 1 1 1 1 1 |1 |1
renin-
angiotensinsystemet

C10 Medel som paverkar 1 1 1 2 1 1 1 2 2 |3
serumlipidnivaerna

D05 Medel vid psoriasis 1 1 1 1 1 1 1 1 1 |1

Do7 Kortikosteroider for 2 2 3 3 3 3 6 6 7 |7
utvartes bruk

GO03 Konshormoner 3 3 2 2 1 1 1 2 1 1

G04 | Urologiska medel 1 1 1 1 1 1 1 1 1 |1

HO1 Hypofys- och 3 3 3 3 3 3 3 3 3 |3
hypotalamushormoner

HO2 Kortikosteroider for 3 2 2 1 2 1 1 1 2 1
systemiskt bruk

HO3 | Tyroideabehandling - - 1 1 1 1 - - - -
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Jo1 Antibakteriella medel 5 5 5 5 5 6 4 5 5 5
for systemiskt bruk

J0o2 Antimykotika for 2 2 2 3 2 2 2 2 2 |2
systemiskt bruk
JO4 Medel mot 2 2 2 2 2 2 2 1 - -

mykobakterier

J05 Virushdmmande medel | 2 2 2 2 2 2 2 2 2 |2
for systemiskt bruk

JO6 Immunsera och 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
immunglobuliner

JOo7 Vacciner 2 3 3 4 3 3 3 3 3 |3

LO1 Cytostatiska/cytotoxiska | 1 1 1 1 1 2 2 2 - -
medel

L02 Endokrinterapi 1 1 1 1 1 1 1 2 2 |2

LO03 Immunstimulerande - - - - - - - - 1 1
medel

LO4 Immunsuppressiva 5 5 4 3 4 4 4 4 3 3
medel

MO01 | Antiinflammatoriska 5 5 5 5 3 2 2 3 4 3
och antireumatiska
medel

MO5 | Medel for behandling 1 1 1 1 1 1 1 1 2 |2
av skelettsjukdomar

NO1 | Anestetika 2 2 2 2 3 2 2 2 2 |2

NO3 | Antiepileptika 1 1 - - 1 2 3 1 1 |1

NO05 Neuroleptika, lugnande | 4 5 6 5 4 4 3 4 5 |8
medel och sdmnmedel

NO6 | Psykoanaleptika 6 6 6 6 6 7 8 9 8 |8

NO7 | Ovriga medel med 4 3 3 3 4 4 3 |3 [3 |4
verkan pa nervsystemet

RO1 Medel vid 1 1 1 1 1 1 1 1 1 |1
nassjukdomar

RO3 Medel vid obstruktiva 4 4 3 4 4 4 4 4 5 |5
lungsjukdomar

RO5 Medel mot hosta och - - - - - - - 1 - -
forkylning

R0O6 Antihistaminer for 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
systemiskt bruk

S01 Medel vid 1 2 4 4 3 3 2 2 2 |2
6gonsjukdomar

S03 Medel vid 6gon- och 1 1 - - - - - - - -
6ronsjukdomar

V01 | Allergener 1 1 2 1 1 1 2 1 2 1

V03 Medel vid forgiftningar, | 4 4 3 4 4 4 4 4 3 4
overdoseringar m.m.

V04 | Diagnostiska medel 3 3 3 3 3 3 3 3 3 |3
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| V07 | Tekniska hjalpmedel |- |- |- |- [- |- |- [1 [- |-

Antalet restnoteringar per vecka &r ca 100 st. Av dessa ar ca 40 % injektabilia (d.v.s.
lakemedel som ar avsedda att injiceras). Lakemedelsgrupper med manga restnoteringar &r bl.
a. CO1 Medel vid hjartsjukdomar, DO7 Kortikosteroider for utvartes bruk, JO1 Antibakteriella
medel for systemiskt bruk, JO7 Vacciner, NO5 Neuroleptika, lugnande medel och somnmedel
samt NO6 Psykoanaleptika.

5.4.2. Restnoteringar i Landstinget i Jonk6pings lan

Fran Sjukhusapoteket, Landstinget i Jonkopings lan, har Lakemedelsverket 2014-11-03
erhallit information om restnoteringar géllande s.k. rekvisitionslakemedel. Sjukhusapoteket
har sedan cirka ett ar tillbaka bevakat och dokumenterat restnoteringar som berért dem. Det
har gallt bade de lakemedel som &r upphandlade och de som inte ar det. De lakemedel
Sjukhusapoteket mest har uppmarksamhet pa nar det galler restnoteringar &r landstingets
upphandlade lakemedel samt lakemedel dar det inte finns generika i samma styrka eller dér
det inte finns nagra generika alls. Nedan aterges Sjukhusapotekets rapport om frekvens och
duration av restnoteringar samt Sjukhusapotekets analys.

Substansnamn och Kan Kan byte ske till Antal Ungefarlig
styrka utbyte annan styrka eller restperioder | duration av
ske inom | férpackning? senaste aret | restperioden
samma
styrka?
ATC-kod J01, Antibakteriella medel for systemiskt bruk
klindamycin Ja Ja Tre Ca 4 veckor
150mg/ml 10x2ml varje gang
ampicillin 10x1g Nej Nej, bada styrkornaav | En Ca 3 manader
ampicillin var restade
ampicillin 10x2g Nej Under 3 manader fanns | En Ca 4 manader
inget alternativ, darefter
blev 1g tillgangligt
meropenem Ja Ja En Ca 3 manader
10x500mg
imipenem+cilastatin | Ja Ja En Ca 5 dagar
10x500mg/500mg
vankomycin 1x1g Ja Ja En Ca 1 vecka
ATC-kod C01, Medel vid hjartsjukdomar
adrenalin 0,2mg/ml Ja Ja, ampuller har funnits | En 5 manader
1x10ml forfylld tillgangliga
spruta (licens)
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amiodaron 50mg/ml | Ja Ja i samma styrka men | Tva 1 manad
10x3ml annan respektive 6

forpackningsstorlek manader
glyceryltrinitrat Nej Ja, glyceryltrinitrat En Ca 3 veckor
Img/ml 1x50ml 5mg/ml 1x5ml

