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Forord

Socialstyrelsen arbetar efter en sérskild modell for att bedoma, infora och
folja upp nationella screeningprogram. Modellen borjade anvidndas 2014. Nu
har modellen utvecklats och &r sirskilt anpassad for nyfoddhetsscreening.
Den nya modellen ska pa ett effektivare och mera likvirdigt sitt bedoma
screening av tillstind som dr aktuella att inkludera i screeningen med PKU-
provet. Rapporten riktar sig till alla som pa olika sétt arbetar med, eller &r
intresserade av, screening for nyfodda i Sverige.

Modellen beskriver Socialstyrelsens process for att bedoma ett nationellt
screeningprogram och kan anviandas av dem som vill foresla ett nytt
screeningprogram for bedomning, av dem som deltar i beddmningsarbetet
och av dem som arbetar med att infora, utfora eller folja upp ett
screeningprogram.

Socialstyrelsen vill tacka de experter som har deltagit i detta arbete med
stort kunnande och engagemang.

Olivia Wigzell
Generaldirektor
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Sammanfattning

Screeningprogram finns for att hidlso- och sjukvarden ska kunna upptéicka
och behandla olika tillstind och sjukdomar tidigt och pé sé sétt minska
konsekvenserna av tillstdndet eller sjukdomen. Nér Socialstyrelsen har
beddmt ett screeningprogram enligt modellen, ger vi en rekommendation.
Rekommendationen kan vara att hilso- och sjukvarden bor eller inte bor
erbjuda screeningprogrammet. Socialstyrelsen kan ocksé rekommendera att
ett pagdende screeningprogram bor fortsétta som tidigare, modifieras eller
avslutas.

Socialstyrelsen anvénder en modell for att bedoma, infora och folja upp
nationella screeningprogram. Den publicerades forst 2014 [1], och
uppdaterades 2019 [2]. I denna rapport presenteras en ny modell som &r
utvecklad for att sarskilt kunna mota de forutsattningar som géller for
nyfoddhetsscreeningen.

Modellen ska kunna anvindas oavsett vilket tillstdind som screening-
programmet for nyfodda avser att upptécka och atgirda. Sévil etiska,
hilsoekonomiska som medicinska aspekter beaktas i modellen.
Genomforbarheten och dédrmed forutsittningarna for en jamlik véard &r ocksa
viktig.

Innan den screening som rekommenderas kan paborjas behover
Socialstyrelsen gora foreskriftsandringar. Sjukdomen behover laggas till 1 1 §
i Socialstyrelsens foreskrifter (HSLF-FS 2019:13) om vilka sjukdomar som
far spéras och diagnostiseras genom vavnadsprover i PKU-biobanken.
Socialstyrelsen behdver dven gora ett tilldgg i Socialstyrelsens foreskrifter
(HSLF-FS 2019:12) om undantag frin kravet pa tillstand till genetisk
undersokning vid allmin hilsoundersokning, for att undersokningar som
avser den aktuella sjukdomen inte ska krava sérskilt tillstdnd.

Modellen har tre huvudkomponenter:

* 15 bedomningskriterier

* en systematisk arbetsprocess

* en beskrivning av den organisation som &r central i processen for att
beddma screeningprogram.

Beddmningskriterierna

Stommen i modellen &r 15 kriterier for att systematiskt bedoma screening-
program. Om kriterierna dr uppfyllda finns det goda forutséttningar for ett
effektivt screeningprogram. Kriterierna har sitt ursprung i
Virldshélsoorganisationens (WHO:s) kriterier for screeningprogram [3]. I
modellen for bedomning av screening for nyfodda identifieras de kriterier
som &r sarskilt vardefulla att utvirdera for varje specifik sjukdom. Eftersom
vissa delar av programmen &r detsamma for olika tillstdnd, exempelvis delar
av organisationen, behover inte underlag for dessa kriterier tas fram pa nytt
for varje tillstand som ska bedomas.
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Arbetsprocessen

Socialstyrelsen har genom omvérldsbevakning gjort en sammanstédllning med
tillstand som &r tdnkbara att inkludera i nyfoddhetsscreeningen. Bade
organisationer, professionsforetrddare, enskilda individer och regeringen kan
foresla tillagg av sjukdomar till sammanstillningen. Socialstyrelsens
permanenta sakkunniga grupp uppdaterar regelbundet sammanstéllningen
och ordnar forslagen efter prioritet. Darefter gér Socialstyrelsen, med hjélp
av det nationella screeningrddet, en forsta bedomning av om
screeningprogrammet for en viss sjukdom ar lampat for en provning enligt
modellen.

