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Abstrakt

Tillgédngligheten av ldkemedel for olika djurslag och for behandling eller forebyggande av
djursjukdomar (veterindrlikemedel) dr bristfallig i Europa (Leather och Shembavnekar, 2011,
Happonen, 2010). Det ligger dérfor 1 den offentliga forvaltningens intresse att det utvecklas
andamalsenliga veterinirldkemedel mot sjukdomar hos olika djurslag och att dessa lakemedel
kommer ut pa marknaden &ver hela Europa. Som stdd for utveckling av veterindrlakemedel
tillhandahaller den Europeiska likemedelsmyndigheten vetenskaplig radgivning och andra

stodfunktioner.

Syftet for den hir avhandlingen var att ur ett forvaltningsperspektiv forska i anvindningen av
den vetenskapliga rddgivning som tillhandahélls av den Europeiska likemedelsmyndigheten
inom omradet for veterindrldkemedel. Den huvudsakliga fragestillningen var att undersoka
vilka de aktorer dr som viljer att soka eller att inte soka vetenskaplig rddgivning hos den
Europeiska likemedelsmyndigheten inom omrédet for veterinirlikemedel, dvs. vad som
kannetecknar dessa aktorer. Studien begrénsades till att undersoka foretagens storlek,

erfarenhet och verksamhetsomrade som betingande faktorer.

Materialet utgjordes av 6ppen information fran myndighetskallor och resulterade i data

frimst pd nominalniva. Data analyserades enligt principer for kvantitativ analys.

Studien kunde inte pavisa ett kvantitativt orsakssammanhang mellan olika faktorer och
anvindning av vetenskaplig radgivning men antydde att foretagets storlek och erfarenhet samt
vissa typer av preparat paverkade foretagets val positivt. Vetenskaplig rddgivning verkade
sokas 1 storre utstrackning for innovativa och hogteknologiska preparat liksom for GMO-
preparat och MUMS-klassificerade preparat. Omfattningen av dokumentation verkade ocksa
stoda anvandningsgraden av radgivning. Daremot fanns ingen antydan om péaverkan av typ av
djurslag for vilket preparatet var &mnat eller av andra faktorer som uttrycker ett sdrbehov for

preparatet.

Nyckelord: veteriniarlikemedel, lakemedelsutveckling, vetenskaplig radgivning, incentiv,

offentlig forvaltning.
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1 Introduktion

1.1 Bakgrund

Tillgéngligheten av ldkemedel for olika djurslag och for behandling eller forebyggande av
djursjukdomar (veterindrladkemedel) ar bristféllig i Europa (Leather och Shembavnekar, 2011,
Happonen, 2010). Det ligger dérfor 1 den offentliga forvaltningens intresse att det utvecklas
andamalsenliga veterinirldkemedel mot sjukdomar hos olika djurslag och att dessa lakemedel

kommer ut pa marknaden &ver hela Europa.

Liakemedelstillsynen inom den Europeiska gemenskapen ar starkt regelstyrd vilket resulterar i
komplicerade processer och krav pa omfattande dokumentation och system for utveckling av
lakemedel (Sékerhets- och utvecklingscentret for ldkemedelsomradet, 2017, Europeiska
kommissionen, u.d.b, Europeiska kommissionen, u.a.c). Lagar och forordningar utgdér den
tyngsta regelstyrningen inom medlemsldnderna medan forordningar och direktiv utgor
regelstyrningen pa EU-niva (Nugent och Paterson, 2010, s. 28-29). Den centrala
lagstiftningen utgdrs av Europaparlamentets och radets forordning (EG) nr 726/2004 om
inrattande av gemenskapsforfaranden for godkédnnande av och tillsyn 6ver humanlikemedel
och veterindrmedicinska likemedel samt om inrdttande av en europeisk likemedelsmyndighet
(32004R0726) och Europaparlamentets och radets direktiv 2001/82/EG om uppréttande av
gemenskapsregler for veterindrmedicinska lakemedel (32001L0082). Den Europeiska
lakemedelsmyndigheten har i uppgift bl.a. att utarbeta yttranden i fragor som ror ladkemedel

avsedda for méinniska samt veterindarmedicinska lakemedel.

Ett likemedel for ménniska eller djur som séljs 1 den Europeiska Unionen méste som regel ha
ett giltigt forséljningstillstdnd (32004R0726). Tillstdnden beviljas av ldkemedelsmyndigheter
till fysiska eller juridiska personer pd grundval av en enskild ansdkan for varje lidkemedel och

foregds av myndighetens utvdrdering av en sddan ansokan.

Som en visentlig del av ansdkan for godkédnnande av ett 1ikemedel ska vialdokumenterade
resultat av omfattande test och provningar bifogas for att pavisa ldkemedlets kvalitet, sdkerhet
och effekt (Europeiska kommissionen, u.d.c). Utvecklingen av ldkemedelspreparat dr
kostsamma projekt. Framtagning av en ny verksam substans i ett preparat kan uppga till 100
miljoner 6ver en tidsperiod om 5-15 ar (Hunter et al., 2011). Det ligger déarfor dven i den
privata sektorns, dvs. likemedelsindustrin och dess enskilda aktorer, intresse att utveckla nya

lakemedel pa ett ekonomiskt och tidsméssigt effektivt sitt.
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Till de privata aktorernas hjélp i ldkemedelsutveckling finns olika typer av stodfunktioner.
Den Europeiska lakemedelsmyndigheten utarbetar rad i enlighet med Europaparlamentets och
radets forordning (EG) nr 726/2004 (32004R0726) till foretag om utférandet av de olika
undersokningar och provningar som krévs for att styrka ldkemedlens kvalitet, sdkerhet och
effekt. Rad och anvisningar finns tillgédngliga och har utvecklats i stor utstrickning av
tillsynsmyndigheter under en lang period. Dessa dr dnda inte heltdckande 6ver alla typer av
lakemedel eller provningsomraden och ldmnar darmed utrymme och behov f6r mer specifika

och produktbaserade stodfunktioner.

Vetenskaplig radgivning &r en stodfunktion inom ldkemedelsbranschen som kan sokas av
personer och foretag som utvecklar ldkemedel och som dr en specifik, preparatbaserad
stodfunktion 1 enskilda fall (Europeiska ldkemedelsmyndigheten, 2018c) . Sddan radgivning
tillhandahélls enligt lag av den Europeiska lakemedelsmyndigheten.

Vilka de aktorer (tillstindssokande foretag) ar som soker om vetenskaplig rddgivning for

veterindrldkemedel ar tillsvidare oklart.

Den hir avhandlingen kommer dérfor att ur en administrativ synvinkel undersoka fragan vilka
de olika aktorer dr som soker vetenskaplig radgivning hos den Europeiska
lakemedelsmyndigheten for utveckling av veterinarlikemedel och vilka typer av ldkemedel

(verksamhetsomrade) som kdnnetecknar dessa aktorer.

Resultatet bor vara intressant ur ett forvaltningsperspektiv eftersom ldkemedelsmyndigheten
tillhandahaller vetenskaplig rddgivning med syfte att frimja utveckling av &ndamalsenliga
veterindrladkemedel och att det darfor dr viktigt att forsta vilka aktdrer som anvénder sig av en

sddan stodfunktion for att sedan kunna utveckla den.

1.2 Syfte och fragestillningar
Varfor kan foretag tinkas vélja att soka vetenskaplig radgivning hos den Europeiska
lakemedelsmyndigheten for att utveckla ett veterindrladkemedel och har typen av lakemedel

ndgon betydelse for om radgivning soks eller inte?

Ett 6vergripande och praktiskt resonemang ar att sokande foretag genom att soka direkt nytta
genom radgivningen strivar till att minska den osédkerhet som foreligger 1

lakemedelsutveckling (0ka effektiviteten). Den direkta nyttan kan vara att infora ny kunskap 1



foretaget eller att spara tid eller pengar i utvecklingen av ett sérskilt preparat eller ett framtida

motsvarande preparat.

Syftet med den hér avhandlingen r att ur ett forvaltningsperspektiv forska i1 anvédndningen av
den vetenskapliga rddgivning som tillhandahélls av den Europeiska likemedelsmyndigheten

inom omradet for veteriniarlikemedel.

Avhandlingen kommer att kartligga och beskriva de olika aktorer som véljer att soka
radgivning och de verksamhetsomraden inom vilka dessa aktorer verkar.
Verksamhetsomrddena definieras hir av olika typer av likemedelspreparat som 1 sin tur

kategoriseras pa basen av regler som forekommer i lagstiftning, foreskrifter och anvisningar.

Fragestillningen i den hir avhandlingen dr vilken typ av aktorer det 4r som soker eller inte
soker vetenskaplig radgivning hos den Europeiska likemedelsmyndigheten inom omradet for
veterindrladkemedel och vad som kinnetecknar dessa aktorer med avseende pa deras

egenskaper och verksamhetsomraden (typer av lidkemedel).

1.3 Disposition
Teoridelen i denna avhandling baserar sig pé publicerad litteratur, lagstiftning, riktlinjer, rad
och anvisningar som utfardats av den Europeiska lakemedelsmyndigheten och som finns

tillgénglig pa deras hemsida enligt referensforteckningen.

De mest centrala referenserna for att beskriva tematiken utgors av tv lagar som utfardats pa
EU-niva av Europaparlamentet och rddet med avgransning till veterinarlikemedel samt av de
rad och anvisningar som utfardats av den Europeiska ldkemedelsmyndigheten gillande

vetenskaplig radgivning for sddana preparat.

Avhandlingen inleds med en kort inledande beskrivning om styrning och offentliga

incitament dvs. lockmedel med avsikt att paverka aktorers beteende.

Direfter foljer en redogorelse om olika typer av veterindrlakemedel ur en regulatorisk

synvinkel som ett sétt att beskriva aktorernas verksamhetsomraden.

En kort dverblick av utvecklingskraven och tillstdndsforfarandet for veterindrmedicinska

lakemedelspreparat i den Europeiska unionen presenteras i ett darpa foljande avsnitt.
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Den vetenskapliga radgivningen ir en stodfunktion som beskrivs 1 sitt eget avsnitt for att
belysa dess bakgrund, syfte och forutsittningar. Ovriga huvudsakliga stodfunktioner och

incitament behandlas kort 1 den utstrackning de &r direkt relevanta for avhandlingen.

Aktorerna i ldkemedelsbranschen behandlas i ett avsnitt och dér gér texten in pa
myndighetsorganisationer och privata aktorer. Den senare gruppen bestér av fysiska och
juridiska personer som allmént bendmns sokande foretag. Avsnittet behandlar ocksa de

incitament som &r direkt riktade till sddana foretag.

Den teoretiska grunden for beslutsfattning och inldrnings behandlas dérefter. En
sammanknytning av &mnesomradet och den teoretiska referensramen presenteras i en

sammanfattande tabell.

I den empiriska delen av avhandlingen antas den vetenskapliga rddgivningen som beroende
variabeln. Den oberoende variabeln utgdrs av foretagen med studie av deras direkta
egenskaper (storlek och erfarenhet) och verksamhetsomradden. Med verksamhetsomrdden

avses de typer av ldkemedel som de utvecklar.

Material och metoder beskrivs i olika avsnitt som foljs av resultat och diskussion utgaende

fran fragestillningarna.

Avslutningen aterkopplar resultaten till avhandlingens syfte och innehéller ocksa forslag pa

inriktning till vidare forskning.

1.4  Begrepp och definitioner
De mest centrala begreppen for den hiar avhandlingen beskrivs nedan 1 alfabetisk ordning

medan 6vriga begrepp forklaras i texten.
EPAR — se European Public Assessment Report.

European Public Assessment Report dr en uppséttning dokument som publiceras pa
Europeiska likemedelsmyndighetens webbplats och som beskriver utvdrderingen av ett
lakemedelspreparat som dr godként via det centraliserade forfarandet och som innehéller
information om preparatet. Forkortas pd engelska som EPAR. (Europeiska

ladkemedelsmyndigheten, u.a.c)

Europeiska likemedelsmyndigheten (pd engelska: European Medicines Agency) dr en

decentraliserad myndighet for Europeiska unionen (EU), som ligger 1 London. Myndigheten
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ansvarar for den vetenskapliga utvarderingen, 6vervakningen och sékerhetsdvervakningen av
lakemedel for minniskor och djur i EU. Forkortas pa engelska som EMA. (Europeiska

ladkemedelsmyndigheten, u.a.g).

Forséljningstillstdnd ar ett myndighetsgodkinnande for forsdljning av ett likemedelspreparat

(32001L0082).

Forsdljningstillstdndsinnehavare ar innehavare av godkédnnandet for forsiljning av ett

lakemedelspreparat (32001L0082).
Immunologiskt likemedel — se Immunologiskt veterindrmedicinskt lakemedel.

Immunologiskt veterindrmedicinskt ldkemedel ar ett veterindrmedicinskt ldkemedel som
administreras till djur for att framkalla aktiv eller passiv immunitet eller for att diagnosticera

djurens immunstatus (artikel 1(7), 32001L0082).

Mindre djurslag och mindre anvéindningsomriden (pa engelska: Minor Use Minor Species) dr
ett namn for en policy i fri Oversittning fran engelska av forfattaren. Med mindre djurslag
avses djurslag som inte ar stora djurslag enligt den definition som anvinds av den Europeiska
lakemedelsmyndigheten. Till stora djurslag hor notkreatur (mjolk och kottdjur), far
(kottdjur), grisar, hons (inklusive dggproducerande hons), lax, katt och hund. Med mindre
anvandning 1 ett stort djurslag anses allmént anvéndning av veterindrmedicinska ldkemedel
for behandling av sjukdomar som upptréader sillan eller forekommer i begriansade geografiska
omraden och &r saledes indikerade for en mindre marknadssektor. Forkortas pa engelska som

MUMS. Ingen svensk forkortning tillimpas. (Europeiska ldkemedelsmyndigheten, 2014a).

Micro, Small and Medium Sized Enterprises — se mikroforetag, sma och medelstora foretag.

Forkortas pa engelska som SME.

Mikroforetag, smé och medelstora foretag dr foretag som sysselsétter farre dn 250 personer
och vars drsomséttning inte overstiger 50 miljoner euro eller vars balansomslutning inte
Overstiger 43 miljoner euro per ar enligt definitionen i Europeiska kommissionens
rekommendation 2003/361/EG. Forkortas som SMF. (Kommissionens rekommendation av

den 6 maj 2003 om definitionen av mikroforetag samt smé och medelstora foretag)

Minor Use Minor Species — se Mindre djurslag och mindre anvéindningsomriden. Forkortas

pa engelska som MUMS.
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MUMS - se Mindre djurslag och mindre anvindningsomrdden
SME — se mikroforetag, smd och medelstora foretag.

SMF — se mikroforetag, sma och medelstora foretag.

Sokande — se sokande foretag

Sokande foretag ér i den hiar avhandlingen sddana foretag som soker om forsiljningstillstand

for ett veterinarlakemedel.
Vetenskaplig radgivning
Veterindrldkemedel, se Veterindrmedicinskt lakemedel.

Veterindrmedicinskt 1dkemedel ar varje substans eller kombination av substanser som

tillhandahalls for att behandla eller forebygga sjukdom hos djur. (artikel 1(2), 32001L0082)

1.5 Avgrinsningar

Den hir avhandlingen berér endast veterinarlikemedel. Det medicinska omradet kan uppdelas
i omréden beroende pa den individ som preparatet dr amnat for. En avgransning gors genom
att enbart behandla veterindrmedicinska preparat. Forvaltningen géllande veterinirldkemedel
undersdks mer séllan dn den f6r humanldkemedel vilket i sig sjdlvt motiverar en fokusering pa
veterindromrddet. Jamforelser gors 1 den utstrickning de bidrar med att fortydliga

omstdndigheter och ge mera substans for referensramen.

Avhandlingen tillhor omradet for offentlig forvaltning och avgrinsas dérfor till att undersdka
anvindningen av vetenskaplig rddgivning ur ett forvaltningsperspektiv. Pa sa sétt utesluts de
rent medicinska och dvriga biovetenskapliga aspekterna som skulle fokusera pa
lakemedelspreparatens inre egenskaper som t.ex. de kemiska eller fysikaliska egenskaper som
berdr hur lakemedlet paverkar djuret i olika doser eller da det ges pa olika sitt. Avhandlingen
innehéller nigra foretagsekonomiska aspekter pa en mycket ytlig nivé for att beskriva

aktOrerna.

Avhandlingens begriansar sig ocksa till att studera omsténdigheterna kring ett forsta
forsdljningstillstand for ett veterindrladkemedel. Vad som hénder da preparatet dr godként for
forsdljning och forséljningstillstdndet eventuellt utokas i omfattning t.ex. genom att soka om

godkinnande for flera djurslag ingér inte p.g.a. komplexitet.
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Rédgivning ges av berérda myndigheter bade pa nationell niva och av EU-myndigheter. For
att undersokningen ska bli hanterbar gors en ytterligare avgriansning genom att enbart syna
den verksamhet som fors av Europeiska likemedelsmyndigheten och dédrmed utesluta Gvriga

ladkemedelsmyndigheter inom den Europeiska unionen dvs. de nationella myndigheterna.

I tillagg till de huvudsakliga avgransningarna ovan beskrivs dvriga avgriansningar inne i

texten.
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2 Styrning och offentliga incitament

Detta avsnitt skapar den avgrinsande ramen for avhandlingen genom att beskriva styrningen
av ladkemedelsutveckling och den vetenskapliga radgivningens plats i denna utveckling.
Langre fram 1 avhandlingen behandlas relevanta styrningsredskap kort i samband med

presentation av de element som ar relevanta for den har avhandlingen.

Regelstyrning dr en generell form av direkt forvaltningsstyrning med syfte att Gverfora
politiska beslut till forvaltningen (Lundquist, 1992, s.76-80). Lagar och forordningar utgor
den viktigaste tekniken for regelstyrning pa nationell niva medan férordningar och direktiv
utgdr den gemensamma regelstyrningen inom EU (Nugent och Paterson, 2010). For
veterindrladkemedel finns lagstiftning som styr hur en tillstdndsansdkan ska eller kan hanteras
och vilken myndighet som maste eller kan handldgga ansdkan (32004R0726). Dessa

forhallanden beskrivs ndarmare 1 avsnittet om lakemedel.

Samhéllsstyrning innebdr oftast att forvaltningen styr individer eller kollektiv i samhéllet men
kan ocksé hénvisa till en styrning som gar direkt frén politiker till samhallsmedlemmar
(Lundquist, 1992, s.71). I det senare fallet blir forvaltningens uppgift att kontrollera att

styrningen fungerar och att regler efterlevs.

Lékemedelslagstiftningen och dértill forknippade rdd och anvisningar faller naturligt inom
ramen for samhillsstyrning da lagar, rdd och anvisningar ar riktade till bl.a. féretag som
utvecklar och marknadsfor ldkemedel. Den vetenskapliga rddgivningen kan anses som
samhiéllsstyrning d& den bistar med ytterligare tolkningar av lagstiftningen dvs. de krav som

stélls pa en tillstandsansdkan for ett 1akemedel.

For att stdrka samhaéllsstyrningen och dnskade beteenden hos aktorer kan myndigheter
anvinda sig av offentliga incitament. Incitament &r lockmedel som anvéinds med syfte att fa
aktorer att utfora vissa handlingar. Den vetenskapliga radgivningen i sig kunde ses som ett
offentligt incitament i syfte att f4 de sokande foretagen att effektivt producera andamalsenlig
dokumentation for sin tillstdndsansokan. Det ligger i myndighetens och den privata aktérens
intresse att dokumentationen innehéller de uppgifter som dr nddvéndiga och att den &r
tillrackligt omfattande men ocksa specifik for att underlitta snabbare tillgang till

andamalsenliga preparat genom en mera effektiv tillstdndsprocess.

Den Europeiska likemedelsmyndigheten har utvecklat olika typer av lockbeten for att
attrahera anvindare av sjdlva rddgivningen (Europeiska likemedelsmyndigheten, u.a.g).
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Dessa lockbeten beskrivs 1 avsnittet om stodfunktioner och incitament och utgér en del av

kategoriseringen av ldkemedel ur ett forvaltningsperspektiv i den hir avhandlingen.

Héarnast beskrivs veterinarlakemedel, lakemedelsutveckling och tillstandsforfarande a ena
sidan och vetenskaplig rddgivning och dvriga stodfunktioner & andra sidan for att ge ett lagom

omfattande underlag for studiens empiriska del.
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3 Veterinirlikemedel
I det hir avsnittet behandlas forst olika typer av veterindrldkemedel ur ett
forvaltningsperspektiv och dérefter presenteras likemedelsutveckling och tillstdndsforfarande

kort for att ge ett brett underlag for forstaelse av verksamhetsomradet.

3.1 Typer av veterindirliikemedel
Gillande lagstiftning och myndighetsoverenskommelser som t.ex. strategiskt betydelsefulla

riktlinjer (policy) skapar en kategorisering av lakemedel.

Ett utgdngsldge for att inrama och strukturera en presentation av sadana kategoriseringar far
man genom att studera dokumentation om forsaljningstillstindet om ett ldkemedel.
Tillstdndsdokumentationen publiceras i olika register av den Europeiska kommissionen
(Europeiska kommissionen, u.a.a) och delvis av den Europeiska lakemedelsmyndigheten
(Europeiska ldkemedelsmyndigheten, u.d.b) i form av en europeisk offentlig
utvirderingsrapport som har ett officiellt namn pa engelska och kallas European Public
Assessment Report (EPAR) (Europeiska likemedelsmyndigheten, u.4.c). Produktresumén ar
ett centralt dokument som sammanfattar de viktigaste egenskaperna hos ett ldkemedel och
som godkénns som en del av forsédljningstillstdndet. Standardstrukturen for en produktresumé

styrs av Europaparlamentets och radets direktiv 2001/82/EG (32001L0082).

I det foljande avsnittet presenteras veterindrlikemedel baserat pa sddana egenskaper hos
lakemedlet som &r av betydelse for hur en ansdkan for preparatet skall administreras och

vilken myndighet som bor hantera den.

Dessa egenskaper kan déarfor ha betydelse for om vetenskaplig radgivning soks eller inte i
ledet av strdvanden att minska osédkerheten 1 preparatutvecklingen och risken for
misslyckanden. Till sddana egenskaper hor t.ex. allmént anvdndningsomréde, graden av
innovation och typ av djurslag. Egenskaperna styr bl.a. kraven pd dokumentation och

tillgéngligheten till olika tillstdndsforfaranden.

Teknisk information om de kemiska eller medicinska uppgifterna om bestdndsdelar,
lakemedelsform, farmakologiska egenskaper, samt kliniska och 6vriga liknande egenskaper
sasom dosering, specifika indikationer och biverkningar befinner sig utanfor ett
forvaltningsperspektiv och behandlas déarfor inte. Preparatets namn ar styrt av strikta regler

men &r inte forknippat med vetenskaplig rddgivning och behandlas dérfor heller inte.
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3.1.1  Indikationsomradden i allmdinhet
En indikation ir ett 1dkemedels terapeutiska anvéindningsomride som framgér i detalj i
preparatets produktresumé och som fungerar som godkidnd rekommendation for hur eller mot

vilken sjukdom ldkemedlet ska anvindas.