ATC-kod NO1, Anestetika

alfentanil 0,5mg/ml Ja Ja, samma styrka i En 2 veckor
5x2ml 5x10ml fanns

tillgangligt
propofol 10mg/ml Ja Ja En Ca 2 manader
5x20ml, 10x50ml,
10x100ml
propofol 20mg/ml Ja Ja En Ca 2 manader

10x50ml

ATC-kod HO2, Kortikosteroider for systemiskt bruk

betametason 4mg/ml | Ja Ja, 1x5ml fanns En 3 veckor
5x1ml tillgangligt
betametason tablett Nej Nej, bada En 30st: ca 3
0,5mg 30st, 100st forpackningsstorlekarna manader

var restnoterade 100st: ca 2

samtidigt manader

ATC-kod MO05, Medel for behandling av skelettsjukdomar
zoledronsyra 4mg Ja Ja En Ca 3 veckor
1x5ml
zoledronsyra 5mg Ja Ja En Ca 1 manad
1x100ml
ATC-kod NO2, Analgetika
ketobemidon 5mg/ml | Nej Nej En Ca 1,5 manad
5x1ml
morfin 10mg/ml Ja Ja En Ca 1 vecka
10x1ml
ATC-kod NO5, Neuroleptika, lugnande medel och somnmedel
midazolam 1mg/ml Ja Ja Tva Ca 1,5 manad
10x5ml respektive 3
manader

midazolam 5mg/ml Ja Ja En Ca 4 manader
10x1ml (pagaende)

ATC-kod R06, Antihistaminer for systemiskt bruk

desloratadin Ja Styrkan 2,5mg har 30st: Tva 30st: 2 veckor
munsonderfallande funnits tillganglig. 90st: En respektive 2
tablett 5mg 30st och manader

90st 90st: 1 manad
klemastin 1mg/ml Nej Nej En Ca 2 veckor

5x2ml

ATC-kod S01, Medel vid 6gonsjukdomar
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acetazolamid tablett Nej Ja under en kort period | Tva 3 manader
250mg fanns licensalternativ respektive 2
manader
(pdgaende)
fusidinsyra 6gonsalva | Ja Vid alla tillfallen utom | Fyra 2 manader, 2
1%, 12x0,2g, 1x5g det senaste har endast veckor, 1
12x0,2g varit vecka samt
restnoterad pagaende
ATC-kod A03, Medel vid funktionella mag-tarmsymtom
glykopyrron Nej Nej Tva Ca 2 veckor
0,2mg/ml 10x1ml resp ca 2
manader
ATC-kod A04, Antiemetika
ondansetron 2mg/ml | Ja Ja Tva 3 manader
5x2ml respektive 2
veckor
(pagaende)

ATC-kod A06, Medel vid forstoppning

metylnaltrexonbromid | Nej 1x7st fanns tillganglig En Ca 4 manader
12mg/0,6 ml, 1x7st, en manad langre
1x1st
ATC-kod B05, Bloderséttning och infusionsvétskor
natriumvétekarbonat | Nej Nej En Ca 1 vecka
50mg/ml 10x100ml
ATC-kod G02, Ovriga medel for gynekologiskt bruk
atosiban 7,5mg/ml Ja Ja 1x0,9ml: En | 1x0,9ml: 3
1x0,9ml, 1x5ml A1x5ml: Tre manader
1x5ml: 2
manader, 4
manader
respektive 2
veckor
(hittills)
ATC-kod HO1, Hypofys- och hypotalamushormoner samt analoger

oxytocin nasspray Nej Nej Tva 2 veckor
6,7ug/ml 1x50doser respektive 2
manader
ATC-kod JO5, Virushdmmande medel for systemiskt bruk
aciclovir 25mg/ml Ja Bada 5x10ml: En 5x10ml: cal
5x10ml, 5x20ml forpackningsstorlekarna | 5x20ml: En manad
har inte varit 5x20ml: ca

restnoterade samtidigt

2,5 manader

ATC-kod R05, Medel mot hosta och férkylning

acetylcystein
200mg/ml 10x10ml

Nej

Nej

En

Ca 1 méanad

ATC-kod V08, Kontrastmedel
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bariumsulfat pulver Nej Nej Tva 3 manader
24x340g (licens) respektive 2
manader

Sjukhusapotekets analys

Restnoteringar dar inget direkt alternativ finns tillgangligt
Det har varit nagra restnoteringar dar det inte funnits nagot direkt alternativ att byta till. |

vissa fall har ett byte kunnat goras till en annan styrka. Det ar inte alltid en sjalvklarhet att
byta styrka pa ett ldkemedel om vardpersonalen &r van vid att endast en styrka anvands.
Exempel pa detta ar restnoteringen pa nitroglycerin Img/ml.

Det har ocksa varit situationer da inte heller andra styrkor finns tillgangliga. | sadana fall
samarbetar Sjukhusapoteket med kliniskt verksamma apotekare och forskrivande lakare.
Sjukhusapoteket kontrollerar om det finns tillgangliga licensalternativ, och leveranstid och
pris for dessa. Kliniskt verksamma apotekare diskuterar med forskrivande lékare om
alternativ behandling finns. Nér ett beslut fattas informeras personal pa sjukhusapoteket samt
berérd vardpersonal.

Okar antalet restnoteringar Gver tid?
Landstinget i Jonkopings lan har under endast ett ar haft sarskild bevakning pa restnoteringar

och dokumenterat aktuella restnoteringar. Det ar darfor svart att siga om antalet rester okar
dver tid. Det Landstinget i Jonkopings lan kan se &r att vissa lakemedel oftare blir
restnoterade an andra. Det galler exempelvis ldkemedel innehallande betametason,
glykopyrron, acetazolamid tablett och fusidinsyra (i form av dégonsalva).