For de screeningprogram som bedoms enligt modellen foljer en
systematisk arbetsprocess: Den permanenta sakkunniga gruppen
sammanstéller en projektplan for beddmningen. Planen beskriver vilka
kriterier som ska belysas och samt vilken aktor/expert som sammanstiller
underlag for dessa kriterier. Underlagen bedoms sedan av den sakkunniga
gruppen, som i detta skede utdkats med ett antal experter med
sjukdomsspecifika kunskaper. Ett bedomningsunderlag utformas till det
nationella screeningridet. Screeningrddet dr radgivande till Socialstyrelsen
och gor en helhetsbedomning av programmet. Socialstyrelsen beslutar om,
och skickar ut ett forslag pd rekommendation, pd remiss. Med hinsyn till
remissinstansernas synpunkter, beslutar Socialstyrelsen sedan om en slutlig
rekommendation.

Vid rekommendation om screening behdver Socialstyrelsen dndra tva
forfattningar innan screeningen kan paborjas. Det dr Socialstyrelsens
foreskrifter (HSLF-FS 2019:13) om vilka sjukdomar som far sparas och
diagnostiseras genom vavnadsprover i PKU-biobanken och Socialstyrelsens
foreskrifter (HSLF-FS 2019:12) om undantag fran kravet pa tillstand till
genetisk undersokning vid allmén hilsoundersokning. Innan
foreskriftsdndringar kan goras maste en konsekvensutredning tas fram och
statliga myndigheter m.fl. tillfélle att yttra sig 1 fragan. Remissvaren bereds
och dérefter beslutar Socialstyrelsen om slutliga foreskrifter.

Vad en konsekvensutredning ska innehdalla och andra regler finns 1
forordningen (2007:1244) om konsekvensutredning vid regelgivning.
Socialstyrelsen har utover detta en intern arbetsprocess som arbetet med
foreskriftsdndringar ska folja.

Grupperna som arbetar med
beddmningen

Infor varje bedomning adjungeras ett antal experter med sakkunskap om
respektive sjukdom, som tillsammans med de permanenta experterna bildar
en utdkad sakkunniggrupp. For vart och ett av de utvalda kriterierna ska
underlag arbetas fram. Detta kan exempelvis utforas av Statens beredning for
medicinsk och social utvirdering (SBU), av Socialstyrelsens vetenskapliga
projektledare eller av annan aktor. Dessutom gor ett rddgivande organ till
Socialstyrelsen — det nationella screeningrddet — en helhetsbeddmning av
varje screeningprogram.
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Inledning

Screening for nyfodda

Med screening avses i denna rapport en systematisk undersokning av en
population for att identifiera personer som har ett visst tillstand eller en viss
sjukdom, eller som l6per en 6kad risk att fa tillstdndet eller sjukdomen. Nar
det géller nyfoddhetsscreeningen med det sé kallade PKU-provet sker detta
med hjélp av ett blodprov som tas pé filtrerpapper sd nidra som mojligt efter
att barnet uppnatt en alder av 48 timmar.

Syftet med nyfoddhetsscreening ar att upptiacka sjukdomar eller tillstdnd
som kan fa allvarliga eller omfattande konsekvenser i form av for tidig dod,
svér skada eller funktionsnedséttning. Mélet &r att kunna dtgéirda sjukdomen
eller tillstandet tidigt, och pa sa sitt minska konsekvenserna for de drabbade
barnen.