Ett system som anvinds i Europa for klassificering av likemedel enligt dess
anvindningsomrdde (indikationsomrade) dr det s.k. ATC-systemet (Lékemedelsverket, 1999).
Forkortningen star for "Anatomical Therapeutic Chemical Classification". Systemet bestar av
14 huvudgrupper. Lakemedlet klassificeras med utgangspunkt i anatomin dvs. det
huvudsakliga kroppsorgan som likemedlet paverkar. Varje sddan grupp motsvaras av en
bokstav som vanligen dr den forsta i det engelska ordet for gruppen (Lédkemedelsverket,
1999). Exempel ar C for “Cardiovascular system” (hjart- och blodkérlssystemet) eller D {or
”Dermatologicals” (hud).

ATC-kodsystemet for veterindrlakemedel har utarbetats i samsprak med “the WHO
Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology” 1 Oslo, Norge (WHO Collaborating
Centre for Drug Statistics Methodology, 2018) som ocksa klassificerar veterindrlakemedel
med en ans6kan som underlag. Klassifikationerna publiceras av samma organisation pa
engelska i ett register. For klassificeringen av veterindrlakemedel anvinds samma principer
som tillimpas inom ATC-systemet for &mnen som anvinds i humanmedicin, med tilldgg av
bokstaven ”Q” for att indikera att det dr fraga om ett veterindrlikemedel (WHO Collaborating
Centre for Drug Statistics Methodology, 2018).

Koden for immunologiska likemedel i ATC-systemet for veterindrpreparat ("QI”) ingér inte
kodsystemet for humanmediciner. For QI-gruppen utgdrs den andra kategorinivin av djurslag
(exempel: QI01dr immunologiska preparat for figel) medan den andra nivén 1 6vriga ATC-

grupper fokuserar vidare pa terapeutiska anvindningssétt.

Systemet dr ett verktyg for att utbyta och jamfora data om likemedel pa internationell,
nationell eller lokal niva och en kod tilldelas alla ldkemedel. Eftersom alla ldkemedel 1 EU

systematiskt har en kod utgér systemet ett strukturerat sétt att kategorisera olika ldkemedel.

I den hédr avhandlingen 4r indikationsomradet ndrmast av intresse som ett sétt att beskriva
erfarenheten av ett foretag inom ett sérskilt indikationsomrade (verksamhetsomrade) och det

beskrivs enklast med hjilp av det etablerade ATC-systemet.
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3.1.2  Innovativa och icke-innovativa veterindrlikemedel
Det centraliserade forfarandet dr i frimsta hand ténkt for innovativa lakemedelspreparat

(32001R0726) vilket ocksa ndmns i avsnittet om tillstandsforfaranden.

I den senaste beredningen av den mest centrala likemedelslagstiftningen (32001R0726) antog
man att det behovs ett centraliserat obligatoriskt forfarande for godkédnnande av
hogteknologiska lakemedel, frimst saddana som ar resultatet av biotekniska processer, ....for
att kunna behdlla den hoga vetenskapliga nivan pa utvdrderingen av dessa likemedel i
Europeiska unionen och ddrigenom bevara patienternas och likarnas fortroende for
utvdirderingen”. Man ansdg behovet sirskilt viktigt d4 nya behandlingsmetoder som t.ex.

genterapi och cellterapi var i antdgande framst for behandling av ménniska.

I tillstdndsforfarandet beaktas graden av innovation vid den vetenskapliga handldggningen av
ansokan (Europeiska ldkemedelsmyndigheten, 2015). Ju mer innovativt preparatet eller
substansen &r, desto mindre erfarenhet har &ven myndigheter med just den typen av ldkemedel
eller substans. Darfor kan man ocksa forvinta sig att rdd och anvisningar ofta dnnu inte har
utarbetats for sddana preparat och att det darfor kan finnas ett storre behov for vetenskaplig

radgivning for dem.

3.1.3  Immunologiska och icke-immunologiska likemedel

Den nuvarande europeiska lagstiftningen definierar veterinarlikemedel enligt artikel 1 1
Europaparlamentets och radets direktiv 2001/82/EG om upprittande av gemenskapsregler for
veterindrmedicinska ldkemedel (32001L0082), enligt f6ljande utdrag ur direktivet:

" Veterindrmedicinskt ldkemedel:

a) varje substans eller kombination av substanser som tillhandahalls med uppgift om att

den har egenskaper for att behandla eller forebygga sjukdom hos djur, eller

b) varje substans eller kombination av substanser som kan anvindas pd eller
administreras till djur i syfte antingen att aterstdlla, korrigera eller modifiera
fysiologiska funktioner genom farmakologisk, immunologisk eller metabolisk verkan

eller att stdlla diagnos.”

Immunologiskt veterindrmedicinskt ldkemedel: ett veterindrmedicinskt ldkemedel som

administreras till djur for att framkalla aktiv eller passiv immunitet eller for att

diagnosticera djurens immunstatus.
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Foderlikemedel: varje blandning av ett eller flera veterindrmedicinska ldkemedel och
ett eller flera fodermedel, som firdigstillts fore forsdljning och dr avsett att ges till djur
utan foregdende bearbetning, pd grund av sina botande eller forebyggande egenskaper

eller andra egenskaper som anges i punkt 2.

Homeopatikum avsett for djur: varje veterindrmedicinskt lidkemedel som framstdillts av

substanser, s.k. stamberedningar, enligt en homeopatisk tillverkningsmetod som
beskrivs i Europeiska farmakopén eller, om sd inte dr fallet, i de farmakopéer som for
ndrvarande anvinds officiellt i medlemsstaterna. Ett homeopatikum avsett for djur kan

1

innehdlla flera bestdandsdelar.’

Fran definitionerna kan man sammanfatta en kategorisering av preparaten i immunologiska,
icke-immunologiska och homeopatiska veterindrlakemedel samt foderlikemedel. Med
anviandning av ett mera vedertaget begrepp kallas icke-immunologiska preparat i allmanhet
for farmaceutiska likemedel. Till immunologiska preparat hor t.ex. vacciner. I den hér
avhandlingen exkluderas homeopatiska lakemedel eftersom deras egenskaper och

dokumentationskrav skiljer sig vésentligt fran de dvriga typerna av preparat.

Olika typer av veterindrlikemedel skapar sina egna marknadssegment och dirmed olika
verksamhets- och erfarenhetsomrdden for foretag. Enligt statistik bestod den globala
djurhélsovardsmarknadsvolymen till sin storsta del &r 2016 av farmaceutiska
veterindrlakemedel (57%) vilken var ungefar dubbelt sa stor som andelen biologiska preparat
(29%) (Statista, u.a). En stor del av biologiska preparat &r immunologiska. Graden av
specialisering med avseende pa immunologiska eller farmaceutiska veterindrpreparat kan ha

betydelse for om foretaget soker vetenskaplig rddgivning.

3.1.4  GMO-preparat

Det verksamma dmnets egenskaper inverkar pa dokumentationskraven. Vissa immunologiska
verksamma dmnen klassificeras ocksé som genetiskt modifierade (GM, genetically modified
organisms, GMO). For dem finns sérskild lagstiftning i form av Europaparlamentets och
radets direktiv 2001/18/EG av den 12 mars 2001 om avsiktlig utséttning av genetiskt
modifierade organismer i miljon och om upphévande av rédets direktiv 90/220/EEG

(32001L0018) som stéller sdrkrav pa studier.
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I studier om attityder till GMO inom olika omraden publicerades i borjan av 2000-talet
resultat t.ex. om attityder i Sverige géllande konsumtion av GM-livsmedel. Da fick man veta
att konsumenterna hade moraliska och etiska tvivel om att dta modifierade livsmedel
(Magnusson & Koivisto Hursti, 2002). Flera ar senare publicerades resultat om EU-experters
asikter om anvéndning av GM i livsmedel, foder och andra industrier dir man kunde se att
attityden till genetisk modifiering inte var lika extrem som den hos konsumenterna
(Aleksejeva, 2014). Det finns alltsé olika attityder gdllande GM som darfor kan tdnkas vara av

intresse dven vid utveckling av mediciner.

Den vetenskapliga rddgivningen ger foretag en mojlighet till dialog och stdd av myndigheten
for att sa effektivt som mojligt utveckla ett GM-preparat. Stédet kan omspénna dven

eventuella moraliska och etiska diskussioner 1 tilldgg till rent vetenskapliga aspekter.

3.1.5  Ldikemedel for produktionsdjur och icke-produktionsdjur

Produktionsdjur definieras i Europaparlamentets och radets forordning (EG) nr 470/2009 av
den 6 maj 2009 om gemenskapsforfaranden for att faststélla gransviarden for farmakologiskt
verksamma dmnen i animaliska livsmedel samt om upphévande av ridets forordning (EEG)
nr 2377/90 och éndring av Europaparlamentets och rédets direktiv 2001/82/EG och
Europaparlamentets och radets forordning (EG) nr 726/2004 (32009R0470). Animaliska
livsmedel ar livsmedel som erhalls frén djur. Enligt forordningen ar produktionsdjur "djur
som avlas, fods upp, halls, slaktas eller skérdas med avseende pd livsmedelsproduktion”. Hit
hor t.ex. notkreatur sésom mjolkkor och kottdjur, far, svin, fjdderfd (t.ex. hons), lax och annan

fisk, hast, kanin och bin.

Icke-produktionsdjur dvs. sillskapsdjur utgdérs inom EU av sddana djurslag som t.ex. hund,
katt, marsvin och hamster. Med hérledning ur lagstiftningens (32009R0470) definition av
produktionsdjur kan somliga produktionsdjurarter ocksé rdknas som icke-produktionsdjur
dvs. séllskapsdjur i sddana fall da djurslaget inte avlas, fods upp, hélls, slaktas eller skordas

med avseende pa livsmedelsproduktion. Detta géller typiskt t.ex. for hiast och kanin inom EU.

En stor skillnad mellan produktionsdjur och séllskapsdjur dvs. icke-produktionsdjur &r kravet
pa griansvirden for ldkemedelsresthalter 1 livsmedel som harstammar fran produktionsdjur for
att skydda konsumenten. Regler och forfaranden for faststidllande av substans- och
vivnadsspecifika gransvarden (Maximum Residue Limit, MRL) faststélls i

Europaparlamentets och radets forordning (EG) nr 470/2009 av den 6 maj 2009 om
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gemenskapsforfaranden for att faststdlla grinsvérden for farmakologiskt verksamma dmnen i
animaliska livsmedel samt om upphdvande av radets forordning (EEG) nr 2377/90 och
andring av Europaparlamentets och radets direktiv 2001/82/EG och Europaparlamentets och
radets forordning (EG) nr 726/2004 (32009R0470). Resthalterna undersoks enligt sérskilda
bestammelser och tilldtna gransvirden (MRL) fastslés enligt beslut av den Europeiska
kommissionen. Ekonomiska ldttnader finns att soka 1 vissa fall for att understdda planering av
studier av resthalter (se ndrmare 1 avsnittet om stodfunktioner). Griansvardena anvinds sedan
for att trygga konsumentens sdkerhet genom att faststilla karenstider, dvs. den minimitid som
skall beaktas mellan administration av ett preparat till ett produktionsdjur och tidpunkten for

t.ex. mjolkning eller slakt.

Punkt 2 av artikel 3.1 i Europaparlamentets och radets férordning (EG) nr 726/2004
(32004R0726) och forordningens bilaga hinvisar till prestationshdjande veterinirpreparat.
Dessa ldkemedel bidrar till eller okar t.ex. tillvixten av muskler hos ett kottproducerande djur
eller produktionen av mjdlk for att svara mot den allt storre efterfragan av proteinrika
livsmedel. En vetenskaplig och samhillelig debatt forekommer om sédana preparat vilket kan
belysas med nagra korta exempel. Ur en etisk synvinkel har en samhaéllsdebatt vickts t.ex. 1
Tyskland om turbo-kon, dvs. kor som stressas att producera mesta mgjliga mjolk genom att
maximera effektiviteten mellan foderintag och mjolkproduktion pa bekostnad av bl.a. djurets
allménhilsa (Kewitz, 2015, Pollmer, 2009). Hormoner &r numera forbjudna att anvidndas
enbart 1 syfte att 6ka avkastningen hos koéttproducerande djur inom EU (Europeiska
kommissionen, u.d.d). Beslutet foregicks av en debatt om deras sékerhetsrisker och
riskhantering med borjan pa 1970-talet ( Dunlop, 2017). En liknande debatt om riskerna av
utveckling av motstdndskraftiga bakterier som en konsekvens av anvéndning av antibiotika i
foder for djur i produktionsfrimjande syfte avslutades med forbud mot sddan anvdndning
genom Europaparlamentets och rédets forordning (EG) nr 1831/2003 om fodertillsatser
(32003R1831) som tradde ikraft ar 2006 inom EU.

Sammanfattningsvis ar likemedel for produktionsdjur mer komplicerade dn de for 6vriga
typer av djurslag. Orsakerna bestar av kraven pa resthaltstudier eller politiska debatter om
etiken 1 djurproduktion. I likhet med aspekter pA GMO, kan den vetenskapliga radgivningen

underldtta utvecklingen av preparat for produktionsdjur genom att erbjuda dialog och stod.
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3.1.6  Veterindrlikemedel for mindre djurslag och mindre anvindningsomraden (MUMS)
Marknadsstorleken for olika preparat varierar och paverkar foretagens vilja att investera i
olika segment. For att underlétta utveckling av veterinirldkemedel for begransade marknader
har den Europeiska ldkemedelsmyndigheten utvecklat MUMS-schemat, vilket beskrivs 1

avsnittet om stodfunktioner.

Sammanfattningsvis dr dessa preparat &mnade for anvandning hos mindre forekommande
djurslag (minor species) och for mindre forekommande (ovanliga) sjukdomar hos mera
forekommande djurslag (minor use in major species) ”Minor Use Minor Species” (MUMS)

(Europeiska lidkemedelsmyndigheten, 2014a).

Eventuellt kan en klassificering av ett likemedel som MUMS-preparat 6ka benidgenheten att
sOka vetenskaplig rddgivning for att kostnaden for den i vissa fall dr ldgre &n normalt och for

att foretaget vill forsdkra sig om att de tilltdnkta studierna uppfyller de reducerade kraven.

3.1.7  Behorighetsgrunden for det centraliserade forfarandet for ett likemedel

Det centraliserade forfarandet beskrivs i avsnittet om olika tillstdndsforfaranden. For vissa
preparatansokningar dr forfarandet hos den Europeiska ldkemedelsmyndigheten obligatoriskt
medan ansokningar for andra preparat kan ldmnas in endast efter en behorighetsprovning i
enlighet med kriterier som finns 1 artikel 3(2) och 3(3) av Europaparlamentets och radets

forordning (EG) nr 726/2004 (32004R0726).

Artikel 3(1) 1 Europaparlamentets och radets forordning (EG) nr 726/2004 (32004R0726) och
forordningens bilaga definierar tydligt de typer av ldkemedel som maste handlidggas av den

Europeiska likemedelsmyndigheten, enligt foljande:
”1. Likemedel som utvecklats med ndagon av foljande biotekniska processer:

Rekombinant - DNA-teknik.

Styrda genuttryck som kodar for proteiner som dr biologiskt aktiva i prokaryoter och
eukaryoter, inklusive transformerade ddggdjursceller.

Hybridomteknik och metoder baserade pa monoklonala antikroppar.
2. Veterindrmedicinska ldkemedel som i forsta hand dr avsedda att anvindas som

prestationshojande medel for att framja de behandlade djurens tillvixt eller oka deras
avkastning.
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3. Humanldkemedel som innehdller en ny aktiv substans som inte hade godkdnts i
gemenskapen ndr forordningen trddde i kraft och vars terapeutiska indikation dr
behandling av nagon av foljande sjukdomar: forvirvat immunbristsyndrom, cancer,
neurodegenerativa sjukdomar, diabetes, autoimmuna sjukdomar och andra
immundysfunktioner, virussjukdomar.

4. Likemedel som betecknats som sdrlikemedel enligt forovdning (EG) nr 141/2000.”
(2000R0141)

I ovanstdende kategorier dr endast punkterna 1 (innovativa hogteknologiska preparat) och 2
(prestationshéjande likemedel for produktionsdjur) relevanta for veterindrsektorn och
beskrivs ndrmare 1 avsnitten om innovativa veterindrldkemedel och likemedel {or
produktionsdjur. Till sdrlikemedel rdknas endast preparat som ar avsedda att anvandas for

ménniska (2000R0141) och ar darfor inte relevanta in den hér avhandlingen.

I tilldgg till de ansdkningar som maste handldggas av den Europeiska likemedelsmyndigheten

finns andra kategorier av veterindrldkemedel som kan antas till det centraliserade forfarandet.

Artiklarna 3(2) och 3(3) i Europaparlamentets och radets forordning (EG) nr 726/2004
(32004R726) avgrinsar de kategorier av ldkemedel som efter en behorighetsprovning kan
antas till det centraliserade forfarandet, enligt f6ljande:

”3(2)a likemedlet innehdller en ny aktiv substans som inte var godkdnd i gemenskapen
vid denna forordnings ikrafttrddande [20.11.2005], eller

3(2)b sékanden pdvisar att likemedlet innebdr en visentlig terapeutisk, vetenskaplig
eller teknisk innovation eller att ett godkdnnande i enlighet med denna forordning dr av
intresse for patienterna eller ur djurhdlsosynpunkt pa gemenskapsniva.

Aven immunologiska veterinirmedicinska likemedel mot djursjukdomar som dr foremdl
for profylaktiska gemenskapsdtgdrder kan fd ett sddant [centraliserat] godkdnnande.

3(3) Ett generiskt likemedel som motsvarar ett referenslikemedel som godkdnts av
gemenskapen far godkdnnas av medlemsstaternas behoriga myndigheter i enlighet med
direktiv 2001/83/EG och direktiv 2001/82/EG.”

Det dr av intresse att nimna kategorierna som omfattas av artikel 3(2) lite ndrmare d4 det ar
valbart for sokande foretag att identifiera den kategori under vilken man vill 1dmna in sin
tillstdndsansokan och att fa behorigheten provad mot de kriterier som definierar den valda

kategorin.
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Med hénvisning till mojligheten att prova om ett 1dkemedel innehéller en ny aktiv substans
(artikel 3(2)a) eller innebir en visentlig terapeutisk, vetenskaplig eller teknisk innovation
(artikel 3(2)b) kan dessa ocksa anses tillhora en 6vergripande kategori for innovativa

lakemedel.

Likemedel som ér av intresse ur djurhdlsosynpunkt pa gemenskapsnivé (artikel 3(2)b) bor 1
forst skapa ett samband mellan anvéndning av preparatet och en nytta som kan anses allmén

inom EU.

Immunologiska veterindrmedicinska ldkemedel som anvénds i1 profylaktiskt syfte mot
sjukdomar pa gemenskapsniva (artikel 3(2)) ar vacciner med avseende att skapa immunitet
hos djuren. Smittosamma virussjukdomar som t.ex. blatunga hos ndtkreatur kan spridas
snabbt och det dr av hilsoskil och ekonomisk vikt att sddana ldkemedel utvecklas s& snabbt
som mojligt och att de stélls till marknadens forfogande for att motverka spridning och
forluster (Saegerman et al., 2007). De immunologiska preparat som avses i den hér kategorin

kan déremot ocksd innehalla nya aktiva substanser eller omfattas av ny teknologi.

For behorigheten under artikel 3(3) stdlls vidare sdrskilda villkor som inte beskrivs ndrmare
hir. Den viktigaste aspekten hér dr att dessa preparat ar s.k. generika (kopior av godkénda

lakemedel).

De ovanndmnda artiklarna utgdr de huvudsakliga paragraferna. I tilldgg ger t.ex. artikel 82 i
Europaparlamentets och radets forordning (EG) nr 726/2004 (32004R0726) mojlighet for en
och samma forsdljningstillstaindinnehavare att efter provning av den Europeiska

kommissionen ldmna in en ytterligare ansdkan for ett redan godként lakemedel (duplikat).

3.1.8  Den rittsliga grunden for dokumentationskraven for tillstandsansokan for ett
ldkemedel

Den rittsliga grunden for dokumentationskraven for ett likemedel definieras frimst i

Europaparlamentets och radets direktiv 2001/82/EG (32001L.0082) artiklar 12 och 13.

Artikel 12 stéller kraven for en fullstandig ansdkan och dr ddrmed standardomfattningen for
alla ansokningar. I en sddan ansdkan maste omfattande dokumentation i form av studieresultat

om bl.a. kvalitet, sdkerhet och terapeutisk effekt inga.

Artikel 13 och dess olika punkter ger mojlighet till avvikelser fran standardkraven i form av

mindre omfattande ans6kningar pa sdrskilda grunder. Mojlighet ges till ansokningar om
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generiska preparat dvs. kopior som kan omfatta bryggstudier for att pavisa likvirdigheten
med ursprungspreparatet istéllet for att utfora t.ex. stora kliniska studier (Artikel 13.1). Ocksé
1 sddana fall dér preparat redan har en véletablerad medicinsk anvéndning kan man undvika
krav pa omfattande och kontrollerade studier och istéllet bifoga relevant vetenskaplig
publicerad litteratur (Artikel 13a). Om ett nytt preparat ddremot innehaller en ny kombination
av &mnen som redan ingér 1 andra godkénda preparat, behovs studier gillande den nya
kombinationen men inte om de enskilda substanserna (Artikel 13b). Géllande vacciner kan
man undvika behovet av kliniska studier for immunologiska veterindrlikemedel 1 situationer
da det inte 4r mojligt att genomfora sddana studier (Artikel 13d). Sddana situationer kan
uppsté t.ex. pa grund av andra bestimmelser som dé ett vaccin inte far anvéndas ifall det kan
forhindra eller forsvéra pavisandet av ett utbrott av sjukdomen ifraga i ett visst land eller ett

visst omrade.

Det ér inte ként om skillnader forekommer i bendgenheten hos foretag att soka vetenskaplig
radgivning for sina preparat beroende pé vilken artikel av direktivet (32001L0082) som ska
tillimpas pd dokumentationskraven. Den forsta tanken &r att benidgenheten eller den relativa
frekvensen &r storre for de mera omfattande kraven som stélls for full dokumentation genom
artikel 12 och mindre for avvikande krav genom artikel 13. Generiska ldkemedel omfattas av
mycket begrinsad dokumentation enligt artikel 13(1). For den gruppen av ldkemedel finns rad

och anvisningar och darfor borde vetenskaplig radgivning normalt behdvas 1 mindre grad.