5.5. Slutsatser utifrdn de inkomna rapporterna

Vid genomgang av de 185 rapporter som kommit in till Lakemedelsverket under de 38
studerade manaderna kan konstateras att Lakemedelsverket har fatt in rapporter endast om en
begransad del av de restnoteringar som forelegat i Sverige under den aktuella tidsperioden.
Detta kan t.ex. illustreras av att det for ett flertal Iakemedel anges att restnoteringen beror pa
ovantat stor efterfragan till foljd av att ett lakemedel som tillhandahalls av ett annat
lakemedelsforetag har restnoterats. Lakemedelsverket har dock i vissa fall inte fatt ndgon
anmalan om restnotering fran det andra lakemedelsforetaget. Av de lakemedel som Vastra
Gotalandsregionen och Jonkopings lans landsting redovisat som restnoterade ar det manga
som inte har rapporterats till Lakemedelsverket. Det foreligger saledes en underrapportering
fran lakemedelsforetagen till Lakemedelsverket angdende restnoteringar. | sammanhanget bor
dock noteras att Lakemedelsverket inte aktivt kravt att alla restnoteringar ska meddelas
Lakemedelsverket utan att branschpraxis har varit att informera om kritiska eller unika
restnoteringar.
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I underlaget som analyserats uppges orsakerna till restnoteringar huvudsakligen bero pa
kvalitetsdefekter, 23 %, ovantat stor efterfragan, 22 %, och évriga orsaker, 33 %. De skal som
har angivits under 6vrigt har i manga fall av de rapporterande féretagen angivits som
produktionstekniska problem. Varje restnotering &r i sig en enskild héandelse och
sammanstallningen ger endast dgonblicksbild dver de problem som uppstatt under den
aktuella tidsperioden och vilka lakemedel det berort. Nagra generella prospektiva slutsatser ar
inte mojliga att dra utifran detta material.

Att lakemedel med ATC-kod JO1 sa pass frekvent rapporteras vara restnoterade ar
bekymmersamt da bristande tillgang till relevanta antibiotika kan forvérra
resistensproblematik. Vidare anvands lakemedel med denna ATC-kod ofta for
smittskyddsandamal da dessa lakemedel behdvs for att skydda andra fran smitta.

Antalet godkanda vacciner for humant bruk med ATC-kod JO7 ar 118 stycken i Sverige. Att
antalet rapporterade restnoteringar ar sa manga som 12 i denna grupp tyder pa att
lakemedelsgruppen har sarskilda utmaningar avseende tillhandahallande pa den svenska
marknaden. Arbete med forsorjning av den svenska marknadens behov av dessa lakemedel
samt hantering av uppkomna restnoteringar bor prioriteras av samtliga som ar involverade i
fragor rérande vaccinering.

6. Hur kan information om restnoteringar pa ett mer
systematiskt satt goras tillganglig?
| uppdraget ingar att gora en djupare analys av hur information om saval risk for
restnoteringar samt redan uppkomna restnoteringar kan anmélas och sedan goras tillganglig. |
denna analys ska dven inga att utreda ansvarsfordelningen mellan ansvariga myndigheter och
branschorganisationer. Mgjliga tekniska losningar ska utredas och a&ven om kopplingar till
andra system kravs, sasom oppenvardens expedieringssystem samt informationen i VARA-
registret.

6.1. Vilka aktdrer har ansvar for information om lakemedel?
Lakemedelsverket kan konstatera att en rad aktorer hanterar information om lakemedel i olika
former. Ingen aktor tillhandahaller dock i nuldget sammanstalld information om
restnoteringar. Nedan beskrivs kortfattat nagra aktorer och deras ansvar. | bilaga 2 finns
ytterligare information om de olika systemen och deras kopplingar till varandra.

Lakemedelsverket ansvarar for en forteckning 6ver godkénda lakemedel och beviljade
licenslakemedel och haller i nuldget varuregistret det nationella produktregistret (NPL).
Vidare tillhandahaller Lakemedelverket information till bl.a. allménheten via tjansten Sk
Lakemedelsfakta som ér tillganglig pa myndighetens webbplats.
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TLV hanterar uppgifter om utbytbarhet och priser for lakemedel som ingar i
lakemedelsféormanerna.

e-halsomyndigheten ansvarar for en rad databaser, register och tjanster som anvénds av
varden och apoteken. | detta ssmmanhang bor sarskilt varuregistret VARA namnas. E-
halsomyndigheten kommer enligt regeringsbeslut att ta 6ver produktregistretegistret NPL fran
Lakemedelsverket.

LIF haller idag tjansten FASS som &r en sammanstallning av lakemedelsfakta fran
lakemedelsindustrin till olika forskrivare av lakemedel, framst lakare, och apotekspersonal.

Sveriges apoteksforening tillhandahaller ingen information om lakemedel. Féreningen har
dock tillsammans med LIF tagit fram lagerstatustjansten (se avsnitt 4.5.1 ovan).

Framforda énskemal om samordning

Under arbetet med detta uppdrag har flera intressenter patalat behovet av att nagon aktor
ansvarar fOr att hantera och samordna information om hotande restnoteringar, ansvara for
anskaffning av alternativa lakemedel och dven hantera fordelning eller t.o.m. ransonering av
lakemedel infor en befarad restnotering (pa sa satt som tidigare gjordes av Apoteket AB).
Lakemedelsverket har, med hansyn till bl.a. den omreglerade apoteksmarknaden, svart att se
mojligheten att utpeka en viss aktdr som ska kunna agera operativt nar det géller anskaffning
och fordelning av lakemedel ur ett nationellt perspektiv. Varje enskild aktér bor dock sa langt
som mojligt bidra till att minska konsekvenserna av befarade eller redan uppkomna
restnoteringar.

6.2. Rattsliga forutsattningar for att krava in information om
restnoteringar

Inom uppdraget om restnoteringar ar 2013 genomforde Lakemedelsverket en analys av de

forfattningsmassiga forutsattningarna for att kréva in information om restnoteringar. Analysen

har inom ramen for detta uppdrag fordjupats och Ldkemedelverket kan konstatera att

nedanstaende forutsattningar foreligger.