Vartor ar screening viktigte

En nationell samordning och samsyn om screening &r viktig for att
befolkningen ska erbjudas en jamlik vard av hog kvalitet. Det handlar dels
om att ge befolkningen 1 hela landet samma mdjlighet att delta 1 screeningen,
dels om att ett hogt deltagande 6kar chansen for att screeningen ger forvantad
effekt, det vill séga att screeningen minskar risken for negativa konsekvenser
av sjukdomen eller tillstdndet for befolkningen.

Screening ska prioriteras med hinsyn till samhillets begrénsade resurser,
pa samma sitt som andra atgérder i hilso- och sjukvarden. Man behover
ddrmed vdga samman effekten av screeningprogrammet med dess kostnad 1
relation till behovet, utifrdn den etiska plattformen i propositionen
Prioriteringar inom hdlso- och sjukvdrden (prop. 1996/97:60).

Screening kan ha bade positiva och negativa effekter. Man behover belysa
dessa effekter for varje screeningprogram, for att bedéma balansen mellan
nytta och skada. Endast en liten del av dem som gar igenom en
screening-undersdkning kommer att ha medicinsk nytta av den. Detta
eftersom de sjukdomar och tillstind som man screenar for &r mycket
ovanliga och drabbar endast nagra fa i befolkningen. Av de ca 115 000 barn
som deltar i nyfoddhetsscreeningen varje ér, identifieras ungefar 100 barn
med ndgon av de 25 sjukdomar som for nirvarande ingar i
screeningprogrammet. Darfor ar det viktigt att screeningmetoden i sig inte
medfor for stora negativa effekter for deltagarna. For de barn dér sjukdom
identifieras kan emellertid nyttan av screeningen vara mycket stor.

Initiativet till ett test inom ett screeningprogram kommer frin hélso- och
sjukvarden och inte fran individen sjdlv. Nar det giller
nyfoddhetsscreeningen kan dessutom inte individen som erbjuds screening
sjélv ta stillning till deltagandet. Detta stiller hoga krav péa att
screeningprogrammet dr till tydlig nytta, och att det finns stod for att
screeningen har avsedd effekt.
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Specifikt for nyfoddhetsscreeningen

Denna rapport presenterar en modell sirskilt anpassad for att bedoma, infora
och f6lja upp screeningprogram for nyfodda. Modellen innehaller nagra
skillnader mot den ursprungliga modellen for screening.

Organisation

Modellen omfattar en permanent sakkunnig grupp som bestar av sju experter
som tillsammans har en bred kompetens inom omraden som &r relevanta for
nyfoddhetsscreening. Dessa experter deltar i bedomningen av alla
screeningprogram for nyfodda under tiden de ér férordnade 1 gruppen.
Darutover adjungeras experter med sakkunskap om respektive sjukdom till
gruppen. Tillsammans utgoér de den utdkade sakkunniga gruppen.

En viktig uppgift for den permanenta delen av den sakkunniga gruppen ar
ocksa att utfora omvérldsbevakning och ansvara for en sammanstéllning av
sjukdomar som kan vara aktuella att infora i nyfoddhetsscreeningen.

Etiska dvervaganden

Socialstyrelsen har tagit fram en beskrivning av de etiska utgdngspunkter
som ska gilla for den svenska nyfoddhetsscreeningen (se bilaga). Balansen
mellan risk och nytta av screeningprogrammet ska belysas ur ett etiskt
perspektiv. Tillstdnd som uppticks i screening ska vara behandlingsbara och
nyttan for individen som identifieras med sjukdom ska vara pataglig.
Autonomi- och rittviseperspektivet dr viktiga och ska beaktas i varje
bedomning.

Hdalsoekonomisk analys

For att de hidlsoekonomiska analyserna ska vara enhetliga och jamforbara
mellan olika bedomningar utfors analyserna systematiskt och i den man det
ar mojligt pa ett likartat sétt. De osékerheter och antaganden som finns kring
analysen ska tydligt framga i beskrivningen och en kalkyl for aktuella
aktorers (t.ex. regioners, kommuners eller statens) budgetpaverkan ska finnas
presenterad.