3.2 Utveckling av veterindrlikemedel

I det hér avsnittet ges en sammanfattande beskrivning av utveckling av veterindrlakemedel
med utgangspunkt i Europaparlamentets och radets direktiv 2001/82/EG om
gemenskapsregler for veterindrmedicinska lakemedel (32001L0082). Direktivet innehéller
bilagor som styr innehallet for olika typer av ans6kningar for ett veterindrmedicinskt

lakemedel och som darfor bildar stommen for utvecklingsprojekten.

Olika bestammelser for omfattningen av dokumentation géller enligt direktivet for olika typer
av preparat men grundprincipen dr att alla pastddda egenskaper om kvalitet, sédkerhet och
terapeutiska effekt hos ett lakemedel ska bestyrkas med studieresultat i tilldgg till
administrativa uppgifter. I sdkerhetsdokumentation ingér bl.a. en miljokonsekvensbedémning

och studier fOr att pavisa anvindarsikerheten dvs. sikerheten hos den person som ger
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lakemedlet till ett djur eller som annars 1 misstag kan utséttas for preparatet (t.ex. barn).

Produktresumén sammanfattar de viktigaste egenskaperna.

Till sin hjélp 1 utvecklingen har sokande forutom direktivets bilagor ocksa de rad och
anvisningar som myndigheter utvecklar for att bidra med tolkningar av lagstiftningen och en
mer preciserad styrning for uppfyllande av kraven. En 6verblick av de ménga hjalpdokument
som den Europeiska ldkemedelsmyndigheten har utarbetat finns att se pa myndighetens

hemsida (Europeiska ldkemedelsmyndigheten, u.4.d).

Medan direktivets krav géller oberoende av vilket tillstandsforfarande som ska anvéndas,
forekommer skillnader i omfattning i en ansdkan av andra orsaker. Utgangspunkten &r att full
dokumentation bifogas till ansdkan enligt artikel 12(3) av direktivet krav men det finns

avvikelser beroende pé typ av preparat enligt artikel 13 och dess delparagrafer.

Ett ursprungspreparat dvs. ett preparat som innehaller ett helt nytt verksamt amne har den
mest omfattande dokumentationen enligt artikel 12(3) i direktivet (32001L0082) medan t.ex.
ett generiskt preparat som i enlighet med artikel 13(1) &r en kopia av ett ursprungspreparat
kan innehalla full information om preparatets kvalitet och begransad dokumentation till

Ovriga delar.

Typen av djurslag pdverkar ocksa dokumentationen. Vissa djurslag &r ur en regulatorisk
synvinkel s.k. mindre djurslag. For dem finns sirskilda riktlinjer som kan medféra minskade
krav pa dokumentation (se avsnittet om stodfunktioner). For produktionsdjur krivs
dokumentation som péavisar konsumentsékerheten, dvs. sékerheten av de resthalter av
verksamma @mnen som finns i preparatet vid den tidpunkt da fédodmnen produceras som t.ex.

vid tidpunkt for mjolkning eller slakt. Detta beskrivs narmare i avsnittet om produktionsdjur.
Ovriga relevanta aspekter behandlas under de olika avsnitten om typer av likemedel.

Riskerna dr manga for misslyckande i1 ldkemedelsutvecklingen. Oférutsedda negativa
egenskaper hos preparatet eller studier som misslyckas av olika orsaker &r exempel pa sddana
orsaker. Aven forindringar i marknaden eller tolkningar av lagstiftningen kan leda till

misslyckande av ett utvecklingsprogram.

Enlig en global studie utford &r 2011 pd uppdrag av industriféreningen IFAH-Europe
(BioBridge Ltd, 2012) ansags en brist pa dverensstimmande krav och tolkningar i Europa det

storsta orosmomentet géllande utveckling och godkénnande av veterindrlikemedel, trots en
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gemensam lagstiftning och miingden av tilliggsrad och anvisningar. Ovriga killor till oro
hinforde sig till politiska angeldgenheter i samband med mikrobldkemedel och till
mojligheten att skydda ursprungsdata i forhéllande till generiska mediciner dvs. de
studieresultat som producerats for godkdnnande av ursprungslikemedlet och som efter en viss
tid kan hénvisas till genom bryggstudier for en kopia av preparatet. Den globala studien
pavisade ocksa att industrin ansag det finnas en obalans mellan de regulatoriska kraven och
storleken av djurhédlsovardsmarknaden i Europa dvs. att kraven och darmed kostnaderna var
for hoga 1 forhallande till hur mycket avkastning man kunde forvénta sig fran den Europeiska

marknaden.

Den vetenskapliga rddgivningen har som syfte att bista med tolkning av lagstiftningens krav
pa dokumentation och péa sa vis minska de orosmoment som beskrevs ovan i forhallande till

utveckling av olika typer av lakemedel.

3.3 Tillstandsforfaranden

Ett 1akemedel far inte siljas eller marknadsforas utan forsiljningstillstand (Sikerhets- och
utvecklingscentret for ldkemedelsomradet, 2017). I det hir avsnittet behandlas de olika
tillstdndsforfaranden som tillimpas inom EU for att vidare understryka vikten av att de studier
som ingér i en ansdkan for ett veterindrlakemedel &r vélplanerade och noggrant utvalda.
Avsnittet begransar sig huvudsakligen till de uppgifter som den Europeiska

lakemedelsmyndigheten har som sitt ansvar.

3.3.1  Normala forfaranden

Enligt den géllande EU-lagstiftningen maste ett ldkemedel som siljs inom EU som regel ha
ett giltigt forséljningstillstdnd vare sig produkten dr &mnad for anvindning pa méinniska eller
djur. Nuvarande lagstiftning géller sedan tidiga 2000-talet och kan anses viletablerad. Den
mest centrala lagstiftningen pa EU-niva for veterindrlikemedel bestdr av de tvé redan tidigare
ndmnda rittsakterna: Europaparlamentets och radets forordning (EG) nr 726/2004 om
inrdttande av gemenskapsforfaranden for godkdnnande av och tillsyn 6ver humanlédkemedel
och veterindrmedicinska ldkemedel samt om inrdttande av en europeisk ldkemedelsmyndighet
(32004R0726) och Europaparlamentets och radets direktiv 2001/82/EG om upprittande av
gemenskapsregler for veterindrmedicinska lakemedel (32001L0082).
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Tillstanden beviljas till en fysisk eller en juridisk person (foretag) av lakemedelsmyndigheter
pa underlag av ett utlatande for en omfattande enskild ansokan for ett likemedel. Utlatandet
grundar sig pa en utvirdering av en sddan ansokan vilket beskrivs ndrmare i volym 6A av den
Europeiska kommissionens sammansatta volymer av reglerna for ldkemedel 1 Europeiska

unionen (Europeiska kommissionen, u.a.c).

Inom EU finns alternativa forfaranden (Europeiska kommissionen, u.a.c) for
forsaljningstillstand for olika typer av ldkemedelspreparat och under olika omsténdigheter.
Nationella forfaranden och ett centraliserat forfarande tillhandahalls parallellt. Dessa
forfaranden bade dverlappar och skiljer sig frén varandra i omfattning. Vilket forfarande som
far eller maste anvindas &r skrivet i lagen och beror pé olika faktorer som t.ex. sjdlva
lakemedelspreparatets egenskaper, innovationsgraden i dess framstéllning, dess
anviandningssyfte eller dess inverkan pa folk- eller djurhélsa (32004R0726). Mgjligheterna att
ansoka om tillstdnd for olika typer av ldkemedelspreparat via det centraliserade forfarandet ar
begriansade i lagstiftningen och det centraliserade forfarandet &r tankt att anvindas i fraimsta
hand for innovativa lakemedelspreparat (32004R0726), vilket beskrivs mera ingdende 1 ett

eget avsnitt om behorighetsgrunden.

Grundprincipen for alla tillstdndsforfaranden innebar att ett utlatande om egenskaperna hos ett
lakemedelspreparat utarbetas och att en tillstdndsansokan tillstyrks, beviljas eller avslds inom
ramen fOr en véldefinierad process. I den hir avhandlingen begrinsas processbeskrivningen
till det centraliserade forfarandet for att fokusera pa de aktiviteter och den service som
tillhandahalls av den Europeiska likemedelsmyndigheten och som é&r relevanta inom

avhandlingens ram.

Utredningsprocessens olika faser baserar sig pa lagstiftning och bestar i stora drag av en stel
och ldngdragen dialog mellan myndighet och s6kande (Europeiska kommissionen, u.a.c).
Processen borjar med inldmnande av en tillstaindsansokan och slutar med godkdnnande och

beviljande av ett forsdljningstillstand eller slutligt avslag av ansdkan.

I det centraliserade forfarandet inlamnas ansokningarna till den Europeiska
lakemedelsmyndigheten som koordinerar och handldgger ansdkningarna inom en tidsfrist for
det centraliserade forfarandet som stipuleras i lagen (210 dagar). Sjélva forsaljningstillstandet
beviljas av Europeiska kommissionen (Europeiska kommissionen, u.4.c).

Forsédljningstillstandet dr sedan 1 kraft i1 alla medlemslédnder inom EU samt 1 Norge och Island.
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Inom handldggningsprocessens ordnade former goér myndigheten en administrativ och
vetenskaplig utredning (assessment) och ger sokanden mojligheter vid olika tillfallen att
forsvara sin ansokan genom att 1dimna in kompletterande information inom givna tidsfrister.
Sokanden kan vilja att ndr som helst under processens gang dra tillbaka ansdkan och att
lamna in en ny ansokan for samma preparat i ett senare skede, oberoende av om ansdkan blev
avslagen eller sokanden sjdlv valde att dra tillbaka sin ansokan. Sjdlva myndighetsutredningen
kraver vetenskaplig kompetens inom flera omraden (Happonen, 2010) da studierna och
resultaten om ldkemedlets kvalitet, sdkerhet och terapeutiska effekter nagelfars. Evalueringen
utfors enligt verenskomna principer med hénvisning till krav som stélls i lagstiftningen,
tillimpliga rad och Ovriga anvisningar (Europeiska lakemedelsmyndigheten, 2015).
Referensmaterialet dr detsamma som sokanden har anvant under utvecklingen av ldkemedlet
och 1 tilldgg beaktas den vetenskapliga rddgivning som den sdokande eventuellt har sokt och

anvant.

Under aren 2006-2017 utfirdade den Europeiska lakemedelsmyndigheten totalt 168
utlatanden om forséljningstillstdnd av veterindrldkemedel enligt sina &rsrapporter (Europeiska
lakemedelsmyndigheten, u.4.e) och en sammanstéllning av information fran dessa rapporter
gjordes av forfattaren for denna avhandling for att illustrera fluktuationen i antalet arliga

utlatanden (Figur 1).

EMA utldtanden for veterinarlakemedel under aren 2006-2017
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Figur 1. Europeiska lakemedelsmyndighetens utldtanden for veterindrldkemedel under aren

2006-2017
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Tillstdndsprocessen ar avgiftsbelagd men ldttnader i avgifter och dvriga incitament finns att
tillgad for mikroforetag samt sma och mellanstora foretag (SMF) och for sdrskilda typer av
lakemedelspreparat (Europeiska ldkemedelsmyndigheten, u.a.f). Lattnaderna introduceras

strukturerat 1 avsnittet om stodfunktioner for utveckling av ladkemedel.

Medan det finns valbarhet géllande tillstdndsforfaranden finns ockséd ménga risker for
misslyckande som t.ex. avslag av ansokan pé grund av ett negativt forhéllande mellan
preparatets kidnda och dokumenterade for- och nackdelar eller risker pa grund av ovisshet som
uppstar fran ofullstdndig information. Den vetenskapliga rddgivningen kan bidra till att

minska dessa risker.

3.3.2  Ldkemedelsansékningar for paskyndat forfarande eller avvikande forhallanden
Beroende pa behovet av ett sdrskilt veterindrlakemedel kan tillgéngligheten forbéttras genom

att pskynda utvecklingsarbetet eller behandlingen av en ansdkan.

Ett sarskilt behov av ett 1akemedel kan uppsta t.ex. vid ett utbrott av en smittosam sjukdom
som sprids snabbt som t.ex. blatunga hos notkreatur (Europeiska lakemedelsmyndigheten,
2008). Det kan da finnas grund for att underlitta utvecklingen genom att striva till att forkorta
utvecklingstiden for att underlétta bekdmpningen av ett utbrott eller en pétaglig risk av en
smittosam djursjukdom (exceptional circumstances) (Saegerman et al., 2007). Lagstiftningen
forutser sddana situationer och ger en mojlighet till vissa temporira eftergifter i kraven pa
dokumentation dd allménnyttan sa foresprikar (authorisation under exceptional

circumstances) (32004R0726).

I vissa fall kan orsaker foreligga att paskynda handlédggningen (accelerated assessment)
(Europeiska lakemedelsmyndigheten, 2006b). I situationer dd en ansékan om
forsdljningstillstand ldmnas in for ett veterindrmedicinskt 1kemedel som dr av stort intresse
med tanke péd djurhdlsan inom Europeiska gemenskapen eller som &r innovativt ur en
terapeutisk synvinkel kan s6kanden ocksa ldamna in en motivering med begér om ett
paskyndat bedomningsforfarande enligt de instruktioner som den Europeiska

lakemedelsmyndigheten har utarbetat (Europeiska likemedelsmyndigheten 2006b).
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4 Vetenskaplig radgivning, 6vriga stodfunktioner och incitament

For att framstélla nodvindig dokumentation under utvecklingsskedet av olika typer av
lakemedel har sokanden till sin hjalp skriftliga rad och anvisningar som utfardats av
myndigheterna. Den Europeiska ldkemedelsmyndigheten har som andra myndigheter en
skyldig att 1 allménhet bista samhéllsmedlemmar med hjédlp och information enligt behov. I
tilligg koordinerar myndigheten ett stort antal expertgrupper vilka har som syfte att utarbeta
skriftliga rad for utveckling av lidkemedel. Méngder av rdd och anvisningar finns tillgingliga
och har utvecklats under en ldng period men dr dnda inte heltdckande over alla typer av

lakemedel eller prévningsomraden (Europeiska ldkemedelsmyndigheten, u.a.d).

Det ér inte effektivt, meningsfullt eller ens mojligt att utférda skriftliga rad for alla
omstindigheter eller fragestillningar som kan tinkas uppkomma da ett likemedel utvecklas

frén ett forsta koncept till en fardig produkt.

Till sokandes hjélp i likemedelsutveckling finns ocksa speciellt utformade stodfunktioner hos
den Europeiska ladkemedelsmyndigheten. De huvudsakliga stodfunktioner som myndigheten
erbjuder for veterindrlakemedelsutveckling illustreras i ett flodesschema (Figur 2) som

utarbetats av forfattaren till denna avhandling.

Stodfunktionerna kan indelas i tvé stora kategorier: de som baserar sig direkt pa de sokande

aktorernas egenskaper och de som baserar sig pé olika typer av ldkemedelspreparat.

Den vetenskapliga radgivningen ér en av de sirskilda stddfunktionerna for enskilda preparat
som tillhandahélls av den Europeiska ldkemedelsmyndigheten vars roll illustreras i figuren
nedan (Figur 2) och beskrivs direfter. Ovriga stodfunktioner riktar sig till foretag eller

preparat och berdrs i ett ndstfoljande avsnitt.
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Figur 2. Europeiska likemedelsmyndighetens huvudsakliga stodfunktioner for utveckling av

veterindrpreparat

4.1 Vetenskaplig rddgivning och incitament
Vetenskaplig rddgivning dr en form av service med syfte att vid behov assistera foretag i

utvecklingen av ett likemedel.

Att tillhandahilla vetenskaplig radgivning ar ett krav som stélls pa den Europeiska
lakemedelsmyndigheten i géllande lagstiftning (32004R0726). I férordningens recit text nr 25
konstateras att de som i framtiden soker godkdnnande for forsdljning bor mer generellt ges
mer omfattande vetenskaplig radgivning och myndigheten har darfér som uppgift att
tillhandahalla foretag med vetenskaplig radgivning for att stoda utvecklingen av sddana

lakemedel.

Den vetenskapliga radgivningen ér tillimplig d& en s6kande vill ha klarhet i myndighetens
krav gillande en sérskild lakemedelsprodukt, for att vilja eller utforma studier och test for
produktutveckling och klinisk provning mer effektivt och ekonomiskt i saddana fall da tidigare
erfarenhet, rdd och anvisningar inte &r tillrackligt tickande eller inte finns (Europeiska
lakemedelsmyndigheten, 2017, 2018d). Servicen dr valbar och medfor en kostnad for sokande

foretag.
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Principerna for hur s6kanden véljer eller utformar studier och test for produktutveckling och
klinisk provning grundar sig i forsta hand pé géllande lagstiftning (32001L0082), rdd och
ovriga myndighetsanvisningar samt i tilldgg pa egen erfarenhet och kunskap hos den sékande.
Kraven och rekommendationerna som uppkommer ur lagstiftningen beskrivs 1 avsnittet om

lakemedelsutveckling.

Egenskaperna som undersoks och som maste pavisas hanfor sig till likemedlets kvalitet,
sdkerhet och terapeutiska effekter. Savil positiva som negativa testresultat ska bifogas till
ansokan for att mgjliggora en helhetsbedomning om likemedlets fordelar i forhallande till

dess nackdelar (risker).

I sokandens begir om vetenskaplig radgivning ingér specifika fragor gillande ett eller flera av
de krav som stélls pd handlingarna som ska ingd i en ansdkan f6r godkidnnande av ett
lakemedel enligt bilagan av det gillande direktivet (32001L.0082). Sokanden kan t.ex. be om
en tolkning av vetenskapliga aspekter av publicerade, skriftliga myndighetsanvisningar och -
rad eller be om rddgivning d& sokanden dmnar avvika fran sddana for planering av

nddvéndiga studier.

Processen for vetenskaplig rddgivning innebar mangsidig handldggning inom myndigheten
(van der Merwe, 2017). Myndighetens personal bedomer utkasten till frdgorna for att
bestdmma och ge rad till foretaget hur frdgorna bast ska stéllas for att svaren ska falla inom
ramen for vetenskaplig radgivning. Myndigheten har en arbetsgrupp med uppgift att utforma
rekommendationer med iakttagande av befintliga anvisningar och tidigare rad som sedan
Overldmnas for godkidnnande till en kommitté for veterinirmedicinska lakemedel. Raden &r

inte bindande for parterna (sokande eller myndighet).

Enligt manadsrapporter fran den Europeiska lakemedelsmyndigheten (Europeiska
lakemedelsmyndigheten, u.a.1) som statt till grund for foljande sammanstillning av forfattaren
till denna avhandling fluktuerade den genomsnittliga &rsméngden ansdkningar for
vetenskaplig radgivning inom det veterindrmedicinska omradet mellan 5 och 40 ansdkningar
under aren 2006-2017 och totalt emottogs 245 ansokningar under perioden. I illustrationen
nedan finns en sammanstéllning av information fran dessa ménadsrapporter som illustrerar
forhallandet mellan den arliga arbetsmédngd som fororsakas av vetenskaplig radgivning,
forsdljningstillstindsansdkningar och utlatanden om forsdljningstillstand for

veterindrlikemedel av den Europeiska ldkemedelsmyndigheten (Figur 3).
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EMA vetenskaplig radgivning och tillstdndsansdkningar -
omfattningen av ansékningar och utlatanden for
veterinarldkemedel under aren 2006-2017
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Figur 3. Antalet vetenskaplig rddgivningsuttalanden, tillstindsans6kningar och
ansokningsutltanden for veterindrlidkemedel under aren 2006-2017 hos den Europeiska

lakemedelsmyndigheten (Europeiska ladkemedelsmyndigheten, u.a.1).

Rédgivningsprocessen ar avgiftsbelagd (Europeiska lidkemedelsmyndigheten, 2018a).
Incitament har utarbetats sérskilt for s.k. SMF och s.k. MUMS-preparat, vilket beskrivs i

foljande avsnitt.

I det f6ljande presenteras kort dvriga stodfunktioner som tillhandahalls av den Europeiska

lakemedelsmyndigheten (Figur 2).

4.2 Ovriga stodfunktioner och incitament
I tillagg till vetenskaplig radgivning som beskrevs ovan tillhandahaller den Europeiska
lakemedelsmyndigheten dven andra stodfunktioner i tilldgg till vetenskaplig radgivning (Figur

2). Dessa riktar sig till enskilda preparat eller grupper av ladkemedel.

Av de funktioner som presenteras i illustrationen ovan (Figur 2) dr Ad hoc expert group on
veterinary novel therapies (ADVENT) ett exempel pa en expertgrupp. ADVENT-gruppen har
som syfte att utveckla skriftliga rad gillande kraven for godkdnnande av helt nya och
innovativa veterindrmedicinska ldkemedel (Europeiska likemedelsmyndigheten, 2016a).
Réden &r generella och riktar sig till grupper av preparat (t.ex. en helt ny typ av verksam

substans).
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4.2.1  Innovation Task Force (ITF)

I det tidiga skedet av utveckling av ett lakemedelskoncept finns mdjlighet att sdka en forsta
vetenskaplig konceptuell diskussion med den Europeiska likemedelsmyndigheten inom en
speciellt ssmmankallad grupp av experter. Stodfunktionen kallas ”Innovation Task Force
(ITF) briefing” och har som syfte att sékerstélla samordning inom myndigheten och att skapa
ett forum for tidig dialog med sokande om innovativa aspekter vid ldkemedelsutveckling

(Europeiska lidkemedelsmyndigheten, 2014b).

4.2.2  Incitament gdllande mindre forekommande djurslag och mindre forekommande
sjukdomar hos mera forekommande djurslag (MUMS)

En annan typ av stodfunktion som ar av storre betydelse for den har avhandlingen utgors av
de riktlinjer som man speciellt har utarbetat for att underlétta utveckling av
veterindrlikemedel for begrinsade marknader. Med begridnsade marknader avses anvéndning
av preparat for mindre forekommande djurslag (minor species) och for mindre forekommande
(ovanliga) sjukdomar hos mera forekommande djurslag (minor use in major species).
Riktlinjerna kallas sammanfattningsvis enklast for ”Minor Use Minor Species” och forkortas
"MUMS”. Malsittningen med MUMS-schemat (Europeiska lakemedelsmyndigheten, 2014a)
ar att stimulera utvecklingen av nya ldkemedel som annars mojligen inte skulle utvecklas
under rddande marknadsforhallanden. Detta sker genom att reducera kraven pa data for
godkdnnande av MUMS-preparat och att i vissa fall bistd med ekonomiska incitament, vilket
beskrivs nedan. Kategoriseringen av ett anvindningsomréade, dvs. mindre eller inte, gors fran
fall till fall da det fattas tillrackligt tillforlitliga uppgifter och databaser om sjukdomars
utstrackning inom det veterindrmedicinska omridet (Europeiska ldkemedelsmyndigheten,

2014a).