6.2.1. En skyldighet att utan dréjsmal meddela Lakemedelsverket om
redan uppkommet forsaljningsuppehall

Den som har fatt ett humanlakemedel godként ska enligt 8 j § lakemedelslagen (1992:859),

som ar ett genomforande av artikel 123.2-2b i dess lydelse enligt direktiv 2012/26/EU, utan

dréjsmal meddela Lakemedelsverket varje atgard som har vidtagits for att inte langre

tillhandahalla lakemedlet. | meddelandet ska skalen till att atgarden har vidtagits anges.
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Meddelandeskyldigheten enligt denna bestdmmelse borde framst avse oplanerade héndelser,
dar information ska lamnas utan dréjsmal nar en atgard redan vidtagits.

6.2.2.  En skyldighet att meddela Lakemedelsverket minst tva manader
| forvag om forsaljningen upphor
Enligt bestdimmelsen i 8 f § ldkemedelslagen (som &r ett genomforande av artikel 23a i
direktiv 2001/83/EG och artikel 27 a i direktiv 2001/82/EG) ska den som har fatt ett
lakemedel godkant minst tvd manader i forvag meddela Lakemedelsverket om forséljningen
av lakemedlet upphor tillfalligt eller permanent pa den svenska marknaden. Om det finns
sarskilda skal kan meddelandet lamnas senare an tva manader i forvag. I vilka fall detta kan
accepteras framgar inte av direktivet men ett sadant sarskilt skal skulle kunna vara att “den
som fatt lakemedlet godkant inte sjalv haft tillgang till informationen férran vid en senare
tidpunkt” (se prop. 2012/13:118). Om forséljningen avser ett humanlakemedel ska orsaken till
att forséljningen upphor anges i meddelandet. For veterinarmedicinska lakemedel galler
saledes en skyldighet att meddela ett forsaljningsuppehall men inte orsaken dartill.

Av branschpraxis framgar att lakemedelsforetagen inte tolkar bestammelsen i 8 f §
lakemedelslagen pa sa satt att de ar skyldiga att anmala alla forséljningsuppehall. Enligt
branschpraxis anmaler foretagen till Ld&kemedelsverket endast s.k. kritiska
forsaljningsuppehall, d.v.s. nér det restnoterade lakemedlet inte kan erséttas av annat
lakemedel. Ovriga forsiljningsuppehall ska foretagen enligt branschpraxis informera om
direkt till apoteken och varden.

Det huvudsakliga syftet med inforandet av 8 f § var att mojliggora avregistrering av
lakemedel som under tre ar inte séljs i landet (se prop. 2012/13:118 s. 18-25). Enligt
ordalydelsen i 8 f § foreligger dock en skyldighet att meddela Lakemedelsverket &ven nér
forsaljningen upphor endast tillfalligt och nar det galler ett humanlakemedel ska det i
meddelandet anges orsaken till att forsaljningen upphor.

Lakemedelsverket har genom en webbenké&t som séndes ut i september 2014 till
Lakemedelsverkets narmaste motsvarigheter i EU efterfragat andra EU-landers tolkning av
artikel 23a i direktiv 2001/83/EG. | samtliga de 11 lander som inkommit med svar tillampas
meddelandeskyldigheten pa alla forséljningsuppehall. | de flesta lander publiceras information
om forsaljningsuppehallen. Vidare uppger de flesta myndigheter som besvarat enkéaten att
meddelandeskyldigheten géller samtliga lakemedel (t.ex. inklusive generika).

Lakemedelsverket konstaterar att ordalydelsen i 8 f § lakemedelslagen medfor en
meddelandeskyldighet for samtliga lakemedel vid bade tillfalliga och permanenta
forsaljningsuppehall och oavsett orsaken till uppehallet. Lakemedelsverket anser darfor att
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nuvarande reglering i 8 f § lakemedelslagen ger stod for att krava in meddelanden for samtliga
forsaljningsuppehall.

6.2.3. Anmalningsplikten for periodens vara hos TLV skiljer sig fran
meddelandeskyldigheten till Lakemedelsverket
Den som marknadsfor ett lakemedel som &r utbytbart enligt 21 § forsta stycket lagen
(2002:160) om lakemedelsférmaner m.m. och kan tillhandahalla det till hela marknaden under
hela den nastkommande prisperioden ska bekrafta detta till Tandvards- och
lakemedelsformansverket. Om den som marknadsfor ett lakemedel inte kan tillhandahalla den
forpackning som har l&gst pris i den omfattning som kravs under en prisperiod, ska denne
omedelbart anmaéla detta till TLV (se 12 b § TLVFS 2009:4, &ndrat och omtryckt genom
2014:10).

Meddelandeskyldigheten enligt TLV:s regelverk skiljer sig fran den enligt Lakemedelsverkets
regelverk. I TLV:s regelverk har inforts en skyldighet att bekrafta att ett lakemedel som ar
periodens vara kan tillhandahallas till hela marknaden och under hela prisperioden.
Motsvarande skyldighet att i forvag bekréafta tillhandahallandet av ett lakemedel saknas i
lakemedelslagen. Uppgifter om att ett Iakemedel kan tillhandahallas har Lakemedelsverket
inte heller nagon anvéandning av.

Enligt TLV:s regelverk ska den som inte kan tillhandahalla en férpackning i den omfattning
som kravs under en prisperiod anmala detta omedelbart. Enligt lakemedelslagen ska redan
uppkomna forsaljningsuppehall anmalas utan dréjsmal nar lakemedlet inte langre
tillhandahalls. Tillhandahéllandeskyldigheten enligt TLV:s regelverk skiljer sig saledes fran
den enligt lakemedelslagen. Till Lakemedelsverket ska anmélan goras nar lakemedlet inte
tillhandahalls alls medan till TLV ska anmélan goras nar lakemedlet inte kan tillhandahallas i
den omfattning som kréavs.

Till Lakemedelsverket ska befarade forsaljningsuppehall anmalas redan tva manader i forvag.
Motsvarande skyldighet att i forvag anméla forsaljningsuppehall till TLV saknas. TLV torde
inte heller ha ndgon anvandning av dessa uppgifter som lamnas i forvag. TLV far istallet en
bekréftelse pa att det lakemedel som &r periodens vara kan tillhandahallas strax fore en
kommande prisperiod.