Evidenskrav

I modellen har Socialstyrelsen tagit sirskild hdnsyn till hur man ska bedoma
screening for tillstdnd som drabbar fa individer och som det &r svért, och ofta
oetiskt, att studera i vetenskapliga studier.

Bedomningen kan, i de fall vetenskaplig evidens for screeningens effekt
saknas, baseras pa den kunskap som finns frdn de mojliga behandlingar och
insatser som &r aktuella for tillstandet och huruvida prognosen kan forbéttras
genom en tidigare diagnos.
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Modell for att beddma, inféra och
folja upp nationella
screeningprogram for nyfodda

Socialstyrelsens modell for att bedoma, inféra och folja upp nationella
screeningprogram for nyfodda kan tillimpas pa savil pagaende
screeningprogram som nya forslag pé screeningprogram. Modellen har tre
huvudkomponenter:

* 15 bedomningskriterier

* en systematisk arbetsprocess som inkluderar att ta fram underlag och att
beddma bedomningskriterierna

* en beskrivning av den organisation som &r central 1 processen for att
beddma screeningprogram.

Bedomningskriterier

Socialstyrelsens modell innehdller 15 kriterier for att systematiskt bedoma
screeningprogram for nyfodda. Vid uppstarten av varje utredning identifierar
den permanenta sakkunniga gruppen relevanta kriterium och fragestallningar
som ska belysas och besvaras. Eftersom screeningens organisation ar val
etablerad behover kriterium som belyser dessa delar av screeningen inte
alltid bedomas pa nytt. Grundtanken ir att de kriterier och fragestéllningar
som anses relevanta ska vara besvarade och uppfyllda for att ett
screeningprogram ska rekommenderas. Till varje kriterium finns en
beskrivning av vad kriteriet innebér och vilken information som efterfragas
for att det ska kunna bedomas som uppfyllt. Detta ger forutsattningar for
transparens om hur varje screeningprogram beddms.

1. Tillstdndet ska vara ett viktigt hélsoproblem

Tillstdndet (det som screeningprogrammet avser att uppticka) ska ge
allvarliga konsekvenser, till exempel for tidig dod, svar skada eller
funktionsnedsittning. Tillstdndets negativa konsekvenser ska vara viktiga
hilsoproblem for den enskilda individen. Om tillstdndet forekommer med
olika allvarlighetsgrad ska detta beskrivas och andelen individer med mildare
former anges.

2. Tillst&ndets naturalfériopp ska vara kant

Tillstdndets naturalforlopp, det vill séga tillstdndets forlopp om det inte
behandlas, ska vara beskrivet pa gruppniva. Utvecklingen fran latent
sjukdom till sjukdom med symtom ska vara beskriven. Om tillstdndet inte &r
progressivt ska i stillet konsekvenserna av tillstandet vara kdnda. Samtidigt
ar en viss osdkerhet om naturalforloppet ofrdnkomlig: med screening kan
man uppticka personer med otypiska symtom eller mildare former av
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tillstdndet, som inte hade fatt en diagnos utan screening. Osédkerheten om
naturalforloppet ska dock belysas och bedomas som acceptabel.

3. Tillst&dndet ska ha en symtomfri fas som gér att
upptdcka

Tillstdndet ska ha en symtomfri fas. Om det finns en symtomfti fas dar
tillstandet gar att bota eller lindra, méste det vara mojligt att diagnostisera det
i denna fas. Vid progressiva sjukdomar med ett snabbt férlopp kan den hir
fasen vara for kort for att screeningen ska ha avsedd effekt. Exempelvis
kommer screeningen inte att vara effektiv om de flesta barnen med sjukdom
har svara symtom redan vid fodelsen eller om sjukdomen utvecklas innan
screeningen identifierat barnet.

Om didremot sjukdomen har ett Idngsamt forlopp eller debuterar senare,
alternativt inte alls, finns det risk att screeningen leder till utredningar,
uppfoljande undersdkningar och oro hos vardnadshavare under lang tid nir
barnen egentligen inte skulle behdva befinna sig i sjukvarden. Aven
overdiagnostik och 6verbehandling av tillstdnd som &ndé aldrig skulle ha lett
till for tidig dod, svar skada eller funktionsnedséttning kan bli fallet.