Den forsta MUMS-policyn trddde ikraft den 1 september 2009. I juli 2013 uppdaterades
linjedragningen inom MUMS-policyn och de nuvarande riktlinjerna for klassificering och
incitament for MUMS-ldkemedel godkéndes i december 2014 (Europeiska
lakemedelsmyndigheten, 2014a). Fran borjan definierade man de mera forekommande
djurslagen ur ett regulatoriskt perspektiv (notkreatur, far, svin, hons, lax, katt och hund) och
som en pafoljd klassades ovriga djurslag s.k. mindre [forekommande] djurslag (Europeiska
lakemedelsmyndigheten, 2014a). Den stora fordndringen ar 2013 var att man fastslog att
endast sddana MUMS-klassificerade preparat som var &mnade for produktionsdjur (t.ex. kor,

far, svin, hést, hons, lax, bi) kunde vara behoriga for direkta ekonomiska lattnader.
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Riktlinjerna har i huvudsak tvd mélséttningar (Europeiska ldkemedelsmyndigheten, 2014a):
att reducera kraven pé data for MUMS-preparat vid ett tillstandsforfarande och att ge
ekonomiska incitament for olika ansdkningar for sddana ldkemedel. Forutsittningen for
lattnaderna ar forst och framst att likemedlet ar klassificerat badde som ett MUMS-preparat av
den Europeiska ldkemedelsmyndighetens kommittee for veterindrlidkemedel. I tilldgg utfardar
kommitteen en dverenskommelse om preparatets behorighet till finansiella lattnader.
Klassificeringen ar i kraft i 5 &r och kan utfardas igen om sékande lagger in en anskan om

fornyelse.

De reducerade kraven pa data beskrivs i flera nyligen reviderade anvisningar om kvalitet,
sdkerhet och ldkemedelsresthalter, effekt av farmaceutiska preparat samt en sarskild anvisning
om immunologiska veterinirlikemedel (Europeiska ldkemedelsmyndigheten, u.a.h). Med
hénvisning till att framstdllningen av dokumentation for en tillstdndsansdkan ar forknippad
med kostnader (se avsnittet om utveckling av ladkemedel) innebar reducerade krav pa data

ocksé en indirekt ekonomisk léttnad for foretaget.

De direkta ekonomiska incitamenten finns tydligt forklarade i dokumentet om allménna
avgifter som betalas till Europeiska ladkemedelsmyndigheten. Incitamenten utgors av undantag
och sinkningar i olika avgifter (Europeiska likemedelsmyndigheten, 2018a). Avgifterna for
vetenskaplig rddgivning kan sdnkas med 100% for MUMS-preparat vilket innebér att
radgivningen blir avgiftsfri, forutsatt att Europeiska ldkemedelsmyndighetens kommittee har
forordat finansiella ldttnader fore preparatet 1 samband med MUMS-klassificeringen av
preparatet. Lattnaderna for MUMS-schemat medfor istéllet en kostnad f6r myndigheten som
birs av det Europeiska likemedelsverket och som ar 2017 var 383,482€ (Europeiska
lakemedelsmyndigheten, 2018b).

I bilden nedan (Figur 4) illustreras anvéindningen av MUMS-schemat péd basen av den 8.
arsrapporten om MUMS-schemat (”Table 17, Europeiska likemedelsmyndigheten, 2018b).
Under aren 2009-2017 klassificerades totalt 165 likemedelspreparat som MUMS och av
dessa preparat kom 63 av 102 att finnas inom ramen for ekonomiska incitament. Genom aren
har proportionen av preparat med avsaknad av ekonomiska incitament kat speciellt efter aret

2013 d4 forandringen 1 deras omfattning tradde ikraft.
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Klassificering av veterinarlakemedel som MUMS
med eller utan ekonomiska incitament under
aren 2009-2017
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Figur 4. Europeiska ldkemedelsmyndighetens MUMS-klassifikationer under dren 2009-2017
(Europeiska ldkemedelsmyndigheten, 2018b)

I tillagg till de stodfunktioner som ndmndes ovan har den Europeiska likemedelsmyndigheten
ocksa ett speciellt stodschema for aktorer beroende pa deras storlek, vilket beskrivs i det

foljande avsnittet om aktorer.
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5 Aktorer inom liikemedelsbranschen

Aktorerna inom utveckling och tillstaindsforfarande for veterinarlakemedel utgors av tillsyns-
och dvervakningsmyndigheter, foretag som utvecklar, producerar, distribuerar och séljer
lakemedel, sakkunniga inom medicin som t.ex. ldkare, veterindrer och apotekspersonal,
djurdgare, samt akademiska organisationer som genom forskning och foretagsamhet (start up)
bidrar med kunskap men ocksé har vissa forutsittningar att bidra med nya &mnen och
preparat. For veterindrmediciner behdver konsumenter av fododmnen av animaliskt ursprung
dvs. livsmedel som hirstammar fran djur sasom kott, mjolk, honung, dgg osv. rdknas in 1

gruppen intressenter vid sidan av djurdgare och andra anvéndare av sddana likemedel.

I det foljande beskrivs endast de aktdrer som dr mest relevanta i den har avhandlingen med
tanke pd ladkemedelsutveckling och vetenskaplig rddgivning dvs. den Europeiska

lakemedelsmyndigheten, den Europeiska kommissionen och sékande foretag.

5.1 Myndighetsaktiorer

Den Europeiska likemedelsmyndigheten dr en tillsynsmyndighet som &r inrdttad pa grund av
Europaparlamentets och radets forordning (32004R0726) och som har i uppgift bl.a. att
utarbeta yttranden i frigor som ror likemedel avsedda for ménniska och djur
(veterindrmedicinska ldkemedel) och som 1 tilldgg &r avsedda att gilla inom hela Europeiska

gemenskapen.

I enlighet med forordningen har ldkemedelsmyndigheten tillsatt en kommitté for
veterindrmedicinska ldkemedel som innehar ansvaret att utarbeta myndighetens yttranden 1
alla frigor som géller utvérdering av veterindrmedicinska ldkemedel (Europeiska
lakemedelsmyndigheten, 2007). Kommittén for veterindirmedicinska ldkemedel kan delegera
arbete till arbetsgrupper enligt eget val, med undantag for arbetsgruppen for vetenskaplig
radgivning som stipuleras i lagen. Med utgangspunkt i férordningen har kommittén {for
veterindrmedicinska ldkemedel inrittat en stdndig arbetsgrupp som uteslutande skall dgna sig
at vetenskaplig rddgivning. Samarbetsprocessen mellan kommittén och den sténdiga
arbetsgruppen for vetenskaplig rddgivning ar beskriven i gruppens egna stadgar (Europeiska

lakemedelsmyndigheten, 2018c).

Den stiandiga arbetsgruppen for vetenskaplig radgivning har som huvudsaklig uppgift att
forma rekommendationer till kommittén for veterinairmedicinska ldkemedel i alla

vetenskapliga fragor som hanfor sig direkt eller indirekt till veterindrmedicinska likemedel
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(Europeiska lidkemedelsmyndigheten, 2018c). Sddana fragor kan vara sakfragor om resthalter
av lakemedelssubstanser eller mer allménna substansfragor. Gruppen ger ocksé réd till
kommittén i forhallande till sddana ldkemedel som kommer att brukas for mindre vanliga
djurslag eller for mindre vanliga anvindningsomraden ("MUMS”, se avsnittet om

stodfunktioner).

I tillagg till den Europeiska likemedelsmyndigheten dr den Europeiska kommissionen en
central aktor (Europeiska ldkemedelsmyndigheten, 2016d). Inom likemedelstillsynsomradet
har kommissionen som uppgift att bl.a. ta beslut om godkénnande, avslag eller
tillbakadragning av forséljningstillstdind med anvéndning av utldtande fran den Europeiska
ladkemedelsmyndigheten som underlag for sin beslutsfattning. Forfarandet beskrivs i avsnittet

om tillstdndsforfarande for veterinirldkemedel.

I det foljande behandlas nirmare den grupp av aktorer som utvecklar, producerar och
distribuerar eller som soker om och blir innehavare av forsdljningstillstand for
veterindrlikemedel eftersom de ocksé formar den grupp som soker vetenskaplig rddgivning.

Allmént kallas gruppen ofta for ”sokande”.

5.2 Privata aktorer - sokande foretag

5.2.1  Allmdnt om sékande foretag

Som tidigare nimndes kan aktdrer vara antingen fysiska eller juridiska personer (Europeiska
kommissionen, u.a.c) dvs. enskilda personer eller foretag. Aktorerna ér olika stora till sin
omfattning och ekonomi, siljer olika typer av veterindrpreparat och organisationerna kan
antas inneha kunnande 1 olika utstrickning beroende pa erfarenhet och tillgéinglig information.
Vissa sokande foretag verkar bade inom human- och veterinarlikemedelsbranschen med
mojlighet till utnyttjande av kunskapsoverforing och synergier i t.ex. normerna mellan dessa
omriden (32001R0726, 32001L0083, 32001L0082). Kunskap och kunskapshantering ar
vésentligt for framgang inom ldkemedelsbranschen (Salazar, Hackney & Howells, 2003),

vilket befogar en inblick 1 teorier om beslutsprocesser och inlidrning i ett sarskilt avsnitt.

Enligt en publicerad sammanstillning om de storsta foretagen inom
veterindrlikemedelsbranschen (Stone, 2018) varierar deras verksamhetsomraden gillande

veterindrmedicinsk inriktning pa olika typer av indikationer dvs. anvindningsomraden (t.ex.
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infektionssjukdomar, parasiter, sméirta), djurslag (t.ex. produktionsdjur, icke-produktionsdjur)

eller typ av behandling (férebyggande vacciner, terapeutiska farmaceutiska preparat).

En annan forutsittning for framgang for regelritt utveckling av likemedel ar tillrackliga
ekonomiska medel. Med inriktning p& de mindre foretagen har den Europeiska
lakemedelsmyndigheten i enlighet med lagstiftning (32005R2049) inrittat principer om stod
och ekonomiska incitament for mikroforetag, smé och medelstora foretag (SMF) (Europeiska

ladkemedelsmyndigheten, 2016b).

5.2.2  Incitament for mikroforetag, sma och medelstora foretag (SMF)

For att kvalificera som mikroforetag, litet eller medelstort foretag (SMF) bor foretaget enligt
nuvarande regler ha farre dn 250 anstéllda och i tilldgg en arlig omséttning pa hogst 50
miljoner euro eller en arlig balansomslutning pa hogst 43 miljoner euro (Europeiska
likemedelsmyndigheten, 2016b). Agarstrukturer, partnerskap och andra kopplingar kan
inverka pa statusbeddémningen. Beddmningen gors av den Europeiska
lakemedelsmyndigheten i enlighet med riktlinjer som utarbetats av den Europeiska
kommissionen med stdd av lagstiftningen. SMF-status &r 1 kraft tvé ar och kan fornyas enligt
ansokan. Den Europeiska likemedelsmyndigheten upprétthaller ett SMF-register med syfte att
bl.a. frimja partnerskap och nitverk mellan smé& och medelstora foretag (Europeiska

lakemedelsmyndigheten, u.a.a).

Sokande som har tilldelats SMF-status kan erhalla administrativt stod av myndigheten,
sarskilt stdd 1 frigor som ror lagstiftningen och ekonomiskt stdd. Befrielser och minskningar 1
avgifter finns att tillga for olika forfaranden fore och efter godkdnnande eller for olika
stodfunktioner som t.ex. vetenskaplig radgivning (Europeiska likemedelsmyndigheten,

2018a).

Efter 10 ar av stodverksamhet for SMF rapporterade myndigheten (Europeiska
lakemedelsmyndigheten, 2016c¢) att antalet registrerade SMF hade 6kat under den hér tiden
och att foretagen ocksa njot av en dkad framgéng mot slutet av perioden géllande godkénda
forsdljningstillstand. I rapporten uppmanas smé foretag till dialog med myndigheten tidigt 1
utvecklingsprocessen. Ur statistiken kunde man se att 5% av de registrerade foretagen
utvecklade preparat for mianniska och djur medan 4% var verksamma endast inom utveckling
av veterindrlikemedel. Den storsta delen (76%) verkade endast inom

humanlidkemedelsbranschen. Den resterande andelen (15%) utgjordes av tjdnsteleverantorer
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till likemedelsindustrin. Ungefér hilften (51%) av alla registrerade SMF var enskilda fysiska

personcr.

I samma rapport nimns att SMF aktivt har sokt vetenskaplig rddgivning for utveckling av
veterinirmedicinska lakemedel (Europeiska likemedelsmyndigheten, 2016¢). Under aren
mellan 2006 och 2015 har andelen for SMF o6kat fran 21% (3 av 14) till 44% (12 av 27).
Rédgivningen berorde kvalitet, sikerhet eller terapeutisk effekt till en omfattning av ca 30%
for varje omride. Den resterande andelen om 8% berorde resthalter av ldkemedel (MRL) och

3% gillde MUMS-preparat.
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6  Beslutsprocesser och inlirning

I det hir avsnittet presenteras teorier om beslutsfattning och inldrning. Avsnittet fokuserar pa
nagra fa utvalda teorier om beslutsfattning och inlérning. I nésta avsnitt sammanfogas
oversikten av &mnesomradet for denna avhandling och den teoretiska grunden i en tabell for

att visualisera hypoteserna.

6.1 Beslutsprocesser och -modeller
Beslutsteorier dvs. teorier om beslutsprocesser kan beskrivas med hjilp av olika modeller
(Lindkvist, Bakka & Fivelsdal, 2014). I det hér avsnittet sammanfattas kort en av dessa

modeller i syfte att skapa grund for hypoteserna i denna avhandling.

Modellen om det administrativa beteendet ("administrative man”) vid beslutsfattning baserar
sig pd Herbert A. Simons méingériga arbete att utveckla organisationsteorin (Lindkvist, Bakka
& Fivelsdal, 2014) och innebér begransad rationalitet dér alternativen finns inom en viss
referensram. Beslutsfattaren uppfattar en forenklad modell av verkligheten enligt situationen
och soker sjdlv efter olika handlingsalternativ eller mera kunskap om konsekvenserna av de
olika alternativen. Med beslutet efterstrdvas en 16sning som kan vara tillrackligt bra for att
tillfredsstilla organisationens standard (ambitionsnivd). Eftersom beslutet tas pa basis av en
begriansad (ofullstindig) insyn i omstindigheter och situationer, kommer de regler for hur
beslutet ska fattas ocksé att folja enkla regler som ocksé kan kallas standardbeteende eller
rutiner (standard operating procedures). Risken med rutiner dr enligt Simon att de kan ta
overhand och dérigenom forhindra eller forsvéra planering, sokprocesser och andra viktiga

aktiviteter.

Med kritik mot den klassiska beslutsteori om rationalitet lanserade Charles E. Lindblom ar
1959 en teori om de osammanhdngande smafordndringarnas metod (disjointed
incrementalism) 1 sin artikel med titeln ”The Science of "Muddling Through’” (Lindblom,
1959). Teorin beskriver hur framsteg i offentliga organisationer baserar sig pa smé och

forsiktiga steg.

En gemensam egenskap i teorierna av Simon och Lindblom &r papekandet att osdkerhet dr en

faktor 1 beslutsomgivningen.

I teorier och modeller for beslutsprocesser har man under senare ér fést storre uppmérksamhet

vid problemsituationens betydelse (Lindkvist, Bakka & Fivelsdal, 2014) d4 man anser att
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bade problemtypen och beslutssituationen har betydelse for vilken modell som &r bést.
Genom att ta osdkerheten i beaktande for bade medel (insikt i orsak-verkan) och malséttning
(preferenser) sammanstéllde James D. Thompson ett fyrfalt (Thompson, 1988) for att enkelt

sammanfatta olika beslutssituationer (Tabell 1).

Tabell 1. James D. Thompsons fyrfiltsmodell om beslutssituationer (Thompson, 1988)

Preferenser

Insikt i orsak- Sékerhet Osékerhet

verkan

Sékerhet I I
Berékning Politiska processer
Rationell problemlosning (férhandlingar, kompromiss)
Programmerade beslut Lindblom-processer
(computational) (compromise)
Medel och mélséttningar ar tydliga. | Mélséttningen &r oséker.
Beslutsfattandet ar programmerat Tillit till kompromisser mellan
(berédknat). olika grupper.
Besluten ar ofta kortsiktiga. Politiska koalitioner kan skapas
Informationen om beslutet ar som bygger pa forhandlingar
ganska otvetydig. och forhandlingar.

Osikerhet I v
Expertvérdering Inspiration
Experiment Lindblom-processer
Sok-lar-processer Experiment
Osikerhet Sok-lar-processer
(judgement) (inspirational)
Resultatpreferenser &r klara. Tillit till "inspirerande" och
Orsaker / effektrelationer dr osdkra. | “’karismatiskt” ledarskap.
Beslutet édr en kvalificerad gissning. | Beslutstypen anvénds ofta i
Beslut baseras pa tidigare kristider.
erfarenhet och &r ofta kvalitativa.

Problemen kan & ena sidan vara kéinda och 16sningsmodeller kan darfor redan ha omvandlats 1
standardrutiner (standard operating procedures) genom inldarning. Om osékerheten & andra
sidan ar stor finns inga rutiner for hur beslutet ska fattas. Hur organisationer kan ta emot och

handskas med sddan kunskap betraktas hirnést ur en teoretisk synvinkel.

6.2 Inlirning pa organisationsnivd
Béde samhillet och myndigheter erbjuder s6kanden kunskaper och referensramar i form av
lagstiftning, rdd och anvisningar av olika slag. Kunskapshantering och inlérning utgor en del

av forutséttningarna for framgéng i ldkemedelsbranschen.
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Inldrning kan ske pa olika sdtt och nivéer och kan vara av olika typer. Enligt en modell som
forst utarbetades av Mary Crossan (Crossan, 1999) och senare modifierades av Charlene
Zietsma (Zietsma, 2002) sker inldrning pa individuell, grupp och organisatorisk
(institutionaliserad) niva. Inldrningen inbegriper enligt modellen en mekanism for
framskaffning och aterkoppling av kunskap mellan dessa nivder. Utan att tillata en
djupdykning i modellen dr det vért att framhdva att de tvd dynamiska processerna i modellen
dvs. framskaftning av kunskap (feed forward eller exploration) och aterkoppling (feedback
eller exploitation) kan sté i konflikt med varandra ur en organisatorisk synvinkel. Konflikten
bestar enligt Crossan och Zietsma i att framskaffningsprocessen a ena sidan kan resultera i att
den institutionaliserade kunskapen och normerna ifragasétts. Crossan hdvdar & andra sidan att
dé inldrning har blivit institutionaliserad ar den svar att dndra och att det i sin tur kan leda till
att organisationen inte kan fordndra sig och att det kan leda till en s.k. kompetensfilla

(competency trap) dér en organisation inte kan anpassa sig till foraindrade omstindigheter.

I en enkel modell kategoriserar Donald Hislop olika typer av inldrning i en organisation som
single-loop, double-loop och deutero (Hislop, 2013). De tva forstndmnda beskrivs redan av
Gareth Morgan 1 ett dldre verk “Images of Organization” (Morgan, 2006) dér han forklarar
grunderna fOr inldrning i organisationer med utgdngspunkt i kybernetiken vars huvudprinciper
utgors av negativ aterkoppling och gradvis eliminering av fel. Dessa huvudprinciper ger
upphov till en teori om kommunikation och inlérning. Enligt teorin maste systemen ha
mojlighet att identifiera, avldsa och folja upp sin omgivning och maste kunna relatera
informationen till de normer som styr systemets beteende. Systemen behdver ocksé kunna
uppticka avvikelser fran sddana normer och vidta korrigerande atgérder. Da principerna
uppfylls kommer systemet att svara pd fordndringar pa ett lampligt sétt sé linge som de
styrande normerna lampar sig for att svara pa forandringarna. Att kunna éndra ocksé pd sjélva
normerna dr en mera sofistikerad egenskap som utgor skillnaden mellan system med enkel
inldrningskapacitet (maskiner) och komplicerade system (ménniskan). Hos ménniskan finns
kapaciteten att ifrdgasitta underliggande antaganden och att formulera fragor som kan leda till
att man betraktar sina handlingar ur nya perspektiv och slutligen éndrar insikter och rutiner.

De tva olika typerna av inlédrning kallas for single-loop och double-loop inldrning.

Deutero-typen av inldrning eller triple-loop inldrning vilken ndmns av Hislop (Hislop, 2013)
ar den mest komplicerade typen av inlérning i1 vilken bade sjélva inldrningsprocessen och
reflektionerna kring de underliggande antagandena ifragasétts. Man kan se kopplingen mellan
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egenskaperna hos deutero-typen av inldrning och den konflikt mellan framskaffning och

aterkoppling av information som beskrevs i Crossan-modellen (Zietsma 2002).

Med hénvisning till kybernetikens principer om inldrning (Morgan, 2006) och senare
utveckling av inlérningsprocesser som beskrevs ovan (Hislop, 2013) och speciellt i Crossan-
modellen med dess modifikation (Crossan, 1999, Zietsma, 2002) kan man definiera
lagstiftning, anvisningar och rad som den styrande referensram inom vilka systemen dvs. de

sOkande foretagsorganisationerna behover idka sin utvecklingsverksamhet.

Déaremot kan den vetenskapliga radgivningen anses svara pa nya problem och situationer dir
medel eller/och mal kdnnetecknas av olika grader av osdkerhet enligt Thompsons modell

(Thompson, 1988).

Den vetenskapliga radgivningen kan tdnkas fungera som den (negativa) dterkoppling som
avses med en av huvudprinciperna i kybernetiken och ddrmed bidra till inlérning hos foretag
genom att fi dem att korrigera sina planerade handlingar dvs. valet och formen av de studier
de anser sig behova genomfora for att erhdlla ett forsdljningstillstand. Erfarna, stora foretag
kan pa denna grund forvintas ha institutionaliserad kunskap och déarfor i allménhet ha ett
mindre behov av radgivning. Tanken stdds inte av resultat fran en studie om ldkemedel
dmnade for méinniska (Regnstrom et al. 2010). Studieresultaten pdvisade en stark koppling
mellan foretagets storlek och resultat samt mellan beteende och resultat. I studien undersoktes
bl.a. anvdndningen av vetenskaplig radgivning. Om foretaget hade sokt vetenskaplig
radgivning och ocksé foljt radgivningen verkade den fungera som en forutspaende faktor for
ett positivt slutresultat. I studien kunde man se att storre foretag sokte om vetenskaplig
radgivning betydligt oftare 4n mindre foretag. Man kunde ocksa pavisa att foretagets storlek
och produkttyp visade sig vara variabler som inverkade pa om vetenskaplig radgivning soktes
eller inte. I resultaten kunde man se att vetenskaplig rddgivning oftare soktes for utveckling
av biologiska likemedel och nya kemiska substanser vilka kan karaktiriseras som innovativa

preparat.