Regleringen angaende vilka situationer som féranleder en anmalningsplikt och ocksa vid
vilken tidpunkt anmalan ska gora skiljer sig saledes at mellan de tva myndigheterna.
Meddelandeskyldigheten far anses ha olika bakomliggande syften. TLV anvénder den
information som myndigheten far in for att tillse att det lakemedel som &r utvalt till periodens
vara finns tillgangligt. L4kemedelsverket anvander sin inkomna information for att kartlagga
restnoteringar, utreda om bristen kan leda till allvarliga problem for folkhélsan samt vid
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behov vidta atgarder for att lindra konsekvenserna fér dem som har behov av lakemedlet.
Lakemedelsverket konstaterar att bada meddelandeskyldigheterna behovs da de avser olika
situationer och ska ske vid olika tidpunkter. Det &r saledes inte fraga om en dubblerad
meddelandeskyldighet.

6.3. Mdjliga tekniska l6sningar for hantering av restnoteringar
Inom ramen for uppdraget har Lakemedelsverket latit utreda hur anméalningar av
restnoteringar kan hanteras. Som beskrivits ovan ar flera aktorer ansvariga for information om
ldkemedel. Nedan en dversiktsbild 6ver dagens informationsfléde mellan system och aktorer
som &r inblandade i de delar dar information om restnoteringar skulle kunna hanteras.

NPL =
Lv

/

Likemedelsfakta =

/ vara | H
MPAse =l

MAH/Ombud LS

LIF
FASS /I

NSL =l

/

[ A;otek l
Namn =
- Organisation - Artefakt, system och/eller produkt
Namn

I bilaga 2 till denna rapport beskrivs mera detaljerat de IT-méssiga forutsattningarna for
hantering av rapporter och tillgangliggérande av information. Sammanfattningsvis forordar
Lakemedelsverket att lakemedelsforetagen forser Lakemedelsverket med information om
restnoteringar via ett e-formulér. Den mer exakta utformningen av formul&ret bor hanteras
vidare genom att en intressentanalys genomfors med berérda aktorer.

Landstin,

E-halsomyndighetens varuregister VARA anvands av varden och apoteken. Det finns darmed
fordelar med att sprida information om restnoteringar genom VARA.. Detta forutsatter dock
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utveckling av saval NPL som av forsystem till VARA (vilket numera kallas for LiiV).
Lakemedelsforetagen ser sig idag forhindrade att anvanda det falt roérande tillganglighet som
finns i NPL pa grund av att alla system som anvands i varden inte uppdaterar sina system
tillrackligt ofta. Darfor skulle information om ett lakemedels restnotering kunna ligga kvar pa
obestamd tid i vissa system som anvands av varden, vilket innebar att lakemedlet inte
forskrivs och darmed inte tillhandahalls.

NPL star i begrepp att 6verforas fran Lakemedelsverket till E-hdlsomyndigheten. Detta arbete
ar nagot fordrojt och innebar i sig en rad utvecklingsinsatser. Lakemedelsverket forordar
darfor att tillgangliggérande av information om restnoteringar forst nagot senare tillhandahalls
via VARA.

Lakemedelsverket férordar som ett forsta steg att information om anmaélda restnoteringar
tillhandahalls av Lakemedelsverket i XML-format som aktorerna i sin tur kan nyttja i sina
system. Motsvarande information foreslas tillhandahallas i lasbar form pa Lakemedelsverkets
webbplats sa att patienter (eller djuragare) eller den som bistar patienter kan ta del av
informationen infor kontakter med forskrivare eller apotek.

6.4. Lakemedelsverkets forslag pa hur information om
restnoteringar kan anmalas och pa ett systematiskt satt
goras tillgangligt

6.4.1. Till vem bor information om restnoteringar anmalas?

Enligt lakemedelslagen ska restnoteringar av MAH anmélas till Lakemedelsverket. De flesta
EU-lander tillampar anmalningsskyldighet till ansvarig myndighet och later publicera
information om forsaljningsuppehall. Lakemedelsverket forordar att anmélningar om
restnotering dven fortsattningsvis bor ske till Lakemedelsverket. Hantering av foretagens
anmalningar bor saledes inte flyttas till ndgon annan myndighet eller branschforening. Utifran
lakemedelsforetagens anmalningar blir det Lakemedelsverkets ansvar att pa lampligt satt
tillgangliggdra informationen sa att de som har behov av den kan ta del av den.

6.4.2. Omfattningen av informationsskyldigheten

Som beskrivs ovan finns sedan tidigare en meddelandeskyldighet for samtliga lakemedel vid
bade tillfalliga och permanenta forsaljningsuppehall och oavsett orsaken till uppehallet.
Lakemedelsverket anser darfor att nuvarande reglering i 8 f § lakemedelslagen ger stod for att
krava in meddelanden for samtliga forsaljningsuppehall. Det faktum att ett flertal andra EU-
lander tillampar meddelandeskyldigheten pa alla forséljningsuppehall och att
meddelandeskyldigheten géller samtliga lakemedel (t.ex. inklusive generika och receptfria
lakemedel) styrker Lakemedelsverkets bedomning att namnda bestammelse bor tolkas pa
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detta vis. Detta innebér att alla befarade forsaljningsuppehall av lakemedel saval sadana for
humant som for veterinart bruk inklusive s.k. rekvisitionsldkemedel, smittskyddsldkemedel
och vacciner ska meddelas Lakemedelsverket minst tva manader i forvag av
lakemedelsforetaget (MAH).

Pa den svenska marknaden utgor parallellimporterade ldkemedel uppemot 20% av marknaden
varfor Lakemedelsverket utifran att tillse en god lakemedelsforsorjning pa marknaden, anser
att de bor inkluderas i skyldigheten att anméla till L4dkemedelsverket. Parallellimportorer &r
dock inga regelratta forsaljningstillstandsinnehavare (MAH) utan har endast ett tillstand att
sdlja ett annat foretags lakemedel. En parallellimportor képer lakemedel fran ett EU-land,
packar vanligtvis om det och séljer det i ett annat EU-land. Det kan saledes inte stéllas exakt
samma krav pa parallellimportorer som gors pa MAH. Nér det galler meddelandeskyldigheten
finns inget angivet i Lakemedelsverkets foreskrifter och det ndmns inte heller i forarbeten. |
EMA:s hantering av rapporter av restnoteringar omfattas inte parallellimporterade eller
parallelldistribuerade lakemedel.