Dessutom kan konsekvenserna av att testernas specificitet och sensitivitet
inte dr optimala (d.v.s. forekomsten av falskt positiva och falskt negativa
resultat) bli mera omfattande om sjukdomen utvecklas sent.

4. Det ska finnas en [dmplig testmetod

Testmetoden ska ha en formdga att hitta och utesluta det aktuella tillstdndet,
med god precision (utifrén sensitivitet, specificitet samt positivt och negativt
prediktivt viarde). Metodens precision ska vara utvéirderad i relevant
population och i flera oberoende studier. Testmetoden ska kunna
diagnostisera tillstandet i en fas dér atgirder kan sdttas in med god effekt.
Eventuella likvérdiga testmetoder kan utvirderas i samma beddmning.

Ibland behovs kompletterande tester efter ett forsta positivt screeningtest
for att sikerstdlla en diagnos eller behov av dtgirder. I dessa fall ska dven
dessa testmetoder vara klarlagda och utvirderade.

5. Det ska finnas &tgdrder som ger béttre effekt i en
tidig fas an vid klinisk upptdackt

Det ska finnas effektiva atgérder for det tillstind som screeningen avser att
upptidcka. Dessutom ska dtgérderna kunna utforas 1 en tidig fas, och ge ett
battre resultat i form av minskad dodlighet, sjuklighet eller
funktionsnedsittning, dn om tillstindet upptécks kliniskt, i en senare fas.
Detta beskrivs bést i randomiserade kontrollerade studier, men siddana ar
svéra, och ofta oetiska, att utfora for att studera nyfoddhetsscreening. Dérfor
kan andra utgdngspunkter behova anvindas for viarderingen.

Det ska ocksa vara beskrivet om screening dr nddvéndigt for att upptécka
tillstandet i en fas da atgirderna ger stor effekt, till exempel om tillstandet
orsakar irreversibla skador. Om tillstandet gar att upptécka i en tidig fas pa
annat sitt in genom screening, exempelvis via barnhélsovarden, ska detta
vara det prioriterade alternativet framfor screening. Om det &r oklart
huruvida screening ér nodvéndigt for att effekten ska bli optimal, ska
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screeningens effekt ha utvirderats i randomiserade kontrollerade studier,
eller i observationsstudier med kontrollgrupp. Screeningen ska da ha visat sig
minska dddlighet, sjuklighet eller funktionsnedséttning till f61jd av
tillstdndet. Effekten ska i detta fall ha evidensgraderats.

Vidare behover man ta hinsyn till atgdrdernas negativa effekter. Det ska
vara beskrivet om atgérder som kan utforas tack vare screening har férre
negativa effekter dn atgérder som utfors efter att tillstandet har upptéckts
kliniskt.

6. Screeningens konsekvenser for populationen ska
vara klarlagda och acceptabla

Endast en liten del av dem som gér igenom en screeningundersokning
kommer att ha medicinsk nytta av den. For en del kommer nyttan att vara
osidker och for andra kommer de negativa effekterna vara dvervigande.

Konsekvenserna for populationen ska vara klarlagda och ha bedomts vara
acceptabla. Det kan till exempel handla om:

+ att mildare former av ett tillstind identifieras 1 screeningen &n i varden 1
ovrigt. Eventuell uppf6ljning av dessa individer ska redovisas.

« att falskt negativa resultat kan leda till en senare diagnos da tillstindet kan
avfardas av varden eftersom screeningen uppticker de allra flesta barn
med tillstandet.

* att det kan vara svart att faststilla en diagnos, vilket innebér att en
utredning kan behova pagé en langre tid.

* att screeningen kan leda till bifynd, det vill siga att andra tillstdnd &n de
avsedda upptécks, om metoden inte &r specifik for det tillstand som
eftersoks.

* att olika typer av anlagsbérarskap kan upptickas i screeningen.