Genom att gora en sammankoppling mellan resultat gillande ldkemedel f6r ménniska
(Regnstrom et al., 2010) och inldrningsprinciper enligt kybernetiken (Morgan, 2006), kan den
vetenskapliga rddgivningen tdnkas fungera som aterkoppling och bidra till inldrning och
dérigenom till badde kunskap och erfarenhet pd individ- och gruppnivé inom foretaget i ett

langt perspektiv enligt den modifierade Crossan-modellen (Zietsma, 2002). Raden kan bidra
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enligt modellens framskaftningsprocess till integrering av ny kunskap i foretagets egna
standarder dvs. institutionalisering, forutsatt att den konflikt som Crossan identifierar mellan
mellan framskaffning och aterkoppling av information inte existerar i organisationen
(Crossan, 1999). Radgivningen kommer att eventuellt ifragasitta och kanske ocksé kullkasta
institutionaliserade principer och kan darmed bli bade en mojlighet for och ett hot mot
organisationen och dess verksamhet. En ndrmare inblick i processen for kunskapshantering

och dess langtidseffekter ligger utanfor utom ramen for den hér avhandlingen.

Foretag av mindre storlek (SMF) har mindre resurser och sysslar med en begriansad
omfattning av preparat. Dessa preparat kan vara innovativa likemedel (hogteknologiska eller
pa annat sétt innovativa) eller nisch-preparat, dvs. preparat med specialiserat eller begriansat
anvandningsomrade dér standarder dnnu inte ar utvecklade, djurslagen dr av mindre art eller
anviandningsomradet dr begridnsat (MUMS). SMF kan dérfor forvéntas soka vetenskaplig
radgivning i hogre grad dn storre eller mera mangsidiga foretag for att forstirka sin egen syn
och stérka sin organisatoriska inldrning med hinvisning till Crossan-modellen (Zietsma,

2002), Regnstroms resultat till trots (Regnstrom et al., 2010).

Med utgédngspunkt i Crossan-modellen (Zietsma, 2002) kan kunskapsmaissigt valutvecklade
foretag inom vilka kunskapen ar eller antas vara institutionaliserad (erfarna foretag) forvéntas
soka vetenskaplig rddgivning dé osdkerheten i enlighet med Thompsons fyrfaltsmodell
(Thompson, 1988) annars ér stor, t.ex. dd vare sig myndighetsregler eller foretagsstandarder

finns. Sddana omstindigheter géller sérskilt for innovativa preparat.

I foljande avsnitt sammanfattas avhandlingens bakgrund och den teoretiska referensramen i

tabellform tillsammans med hypoteserna for den empiriska delen.
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7 Sammanfattning av teorin och hypotesbildning for empirin

Detta avsnitt presenterar en sammanfattning av den teoretiska grunden och stéller
forvantningar pd empirin utgdende fran de olika kategorierna i Thompsons fyrfaltsmodell
(Tabell 1) (Thompson, 1988) vilken presenterades ovan (sida 44). En sammanfattande tabell

presenteras nedan (Tabell 2).

Ju mer erfarenhet (mdngd, bredd) ett sékande foretag har desto mindre bendigenhet har

foretaget att s6ka vetenskaplig radgivning.

Foretag som dr sma (SMF) kan vara oerfarna eller vara specialiserade inom ett omrade och
dérfor ha stor kunskap inom detta omrade. Erfarenheten av utveckling kan dédremot vara liten

daven om den utokas med hjilp av tjinsteleverantorer (konsulter).

Stora foretag (icke-SMF) har 1 allménhet en stor méngd erfarenhet och manga lyckanden
(godkinda preparat) av dldre och nyare slag och av bredare slag. Den mangsidiga
erfarenheten kan tillimpas bade pa traditionella situationer och pa innovativa preparat eller
nya situationer. Storre foretag med storre méngd av erfarenhet forvéntas ocksa ha mera

institutionaliserad kunskap enligt definitionen av Zietsma (2002).

Omréden dér det inte finns mycket rad och anvisningar (innovativa preparat) kidnnetecknas

normalt av liten erfarenhet.

Logiskt kan man ocksa ténka sig att ju mera misslyckanden och sémre erfarenhet ett foretag
har, dvs. desto storre kan behovet vara att maximera anvindningsgraden av stodfunktioner
och pé sé vis minska osdkerheten nista ging. Det kan gélla fortsatt utveckling av ett avslaget

eller tillbakadraget preparat eller av liknande preparat.
Ju mindre servicen kostar [servicekostnad] desto storre bendgenhet har foretaget att séka
vetenskaplig rdadgivning.

I tva situationer kan ett foretag {4 lattnader 1 kostnaden for vetenskaplig rddgivning: foretaget
ar klassificerat som SMF eller preparatet ér klassificerat som MUMS-preparat med finansiella
incitament. Det dr logiskt att tdnka att dessa tva faktorer kan fungera som lockbete

(incitament) att soka vetenskaplig rddgivning.

Ju mera utvecklingspaketet kostar [utvecklingskostnad] desto storre bendgenhet har foretaget

att s6ka vetenskaplig radgivning.
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Utvecklingspaketet beror pd de regler som bestimmer omfattningen av dokumentation. Full
dokumentation kostar mer &n begridnsad dokumentation som kan framstéllas da avvikande
krav dr 6verenskomna och godtagbara (t.ex. MUMS-preparat). Sjélva preparatets egenskaper
inverkar ockséd pa dokumentationskraven. Som exempel kan ndmnas typ av djurslag
(produktionsdjur vs. sillskapsdjur), behov av MRL (for produktionsdjur) eller typen och

omfattningen av kliniska studier.

Ju nyare typ [innovation] av likemedel desto storre bendigenhet har foretaget att soka

vetenskaplig radgivning.

Omraden dér det inte finns mycket rad och anvisningar kénnetecknas normalt av innovationer
och nyheter av olika slag. Inom omradet finns fa eller inga tidigare egna eller andras preparat
godkédnda som foretaget kunde léra sig av. Behovet for vigvisning under utvecklingsskedet

kan darfor tinkas vara storre for de foretag som har innovativa preparat.

Ju mindre anvindningsomrdde [MUMS] man har desto storre behov har man av vetenskaplig

radgivning.

MUMS-preparat dr &mnade for mindre djurslag och mindre anvandningsomraden, vilket
paverkar forvintningen pa avkastningen av investeringarna. Ju mera kostnadseffektivt ett
dylikt preparat kan utvecklas, desto storre kan de ekonomiska forvintningarna vara dven for
den hér typen av preparat. Kostnaden beror pd utvecklingspaketet och paketet definieras av
behovet for studier. Den vetenskapliga rddgivningen kan bekrifta eller avsla behovet for

tilltankta studier och ddirmed inrama utvecklingspaketet.

Ju mer nodvindigt preparatet dr [djurhdlsa, profylax] desto stérre behov har man av

vetenskaplig rdadgivning.

Myndighetsintresset dr stort av ett preparat i situationer dd spridning av sjukdom behdver
hindras eller d4 djurhédlsosituationen sérskilt motiverar preparatet. I sddana fall kan produkter
godkénnas via paskyndat forfarande eller under avvikande forhallanden. I bada fallen kan det
vara speciellt motiverat att soka vetenskaplig radgivning for att sdkerstélla sig om exakt de

studier som kravs 1 en ansokan.

Ju mer politiskt kinsligt preparat [politik] desto storre behov har man av vetenskaplig

radgivning.
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Tva typer av preparat har varit speciellt debatterade: GM-preparat och produktionsfrémjande
preparat. For att maximera mdjligheten att debattera det géllande politiska ldget med
myndigheten medan utvecklingsprojektet dr sekretessbelagt dvs. i utvecklingsskedet, verkar
det logiskt att foretaget anvander sig av flesta tdnkbara och tillgdngliga stodfunktioner som

t.ex. vetenskaplig radgivning.

De ovanstidende hypotetiska pastdendena sammanfattas ocksa i tabellen nedan (51Tabell 2)
och utgdr de mest logiska forvantningarna med utgangspunkt i det teoretiska resonemanget. |
det foljande avsnittet gdr avhandlingen sedan in pé sin empiriska del genom att forst beskriva

de material och metoder genom vilka forvéntningarna ska undersokas.
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Tabell 2. Sammanfattning av den teoretiska grunden (Thompson, 1988), forvantningar pa
anvindningsgraden av vetenskaplig radgivning och dértill forknippade direkta egenskaper hos

foretaget och dess verksamhetsomraden

Kategori : Forvantning pa | Foretagets direkta egenskaper eller verksamhetsomrade
Insikt i anvindnings- forknippade med forvintningen pa anvindningsgraden av
orsak- graden av vetenskaplig rddgivning
verkan/ vetenskaplig
Preferenser radgivning
I: Lag Stora foretag;
Siker/ Foretag med stor/bred erfarenhet;
. Preparat med begransad dokumentation (Artikel 13 av direktiv
Sker 2001/82/EG), inkl. generiska preparat ("kopior”);
II: Hog Foretag klassificerade som SMF;
Osiker/ Foretag med liten/snév erfarenhet;
Séker Innovativa preparat, inkl. immunologiska;
Hogteknologiska preparat, inkl. immunologiska;
Nya substanser;
MUMS-preparat;
Komplexa ansokningar (stort antal djurslag/preparat for
produktionsdjur) ;
Preparat med full dokumentation (Artikel 12, direktiv
2001/82/EG);
Obligatorisk anvindning av det centraliserade forfarandet
IIT: Hog GM-preparat;
Saker/ Prestationshéjande preparat
Osiker Preparat for paskyndat forfarande
Iv: Hog Preparat for avvikande forhallanden
Osiker/
Osiker
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8 Material
Materialvalet till den hér studien baserar sig pa 6ppet dokumentariskt material.
Informationskallorna och systematiseringen av datasammanstillningen beskrivs 1 féljande

avsnitt.

8.1 Informationskdillor

Informationen som anvindes for framstéllning av data for den empiriska delen av den hér
studien bestod av dppen skriftlig dokumentation dvs. faktainformation fran offentliga killor
bestaende av register och relaterade webbsidor och dokument (Europeiska
ladkemedelsmyndigheten, u.4.a, u.a.b, Europeiska kommissionen, u.d.a). Kallkritiska
beddmningar dvs. tillgédnglighet, relevans, autenticitet och trovardighet togs 1 beaktande vid
valet av kéllor (Grenmo 2006, s. 125-7). Av dessa identifierades tillgéngligheten av
information i denna studie som den mest kénsliga for kritik. Omfattningen av eventuell kritik
beror pa hur konsekventa myndigheterna har varit i sin implementering av genomskinlighet
dvs. att information har publicerats pa ett rutinméssigt, konsekvent och forutsebart sétt genom

observationsperioden.

For studien anvénds 1 huvudsak tre 6ppna informationskillor: Den Europeiska kommissionens
register for veterinirlikemedel (Europeiska kommissionen, u.a.a), den Europeiska
lakemedelsmyndighetens register for veterinarldkemedelspreparat (Europeiska
lakemedelsmyndigheten, u.a.b) och den Europeiska likemedelsmyndighetens SMF-register
(Europeiska lakemedelsmyndigheten, u.4.a). Samma information kan erhéllas pd begiran
direkt av myndigheten med st6d av Europaparlamentets och rddets forordning (EG) nr
1049/2001 av den 30 maj 2001 om allménhetens tillgang till Europaparlamentets, radets och
kommissionens handlingar (32001R1049) som &ven tillimpas pa den Europeiska
lakemedelsmyndigheten (Europeiska likemedelsmyndigheten, 2006a). Det ér av intresse att
anvinda s& dppna kéllor som mojligt for studiens reproducerbarhet och darfor valdes de tre

Oppna kéllorna framom en begiran om information.

Den Europeiska kommissionens 6ppna register om centralt godkénda veterindrladkemedel
(Community register of veterinary medicinal products) (Europeiska kommissionen, u.a.a)
anvindes for att erhdlla administrativ information om alla godkdnnande och avslag av
ansOkningar som inldmnats till den Europeiska ldkemedelsmyndigheten for godkédnnande av

forsaljningstillstind for veterindrldkemedel. Registret innehaller uppgifter om alla sddana
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veterindrldkemedel som godkaénts, avslagits eller tillbakadragits sedan det centraliserade
forfarandet etablerades. Uppgifter som ingar i registret och som ar mest relevanta for den hér
avhandlingen dr preparatets namn, tillstindsnummer, verksamma dmne, ATC-kod, datum for
preparatets godkédnnande och forsdljningstillstandsinnehavers namn och land. Den Europeiska
kommissionen hénvisar till den Europeiska likemedelsmyndighetens hemsida for mera

information om preparaten.

Den Europeiska ldkemedelsmyndighetens tillhandahaller ett 6ppet register med administrativ
och medicinsk information om alla godkénda veterinirpreparat och avslagna ansdkningar som
inldmnats till myndigheten for godkédnnande av forsiljningstillstand for veterinarlikemedel
(Europeiska ldkemedelsmyndigheten, u.a.b). Informationen finns tillgdnglig pa en webbsida
déir man kan soka enligt alfabetisk ordning och i1 den europeiska offentliga
bedomningsrapporten (European Public Assessment Report, EPAR) som dr publicerad for
varje preparat. EPAR bestar av bl.a. den fullstédndiga vetenskapliga beddmningsrapporten for
ett lakemedel som &r godként pa EU-niva och dess produktresumé (Europeiska
lakemedelsmyndigheten, u.a.c). Registret innehdller ocksd uppgifter om de preparat som inte
har blivit godkénda for forséljning eller for vilka tillstdndsprocessen har avbrutits fore ett
beslut om godkénnande eller for vilka tillstandet aterkallats efter godkdnnande. Uppgifter som
ingdr i registret och som &r av betydelse for den hér studien ar information om djurslag for
vilket preparatet dr godként, tillstindets status och information om eventuellt paskyndat
forfarande eller avvikande forhallanden som géller for 1dkemedlet. Ur dokumenten som ingér
1 EPAR erholls information om vetenskaplig radgivning, ansdkans behdrighetsgrund for det
centraliserade forfarandet, den réttsliga grunden for dokumentationskraven 1
tillstdndsforfarande och om preparatet ar klassificerat for mindre djurslag eller mindre

anvandningsomriden (minor use minor species, MUMS).

Den Europeiska likemedelsmyndighetens tillhandahéller ett offentligt register dver
mikroforetag, sma och medelstora foretag (SMF) som publicerades forsta gangen ar 2010 for
att ge information om sddana foretag som har registrerat sig hos myndigheten (Europeiska
lakemedelsmyndigheten, u.d.a). Uppgifter som ingér i registret och som extraherades for den
hir avhandlingen &r information om SMF-status for sddana foretag som ar kopplade till

sddana centraliserat godkdnda veterindrpreparat som ingér i myndighetens offentliga register.
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8.2  Registrering av information och systematisering av datainsamling

I den hir studien ar syftet att systematisera delar av innehéllet i dokumentationen utan att
jamfora eller bedoma innehéllselementen men genom att beddma innehallet utifrén ett
strukturerat kategorischema, vilket enligt Grenmo (2006, s.132) dr kidnnetecknande for en

kvantitativ innehallsanalys. Analysmetoderna beskrivs ldngre fram i texten.

Kaéllmaterialet for studien omfattar information fran de tre ovanndmnda registren for alla de
produkter vilka godkénts under perioden 01.04.2006-31.03.2018 av den Europeiska
kommissionen enligt datum for godkédnnande. Begynnelsetidpunkten for
observationsperiodens avgransning (01.04.2006) bestdms av tidpunkten for etablering av
vetenskaplig rddgivning genom den nuvarande lagstiftningen (20 November 2005)
(32004R0726) och med beaktande av en kort och teoretisk tidsfrist (4 manader) for
overgangen mellan tidigare och nuvarande lagstiftning. Sluttidpunkten (31.03.2018) bestdms
sd att senast mojliga godkénda preparat utgor en del av data vilket forutsitter att EPAR
publicerats for att den nddvéndiga informationen ska bli offentligt tillganglig pa den
Europeiska likemedelsmyndighetens hemsida. EPAR publiceras rutinméssigt av den
Europeiska likemedelsmyndigheten efter att den Europeiska kommissionen har godkint ett

veterindrlikemedel (Europeiska lakemedelsmyndigheten, u.a.c).

Insamlingen av information paborjades 01.05.2018 med antagandet att alla relevanta EPAR
publiceras inom den bestimda tidsramen (1 manad) och dirfor avgransades sluttidpunkten till

31.03.2018.

Informationen extraherades och sammanstélldes genom en systematisk innehallsanalys av
dokumentationen och med anvédndning av 6ppen kodning som gjordes manuellt. Deskriptiva
nyckelord anvéndes for att kategorisera innehallet av informationen vilket beskrivs nidrmare i

avsnittet om variabler.

Information som extraherades ur informationskéllorna om de sokande foretagen
(forséljningstillstdndsinnehavarna eller sokande) och preparaten beskrivs i f6ljande tabell

(Tabell 3).
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Tabell 3. Uppgifter som samlas om ldkemedelspreparaten i studien direkt ur

informationskéllorna (primérinformation)

Primarinformation

Informationskilla

Preparatets namn

Europeiska kommissionens register om
veterindrlakemedel

Vetenskaplig radgivning

EMA produktregister/ EPAR

CVMP Utlatande datum

EMA produktregister/ EPAR

CVMP Utlatande ar

EMA produktregister/ EPAR

Omprovningsforfarande av CVMP utlatande

EMA produktregister/ EPAR

Typ av forfarande

EMA produktregister

Europeiska kommissionens beslut om beviljande av
forsaljningstillstdnd

EMA produktregister

Europeiska kommissionens beslutsdatum for beviljande av
forséljningstillstand

Europeiska kommissionens register om
veterindrlakemedel

Forséljningstillstindets nummer

Europeiska kommissionens register om
veterindrlakemedel

Forsiljningstillstdndets innehavare

EMA produktregister/ EPAR

Forsdljningstillstandsinnehavares etableringsland inom EU

EMA produktregister/ EPAR

Forséljningstillstindets/ansokans behorighetsgrund for det
centraliserade forfarandet

EMA produktregister/ EPAR

Tillstdndets/ansokans réttsliga grund géllande
dokumentation

EMA produktregister/ EPAR

Forséljningstillstandets status

EMA produktregister/ EPAR

Preparatets ATC-kod

EMA produktregister/ EPAR

Preparatets GM-status

EMA produktregister/ EPAR

Preparatets MUMS-status

EMA produktregister/ EPAR

Djurslag for vilket preparatet r godként

EMA produktregister/ EPAR
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9 Metoder

Innehéllet i webbsidorna, dokumenten och det ovriga kdllmaterialet extraherades ur registren,
kodades enligt ett strukturerat schema och sammanstélldes med hjilp av Microsoft Office
Excel -programmet (Microsoft Limited, 2016) f6r bearbetning och data-analys med

anvindning av programmet SPSS (International Business Machines Corp, 2017).

Analysen av materialet utfordes med styrning av de grundlédggande principer for kvantitativ
innehallsanalys av dokument och motsvarande kéllor som beskrivs av Grenmo (2006, s. 194-

201).

I de foljande avsnitten beskrivs variablerna och deras typologier, mitskalor och

analysmetoder.

9.1 Variabler och typologier
I det f6ljande identifieras huvudtyperna av variabler 1 den hér studien, dvs. beroende och
oberoende variabler (Grenmo, 2006, s. 291) och de sitt pa vilka variablernas viarde mats samt

deras matskalor.

9.1.1  Beroende variabel: “vetenskaplig radgivning”

Med hinvisning till fragestdllningen “vilka aktorer viljer att soka eller att inte sdka
vetenskaplig radgivning” utgjorde den vetenskapliga rddgivningen den variabel som ansigs
vara beroende av aktdrens beteende dvs. beslutet att soka eller inte soka radgivning. Aktérens

beteende antogs i sin tur vara beroende av andra faktorer.

Den vetenskapliga rddgivningen ges for ett enskilt preparat till vilket ett sokande foretag ér

sammanlinkat och darfor fungerade ett (1) preparat som en (1) dataenhet.

Information om vetenskaplig radgivning hade sokts eller inte fanns i den vetenskapliga
diskussionsdelen (scientific discussion) av EPAR (Europeiska ldkemedelsmyndigheten,
u.d.b).

Utfallet hos den beroende variabeln méttes med hjilp av en kategorisk métenhet pa
nominalskala. Virden som kunde antas var att radgivning soktes for ett sérskilt preparat av
foretaget (ja), inte soktes av foretaget (nej) eller att utfallet var ovisst (oklart; ingen

information i EPAR).
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9.1.2  Den oberoende variabeln: “aktéren/sokande foretag” och dess varianter
Utfallet av frdgan om vetenskaplig radgivning soks eller inte for ett sarskilt preparat beror pa
aktdren dvs. det sokande foretaget. Det sokande foretaget utgoér dirmed den oberoende

variabeln 1 studien.

Sokande foretag kan anses ha bade direkta karaktirsdrag som &r anknutna till organisationen
och indirekta karaktdrsdrag som dr ndrmare anknutna till verksamhetsomradet dvs. typen av

ladkemedelspreparat.

De direkta karaktirsdragen definierades i den hér studien av de faktorer som tidigare beskrevs
1 avsnitten om aktdrer och som kunde ténkas inverka pa om ett foretag soker rddgivning eller

inte.

De indirekta karaktirsdragen utgors av det verksamhetsomréde inom vilket det sokande
foretaget viljer att agera, dvs. den typ eller typer av likemedel som foretaget har valt att

utveckla.

A. Direkta karaktirsdrag

De direkta karaktirsdragen utgjordes av de faktorer som tidigare beskrevs i avsnitten om

aktorer dvs. storlek och erfarenhet.
Storlek:

Storleken kategoriserades 1 den hir studien 1 huvudsak med en binom nominalskala enligt

foljande:

e Kategorisering som mikroforetag, sma eller medelstora foretag (foretaget ar klassificerat
som SMF: ja) eller inte (SMF: nej) beroende pa om foretagen ingéar i den Europeiska

lakemedelsmyndighetens SMF-register (Europeiska lakemedelsmyndigheten, u.d.a).

Registret publicerades forsta gangen ar 2010 och uppdateras kontinuerligt av den Europeiska
lakemedelsmyndigheten. Om ett SMF-klassificerat foretag &ndrar status och ddrmed utgér ur
registret finns en mdjlighet att 1 analysen av SMF-status fa ett falskt negativt resultat for en
dataenhet, eftersom den version av registret som anvédnds dr den som nu finns tillgénglig pa
den Europeiska lakemedelsmyndighetens hemsida. Utgdngna versioner av registret dr inte

Oppet tillgéngliga.
Erfarenhet:
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Erfarenhet ér flerdimensionellt och kan métas i t.ex. médngd, tid och typ eller en kombination

av dessa faktorer.

Mingden av erfarenhet beskrevs i1 studien med antalet erfarenheter som ett sokande foretag

hade av utvecklingsprojekt for det centraliserade tillstdndsforfarandet.

