Nya medicinska metoder inom urologin — 2

HAR PATIENTEN
RATT ATT VALJA?

En forvantat fortsatt hog in-
novationstakt i sukvarden i
kombination med ekonomiska
restriktioner gor det angelaget
att diskuterabehovet av priori-
teringar och nyaformer for ut-
vardering och finansiering av
nya behandlingsmetoder. For
att illustrera dagens och framti-
densutmaningar har ett antal
exempel pa aktuella beslutspro-
blem hamtatsfran urologin.

| artikeln paforegaende sidor i detta
nummer av Lakartidningen har vi visat
att 1akemedel skostnadernainom urolo-
gin har okat kraftigt under senare ar,
delvissomenfdljd av introduktionenav
nyalakemedel. D& det medicinska var-
det av dessa behandlingar i relation till
alternativa metoder &r osdkert kommer
|&karen oftai ett dilemma. Besparingar
i §ukvarden och planerade forandring-
ar i finansieringen av |&kemedel skérper
kravet pa prioriteringar.

Ratt att valja en likvardig

men dyrare hehandlingsmetod?

Metastaserad prostatacancer och
symtomgivande lokaliserad prostata
cancer hos mén &dre an ca 70 & be-
handlas vanligen hormonellt. Manga
studier visar att farmakologisk kastra-
tion med lékemedel (GnRH-analoger)
och kirurgisk kastration (orkektomi)
har en likvérdig medicinsk effekt. Det
géller bade typ och omfattning av bief-
fekter och effekt patumoren.

Kostnaden for en orkektomi uppgar
till mellan7 000 och 15 000 kronor, vil-
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ket motsvarar |&kemedel skostnaden for
mellan fem och tio manaders GnRH-
medicinering. Eftersom medel verlev-
naden vid skelettmetastaser & ca 21
manader blir den farmakologiska be-
handlingen, om den pagar livet ut, mel-
lan tva och fyra ganger sa dyr for sam-
héllet. Férdyringen blir mycket hogre
for lokaliserade tumorer eller patienter
med enbart lymfkértelmetastaser dér
Overlevnaden oftast & mellan fem och
femton ar [1].

Ett argument for att vélja ett forvan-
tat dyrare alternativ &r att patienten ut-
tryckt onskemdl om att fajust dennabe-
handling. Vilken behandling féredrar
da patienterna? Wijma och medarbeta-
re[2] gav patienternaen standardiserad,
neutral infomation och 1& dem vélja
mellan farmakologisk och kirurgisk
kastration. Hélften av patienternavalde
den enametoden och hélften den andra.

L akemedelsutgiften for hormonell
behandling vid prostatacancer varierar
med enfaktor 2,81 olikadelar av landet.
Variationen beror antagligen baratill en
liten del p& olika varderingar hos pati-
enterna. Enviktigareforklaring &r skill-
nader i uppfattning hos enskildal&kare,
liksom olikheter i de vardprogram som
styr behandlingsval et. Wijma och med-
arbetare inkluderade inte ekonomiska
faktorer i informationen till patienterna
i sin studie. Gor man det —eller helt en-
kelt sAger att kirurgisk kastration foror-
dasfor att den &r likabraoch billigare—
accepterar antagligen de flesta patien-
ternaatt genomga dettaingrepp.

Forsdljningen av |akemedel for be-
handling av prostatacancer har Okat
med 77 miljoner fran 1992till 1995. Till
storsta delen beror denna 6kning pa att
man borjat anvdnda GnRH-preparat i
stéllet for orkektomi. En annan faktor
som ytterligare kan oka lékemedels-
kostnaderna dramatiskt &r ett okat in-
tresse for total androgen blockad, dvs
tilldgg av antiandrogen till kastration.
Nya data har, till skillnad fran tidigare
studier, visat att total androgen blockad
forlanger tiden till progress jamfort
med enbart kastration, dtminstonde for
patienter med liten tumdrborda[3].

Arskostnaden for tillagg av anti-
androgen & ca 19 000 kr, fér antiandro-
gen i kombination med GnRH-preparat
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ca 36 000 kr. Eftersom vérdet av total
androgen blockad &r begransat jamfort
med enkel kastration kan manifrégasst-
taom den extra patientnyttan star i rim-
lig proportion till merkostnaden.