/. Testmetoden och den fortsatta utredningen ska
vara acceptabel

Majoriteten av den avsedda populationen ska uppfatta screeningprogrammets
testmetod och eventuella fortsatta utredning som acceptabla. Det kan till
exempel innebira att screeningundersokningen inte tar orimligt 1ang tid, och
att testet och den eventuella vidare utredningen har en rimlig fysisk och
psykisk paverkan. Om testmetoden innehaller en genetisk komponent
behover detta beaktas sérskilt. Nér screeningpopulationen inte sjélva kan ta
stéllning till screeningen (som 1 detta fall vid nyfoddhetsscreening) ska
screeningen vara acceptabel for stillforetrddare (sdsom vardnadshavare).

Bedomning av individernas acceptans av testet och utredningen kan goras
till exempel utifrdn andra landers deltagande och erfarenheterna fran de
studier som ligger till grund for screeningprogrammet.

8. Atgdérderna vid tillst&ndet ska vara klarlagda
och acceptabla fér den avsedda populationen

Det ska finnas atgérder for tillstdndet som &r allmént accepterade av
deltagarna i screeningprogrammet (i detta fall barnens stillforetrddare),
oavsett om den enskilda individen har symtom eller inte.
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9. Screeningprogrammets kostnadseffektivitet
ska ha analyserats och beddmts vara rimlig

i relation ftill behovet

Screeningprogrammets kostnadseffektivitet ska ha analyserats. Analysen ska
innehélla information om kostnader och hdlsoeffekter pa bade kort och léng
sikt. Kostnadseffektiviteten berdknas genom att jamfora screening med ett
relevant alternativ (till exempel ingen screening eller screening med en annan
metod).

Halsoeffekterna av screeningen kan méitas som paverkan pa vunna
levnadsar eller vunna kvalitetsjusterade levnadsdr (QALY). Detta stills 1
relation till screeningprogrammets forviantade kostnader. Utifran en berdknad
kostnad per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar gar det att bedoma om
kostnaden dr rimlig. Rimlighetsbedomningen ska goras i relation till
tillstdndets svarighetsgrad, enligt behovsprincipen i den etiska plattformen
for prioriteringar inom hélso- och sjukvérden.

Kostnadseffektiviteten bedoms vanligen med hjélp av en modellanalys
som anvander resultat om forviantade hélsoeffekter fran vetenskapliga
studier. Nér centrala uppgifter saknas bedoms kostnadseffektiviteten utifran
antaganden. De osékerheter och antaganden som finns kring analysen ska
tydligt framga 1 beskrivningen och en kalkyl for aktuella aktorers (t.ex.
regioners, kommuners eller statens) budgetpaverkan ska finnas presenterad.

10. Screeningprogrammet ska vara godtagbart ur
ett etiskt perspektiv

Det dr extra viktigt att beakta de etiska perspektiven i nyfoddhetsscreeningen,
eftersom nyfodda inte sjdlva kan ta stdllning till screeningen. I bilaga 2
beskrivs de etiska utgangspunkter som ska beaktas i den etiska analysen.
Utgangspunkterna i analysen bygger pd nationellt och internationellt
omfattade virderingar, normer och principer som kan delas in i fyra aspekter.

» Risk-nyttobedomning: Balansen mellan for- och nackdelar som
screeningen medfor, 1 forsta hand for den population som screeningen
avser, ska noga avvigas.

* Autonomi och integritet: De individer som erbjuds screening, eller deras
stallforetrddare, har ratt att fi den information som kréivs for ett adekvat
stdllningstagande till deltagande i1 screeningen, och deras ritt att avstd ska
respekteras.

+ Rattvisa: Rittvisedvervdganden ska hanteras 1 enlighet med den etiska
plattformen, som ingar som en del i hélso- och sjukvardslagen (2017:30).
Den etiska plattformen utgér fran tre principer: méanniskovardesprincipen,
behovs- och solidaritetsprincipen och kostnadseffektivitetsprincipen.