Tidsaspekten mittes som tiden under vilken ett foretag hade sysslat med utveckling av
preparat i allménhet eller med fokusering pa vissa typer av preparat for tillstandsansdkningar

for det centraliserade forfarandet.

Typen av erfarenhet bestimdes med grund i vilken typ av preparat foretagen hade utvecklat

och ldmnat in tillstindsansokningar for via det centraliserade forfarandet.

For att méita erfarenhet omvandlades informationen i framst binomiala nominalskalor och

foljande i ordning beskrivs metoderna for métning av olika typer av erfarenhet.

Mcdngden av erfarenhet mittes pa ett enkelt sitt och begrinsades till en allmidn nivd med
Oppen information och uppgifter om antalet tillstdndsansokningar for olika preparat som
underlag. En noggrannare studie av kunskap och kunskapshantering inom olika foretag skulle
kréava tillgang till intern information inifrdn de enskilda foretagen om deras principer och
system for inldrning och kunskapshantering (Hislop, 2013), vilket skulle utgora en intressant

men orimlig expansion av den hir studiens omfattning.

For en enkel métning av méngden av erfarenhet hos ett foretag anvindes antalet
tillstdndsansokningar som foretaget hade ldmnat in och hade fétt utslag for under hela den
gillande tidsperioden. Eftersom en ansdkan alltid foregés av ett komplett utvecklingsarbete
var slutresultatet dvs. typen av utslag (godkdnnande, avslag, tillbakadragning) av ansdkan

inledningsvis irrelevant.

Utgangspunkten var att ett foretag med ingen eller liten erfarenhet endast limnade in en
ansokan under hela perioden dvs. 01.04.2006-31.03.2018 (12 é&r). Erfarna foretag antogs
lamna in tva eller flera ansokningar under perioden. Forviantningen var att det i den erfarna
gruppen av foretag ocksa skulle finnas sddana som ldmnade in ett stort antal ansokningar
under perioden och att frekvensen hos dessa foretag i medeltal kunde rora sig t.o.m. om tvé

eller flera ans6kningar arligen.
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Inledningsvis delades foretagen i engédngssdkande och erfarna tillstdndssdkande. Med
anviandning av de forsta resultaten kunde den erfarna gruppen sedan indelas i foretag med

medelstor erfarenhet (erfarna) och stor erfarenhet (mycket erfarna).

Bredden av erfarenhet kan vara av allmin (bred) eller specifik karaktér (sndv) beroende pé
vilka typer av preparat foretaget har valt att utveckla. Foretagen delades i tva grupper pé
grundval av om deras erfarenhet var bred eller sniv. For kategoriseringen anvéndes fallens

ATC-koder (se avsnittet om typer av ldkemedel/indikationsomraden).

Erfarenheten ansags bred nir foretaget arbetade med bade immunologiska (ATC-kod QI) och
farmaceutiska preparat (6vriga ATC-koder). Detta medforde forvéntningen att alla
engangssokande med en ansdkan skulle falla i kategorin snédv erfarenhet medan alla foretag
med stor erfarenhet ocksa skulle ha bred erfarenhet. Resultatet var en dikotom variabel som

beskrev bredden av foretagets erfarenhet (sndv; bred).

Typen av erfarenhet dr forknippat med verksamhetsomradet och betraktades darfor i den hér
studien som ett indirekt karaktdrsdrag hos foretaget. Varianterna av indirekta karaktérsdrag

beskrivs langre ner i avsnittet.

B. Indirekta karaktirsdrag

I enlighet med inledningen ovan beror typen av erfarenhet pa verksamhetsomradet, dvs. de

typer av ldkemedel och indikationsomraden som foretaget valt att utveckla.

Erfarenheten kan vara av allmin eller specifik karaktdr beroende pa om foretaget utvecklar en
flera olika typer av ldkemedel eller fokuserar pé fa eller ndgon sirskild typ som t.ex.
lakemedel endast for produktionsdjur, immunologiska preparat eller hogteknologiska

preparat.

I den hér studien bestdms typologierna utgéende fran en forvaltningssynvinkel med
utgangspunkt i de principer som framgér ur lagstiftning och myndighetsdverenskommelser (se

avsnittet om typer av veterinarlidkemedel).

For att mita typen av erfarenhet anvindes information om verksamhetsomradet inom vilket
det sokande foretaget har tidigare erfarenhet (Tabell 4) i de analyser di det ansdgs motiverat
att stricka sig till en sddan niva av analys. Vid definition av en sédan stratifikation togs i
beaktande tidigare erfarenhet av utveckling av samma typ av ldkemedel (t.ex. immunologiska
eller icke-immunologiska preparat, preparat for produktionsdjur/icke-produktionsdjur) genom
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att identifiera ett eller flera tidigare tillstaindsutfall av en samma typ av ldkemedel for ett
foretag nir som helst under uppfoljningstiden 01.04.2006-31.03.2018 och fram till datum for

godkinnande av ett foljande preparat av samma typ for samma foretag.

Bearbetningen av dessa data resulterade i ett binomialt utfall: antingen hade foretaget tidigare
erfarenhet av tillstindsutfall med avseende pa samma typ av veterindrlidkemedel inom den

centraliserade processen eller inte (ja; nej).

Med anviandning av den primérinformation om preparatens egenskaper som systematiskt
extraherades direkt ur registren beskrevs olika typer av verksamhetsomraden (preparat) enligt

tabellen nedan (Tabell 4)

Tabell 4. Kategorisering av lidkemedelspreparatens egenskaper och dértill ssmmanlénkade

primdrinformation, kategorier och virden som definition av verksamhetsomrade

Typ av preparat Primérinformation Kategorier och virden
Allmén typ enligt Behorighetsgrund Hogteknologiska: Artikel 3(1)
behorighetsgrund Nya substanser: Artikel 3(2)(a)

Teknologiska, terapeutiska eller
vetenskapliga innovationer samt
djurhélsa: Artikel 3(2)(b)
Immunologiska mot djursjukdomar
som omfattas av gemenskapens

profylaktiska atgarder: Artikel 3(2)
Generika: Artikel 3(3)

Grad av innovation Behorighetsgrund Innovativa (index): Artikel 3(1),
3(2)(a), 3(2)(b) (innovationer)

Icke — innovativa (index): Artikel
3(2)(b) (djurhilsa), 3(2)
(immunologiska for profylax), 3(3)

Grad av anvidndning av Behorighetsgrund Hogteknologiska: Artikel 3(1)
hogteknologi Ovriga (index): Artikel 3(2)(a),
3(2)(b), 3(2), 3(3)
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Typ av preparat

Primirinformation

Kategorier och virden

Allmént ATC kod Immunologiskt preparat: QI

anvindningsomrade Icke-immunologiskt preparat (index):
Ovriga ATC-koder

Terapeutiskt ATC kod QA:QV

anvandningsomrade

Genetisk modifikation GMO Ja

(Genetiskt modifierat Nej

preparat)

Typ av djurslag Djurslag for vilket Produktionsdjur (index): ett eller

preparatet ar amnat

flera av foljande: notkreatur, far,
svin, fjdderfd, lax och annan fisk,
(hést), (kanin), bin
Icke-produktionsdjur (index): ett eller
flera av foljande: hund, katt, (hist),
(kanin), marsvin, hamster etc.

Béde Produktionsdjur och Icke-
produktionsdjur (index):
Produktionsdjurslag i kombination

med Icke-produktionsdjurslag

Preparat dmnat for mindre

djurslag och/eller mindre

anvindningsomraden

(MUMS)

Minor Use Minor

Species (MUMS)

MUMS: Ja
Icke-MUMS: Nej

Antal djurslag

Djurslag for vilket

preparatet ar amnat

[antal N>1 (ordinalskala)]
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under avvikande

forhallanden

Typ av preparat Primiirinformation Kategorier och virden
Typ av Rattslig grund Full dokumentation: Artikel 12
dokumentationskrav Likvérdighetsdokumentation: Artikel
13.1
Litteratur: Artikel 13a
Kombinationsdokumentation: Artikel
13b
Undantag frén kliniska studier for
immunologiska preparat: Artikel 13d
Typ av Behorighetsgrund Obligatoriskt centraliserat forfarande:
tillstdndsforfarande Artikel 3(1)
Icke-obligatoriskt centraliserat
forfarande (index): Ovriga artiklar
Typ av forfarande enligt Péskyndat forfarande | Paskyndat (accelererad tidtabell)
tidtabell Standard (normal tidtabell)
Typ av tillstdnd Preparat godkéant Exceptionellt (avvikande

forhéllanden)
Standard

9.2 Analysmetodik

I studien bestod en (1) dataenhet (fall) av ett (1) likemedelspreparat som dr sammanlénkat till

ett sokande foretag. Analysenheten (Grenmo, 2006, s. 88-89) utgjordes ddremot av aktéren

dvs. det sokande foretaget med sina olika direkta och indirekta karaktdrsdrag som beskrevs 1

avsnitten ovan om material och metoder.

Forst gjordes en deskriptiv analys av det totala materialet for att fi en dversikt av den verkliga

tillgangen pa material med avseende pa den beroende variabeln (vetenskaplig rddgivning).

Direfter analyserades inverkan av foretagets direkta egenskaper (storlek, erfarenhet (méngd))

pd anvindningsgraden av vetenskaplig radgivning. I det fall att virdet for vetenskaplig

radgivning for en dataenhet (ett preparat) var ovisst uteslots enheten ur analysen eftersom

inga sddana studier finns att tillgd som skulle stdda ett antagande om vérde i ett ovisst fall.
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Darpa analyserades om anvéndningen av vetenskaplig radgivning i enskilda fall var betingad
av verksamhetsomrédet (se Fel! Hittar inte referenskilla.). D4 resultaten motiverade vidare u
ndersokning studerades sedan huruvida foretagens tidigare erfarenhet (snédv; bred) inom det
enskilda verksamhetsomradet paverkade benidgenheten att soka vetenskaplig radgivning 1 ett
visst fall. Vid behov dikotomiserades data for berdrda variabler och dé det var tillampligt

beskrivs metoden och kodifieringen i samband med resultaten.

For att sedan studera hur den oberoende variabeln och dess olika faktorer paverkade den
beroende variabeln anvindes endast de dataenheter for vilka det med sikerhet framgick ur
materialet att vetenskaplig rddgivning soktes eller inte sdktes under utvecklingen av

preparatet.

Sambandet mellan variablerna analyserades 1 forsta hand med hjélp av tabellanalys som é&r

tillamplig d& data méts pa nominal- och ordinalniva (Grenmo, 2006, s. 288).
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10 Resultat

10.1 Dataoversikt
Under studieperioden 01.04.2006 — 31.03.2018 registrerades totalt 176 utfall for
tillstdndsansokningar (fall) inom det centraliserade forfarandet for veterinirlakemedel

(Resultattabell 1).

Av det totala antalet fall var 167 forknippade med ett beslut om godkénnande eller avslag av
forsdljningstillstindsansokan for enskilda preparat av den Europeiska kommissionen. Bland
det totala antalet fall ledde 165 ansdkningar (94%) till godkdnnande om forsdljning av
preparatet medan 2 ansdkningar avslogs (1%). For de resterande 9 ans6kningarna (5%) var
inget saddant beslut tillimpbart d& de drogs tillbaka under handldggningsfasen pé initiativ av
det tillstdndssokande foretaget. Det totala antalet misslyckade utvecklingsprojekt, dvs.
avslagna eller tillbakadragna ans6kningar i studiematerialet uppgick till ett totalt antal om 11
ansokningar (6%). I tre fall av avslag eller tillbakadragning av ansdkan (Kexxtone, Oxapex,
Veraflox) aterkom foretaget senare under perioden med en andra ansdkan for ett preparat med
samma namn. En ndrmare granskning av fall Kexxtone visar att man forst ansokte om ett
preparat for kanin och i andra omgéngen for nétkreatur (kviga) och dérfor ar fallen Kexxtone
inte jimforbara. I bada fallen hade man sokt om vetenskaplig rddgivning. I fallet Veraflox ar
det oklart om vetenskaplig rddgivning soktes. Preparatet godkidndes efter en andra ansdkan,
vilket kan tyda pa att foretaget anvénde sig av erfarenheten for den forsta ansdkan for att
forbattra dokumentationen. I fallen Oxapex soktes vetenskaplig rddgivning for bada
ansokningarna och bada drogs tillbaka av foretaget under handldggningen. Resultatet kan tyda
pa att foretaget hade valt att inte folja radgivningen och att dokumentationen fortfarande inte
var tillfredsstdllande for myndigheten eller av andra orsaker. Anmailan fran foretaget om
tillbakadragning utgoér en del av EPAR och av den framgar att en ytterligare
effektivitetsstudie fanns tillhanda i1 det senare fallet men inte kunde introduceras 1 det

pagéende forfarandet (Committee for Medicinal Products for Veterinary Use, 2015).

10.1.1 Tillgingliga data for den beroende variabeln (vetenskaplig radgivning)

Publicerad information om anvéndning av vetenskaplig radgivning fanns for 69 fall (39%) av
det totala antalet tillstindsans6kningar (Resultattabell 1). For 33 av dessa fall uppgavs att
vetenskaplig rddgivning hade sokts medan avsaknad av sddan radgivning rapporterades i

samband med 36 av tillstindsans6kningarna.
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For 107 fall (61%) fanns ingen information 6ppet tillgénglig om anvidndningen av
vetenskaplig radgivning. Rapporteringen i EPAR om anvindningen av vetenskaplig

radgivning 6kade under studieperioden (

Resultattabell 2) och den storsta andelen saknade data forekommer i borjan av perioden.
Resultaten dr enliga med att EPAR har en levande struktur och sténdigt utvecklas (Europeiska

ladkemedelsmyndigheten, u.a.c).

Det forsta omndmnandet om vetenskaplig radgivning gjordes i EPAR for ett
veterindrlikemedel som godkédndes ar 2010 (Coxevac) (Committee for Medicinal Products for
Veterinary Use, 2010). Dérefter forekommer omndmnanden sporadiskt i EPAR fram till ar
2013 da en mer systematisk publicering av information bérjar forekomma. Ar 2013 nimns for
forsta gdngen att vetenskaplig rddgivning inte ansokts for ett preparat. Samma ar minskar
tydligt den andel av tillstdndsansdkningarna for vilka ingen information finns i EPAR
gillande vetenskaplig radgivning. Gédllande MUMS-klassificering fattades data i1 ganska stor
utstrackning. I 33% av de fall for vilka information fanns om vetenskaplig radgivning fattades
information om MUMS. Aven for andra variabler saknades data i begrinsad utstrickning men

det rorde sig da oftast om ndgra enstaka fall.

10.1.2  Oversikt av de sékande foretagen

Totalt hade 49 olika foretag 1dmnat in en eller flera forsédljningstillstdndsansokningar for
enskilda preparat (Fel! Hittar inte referenskilla.) under studieperioden. Foretagen g
rupperades enligt koncern- eller motsvarande 6vergripande niva huvudsakligen enligt namn.
Detta resulterade 1 36 grupperade foretag for vilka antalet tillstindsansokningar varierade

mellan 1 och 39 under den totala perioden (Resultattabell 4).

Graden av framgang, dvs. forhdllandet mellan godkénda och avslagna eller tillbakadragna

ansOkningar varierade mellan 0 och 100% bland alla foretag (Resultattabell 4).

Av de 36 grupperade foretagen hade 17 foretag (47%) dvs. néstan hélften av alla
tillstindssokande foretag 1dmnat in endast en ansdkning under hela studieperioden
(engangssokande), medan 14 foretag (39%) hade ldmnat in 2-9 ansokningar och fem (14%)
hade ldmnat in 10 eller fler ans6kningar. Ungefar 60% av alla tillstdndsansokningar (106/176)

lamnades in av dessa fem foretag (Resultattabell 4). Pa basen av dessa resultat tillits en
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gruppering av foretagen i tre motsvarande erfarenhetsgrupper: engangssdkande, erfarna

(&tervindande) sokande och mycket erfarna (etablerade) sokande (Resultattabell 4).

Av de 36 grupperade foretagen hade 17 foretag (47%) dvs. ndstan hélften av alla
tillstandssokande foretag 1dmnat in endast en ansokning under hela studieperioden
(engangssokande), medan 14 foretag (39%) hade ldmnat in 2-9 ansékningar och fem (14%)
hade lamnat in 10 eller fler ansdkningar. Ungefér 60% av alla tillstindsansokningar (106/176)
lamnades in av dessa fem foretag (Resultattabell 4).

Bredden av erfarenhet hos alla foretag undersoktes som tidigare beskrevs (se avsnittet om
variabler och typologier). Den tidigare beskrivna grupperingen av foretag pa koncern- eller
motsvarande nivd anvéndes som analysenhet. Resultaten visar att 29 av 36 foretag (ca 81%)

hade snév erfarenhet dvs. arbetade antingen med immunologiska eller icke-immunologiska
(farmaceutiska) preparat. Dérav foljde att 7 foretag (ca 19%) hade bred erfarenhet (
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Resultattabell 5).

I f6ljande analyser fokuserade studien pa de 69 dataenheter for vilka information var
tillgédnglig om anvéndning av vetenskaplig radgivning. Data presenteras och bearbetades
framst med hjélp av korstabeller och tabellanalyserna genomfordes i enlighet med de
principer som beskrivs av Gronmo (Grenmo 2006, s. 292-301) och med beaktande av de
mojligheter som statistikprogrammet SPSS medforde (IBM SPSS Statistics v. 25.0).

Resultaten foranleder en kvalitativ diskussion som sammanfattas i ett ddrpa foljande avsnitt.

10.2 Tabelloversikt av resultaten

I f6ljande tabell sammanfattas fynden, som sedan presenteras mera ingdende i diarpa foljande
avsnitt. [ tabellen gors en hanvisning till kategorierna i Thompsons fyrfaltsmodell om
beslutssituationer, vilken beskrevs tidigare (Tabell 1, s. 44), och forvantningar pd empirin
med utgéngspunkt i modellen med avseende pa anvindningsgraden av vetenskaplig

radgivning (Tabell 2, s. 51)

Tabell 5. Sammanfattning av resultaten gillande anviandningsgraden av vetenskaplig

radgivning betingade av foretagens direkta egenskaper eller verksamhetsomrade.

Férvintning Resultat*

Férvintad Anvindningsgraden av vetenskaplig rddgivning betingad av foretagets
anvdandnings-grad av | direkta egenskaper eller verksamhetsomrade

vetenskaplig

rdadgivning

I1-Lag Stora foretag (10.3.1%%);

Foretag med stor/bred erfarenhet (10.3.2, 10.3.3);
Preparat med begrinsad dokumentation (10.4.11);

Il - Hog Foretag klassificerade som SMF (10.3.1);

Foretag med liten/sniv erfarenhet (10.3.2, 10.3.3);

Innovativa preparat (10.4.2);

Hogteknologiska preparat (10.4.3);

Immunologiska preparat*** (10.4.6)

Nya substanser (10.4.4),

MUMS-preparat (10.4.9);

Komplexa ansokningar (stort antal djurslag/preparat for produktionsdjur)
(10.4.8, 10.4.10);

Preparat med full dokumentation (10.4.11);

Obligatorisk anvindning av det centraliserade forfarandet (10.4.12)
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1l - Hog GM-preparat (10.4.5);
Prestationshéjande preparat (10.4.12)
Preparat for paskyndat forfarande (10.4.13)

1V - Hog Preparat for avvikande forhdllanden (10.4.14)

* Resultat med antydan om betydelse enligt forvintning dr méarkt med fet stil
Resultat med antydan om avvikande betydelse i jimforelse med forvéntning ar understreckad
Egenskaper for vilka resultat antingen inte erhélls eller ingen antydan om betydelse kunde
observeras dr markta i kursiv stil

** Numret hdnvisar till avsnittet ddr resultaten presenteras narmare.

*** | motsats till forvintningen verkade vetenskaplig radgivning sdkas i mindre utstrackning for
immunologiska preparat dn for icke-immunologiska preparat

For de flesta varianterna av den oberoende variabeln antydde resultaten en uppfyllelse av
forvintningarna. Ett sdrskilt undantag for de immunologiska preparaten observerades, vilket

diskuteras nedan i samband med den nidrmare redogdrelsen for resultaten.

10.3 Foretagets egenskaper som betingande faktorer
I detta avsnitt granskas resultaten av foretagens storlek, méngd och bredd av erfarenhet som

betingande faktorer for beslutet att soka vetenskaplig rddgivning.

10.3.1 Storlek
Av de 69 tillstdndsutfall for enskilda preparat for vilka information var tillgédnglig om
vetenskaplig radgivning tillhorde 51 fall (74%) gruppen stora foretag medan 18 (26%) hade

inldmnats av gruppen mikroforetag, sma och mellanstora foretag dvs. SMF-foretag (

Resultattabell 6).

Resultatet frin tabellanalysen inklusive antal och vertikal procentférdelning av den
rapporterade anvindningsgraden av vetenskaplig radgivning betingad av foretagets storlek
(SMF; icke-SMF) visade en ganska jimn procentuell fordelning mellan gruppen av foretag
som man vet sokte om vetenskaplig rddgivning (48%) och den som inte sokte (52%). Den
procentuella anvindningsgraden av vetenskaplig radgivning var 61% hos gruppen
mikroforetag, sma och mellanstora foretag (SMF) och 43% hos gruppen stora (icke-SMF)
foretag vilket ledde till en positiv procentskillnad om 18 (61-43) mellan grupperna.
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Procentskillnaden antydde hir att en kategorisering som SMF 6kade sannolikheten att soka
vetenskaplig radgivning. I den grupp av foretag som inte hade sokt om vetenskaplig
radgivning utgjordes 39% av foretag klassificerade som SMF och 57% av stora (icke-SMF)
foretag. Sammanfattningsvis indikerade resultaten ett samband mellan foretagets storlek och
anvindningsgraden av vetenskaplig radgivning pa s vis att ju storre ett foretag var desto

mindre verkade sannolikheten vara att foretaget sokte om vetenskaplig radgivning.

10.3.2  Erfarenhet i mdngd
For analysen av paverkan av foretagets erfarenhet pa anvéndningen av vetenskaplig
radgivning anvéndes den tidigare definierade fordelningen av foretag i tre grupper enligt antal

tillstandsansokningar under perioden: engédngssokande, erfarna och mycket erfarna foretag.