Ytterst handlar 0kade |&kemedels-
kostnader for en patientgrupp om att re-
surser tas frén en annan grupp. | vilken
utstrackning skall patienternas egna
onskemal fa styra valet nar detta leder
till 6kade kostnader och krav paomfor-
delning av resurser? Bor man i stéllet
Overvaga att 1ata patienterna g éva be-
tala en del av mellanskillnaden nér det
finnsett val mellan medicinskt likvéardi-
gaalternativ? Ett sddan system finnsre-
dan for synonympreparat nér fabrikan-
ternatillampar olika prisséttning.

Det faktum att kostnader for |ékeme-
del, som till skillnad fran operationer
forskrivsi 6ppen vard, finansierasav en
annan budget (gukférsakringens) an
den egna klinikens, kan spela roll for
urologens stéllningstagande. | en situa-
tion med anstrangd §ukvardsekonomi
kan besparingar lokalt prioriteras fram-
for samhdllsekonomisk effektivitet.
Om sjukvarden som helhet skall funge-
rarationellt krévs darfér samordning av
kostnaderna for 1&kemedel och annan
behandling.

Var géar grinsen

for samhallets atagande?

Ett annat dilemma inom urologin
gdler den kraftigt 6kade anvandningen
av aprostadil (Caverject), som for-
dubblades mellan 1994 och 1995. Med-
let, som anvands for behandling av
erektionssvikt, forsdjs i engangsspru-
tor. Patienten|&r sig injiceraldkemed| et
i svéllkroppen och far entemporar erek-
tion. Behandlingen betraktas som ett
genombrott for patienter med erek-
tionssvikt.

Anvandningen av detta |ékemedel
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skiljer sig &t i olikadelar av landet. For-
sdljningsvérdet i olika lan utslaget per
10 000 méan &dldre &n 45 & under 1995
varierar mellan ca 125 000 kronor pa
Gotland och ca 360 000 kronor i Mal-
mohus l&n.

Hur efterfragan kommer att utveck-
las under kommande & & svért att be-
déma. Okningen kommer sannolikt att
fortsétta. Preparatet ar effektivt for sitt
syfte, men reser frégan omdet ar rimligt
at ndstan hela kostnaden finansieras
med skattemedel. Endast ett fatal pati-
enter & unga med klar kérlsukdom,
hormonell rubbning eller neurologisk
sjukdom. Majoriteten ar Gver 60 &,
manga6ver 70 &r, och genesen &r oftast
multifaktoriella &ldersforandringar vil-
kadr svaraatt pavisa.

Var gér grénsen for halso-och guk-
vardens dtagande? Om dennatyp av be-
handling betraktas som sukvard, hur
skall anvéndningen ransoneras? Finns
det andra metoder &n ekonomiska som
urologer/allménl8kare kan utnyttja? Hur
garanterasenréttvistillgangtill §ukvard
nér 6kade |8kemedel skostnader tenderar
att trangaut andrainsatser? [4]

Hogeffektiv hogriskbehandling

- lageffektiv lagriskbehandling?

Vid behandling av benign prostata-
hyperplasi (BPH) &r ett stort problem
for beslutsfattare att information om de
nyametodernastotal akostnader paléng
sikt saknas, medan de & dokumentera-
de for transuretral prostataresektion
(TURP) [5]. Livstidskostnaden for re-
spektive aternativ kénner vi inte till
idag, men den kan bli mycket htg for al-
ternativ som har hog frekvens ombe-
handling. Trots osékerhet om framtida
kostnader och effekter, och trotsbristen
pa kortsiktiga hal soekonomiska utvar-
deringar, har anvandningen av bade 14
kemedel och |aginvasiva kirugiska pro-
cedurer okat snabbt i Sverige. Det finns
praxisskillnader mellan olikalénder; al-
fablockerare anvandst ex mindre &n fi-
nasteridi Sverige. | fleraandralénder ar
forhallandet det omvanda. Spridningen
av mikrovagsbehandling har varit snab-
bare i Sverige &n i andra lénder, vilket
avspeglas i antalet inkdpta apparater.
Sjukvardsstatistik visar att anvandning-
en redan haller paatt minska.