Lakemedelsverket har under en tid mera strukturerat uppmanat lakemedelsféretagen att
frivilligt inkomma med uppgifter om restnoteringar. Detta har framforallt avsett kritiska
respektive unika restnoteringar. Lakemedelsverket har darfor ingen kannedom om hur manga
lakemedel som totalt sett har forséljningsuppehall av olika skél. Parallellimporterade
lakemedel och generiska lakemedel som inte ar periodens vara tillhandahalls ibland inte men
eftersom andra utbytbara lakemedel &r tillgangliga innebér det inte i sig
patienterna/djuragarna far samre tillgang till Iakemedelsbehandling. For att fa en mer
fullstandig dverblick av alla restnoteringar foreslar Lakemedelsverket att anméalningsplikten
inledningsvis ska gélla for alla slags lakemedel. | ett senare skede &r det tankbart att
Lakemedelsverket fortydligar for vilka slags lakemedel forséljningsuppehall sérskilt ska
meddelas Lakemedelsverket. For parallellimporterade lakemedel ar det 6nskvart att dessa sa
langt som mojligt anmaler forséaljningsuppehall till Lakemedelverket. Forutsattningarna att
stalla krav pa anmalningar fran parallellimport6rerna bor utredas vidare.

6.4.3. Hantering av rapporter och tillgangliggérande av information
Nar en anmalan om forséljningsuppehall nar Lakemedelsverket maste en vardering av
informationen goras. En sadan vardering kan handla om huruvida anmélan medf6r att nagon
slags tillsynsatgard behover vidtas. Vidare ska en vérdering av forsaljningsuppehallets
konsekvenser goras. Vid okomplicerade restnoteringarer kravs dock ingen omfattande
utredning innan uppgifter om restnoteringen kan tillgangliggoras.

Forutsatt att Lakemedelverket far information infor en befarad restnotering finns vissa

utmaningar i hanteringen av informationen. Dels behdver Lakemedelsverket viss tid for att
hantera det enskilda &rendet (bl.a. for att kontakta MAH for att bekréfta att det ar denne som
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forsett Lakemedelsverket med informationen). Dessutom tillkommer fragan om
tillhandahallande av information om en kommande restnotering kan ge upphov till oénskade
beteenden som hamstring av det aktuella l1akemedlet. Lékemedelsverket bor darfor beakta
risken for detta i samband med att det avgors vid vilken tidpunkt information om
restnoteringen tillgangliggors.

I samband med ett forsaljningsuppehall ar det vanligt att den av lakemedelsforetaget
uppskattade tiden till dess lakemedlet ater &r tillgangligt forandras. Det skulle innebéra en
administrativ borda att dterkommande uppdatera information om vid vilken tidpunkt ett
lakemedel forvantas vara tillgangligt. Lakemedelsverket foreslar darfor att det i den
information Lakemedelsverket tillhandahaller inte anges i detalj hur lange restnoteringen
uppskattas paga. Storre forandringar i det beraknade forséljningsuppehallet bor dock anmalas
till Lakemedelsverket som i sin tur da kan uppdatera information om nar lakemedlet ater
forvantas finnas till forséljning och vid behov vidta andra atgarder.

I vissa fall bor Lékemedelsverket &ven fortsattningsvis informera om mojliga alternativa
behandlingar som i brist pa det restnoterade lakemedlet kan bli aktuella. Om det uppstar en
restsituation for ett vaccin i det allménna vaccinationsprogrammet, eller ett annat viktigt
vaccin, uppstar bor Lakemedelsverket omedelbart samrada med Folkhalsomyndigheten och i
forekommande fall Socialstyrelsen, och gemensamt g ut till varden med information om
restsituationen samt rekommendationer om hur varden bor méta den aktuella restnoteringen.

Information om restnoteringar bor tillhandahallas sa att berrda kan fa tillgang till uppgifter
om att restnotering befaras uppsta eller har uppstatt. For att Lakemedelsverket snabbt ska
kunna tillhandahalla uppgifter om t.ex. skélen till restnoteringen ar det énskvart att
Lakemedelsverket kan gora det dven utan lakemedelsforetagets uttryckliga samtycke.
Informationen i restnoteringsanmaélan kan innefatta uppgifter som skyddas av sekretess. Detta
kan medfora att Lakemedelsverket forhindras att publicera viss information om restnoteringar
vilket kan leda till att tillgangliggdrandet av information om restnoteringar inte blir
heltackande. Lakemedelsverkets behdver saledes kunna lamna ut sadan information utan
hinder av offentlighets- och sekretesslagen.

For att battre kunna tillse att alla lakemedelsforetag uppfyller sin meddelarskyldighet foreslar
Lakemedelsverket att en sanktionsavgift infors. Detta i syfte att oka foljsamheten till kravet pa
rapportering (se nedan om forslag till behovlig lagreglering).

Information om anmalda restnoteringar foreslas tillhandahallas av Lakemedelsverket pa
verkets webbplats i XML-format som varden, apoteken och andra intressenter kan nyttja i
sina system. Motsvarande information foreslas tillhandahallas i lasbar form pa
Lakemedelsverkets webbplats sa att patienter (eller djuragare) eller den som bistar patienter
kan ta del av informationen infor kontakter med forskrivare eller apotek.
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6.4.4. Forslag pa behovlig lagreglering

Om tillgangliggérande av information

Information om forséljningsuppehall innefattar uppgifter om forsaljningsplaner och
forsaljningsstatus. Sadana uppgifter kan utgdra affars- eller driftsforhallande for vilka
sekretess galler enligt 30 kap. 23 8 offentlighets- och sekretesslagen (2009:400), OSL.
Lakemedelsverket skulle behdva gora en sekretessprovning for varje inkommen uppgift om
forsaljningsuppehall som verket vill tillgangliggora. Detta kan leda till att Lakemedelsverket
hindras fran att publicera vissa meddelanden om forsaljningsuppehall. Lakemedelsverket kan
utan sarskilt forfattningsstod inte pa ett systematiskt satt tillgangliggora information om
forsaljningsuppehall.