De 69 fall for vilka information fanns tillginglig om vetenskaplig radgivning var forknippade
med ansokningar fran 22 olika grupperade foretag (
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Resultattabell 7). Av dessa tillhorde sju foretag gruppen engdngssokande medan 10 tillhérde
gruppen erfarna foretag och fem av gruppen mycket erfarna foretag. Inverkan av foretagets
mangd erfarenhet pa bendgenheten att anvénda vetenskaplig rddgivning vid utveckling av
enskilda preparat analyserades med hjélp av en frekvenstabell (Resultattabell 8). Skillnaden 1
anvindningsgrad av vetenskaplig rddgivning skiljde sig inte méarkbart mellan den erfarna och
mycket erfarna gruppen. Den procentuella anvdndningsgraden av vetenskaplig rddgivning var
86% hos gruppen engangssokande pé underlag av antalet tillstaindsutfall (N=7), 43% hos
gruppen erfarna (N=22) och 45% hos mycket erfarna (N=40) sdkande, vilket gav en positiv
och mérkbar procentskillnad om 41-43 (86-45; 86-43) mellan engidngssokande och 6vriga
grupper. Procentskillnaden indikerar att engangssokande anvinde sig av vetenskaplig
radgivning med storre sannolikhet dn erfarna och mycket erfarna foretag. Den matematiska
analysen pavisar ett tydligt samband mellan foretagets erfarenhet och anvindningsgraden av
vetenskaplig radgivning pa s vis att de foretag som var engangssokande (Iimnade in
endast en ansokan under perioden) verkade vara mera benégna att soka vetenskaplig
radgivning in erfarna eller mycket erfarna foretag, vilket var i1 enlighet med vad som
forvintades av studiematerialet. Har behdver anmérkas att det var en stor skillnad i
fordelningen i antalet tillstdndsutfall mellan grupperna engangssdkande (7) och erfarna (20)

eller mycket erfarna foretag (42) vilket behover beaktas i tolkningen av resultatet.

En multivariat tabellanalys genomfordes for att undersdka inverkan av ett eventuellt samspel
mellan foretagens storlek och médngd av erfarenhet pd anvindningen av vetenskaplig
radgivning. Resultaten pavisade i enlighet med tidigare resultat en méirkbar procentskillnad
mellan gruppen engéngssokande som hade en hogre procentuell anviandningsgrad av
vetenskaplig rddgivning dn ovriga grupper. Liknande resultat sigs bdde i SMF-gruppen och i
icke-SMF foretagsgruppen (Resultattabell 9). Daremot forekom endast ett fall av
engangssokande i icke-SMF gruppen, vilket gjorde att en kvantitativ analys av effekt och
samspel mellan storlek och méngd av erfarenhet med avseende pa vetenskaplig radgivning

inte ansdgs motiverad.

10.3.3 Bredd av erfarenhet
Inverkan av foretagets bredd av erfarenhet pa benégenheten att anviinda vetenskaplig
radgivning vid utveckling av enskilda preparat analyserades med hjilp av en frekvenstabell

(Resultattabell 10). Vetenskaplig radgivning soktes 1 16 fall (ca 55%) da foretaget hade sniv
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erfarenhet. Motsvarande resultat i gruppen med bred erfarenhet var 17 fall (ca 43%).
Procentskilladen &r 12 vilket mdjligen kan antyda att foretag med snév erfarenhet verkade
mera benéigna att soka vetenskaplig radgivning dvs. foretag som under perioden hade
limnat in ansokningar endast for antingen immunologiska eller icke-immunologiska

(farmaceutiska) preparat.

10.4 Foretagets verksamhetsomrdade som betingande faktorer

10.4.1 Behérighetsgrund som mdtt pd allmdnt verksamhetsomrdde

Den deskriptiva fordelningen av de olika allménna typerna av verksamhetsomrade enligt de
olika kategorierna for tillstindsansdkans behorighetsgrund visade att tva typer av behorighet
for det centraliserade forfarandet dominerade 1 datamaterialet som omfattade totalt 69 fall (

Resultattabell 11): hogteknologiska preparat under artikel 3(1) (N=17, 25% av totala antalet)
och nya substanser under artikel 3(2)a (N=31, 45%). Under artikel 3(2)b sdgs totalt sju
tillstandsansokningar for innovationer och generiska preparat under artikel 3(3) utgjorde den
fjarde storsta enskilda gruppen (N=6). Fyra ans6kningar sdktes under artikel 3(2)b for
djurhélsa.

Hogteknologiska preparat utgjorde den grupp av ansdkningar for vilka foretagen sokte
vetenskaplig rddgivning 1 storsta utstrdckning procentuellt sett (Resultattabell 12). Inom
gruppen hogteknologiska preparat soktes radgivning for ca 59% av preparaten. Motsvarande
resultat inom gruppen for preparat med nya substanser (artikel 3(2)a) var ca 45% som darmed
utgjorde nést mest frekventa gruppen. Inom gruppen generika soktes radgivning endast i ett
av 6 fall, dvs. ca 17%. I 6vriga kategorier 14g det totala antalet fall mellan ett och fyra, vilket

ledde till att en ndrmare statistisk studie inte ansdgs motiverad.

Speciellt intresse vicktes ddrmed att se ndrmare pa innovationer, hogteknologi och nya
substanser som verksamhetsomraden for att undersdka om dessa kunde ha nagon péverkan pa

om vetenskaplig radgivning anvéndes eller inte av foretaget.

10.4.2  Innovativa likemedel
Den deskriptiva fordelningen av verksamhetsomrade enligt fallens grad av innovation visade
att innovativa preparat (N=55, ca 80%) dominerade i materialet Gver icke-innovativa preparat

(N=13, ca 19%) (Resultattabell 13).
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Med hjilp av en korstabell (Resultattabell 14) kunde procentskillnaden berdknas. Innovativa
preparat med vetenskaplig rddgivning utgjorde ca 53% inom gruppen innovativa preparat
medan motsvarande andel for icke-innovativa preparat var ca 23%. Procentskillnaden var ca
30, vilket antydde att vetenskaplig radgivning verkade sokas i storre utstrickning for

innovativa preparat.

Resultatet dr 1 enlighet med forvantningen att rddgivning soks 1 storre utstrackning for
innovativa preparat. Detta kan vara en konsekvens av att skriftliga rad och anvisningar dnnu
inte existerar till stod for utvecklingen av ett sddant preparat eller att det finns politiska

spanningar i debatten om sadana ldkemedel.

10.4.3 Hogteknologiska preparat

Den deskriptiva fordelningen av verksamhetsomrade i en korstabell visade att hogteknologi
hade anvints 1 totalt 17 fall vid utvecklingen av preparaten medan 52 preparat hade
framstéllts utan saddan teknologi (

Resultattabell 15). Vetenskaplig radgivning hade anvénts i ca 59% i gruppen hogteknologiska

preparat medan motsvarande resultat var ca 44% for Gvriga preparat.

Procentskillnaden f6r anvdndningsgraden av vetenskaplig rddgivning var ca 15% mellan
hogteknologiska och dvriga preparat, vilket antyder att vetenskaplig radgivning verkade
anvindas i storre utstrickning for hogteknologiska preparat. Antalet fall skiljde sig

mellan grupperna (7-29).

I gruppen hogteknologiska preparat ingar ocksa GM-preparat, som uteslutande ar
immunologiska preparat. Hogteknologiska preparat dr en del av innovativa preparat. Ddrmed
ar resultatet inte ovintat med tanke pa det liknande och tydligare resultatet som erhdlls for

innovativa ldkemedel.

10.4.4 Nya substanser

Av alla tillstdndsansokningar utgjordes 45% av ansokningar for nya substanser (N=31)
(Resultattabell 17). Med hjilp av en korstabell (Resultattabell 18) kunde man se att
procentskillnaden var -5 (45-50) mellan nya och 6vriga substanser ifrdga om anvéndning av
vetenskaplig rddgivning. Resultaten orsakar ingen antydan om att vetenskaplig radgivning

skulle vara betingad av att den verksamma substansen ir ny.
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10.4.5 Genetisk modifikation

Det totala antalet GM-preparat utgjordes av sju fall vilket motsvarade ca 10% av det totala
antalet fall (69) (

Resultattabell 19).

Av dessa sju fall hade vetenskaplig radgivning sokts for 5 fall (ca 71%) medan motsvarande
resultat i gruppen 6vriga preparat (icke-GM) var 28 (45% av all icke-GM preparat)
(Resultattabell 20). Bland de totalt 33 fallen for vilka vetenskaplig radgivning hade anvénts
resulterade procentskillnadsberdkningen mellan dessa grupper 1 en skillnad om ca 26%.
Procentskillnaden antyder att vetenskaplig radgivning verkade sokas i storre

utstrickning for GM-preparat in for icke-GM-preparat.

Resultatet styrker den antydan som analyserna av graden av innovation och av hogteknologi
gav. GM-preparat ir uteslutande hogteknologiska och innovativa i administrativ bemérkelse.

GM-preparat utgdr ocksé en del av de immunologiska preparaten.

10.4.6  Immunologiska preparat
Det totala antalet immunologiska preparat utgjordes av 31 fall medan 6vriga preparat
utgjordes av 38 fall (Resultattabell 21).

Av de preparat for vilka vetenskaplig radgivning soktes var 11 immunologiska (ca 36% av
alla immunologiska fall) och 22 icke-immunologiska (ca 58% av icke-immunologiska) (

Resultattabell 22). Procentskillnaden mellan dessa grupper var ca -22, vilket antyder att
vetenskaplig radgivning verkar sokas i mindre utstrickning for immunologiska
preparat in for icke-immunologiska dvs. farmaceutiska preparat. Inmunologiska
preparat utgdrs till en del av GM-preparat, vilka alla klassificeras som hogteknologiska,
innovativa preparat. GM-preparat dr ocksa uteslutande immunologiska. Det finns dock bland
immunologiska preparat en stor andel som varken ar innovativa, hogteknologiska eller GM-

preparat och som utvecklas av foretag med etablerad verksamhet.

En analys gjordes av eventuell samverkan mellan preparatets egenskap och foretagets bredd
av erfarenhet 1 de fall dér vetenskaplig rddgivning hade anvénts. Resultaten visade ingen

antydan om samverkan.
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10.4.7  Allmdnt terapeutiskt anvindningsomrdde

En oversikt av fordelningen av fall 6ver de olika terapeutiska anvéindningsomrédena enligt
ATC-kod visade att den storsta enskilda gruppen enligt ATC-systemets huvudnivé (Qx)
bestod av immunologiska preparat. Pdverkan av kategoriseringen som immunologiskt
preparat pa anvandningsgraden av vetenskaplig radgivning undersoktes 1 resultatavsnittet om

immunologiska preparat (se ovan).

10.4.8 Typ av djurslag

Den deskriptiva fordelningen av de allménna typerna av verksamhetsomrade enligt en
kategorisering i produktionsdjur, icke-produktionsdjur eller bddadera visade att fallen
uteslutande f6ll inom kategorierna livsmedelsproducerande djur (N=32) och icke-
produktionsdjur (N=37) dvs. séllskapsdjur (Resultattabell 25).

Korstabellen visade att vetenskaplig radgivning anvéndes i 14 fall av preparat for

produktionsdjur (ca 44% av alla preparat for produktionsdjur) och i 19 fall for icke-
produktionsdjur (ca 51%) (

Resultattabell 26). Procentskillnaden mellan dessa grupper var 7, vilket gav en indikation om
att typen av djurslag inte verkade ha nigon nimnvéird inverkan pa om vetenskaplig

radgivning soktes eller inte.

10.4.9 Mindre djurslag och/eller mindre anvindningsomraden

Den deskriptiva fordelningen av preparat @mnade for mindre djurslag och/eller mindre
anvandningsomraden (MUMS) visade att 14 av 69 preparat (ca 20%) var kategoriserade som
MUMS, medan 32 preparat (ca 46%) inte var kategoriserade som MUMS (

Resultattabell 23). Data saknades for ett stort antal fall (N=23, ca 33%).

I korstabellen kunde man se att 12 av de preparat som var klassificerade som MUMS ocksé
hade haft vetenskaplig rddgivning (ca 86% av alla MUMS-preparat) mot 9 som inte var
klassificerade som MUMS men nog hade haft vetenskaplig radgivning (ca 28% av alla icke-
MUMS preparat) (
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Resultattabell 24).

Procentskillnaden var 58, vilket tyder pa att vetenskaplig radgivning soktes i storre
utstrickning for MUMS-klassificerade preparat idn for sadana preparat som inte &r
MUMS-klassificerade. Orsaken kan ligga i att finansiella incentiv lockar att soka vetenskaplig
radgivning for en del av sadana preparat, i foretagets storlek (SMF-status) eller erfarenhet.
Ingen information samlades in om eventuella finansiella incentiv och det kan dédrmed inte

studeras vidare.

10.4.10 Antal djurslag

Medelvirdet av antalet djurslag per preparat var 1,12, variationen mellan 1 och 3 och
medianen 1 (Resultattabell 27), vilket visade tydligt att de flesta preparat omfattades endast av
ett djurslag. Resultatet gav ingen grund att vidare undersoka en eventuell piaverkan av

antalet djurslag som ett métt pa preparatets och dokumentationens komplexitet.

10.4.11 Rdttslig grund for dokumentationskrav

Den réttsliga grunden fungerade som variabel for att beskriva dokumentationskraven och for
att undersoka pdverkan av dokumentationskrav pa anvindningsgraden av vetenskaplig
radgivning. Resultaten visade att 75% av alla tillstdndsansokningar (N=52) hade l&dmnats in i
enlighet med kraven under artikel 12(3) av Direktivet 2001/82/EG (32001L0082) dvs. full
dokumentation i enlighet med de mest omfattande kraven (

Resultattabell 28). Den néststorsta kategorin utgjordes av Artikel 13(1)-ansékningar
(generika) som stod for ca 8% av fallen. Ovriga kategorier varierade mellan 2 och
ansokningar var, dvs. ca 3-7%.

Med underlag i Artikel 13 och dess olika punkter finns mojligheter till avvikelse fran
standardkraven pd dokumentation. Det var dirfor &ndamélsenligt att dikotomisera resultaten

enligt dokumentationens omfattning, dvs. standard (full dokumentation; artikel 12(3)) och
avvikande (begrinsad dokumentation; index av alla punkter under artikel 13) (
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Resultattabell 29). Resultaten visade att ca 52% (N=27) av fallen med full dokumentation
medan ca 27% (N=4) av fallen med begrinsad dokumentation var forknippade med
vetenskaplig radgivning. De fyra fallen f6r vilka radgivning soktes for begrénsad
dokumentation var ett generiskt preparat (Emdocam; artikel 13(1)) och tre preparat med ny
aktiv substans i form av kombination av tva eller flera substanser (Cardalis, Fortekor Plus och
Varromed; artikel 13(b)). Resultaten tyder pd att foretag som limnar in ansékningar som
dokumentationsmiissigt ar mera omfattande ocksa sokte vetenskaplig radgivning i

storre utstriackning.

Resultatet f6ljde forvintningen i detta avseende.

10.4.12  Typ av tillstandsforfarande

Typen av tillstdndsforfarande dikotomiserades med utgdngspunkt i om forfarandet var
obligatoriskt eller om ansdkan hade ldmnats in efter en behdrighetsprovning (

Resultattabell 30).

Artikel 3(1) forordningen (EG) 2004/726 (32004R0726) styr obligatorisk anvdndning av det
centraliserade forfarandet. Géllande veterindrmediciner &r centraliserat forfarande
obligatoriskt for hogteknologiska preparat och for prestationshdjande likemedel men av den
senare kategorin fanns inga fall i materialet. I praktiken ar resultaten med avseende pé

obligatoriskt forfarande dérfor desamma som for hogteknologiska tillstdndsansékningar under
artikel 3(1).

Procentskillnaden for anvéndningsgraden av vetenskaplig rddgivning var ca 15% mellan
obligatoriskt och icke-obligatoriskt forfarande, vilket antydde att vetenskaplig radgivning

verkade anvindas i storre utstrickning for obligatoriskt centraliserat forfarande.

10.4.13 Tidtabell for tillstandsforfarande

Resultaten for den allménna tidtabell som tillimpades pa de olika tillstaindsansdkningarna (

Resultattabell 32) visade att endast ett (1) piskyndat fall fanns i materialet. Resultatet
motiverade inte ndgon grund for vidare forskning i eventuell paverkan av tidtabell som

ett matt pa behov av preparatet.
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10.4.14 Typ av tillstand
Resultaten géllande typ av tillstdnd visar att endast ett exceptionellt tillstdnd forekom i

materialet (Resultattabell 33). Atta ans6kningar hade fatt avslag eller dragits tillbaka under
handlaggningen. Ingen vidare undersokning ansags motiverad i eventuell paverkan av

typen av tillstand som ett matt pa behov av preparatet.
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11 Sammanfattning av resultaten och diskussion

Tillgdngligheten av veterindrldkemedel ar bristféllig i Europa (Leather och Shembavnekar,
2011, Happonen, 2010), vilket skapar ett behov for nya och flera veterindrpreparat som néar sa
manga djurslag som mojligt och for s& manga terapeutiska omraden som mojligt. Av den
orsaken foreligger ett intresse hos den offentliga forvaltningen att pa olika sitt stoda och
understdda utveckling av &ndamélsenliga preparat for att uppfylla malet om en bred

tillgénglighet av veterindrpreparat inom EU.

Likemedelsutvecklingen kidnnetecknas av olika grader av osdkerhet gillande kraven pa
dokumentation beroende pé olika faktorer som t.ex. innovationsgraden. For att forsdkra sig
om att sérskilt de foretag som utvecklar innovativa preparat har tillgang till radgivning i
vetenskapliga frdgor 1 utvecklingsskedet (32004R0726) har den Europeiska
lakemedelsmyndigheten genom lagstiftning 1 uppdrag att tillhandahélla vetenskaplig

radgivning. Vetenskaplig radgivning fungerar som komplement till 6vriga stodformer.

I den hir avhandlingen var syftet att ur ett forvaltningsperspektiv forska i anvindningen av
den vetenskapliga rddgivning som tillhandahélls av den Europeiska likemedelsmyndigheten

inom omradet for veterinarlakemedel.

Den huvudsakliga fragestillningen var att undersoka vilken typ av aktorer viljer att soka eller
att inte soka vetenskaplig radgivning hos den Europeiska lakemedelsmyndigheten inom

omradet for veterindrlidkemedel, dvs. vad som kénnetecknar dessa aktorer.

Informationskdllorna som anvéndes i studien utgjordes av tre 6ppna register och materialet
insamlades frén en period som omfattade 01.04.2006 -31.03.2018. Data saknades for studiens
huvudvariabel i en omfattande utstrackning, vilket var en besvikelse. Saknaden av data beror
pd att den huvudsakliga informationskéllan har en struktur och ett innehdll som systematiskt
utvecklas (Europeiska ldkemedelsmyndigheten, u.d.c). Mest data saknas fran borjan av
perioden och det var glidjande att se hur 6ppenhet utvecklas pé sé vis att mer och mer

information publiceras.

Saknade data begridnsade mojligheterna till val av analysmetoder och studien forblev 1 det
nirmaste av kvalitativ art. Det dr anmérkningsvért hur lite forskning det finns om forvaltning
av veterindrlikemedel. Varje studie kan darfor i detta l4ge bidra med och grundlaggande
information till underlag for vidare forskning. Den hir studien bidrar framst med kvalitativ
och deskriptiv information om anvéndningsgraden av vetenskaplig radgivning av de foretag
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och for de preparat som var sammankopplade med tillstindsansokningar som godkéndes,
avslogs eller drogs tillbaka i den centraliserade processen under studieperioden. Det ar darfor
av véarde att inte tillbakahalla resultaten dven om ingaende statistiska metoder inte var

motiverade.

Resultaten i den hér studien (I féljande tabell sammanfattas fynden, som sedan presenteras
mera ingaende i darpé foljande avsnitt. I tabellen gors en hanvisning till kategorierna i
Thompsons fyrfaltsmodell om beslutssituationer, vilken beskrevs tidigare (Tabell 1, s. 44),
och forvéintningar pa empirin med utgdngspunkt i modellen med avseende pa

anviandningsgraden av vetenskaplig radgivning (Tabell 2, s. 51)

Tabell 5) gav antydningar om forhéllanden mellan foretagets eller ldkemedlens egenskaper

och anvindningsgraden av vetenskaplig radgivning.

Det forvéntades att storlek och erfarenhet (méngd, bredd) skulle pédverka bendgenheten att
soka vetenskaplig rddgivning negativt &ven om Regnstrom et al. (2010) har sett att storleken
paverkade anvindningsgraden positivt gidllande mediciner for manniska. I resultaten kunde
man se att ju storre ett foretag var desto mindre verkade bendgenheten vara att soka om
vetenskaplig radgivning. Foretag som var engangssokande (lamnade in endast en ansékan
under perioden) verkade vara mera benédgna att soka vetenskaplig radgivning dn erfarna eller
mycket erfarna foretag. Resultaten var eniga med att foretag med snév erfarenhet dvs. foretag
som under perioden hade ldmnat in ansokningar endast antingen for immunologiska eller for
icke-immunologiska (farmaceutiska) preparat var mera bendgna att soka vetenskaplig

radgivning.

Med avseende pa olika typer av ldkemedel som i den hir studien definierade olika
verksamhetsomraden, verkade vetenskaplig radgivning sokas i storre utstrackning for
innovativa och hogteknologiska preparat liksom for GM-preparat som utgor en del av de
hogteknologiska, innovativa och immunologiska preparaten. Det var dirfor intressant att se
att det verkade finnas en storre benégenhet att soka rddgivning for icke-immunologiska vs.

immunologiska preparat.

I materialet forekom ingen antydan om att vetenskaplig rddgivning skulle vara betingad av att
den verksamma substansen ér ny (inte tidigare godkind fore ingdngen av lagstiftningen 20

november 2005) eller av typen av djurslag (produktionsdjur; ovriga).
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Vetenskaplig radgivning verkade sokas i storre utstrackning ockséd for MUMS-klassificerade

preparat, vilket var forvintat.

I de fall da ans6kningarna var dokumentationsmissigt mera omfattande verkade foretagen
soka vetenskaplig rddgivning i storre utstrickning, liksom var fallet 4&ven da det centraliserade

tillstandsforfarandet var obligatoriskt.

Resultaten gav ingen grund for vidare undersokning av paverkan av tidtabell eller typ av

tillstdnd pé bendgenheten att soka vetenskaplig forskning.
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12 Avslutning
I den hir avhandlingen var syftet att ur ett forvaltningsperspektiv forska i anvindningen av
den vetenskapliga rddgivning som tillhandahélls av den Europeiska likemedelsmyndigheten

inom omradet for veterinarlakemedel.

Den huvudsakliga fragestillningen var att undersoka vilken typ av aktorer véljer att soka eller
att inte soka vetenskaplig radgivning hos den Europeiska likemedelsmyndigheten inom
omradet for veterinirlidkemedel, dvs. vad som kidnnetecknar dessa aktorer. Studien
begrinsades till att undersoka foretagets storlek, erfarenhet och verksamhetsomrade som

betingande faktorer.