Osdkerheten om nyttan av |&keme-
delsbehandling kan avldsas i form av
betydande skillnader i kostnader mellan
olikalé&n med en faktor 3,5. Dessaskill-
nader avspeglar sannolikt en effekt av
olika syn pa vardet av behandling Gver
huvud taget, liksom olika syn pa lake-
medel och andra |&ginvasiva metoder.
Introduktionen av lékemedel till be-
handlingen av BPH har inneburit att all-
manlakarna blivit en ny aktér som p&
verkar kostnaderna. Avsaknaden av s&
véal enhetligadiagnostiskakriterier som
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tillforlitliga diagnosmetoder vid BPH
oOkar svérigheternaatt skapaen enhetlig
praxis paomradet.

Inférande av nya metoder med lagre
risk ochl&grekostnad brukar ledatill att
fler patienter behandlas pa grund av
vidgade indikationer. Inte séllan resul-
terar detta i hdgre kostnader, vilket nu
sker for BPH. Vinsten &r ett okat vélbe-
finnande for patienterna. Mycket séllan
vet vi om kostnaden for de tillkomman-
depatienternadr rimligi forhallandetill
det tkade vé befinnandet. For att klar-
I&ggadettavid olikaBPH-behandlingar
kravsfler jamforande studier som foljer
patienterna under |ang tid.

Vilken behandlingsmetod

ar mest kostnadseffektiv?

Vilkaav denyametodernasom kom-
mer att visa sig vara kostnadseffektiva
& det svart att med sakerhet uttala sig
om. Inteheller & det mojligt att bedéma
hur ménga innovationer som stér for
dorren. Vissamonster i de senaste &rens
utveckling kan vi dock se. Ingalékeme-
del med principiellt nya egenskaper &ar
under introducering. Ett flertal preparat
med huvudsaklig effekt pa det hormo-
nella systemet haller pa att avforas pa
grund av oacceptabla biverkningar. In-
tresset for olikatyper av vaxtextrakt och
andras k naturl&kemedel &r fortfarande
stort i Gvriga Europa. Ett 6kat intresse
for vetenskapliga utvarderingar hos f6-
retagen kan palitelangresikt ledatill en
Okad uppmarksamhet pa dessa preparat
och eventud It bidratill en 6kad anvand-
ning &eni Sverige.

Anvandningen av finasterid och al-
fablockerare kan komma att paverkas
av resultatet i langtidsuppfoljningar.
Det & mycket angeléget att foretags
oberoende sadana kommer till stand.
Kunskapen 6kar nu snabbt om meka-
nismerna bakom och effekterna av oli-
ka alfablockerare. Detta kan resulterai
preparat med mer selektiv effekt pa
urinvégarna. Harigenom férmodas bi-
verkningarna kunna nedbringas.

En anhopning av nya tekniker,
ibland med sméaskillnader, forsvarar or-
ganisering av gemensammasystematis-
ka studier, pa grund av att metoderna
ibland &r daligt definierade och spridda
p& manga individer. Metoderna skiljer
sig & avseende biverkningar, behand-
lingskostnader och effekt. For urologer-
na handlar det om att véga kostnader
mot behandlingseffekt for olika typer
av patienter med olika grad av obstruk-
tion eller symtom i nedre urinvégarna.
Utvérderingar som startas &r oftasasma
att de inte ger underlag for sékra be-
doémningar. Ménga & dessutom okon-
trollerade. Situationen inom varden av
BPH stéller extra stora krav paforskar-
naatt soka samarbete for att koordinera
utvérderingar inom landet. Utdver ut-

vérderingar av korttidsresultat behtver
kostnadseffektivitet studeras under
minst fem till tio ar efter ingreppet/be-
handlingen.

Ombehandlingar

En vasentlig kostnad for de olikabe-
handlingsmetoderna som hittills inte
berdrts & den som uppstér pa grund av
ombehandlingar. Man kan missténka
att metoder med 1&g effektivitet oftare
kommer att fordra ny behandling med
samma, eller sannolikt oftast annan,
metod. Forutom den dkade kostnaden
har patienten da kanske ocksa levt ett
antal & med endast partiell forbéttring
av sinasymtom.