Lakemedelsverket foreslar darfor att det infors en forfattningsreglerad skyldighet for
Lakemedelsverket att fora en forteckning dver forsaljningsuppehall och publicera den. En
sarskild forfattningsreglerad tillgangliggorandeskyldighet medfor att det blir fraga om ett
nodvandigt utlamnande. Enligt 10 kap. 2 8 OSL hindrar inte sekretess att en uppgift lamnas
till enskild eller till annan myndighet om det ar ndédvandigt for att den utlamnande
myndigheten ska kunna fullgéra sin verksamhet.

En sadan reglering skulle kunna utformas pa foljande satt:
X § Lakemedelsverket ska fortlépande féra och for berdrda aktérer gora tillganglig en
forteckning over relevant information om forsaljningsuppehall som har meddelats
Lakemedelsverket enligt 8 f § Iakemedelslagen.

Publicering enligt forsta stycket ska ske utan hinder av 30 kap. 238 offentlighets- och
sekretesslagen (2009:400).

Om tillsynsatgarder
For att anmalningsskyldigheten ska fa onskad effekt bor det finnas sanktionsmajligheter

kopplade till den.

I 12 § lakemedelslagen anges under vilka forutséttningar Lakemedelsverket far besluta att ett
godkannande ska aterkallas. Ett dsidosattande av meddelandeskyldigheten utgor inte en
forutsattning for aterkallelse av forséljningstillstandet.

Av 24 § lakemedelslagen foljer att Lakemedelsverket har ratt att pa begaran fa de
upplysningar och handlingar som behévs for tillsynen och far meddela de forelagganden och
forbud som behovs for att lakemedelslagen eller foreskrifter som har meddelats med stod av
lagen ska efterlevas, samt forena beslut om féreldggande och férbud med vite.
Lakemedelsverket har undersokt méjligheten att vitesforelagga de lakemedelsforetag som inte
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uppfyller sin meddelandeskyldighet. Lakemedelsverket kan konstatera att det dr svart att
formulera ett foreldggande som blir verkningsfullt. Lakemedelsverket skulle kunna foreldgga
ett foretag att vid vite i framtida situationer anmala restnoteringar inom foreskriven tid.
Giltighetstiden pa ett sadant forelaggande ar emellertid begransad och det kan aven
ifrdgasattas om ett foreldaggande kan utformas pa detta satt. Lakemedelsverket anser darfor att
ett forelaggande i detta fall inte &r ett effektivt tillsynsmedel.

Lakemedelsverket foreslar att de foretag som asidosatt sin meddelandeskyldighet enligt 8 f §
lakemedelslagen ska kunna avkravas en sanktionsavgift som Lakemedelsverket ska besluta
om. Inférandet av en sanktionsavgift kommer att motivera féljsamheten. For att kunna fa en
helhetsbild av alla restnoteringar samt utifran ett likabehandlingsperspektiv &r det viktigt att
Lakemedelsverket forses med detta verktyg och kan tillse att alla foretag uppfyller sin
meddelandeskyldighet.

Sanktionsavgift kan vara forbehallen de fall da underlatenhet att anmala inom foreskriven tid
kan leda till allvarlig folkhalsorisk. Sanktionsavgiftens storlek kan bestammas utifran
Overtradelsens allvar. Hansyn ska tas till hur stora skadeverkningar eller risker som
overtradelsen kunnat medféra. En omstandighet som kan beaktas ar om det varit fraga om
upprepade Gvertradelser.

En reglering om sanktionsavgift i lakemedelslagen kan utformas utifran den som redan finns i
25a-25d §§ lagen (2002:160) om lakemedelsformaner m.m.. Den kan se ut pa féljande satt:

X & Lakemedelsverket far ta ut en sanktionsavgift av den som har ett godkannande for
forsaljning som inte enligt 8 f § lakemedelslagen inom foreskriven tid meddelat
Lakemedelsverket om att forsaljningen av lakemedlet upphor tillfalligt eller permanent pa den
svenska marknaden.

Lakemedelsverket far besluta att ta ut sanktionsavgift av nagon endast om denne, inom fem
ar fran det att 6vertradelsen agde rum, har delgetts en underréattelse om att myndigheten
overvager att fatta ett sddant beslut. Innan en sanktionsavgift tas ut ska den som avgiften
galler ges tillfalle att yttra sig.

Sanktionsavgiften tillfaller staten.

X & Sanktionsavgift far tas ut med ett belopp som faststalls med hansyn till 6vertradelsens
allvar.
Regeringen far meddela foreskrifter om hur sanktionsavgiftens storlek ska faststéllas.

X § Befrielse fran sanktionsavgift ska medges helt eller delvis om det ar oskéligt att ta ut
sanktionsavgift. Vid denna beddmning ska sarskilt beaktas
1. om overtradelsen berott pa en omstandighet som den avgiftsskyldige inte forutsag eller
borde ha forutsett eller inte kunnat paverka,
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2. vad den avgiftsskyldige har gjort for att undvika dvertrédelsen, och
3. om overtradelsen i 6vrigt framstar som urséktlig.

X & Sanktionsavgift far inte tas ut for en 6vertradelse som redan omfattas av ett
vitesforelaggande eller vitesforbud.

6.5. Konsekvenser
| uppdraget ingar att konsekvenser av eventuella forslag analyseras.

Vid risk for en restnotering dér foretaget anmaler detta i god tid och med ett datum nar
restnoteringen beraknas att intraffa kan det, nér restnoteringen publiceras, finnas risk for att en
hamstringssituation kan uppsta och att produkten blir restnoterad tidigare an det beraknade
datumet. Extra stor kan effekten bli om den forutsedda restnoteringen blir uppmarksammad i
media. Omfattningen av en eventuell hamstring &r svar att forutsaga. Risken for hamstring bor
darfor hanteras i samband med respektive restnotering.