Resultaten gav en antydan om att beteendet hos aktorerna gillande ménga av de studerade
egenskaperna kan forklaras med hjdlp av Thompsons fyrfaltsmodell om beslutsfattande
(Thompson, 1988). Studien kunde ddremot inte pavisa ett kvantitativt orsakssammanhang
mellan olika faktorer och anvindning av vetenskaplig rddgivning men antydde att foretagets
storlek och erfarenhet samt vissa typer av preparat paverkade valet positivt. Vetenskaplig
radgivning verkade sokas 1 storre utstrackning for innovativa och hogteknologiska preparat
liksom f6r GM-preparat och MUMS-klassificerade preparat. Omfattningen av dokumentation
verkade ocksé stoda anvindningsgarden av radgivning. Daremot fanns ingen antydan om
paverkan av typ av djurslag for vilket preparatet var amnat eller av andra faktorer som

uttrycker ett sdrbehov for preparatet.

Studieresultaten ger grundmaterial for framtida arbeten med avseende att soka en djupare
inblick i1samma fragestillningar. Forhdllanden som nidrmare kunde undersokas ér de for vilka
det fanns en antydan om betydelse av resultaten men for vilka materialet i denna studie var for
begrinsat i forhdllande till det analysmetoder som valdes. Sddana forhallanden &r forslagsvis
MUMS-incitament och graden av innovation och hogteknologi. For sddana studier
rekommenderas att begira information direkt fran berdrda organisationer (myndigheter eller
privata aktorer) for att erhdlla sa komplett information som mojligt pa ett effektivt satt.
Alternativet att utnyttja foretagen som killa for information skulle ge mojlighet att gd ndrmare

in pd omradet for kunskapshantering inom foretagen ur ett organisationsteoretiskt perspektiv.
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15 Bilagor: Resultattabeller

Resultattabell 1. Den rapporterade anvéndningsgraden av vetenskaplig radgivning for
tillstdndsansokningar (preparat) med utfall (EK beslut eller tillbakadragning av ansdkan)
under perioden 01.04.2006-31.03.2018

Utfall Total
Positivt Negativt Icke
tillimpbart
Vetenskaplig Ja Count 25 1 7 33
radgivning % within EK 15,2% 50,0% 77,8% 18,8%
beslut
Nej Count 36 0 0 36
% within EK 21,8% 0,0% 0,0% 20,5%
beslut
Okédnt Count 104 1 2 107
% within EK 63,0% 50,0% 22,2% 60,8%
beslut
Total Count 165 2 9 176
% within EK 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
beslut

Resultattabell 2. Den rapporterade anvdandningsgraden av vetenskaplig rddgivning enligt &r
for enskilda tillstdindsansokningar med utfall (EK beslut eller tillbakadragning av ansdkan)
under perioden 01.04.2006-31.03.2018

Vetenskaplig radgivning Total
Ja Nej Oként
Ar for utfall 2006 0 0 11 11
2007 0 0 9 9
2008 1 0 12 13
2009 0 0 12 12
2010 1 0 11 12
2011 4 0 20 24
2012 3 0 7 10
2013 4 2 8 14
2014 4 9 9 22
2015 6 7 5 18
2016 2 5 1 8
2017 7 10 2 19
2018 1 3 0 4
Total 33 36 107 176
18,8% 20,5% 60,8% 100,0%
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Resultattabell 3. Den rapportade anvindningsgraden av vetenskaplig radgivning enligt

foretag for tillstindsansokningar med utfall under perioden 01.04.2006-31.03.2018

Vetenskaplig Total
radgivning
Ja Nej Oként
Sokande/ Forsdljningstillstinds- Zoetis Belgium SA 3 13 20 36
innchavare Intervet International B.V. 0 6 14 20
MERIAL 2 1 12 15
Elanco Europe Ltd 4 0 4 8
CEVA Santé Animale 4 1 3 8
Virbac S.A. 0 0 7 7
Laboratorios Hipra, S.A. 1 2 4 7
Eli Lilly and Company Limited 2 1 3 6
Boehringer Ingelheim 0 0 6 6
Vetmedica GmbH
Le Vet Beheer B.V. 1 3 1 5
Pfizer Limited 0 0 3 3
Intervet International BV 0 0 3 3
Bayer Animal Health GmbH 0 0 3 3
Vétoquinol SA 0 1 1 2
Prevtec Microbia GmbH 1 1 0 2
Nexcyon Pharmaceuticals Ltd 1 0 1 2
New A Innovation (NL) Limited 2 0 0 2
B.V.
LE VET B.V. 1 0 1 2
IDT Biologika GmbH 1 1 0 2
IDT Biologika GmbH 1 0 1 2
Emdoka BVBA 1 1 0 2
CP-Pharma Handelsgesellschaft 0 1 1 2
mbH
Chanelle Pharmaceuticals 0 0 2 2
Manufacturing Ltd
Ceva-Phylaxia Co.Ltd 1 0 1 2
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Resultattabell 3 fortsdtter

Total

Virbac

Shernacre Enterprise Limited
Pharmsure International Ltd
Orion Corporation

Oasmia Pharmaceutical AB
Norbrook Laboratories Limited
Merial S.A.S.

Merial

Laboratorios LETI,
S.L.Unipersonal

Laboratorios Hipra

Janssen Pharmaceutica N.V.
INTERVET
INTERNATIONAL B.V.
Elanco animal health

Ecuphar (originally Omnipharm
1td)

Dopharma Research B.V.
Dechra Veterinary Products A/S
Dechra Limited

Dany Bienenwohl GmbH

CZ Veterinaria

Cross Vetpharm Group Ltd
Chanelle Pharmaceuticals
Manufacturing Limited

CEVA SANTE ANIMALE -
LIBOURNE

BeeVital GmbH

Avimedical B.V.

Aratana Therapeutics NV

Air Liquide Santé International

AB Science
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Resultattabell 4. Indelning av alla foretag i erfarenhetsgrupper enligt deras kumulativa méangd
av erfarenhet och graden av framgang (andelen positiva beslut (%)) vid utfall for

tillstdndsansokan enligt foretag under perioden 01.04.2006-31.03.2018

Utfall for tillstandsans6kan

Foretag Positivt Negativt Ansdkan Total Erfarenhets- Grad av
tillbaka- grupp framgang
dragen (antal (%)

ansokningar)

Zoetis 39 39  Mycket 100 %

Intervet 24 24 gflaggl a 100 %

Merial 15 2 17 88 %

Elanco 13 2 15 87 %

CEVA 11 11 100 %

Virbac 8 8 Erfarna 100 %

Hipra 8 g 29 100 %

LE Vet 6 1 7 86 %

Boehringer 6 6 100 %

IDT Biologika 4 4 100 %

Chanelle 3 3 100 %

Bayer 2 1 3 67 %

Prevtec 2 2 100 %

Dechra 2 2 100 %

Vetoquinol 2 2 100 %

New A 2 2 0 %

Innovation

Nexcyon 1 1 2 50 %

CP Pharma 2 2 100 %

Emdoka 2 2 100 %

AB Science 1 1 EpgﬁngS- 100 %

1 1 sokande 100 %

Pharmsure (1)

Oasmia 1 1 0%

Cross 1 1 100 %

Vetpharm

Schernacre 1 1 0%

Janssen 1 1 100 %

Beevital 1 1 100 %

CZ Veterinaria 1 1 100 %

1 1 100 %

Orion
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Resultat-
tabell 4
fortsdtter
Foretag

Leti
Ecuphar

Dany
Bienenwohl

Avimedical
Aratana
Air Liquide
Dopharma
Norbrook

Totalsumma

Utfall for tillstandsansokan

Positivt Negativt

O [ N RV N

165 2

AnsoOkan

tillbaka-

dragen

95

Total

— | | |

176

Erfarenhets-
grupp

(antal
ansokningar)

Grad av
framgéang
(%)

100 %
100 %
100 %

100 %
100 %
100 %
100 %
100 %
94 %



Resultattabell 5. Bredden av erfarenhet hos foretagen (S6kGrupp) med avseende pa allmént

verksamhetsomrade (ErfATC2ImPharm) (frekvenstabell)

SokGrupp

ErfATC2ImPharm N % of Total N
Bred 7 19,4%

Sndv 29 80,6%

Total 36 100,0%

Resultattabell 6. Den rapporterade anvindningsgraden av vetenskaplig rddgivning betingad av

foretagets storlek (SMF status) (vertikal procentfordelningstabell)

SMF status
Ja Nej Total
Vetenskaplig radgivning Ja Count 11 22 33
% within SMF status = 01,17 43,1% 47,8%
Nej  Count 7 29 36
% within SMF status = 38:9% 56,9% 52,2%
Total Count 18 51 69
% within SMF status = 100,0% 100,0% 100,0%
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Resultattabell 7. Fordelningen av foretag enligt erfarenhetsgrupp med avseende pé antalet fall

med tillgdnglig information om vetenskaplig rddgivning (N=69)

Erfarenhetsgrupp Antal tillstdnd per Totalt antal
sokande/forsdljningstillstind = foretag i grupp
sinnehavare

Engéngssdkande
Aratana
Avimedical
Beevital

Dany Bienenwohl
Leti

Oasmia

Schernacre

RG] [ G [ U DI UG RN

Engéngssokande Summa

Erfaren

CP Pharma
Dechra

Nexcyon
Vetoquinol
Emdoka

New A Innovation
Prevtec

IDT Biologika
Hipra

LE Vet

Erfaren Summa

N R W NN e e e e

N
[\8)

10

Mycket erfaren
Merial
CEVA

Intervet

0 3 N W

Elanco
Zoetis 16
Mycket erfaren Summa 40 5

Totalsumma 69 22
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Resultattabell 8. Den rapporterade anvindningsgraden av vetenskaplig rddgivning betingad av

mingd av erfarenhet enligt grupp (vertikal procentférdelningstabell)

Erfarenhetsgrupp Total
Engangs- Erfaren Mycket
sokande erfaren
Vetenskaplig Ja Count 6 10 17 33
rddgivning % within 85,7% 45,5% 42.5% 47.8%
Erfarenhetsgrupp
Nej | Count 1 12 23 36
% within 14,3% 54,5% 57,5% 52,2%
Erfarenhetsgrupp
Total Count 7 22 40 69
% within 100,0% 100,0% 100,0% 100,0
Erfarenhetsgrupp %
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Resultattabell 9. Den rapporterade anvéndningsgraden av vetenskaplig radgivning betingad av

foretagets SMF-status och kumulativa erfarenhet (korstabell)

99

SMF status Vetenskaplig rddgivning Total
Ja Nej
Ja Erfarenhets =~ Engangssokande Count 5 1 6
grupp % within 83,3% 16,7% 100,0%
Erfarenhetsgrupp
Erfaren Count 6 6 12
% within 50,0% 50,0% 100,0%
Erfarenhetsgrupp
Total Count 11 7 18
% within 61,1% 38,9% 100,0%
Erfarenhetsgrupp
Nej Erfarenhets = Engangssokande Count 1 0 1
grupp % within 100,0% 0,0% 100,0%
Erfarenhetsgrupp
Erfaren Count 4 6 10
% within 40,0% 60,0% 100,0%
Erfarenhetsgrupp
Mycket erfaren  Count 17 23 40
% within 42,5% 57,5% 100,0%
Erfarenhetsgrupp
Total Count 22 29 51
% within 43,1% 56,9% 100,0%
Erfarenhetsgrupp
Tota | Erfarenhets = Engéngssdokande Count 6 1 7
1 grupp % within 85,7% 14,3% 100,0%
Erfarenhetsgrupp
Erfaren Count 10 12 22
% within 45,5% 54,5% 100,0%
Erfarenhetsgrupp
Mycket erfaren  Count 17 23 40
% within 42,5% 57,5% 100,0%
Erfarenhetsgrupp
Total Count 33 36 69
% within 47,8% 52,2% 100,0%
Erfarenhetsgrupp



Resultattabell 10. Fordelningen av vetenskaplig rddgivning betingad av bredd av erfarenhet

(ErfATC2ImPharm ) (korstabell)

VetRad * ErfATC2ImPharm Crosstabulation

VetRad Ja Count
% within
ErfATC2ImPharm
Nej Count
% within
ErfATC2ImPharm
Total Count
% within
ErfATC2ImPharm

ErfATC2ImPharm
Sniv Bred
16 17

55,2% 42,5%

13 23
44,8% 57,5%

29 40
100,0% 100,0%

Total

33
47,8%

36
52,2%

69
100,0%

Resultattabell 11. Fordelningen av behorighetsgrund (frekvenstabell)

Frekvens Procent
N) (%)
Behorighetsgrund Artikel 3(1) - Hogteknologiska 17 24,6
Artikel 3(2)a - Ny substans 31 449
Artikel 3(2)b - Djurhélsa 4 5,8
Artikel 3(2)b - Teknisk innovation 1 1,4
Artikel 3(2)b - 1 1,4
Terapeutisk/vetenskaplig/teknisk
innovation
Artikel 3(2)b - Terapeutisk/vetenskaplig = 1 1,4
innovation
Artikel 3(2)b - Terapeutisk innovation 4 5,8
Artikel 3(2) - Immunologiska (profylax) | 1 1,4
Artikel 3(3) - Generika 6 8,7
Duplikat 2 2,9
Oklart 1 1.4
Total 69 100,0
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Resultattabell 12. Férdelningen av behorighetsgrund (BehGrund) med avseende pa

vetenskaplig radgivning (VetRad) (antal och procentférdelning)

BehGrund * VetRad

BehGrund

Total

Artikel 3(1)
(Hogteknologiska)

Artikel 3(2) -
Immunologiska
(profylax)

Artikel 3(2)a - Ny
substans

Artikel 3(2)b - Djurhélsa

Artikel 3(2)b - Teknisk
innovation

Artikel 3(2)b -
Terapeutisk innovation

Artikel 3(2)b -
Terapeutisk/vetenskaplig
innovation

Artikel 3(2)b -
Terapeutisk/vetenskaplig/
teknisk innovation

Artikel 3(3) - Generika

Duplikat

OkKklart

VetRad Total
Ja Nej
Count 10 7 17
% within 58.,8% 41,2% 100,0%
BehGrund
Count 0 1 1
% within 0,0% 100,0% 100,0%
BehGrund
Count 14 17 31
% within 45,2% 54,8% 100,0%
BehGrund
Count 2 2 4
% within 50,0% 50,0% 100,0%
BehGrund
Count 0 1 1
% within 0,0% 100,0% 100,0%
BehGrund
Count 3 1 4
% within 75,0% 25,0% 100,0%
BehGrund
Count 1 0 1
% within 100,0% 0,0% 100,0%
BehGrund
Count 1 0 1
% within 100,0% 0,0% 100,0%
BehGrund
Count 1 5 6
% within 16,7% 83,3% 100,0%
BehGrund
Count 0 2 2
% within 0,0% 100,0% 100,0%
BehGrund
Count 1 0 1
% within 100,0% 0,0% 100,0%
BehGrund
Count 33 36 69
% within 47,8% 52,2% 100,0%
BehGrund

Resultattabell 13. Fordelningen av grad av innovation (TypInno) (frekvenstabell)

TyplInno

Grad av
innovation

Frekvens (N) Procent (%)

Innovativa 55
Icke- 13
innovativa

Okaént 1
Total 69

79,7
18,8

1,4
100,0
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Resultattabell 14. Fordelningen av vetenskaplig radgivning betingad av grad av innovation
(TypInno) (korstabell)

VetRad * Typlnno Crosstabulation

VetRdd  Ja
Nej

Total

Count
% within TypInno
Count
% within TypInno
Count
% within TypInno

Typlnno
Innovativa
29

52,7%

26

47,3%

55

100,0%

Total
Icke-innovativa =~ Oként
3 1 33
23,1% 100,0% 47,8%
10 0 36
76,9% 0,0% 52,2%
13 1 69
100,0% 100,0% 100,0%

Resultattabell 15. Fordelningen av anviandning av hogteknologi i utveckling av preparaten

(TypHogTek) (frekvenstabell)

TypHogTek Frekvens Procent
(N) (%)
Valid @ Hogteknologiska 17 24,6
Icke-hogteknologiska 52 75,4
Total 69 100,0

Resultattabell 16. Fordelningen av vetenskaplig rddgivning betingad av anvindning av

hogteknologi 1 utveckling av preparaten (TypHogTek) (korstabell)

VetRéad * TypHogTek

VetRdd  Ja
Nej

Total

Count
% within TypHogtek
Count
% within TypHogtek
Count
% within TypHogtek

TypHog

tek

Hogteknologis

ka

10
58,8%
7
41,2%
17
100,0%
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Icke-
hogteknologisk
a

23

44.2%

29

55,8%

52

100,0%

Total

33
47,8%
36
52,2%
69
100,0%



Resultattabell 17. Fordelningen av preparat med ny substans (NySubst) (frekvenstabell)

NySubst Frekvens Procent
N) (%)
Valid Ja 31 44,9
Nej 38 55,1
Total @ 69 100,0

Resultattabell 18. Fordelningen av vetenskaplig rddgivning betingad av ny substans
(NySubst) (korstabell)

VetRad * NySubst

NySubst Total
Ja Nej
VetRad Ja Count 14 19 33
% within NySubst | 45,2% 50,0% 47,8%
Nej Count 17 19 36
% within NySubst = 54,8% 50,0% 52,2%
Total Count 31 38 69

% within NySubst = 100,0% 100,0% 100,0%

Resultattabell 19. Fordelningen av GM-preparat (TypGMO) (frekvenstabell)

TypGMO Frekvens Procent
N) (%)
Valid | Ja 7 10,1
Nej 62 89,9
Total = 69 100,0

Resultattabell 20. Fordelningen av vetenskaplig rddgivning betingad av GM-egenskap hos
preparaten (TypGMO) (korstabell)

VetRad * TypGMO

TypGMO Total
Ja Nej
VetRad Ja Count 5 28 33
% within 71,4% 45.2% 47,8%
TypGMO
Nej Count 2 34 36
% within 28,6% 54,8% 52,2%
TypGMO
Total Count 7 62 69
% within 100,0% 100,0% 100,0%

TypGMO
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Resultattabell 21. Fordelningen av preparat med immunologiska egenskaper (TypIlmmuno)

(frekvenstabell)

TypImmuno

Valid Ja
Nej
Total

Frekvens Procent
(N) (%)

31 449

38 55,1

69 100,0

Resultattabell 22. Fordelningen av vetenskaplig rddgivning betingad av immunologiska

egenskaper hos preparaten (TypImmuno) (korstabell)

VetRad * Typlmmuno

VetRdd  Ja
Nej

Total

Count
% within TypImmuno
Count
% within TypImmuno
Count
% within TypImmuno

TypImmuno

Ja

11
35,5%
20
64,5%
31
100,0%

Nej

22
57,9%
16
42,1%
38
100,0%

Total

33
47,8%
36
52,2%
69
100,0%

Resultattabell 23. Fordelningen av MUMS-klassificerade preparat (TypMUMS)

(frekvenstabell)
TypMUMS
Valid | Ja

Nej
Oként
Total

Frequency @ Percent

14 20,3
32 46,4
23 33,3
69 100,0
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Resultattabell 24. Fordelningen av vetenskaplig rddgivning betingad av MUMS-
kategorisering (TypMUMS) (korstabell)

VetRéad * TypMUMS

TypMUMS Total
Ja Nej Oként
VetRad Ja Count 12 9 12 33
% within 85,7% 28,1% 52,2% 47,8%
TypMUMS
Nej Count 2 23 11 36
% within 14,3% 71,9% 47,8% 52,2%
TypMUMS
Total Count 14 32 23 69
% within 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
TypMUMS

Resultattabell 25. Fordelningen av preparat for produktionsdjur och icke-produktionsdjur

(sdllskapsdjur) (TypDjurSl) (frekvenstabell)

TypDjurSl Frekvens Procent
N) (%)
Valid @ Livsmedelsproducerande 32 46,4
Icke- 37 53,6
livsmedelsproducerande
Total 69 100,0

Resultattabell 26. Fordelningen av vetenskaplig radgivning betingad av typ av djurslag hos
preparaten (TypDjurSl) (korstabell)

VetRad * TypDjurSl

TypDjurS1 Total
Livsmedelspro = Icke-
ducerande livsmedelsprod
ucerande
VetRad  Ja Count 14 19 33
% within TypDjurSl = 43,8% 51,4% 47,8%
Nej Count 18 18 36
% within TypDjurS1 = 56,3% 48,6% 52,2%
Total Count 32 37 69
% within TypDjurSl = 100,0% 100,0% 100,0%
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Resultattabell 27. Deskriptiv statistik for antalet djurslag (DjurSIN)

DjurSIN

N Valid
Missing

Mean

Std. Error of Mean
Median

Mode

Std. Deviation
Variance

Range

Minimum
Maximum

Sum

Percentiles 25
50
75

69

1,12
,044
1,00

,365
,133

77

1,00
1,00
1,00

Resultattabell 28. Fordelningen av rittslig grund (TypRétts) (frekvenstabell)

TypRiitts

Valid

Artikel 12(3) enligt
3200110082
Artikel 13(1) enligt
3200110082
Artikel 13b enligt
3200110082
Artikel 13c enligt
3200110082
Artikel 13d enligt
3200110082
Okiént

Total

Frekvens
(N)

52

6

5

69

Procent
(%)
75,4
8,7

7,2

2.9

2.9

2,9
100,0

106



Resultattabell 29. Fordelningen av dikotomiserad réttslig grund (TypRéittsDikot) (korstabell)

VetRad * TypRattsDikot Crosstabulation

TypRaéttsDikot Total
Artikel 12(3) Artikel 13 (1), = Oként
enligt 13b, 13c, 13d
32001L0082 enligt
3200110082
VetRad Ja Count 27 4 2 33
% within TypRaéttsDikot = 51,9% 26,7% 100,0% 47,8%
Nej Count 25 11 0 36
% within TypRaéttsDikot = 48,1% 73,3% 0,0% 52,2%
Total Count 52 15 2 69
% within TypRattsDikot = 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Resultattabell 30. Fordelningen av obligatoriskt forfarande (TypOblig) (frekvenstabell)

TypOblig Frekvens Procent
N) (%)
Valid @ Obligatoriskt 17 24,6
Icke-obligatoriskt = 52 75,4
Total 69 100,0

Resultattabell 31. Férdelningen av obligatoriskt forfarande (TypOblig) (korstabell)

VetRad * TypOblig

TypOblig Total
Obligatoriskt | Icke-
obligatoriskt
VetRad Ja Count 10 23 33
% within TypOblig = 58,8% 44.2% 47,8%
Nej Count 7 29 36
% within TypOblig = 41,2% 55,8% 52,2%
Total Count 17 52 69
% within TypOblig = 100,0% 100,0% 100,0%

Resultattabell 32. Fordelningen av tilldmpad tidtabell (TypForf) (frekvenstabell)

Forf Frekvens Procent
(N) (%)
Valid | Péskyndat 1 1,4
Standard 66 95,7
Oként 2 2,9
Total 69 100,0
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Resultattabell 33. Fordelningen av tillstandstyp (TypTillst) (frekvenstabell)

TypTillst

Valid @ Standard
Exceptionellt
Icke
tillampbart
Total

Frekvens
(N)

60

1

8

69

Procent
(%)
87,0

1,4

11,6

100,0
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