Manga av de nya metoderna har be-
gransad effektivitet, och det behdvs sto-
rastudier for att skiljadennafran place-
boeffekten. Om man liberalt anvéander
billiga | ageffektiva metoder till patien-
ter med lindriga besvéar kan man miss-
tanka att manga personer som egentli-
gen inte behtvt ndgon behandling kon-
sumerar sjukvardsresurser. Detta ar en
faktor som negativt paverkar kostnads-
effektiviteten for dessa metoder. For att
|&geffektivametoder skall goranyttatill
rimlig kostnad fordras alltsd att man i
forvdg med relativt stor sékerhet kan
identifiera de patienter det kommer att
ga bra for &ven utan behandling, samt
dem som behdver behandling med en
hogeffektiv metod. For BPH utan urin-
retention kommer det inte att finnas s&
danakriterier inom den nérmaste fram-
tiden. Irrationella faktorer kommer da
delvisatt bestdmmavilkapatienter som
inte behandlas, vilka som opereras och
vilka som behandlas med alternativa
metoder.

Ar det béttre att en patient behandlas
med en billig, nastan riskfri metod och
blir partiellt forbéttrad @n att han be-
handlas med en dyr metod med hégre
risk men samtidigt stérre chans att bli
helt botad?

Dennafrégaar nastan omdjlig att be-
svara, och svaret beror forstas pa hur
storaskillnadernadr i effektivitet, risker
och kostnad. Antagligen &r inte behand-
lande l8kare, dvs urologer och kirurger,
béast skickade att gbra denna bedom-
ning, utan man bor genomfoérastorastu-
dier dar patienterna t ex far ange hur
mycket de skulle kunnaténkasig att be-
tala for att uppnd symtomlindring och
livskvalitetsforbéttring och undvika
komplikationer eller obehag i samband
med behandlingen. Vidare bor man ut-
veckla informationen till patienten for
att forbéttra dennes forutsdttningar att
medverkai behandlingsbeslutet.

Gransdragning mellan

forskning och rutinsjukvérd

Till skillnad frén de flesta typer av
marknader utméarkssjukvarden av att en
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nyckelgrupp som styr konsumtionen,
l&karna, géva & involverade i utveck-
ling av nyametoder bade som innovat6-
rer och bérare av nyaidéer. Harigenom
kan det uppsta intressekonflikter som
hindrar genomférandet av alsidiga ut-
vérderingar.

For att tillforsakra gukvarden en
fortsatt hog utvecklingstakt maste indi-
viduella avvikelser och utprévning av
metoder med osdker nytta accepteras.
Men i tider med forhallandevis stora
sparbeting i §ukvarden och en fortsatt
volymminskning bér gransen mellan
forskning/utvérdering och rutinsjuk-
vard tydliggoras. Den medicinska pro-
fessionen maste mer explicit bestamma
nar en ny metod skall anses etablerad.
Endast i undantagsfall bor detta ske
utan studier som visar att metoden &r
kostnadseffektiv i forhdllande till exi-
sterande metoder. S&lange vetenskapli-
gabevis och en bred enighet saknas om
en metods patientnyttai forhallande till
dess kostnader vid rutinmassig anvand-
ning bor verksamheten betraktas som
experimentell.

Hur »overforingen» frén experiment
till etablering av en metod skall ske i
praktiken for [akemedel respektive pro-
cedurer & svart att avgora. | stor ut-
strackning maste denna grandinje ut-
formas lokalt mellan sjukvéardens pro-
ducenter och finansirer/bestdllare pa
basisav nationellautvérderingar ochre-
kommendationer.

Landstingens bestéllarndmnder eller
motsvarande  finansiérrepresentanter
borde i samréd med den medicinska
professionen kunna formulera krav pa
resultatbeskrivningar och adekvata be-
dlutsunderlag infor beslut som ror info-
randet av nyametoder.

Brist pa samhalisrelevanta

utvarderingar

Anvandningen av icke etablerade
metoder skall dokumenteras, helst
inom ramen for randomiserade kliniska
studier. Dettadr inget nytt, sdhér funge-
rar det val redan inom sjukvarden? Ty-
varr & dlsidiga utvérderingar fortfa-
rande ytterst sdllsynta. En alltfor stor
andel av den sk kliniska forskningen
agnas &t |&kemedelsprévningar i vilka
nya preparat studeras under extraordi-
nara forhallanden pa starkt selekterade
patientgrupper. Inte sdllan syftar studi-
erna till att forsoka klarlégga relativt
marginella skillnader i effekt.