6.5.1. Konsekvenser for lakemedelsféretagen

For lakemedelsforetagen innebér forslagen en ny rapporteringsskyldighet vilket innebar en
administrativ borda for foretagen. | TLV:s regelverk finns redan en skyldighet att bekréafta att
ett lakemedel som &r periodens vara kan tillhandahallas till hela marknaden och under hela
prisperioden. Regleringen angaende vilka situationer som féranleder en anmélningsplikt och
ocksa vid vilken tidpunkt anmalan ska gora skiljer sig emellertid at mellan de tva
myndigheternas olika regelverk. Det skulle givetvis underlatta for lakemedelsforetagen om
dessa meddelandeskyldigheter kunde samordnas. Da skyldigheterna avser olika situationer
har Lakemedelsverket inom ramen for detta uppdrag inte identifierat ndgon modell for att
kunna hantera sddan samordning.

6.5.2. Konsekvenser for varden och apoteken

Varden och apoteken far genom detta forslag battre tillgang till information om kommande
och existerande restnoteringar. VVarden och apoteken kan valja att bygga in den av
Lakemedelsverket tillhandahallna informationen i journalsystem och
receptexpeditionssystem. Detta innebar en kostnad for aktorerna. Tillgangen till strukturerad
information om restnoteringar bor dock innebédra minskade kostnader for arbetstid som halso-
och sjukvardspersonalen idag lagger pa att undersoka om ett lakemedel finns att tillga och pa
att hantera konsekvenser for patienterna nar restnoteringar uppstatt.
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6.5.3. Konsekvenser for patienterna/djurdgarna

Med Lakemedelsverkets forslag kan den patient/djuragare som sa 6nskar via
Lakemedelsverkets webbplats ta del av information om vilka lakemedel som vid ett visst
tillfalle &r restnoterade. Forutsatt att patienten/djurégaren vet vilka lakemedel denne har
forskrivna, alternativt forvantar sig fa forskrivna, slipper denne att forst vanda sig till ett
apotek for att fa uppgifter om att lakemedlet inte ar tillgangligt. Patienten/djuragaren kan
istallet vanda sig direkt till sin forskrivare och diskutera vilken alternativ behandling som kan
vara lamplig.

6.5.4. Konsekvenser for Lakemedelverket

Idag far Lakemedelsverket in cirka 60 anméalningar om restnoteringar pa ett ar. Samtliga
anmalda restnoteringar registreras och bedoms med avseende pa behov av kommunikation till
Halso- och sjukvarden samt allménheten.

Lakemedelsverket beddmer att antalet anmélda restnoteringar kommer att 6ka om
rapporteringsskyldigheten genomfors enligt forslaget. Det gar dock inte att forutsaga hur stor
okningen kan komma att bli. Det ar darfor svart att berakna Lakemedelsverkets resursatgang
for den utokade ambitionsnivan for hanteringen av information om restnoteringar. Dock gors
beddmningen att minst en farmaceuttjanst kommer att behdvas for den nytillkomna
hanteringen av restnoteringar. Dartill kommer ett 6kat behov av utredarstod fran flera enheter
pa myndigheten for hantering av fragor restnoteringens konsekvenser. Hur stort detta behov
kan bli ar for narvarande mycket svart att bedoma. Vidare kan ytterligare resurser behévas for
tillsyn av att rapporter de facto tillstalls Lakemedelsverket. Kostnader kommer dven att uppsta
for att IT-massigt hantera dessa anmalningar och tillgangliggora information om dem, dessa
kostnader uppskattas i bilaga 2. De 6kade kostnaderna for Lakemedelsverket bor rimligen
belasta arsavgifter for lakemedel.

7. Genomforande av forslagen

Lakemedelsverket forordar att den sekretessbrytande bestammelsen och sanktionsméjligheten
som foreslas infors innan Lakemedelsverket andrar sin hantering av restnoteringsanmalningar.
Lakemedelsverket behdver de rattsliga redskapen for att pa ett effektivt och systematiskt satt
hantera det 6kade antalet meddelanden som far antas inkomma. Vidare behover resurser i
form av personal och systemstod finnas pa plats innan den foreslagna ambitionshéjningen i
hanteringen av restnoteringar paborjas. Om Lakemedelsverket infor den forandrade
hanteringen innan den foreslagna sekretessbestdmmelsen inférs kommer L&dkemedelsverket
att for varje anmalan behdva gora en enskild sekretessbedémning innan publicering kan ske.
Detta &r tidskravande samt medfér den redan namnda risken att publiceringen inte blir
systematisk da viss information inte kommer att kunna tillhandahallas. Parallellt med att
foreslagen lagreglering tas fram kan arbetet paborjas med de IT-massiga forutsattningarna.
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Da det inom EMA pagar aktiviteter kring att minska restnoteringar och deras konsekvenser
samt kring rapportering till EMA om restnoteringar for humana lakemedel bor arbete med
liknande fragor pa nationell niva samordnas med detta arbete. Detta i syfte att undvika att
nationellt infora arbetssétt som inom viss tid kan behova anpassas till vad som sker pa
europeisk niva och for att sa langt som mojligt undvika dubblerat arbete for myndigheter och
lakemedelsforetag.

Infor en fordndrad hantering avser Ldkemedelsverket ha ytterligare dialog med
lakemedelsforetagen kring omfattningen av meddelandeskyldigheten och hur meddelandena
ska hanteras. Pa motsvarande satt avser Lakemedelsverket samrada med de aktorer som har
behov av att ta del av informationen. Saval innehall som format bor utformas i samverkan
med de berdrda aktdrerna.

7.1. Atgarder som Lakemedelsverket planerar i nulaget
Lakemedelverket avser i avvaktan pa hur forslagen i denna rapport tas emot och hanteras
fortsatta den nuvarande hanteringen av restnoteringar och t.ex. i vissa fall &ven
fortsattningsvis informera om majliga alternativa behandlingar som i brist pa restnoterade
lakemedel kan bli aktuella.

Lakemedelsverket planerar att uppdatera restnoteringsblanketten (Bilaga 1) och tillhandahalla
den pa webbplatsen. Detta i syfte att underlatta for lakemedelsforetagen att rapportera
kommande restnoteringar samt att mdéjliggora for verket att fortsatta samla uppgifter om
restnoteringar och deras orsaker.

Bilagor
Bilaga 1: Lakemedelsverkets blankett for restnoteringar
Bilaga 2: Rapport om l6sningsarkitektur
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