Dennatyp av forskning leder sakert
till intressanta resultat ur ett begrénsat
medicinskt biologiskt perspektiv. Fran
policysynpunkt &r studier av medicins-
kametoder i rutinmassig anvandning av
stérre intresse. Dessa bdr kombineras
med nagon typ av rutinmassig uppfolj-
ning av hela patientgrupper. Detta sker
foretrédesvis genom registerstudier,
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t exi nationellakvalitetsregister. Ett s&
dant diskuteras for uppfoljning av pati-
enter med BPH. Ytterligare register el-
ler nationella uppfdljningsstudier som
diskuteras inom urologi avser bléascan-
cer, prostatacancer och njursten.

Hinder for rationell anvandning

av nya metoder

Utvecklingen av strukturerade och
datorlagrade patientjournaler  inom
siukhusen &r i det langa loppet ett vill-
kor for att de stora informationsmang-
der som erfordras skall kunna hanteras.
| avvaktan pd att dessa system finns i
praktiken &r det viktigt att utforma mo-
dellsystem och enasig om kriterier och
termer inom olika specialiteter.

Ett stort hinder for prioriteringsarbe-
teti §ukvarden &r bristen parelevantin-
formation om kostnader och effekter av
olikainsatser. Ett annat hinder &r bristen
pé personer som har tid och kunskap att
genomfora allsidiga utvérderingar. Ett
tredje problem &r bristen pa finansiella
resurser for att genomforasamhall seko-
nomiskt relevanta studier. En domine-
rande finansiar av saval utvarderingar
som klinisk forskning &r l1&kemedelsin-
dustrin, som harigenom i hog grad styr
kunskapsutveckling och forsknings-
prioriteringar. Ett fjarde problem &r
bristen pauthdllighet hos dem som upp-
drar & forskarnaatt gora utvarderingar.
Utvéarderingar kan bli ointressanta nér
de & daligt integrerade i de beslutspro-
cesser som beror fordelningen av resur-
ser i hdlso- och sjukvarden.

Forslag till atgarder

Foljande konkreta atgarder foreslas
for att bygga upp en infrastruktur for
uppféljning och utvardering:

1. Regionala  utvérderingsenheter
tillskapas. De bor gestod till lokalapro-
jekt och delta i nationella och interna-
tionellautvarderingar. Dettaforslag har
framforts tidigare i en utvérdering av
Statens beredning for medicinsk utvér-
dering (SBU), men &nnu interealiserats
[6]. Forutom att medverka i utvérde-
ringar bor regionalaenheter t ex utveck-
laen god kompetens patt sammanstal-
la och sprida de resultat som finnsi in-
ternationellafaktadatabaser. Vidarekan
de spelaen viktig roll vid det praktiska
genomfdrandet av de nationellarekom-
mendationer som bland andra SBU och
Socialstyrelsen producerar.

2. Antalet utvérderare bor okas. For
dettakrévsatt kliniskt verksammal&ka-
re, ovrig vardpersonal, sukvardseko-
nomer m fl erbjuds utbildning i klinisk
forskning och utvérderingsmetodik.
Samtidigt bor man kréva av all sjuk-
vardspersonal att de utfor kvalitetsarbe-
tegenom att i sitt dagliga arbete beakta
resursavvagningar.

3. Staten, tillsammans med lands-

tingen, bor ekonomi skt stodjauppbygg-
naden av nationellakvalitetsregister for
kvalitetssakring och resultatjamférel ser
inom landet. Registeransvaret bor aig-
ga respektive professionell grupp som
omfattas av ett sddant register [7].

4. Med tanke pa saval den risk som
finns for snedvridning mot foretagsin-
tressen som bristen pa medel for utvar-
dering av andrateknol ogier &ndem som
beror |8kemedel bor en eller flerafon-
der bildas som stédjer samhéllsrel evan-
ta utvarderingsprojekt inom halso- och
sukvard. Fonden bor finansierasav sta-
ten, landstingen och den biomedicinska
industrin.
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