» Langsiktiga, indirekta, konsekvenser: Till exempel ansvarsfordelning
mellan hélso- och sjukvérden respektive den enskilda individen,
stigmatisering och indikationsglidning.
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Om det finns lagstiftning och riktlinjer som kan ge védgledning for etiska
stéllningstaganden i relation till ovanstdende aspekter sa ska dessa redovisas i
analysen.

11. Information om screeningprogrammet ska vara
tillganglig och ge en god uppfattning av vad det
innebar att delta

Alla som erbjuds screening ska fa validerad, kortfattad och skriftlig
information om screeningprogrammet. Informationen ska vara overgripande
och ge en bild av varfor screeningen utfors, hur den gér till och vad som
hiander om provet skulle pavisa sjukdom. Informationen ska vara likvérdig
over landet och formulerad pé ett enkelt och begripligt sétt. Informationen
ska ocksa finnas tillgdnglig pa de sprédk som dr vanliga i den aktuella
populationen.

Darutover bor det finnas ytterligare information om screeningprogrammet
sésom till exempel:

* att det dr frivilligt att delta i ett screeningprogram

+ vilka tillstdnd som ingér i screeningen och hur vanliga de ar

+ vilka konsekvenser de olika tillstdnden har

* hur screeningprogrammet paverkar tillstandens konsekvenser

* hur screeningprogrammet fungerar

* hur och var provet sparas, och hur gar man till viga om man onskar att
provet inte sparas

+ till vad provet kan komma att anvidndas utdver screeningen

+ om screeningundersdkningen innehdller ett genetiskt test och 1 sa fall
eventuella konsekvenser av detta (exempelvis information om
anlagsbérarskap)

* hur stor risken &r for ett falskt positivt eller ett falskt negativt resultat av
screeningtestet

+ vilka atgérder for tillstandet som kan bli aktuella och deras eventuella
negativa konsekvenser

Informationsinsatser fér hdlso- och sjukvarden,
beslutsfattare och allmdnheten

Vid inforandet av ett nytt tillstdnd i nyfoddhetsscreeningen &r det viktigt att
beslutsfattare och profession ér vél informerade om férdndringen och vad
denna innebar for regionerna. For att uppnd detta kan det behdvas
exempelvis kurser for personal och regionala seminarier for beslutsfattare
och verksamhetschefer.

12. Organisatoriska aspekter som ar relevanta
for ett nationellt likvardigt screeningprogram
ska ha klarlagts

For att screeningprogrammet ska kunna fa avsedd effekt och utforas pa ett
enhetligt sitt 6ver landet behdver det organiseras sa att alla centrala
delmoment ingér, det vill siga:
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* screeningundersokning

* informationsoverforing fran PKU-laboratoriet till behandlande 1dkare och
vidare till vdrdnadshavare

» eventuell vidare utredning for att sékerstilla positivt screeningresultat

* utredning, behandling och uppfdljning av identifierade individer

Underlaget till detta kriterium ska belysa hur de centrala delmomenten ska
organiseras och vad som krivs for att uppna ett nationellt likvardigt
screeningprogram. I de fall varden ska bedrivas som nationell
hogspecialiserad vard ska det framga, liksom vilka delar av screening-
programmets organisation som kan anpassas till lokala forutséttningar.
Om screeningmetoden motiverar test av ndra sldktingar vid positivt
screeningresultat ska underlaget ange en ldmplig omfattning for detta.

13. Screeningprogrammet ska vara genomforbart
och resursbehovet klarlagt

Behovet av resurser for att screeningprogrammet ska kunna genomforas ska
beskrivas pd bade kort och lang sikt och ta hinsyn till sdvil ekonomiska som
personella resurser (till exempel i form av personalkompetens). Det ska
ocksé vara klarlagt om det behovs sérskilda resurser eller kompetenser till
foljd av att fler fall av tillstandet upptécks i en tidig fas (med krav pa tidigare
eller annan typ av behandling &n om screeningen inte hade genomforts).
Aven resursbehovet for att utreda personer med falskt positiva
screeningresultat ska ha virderats.

En Overgripande analys av eventuella hinder for att infora
screeningprogrammet pa lika villkor i hela landet ska ha genomforts.

Det ska vidare finnas juridiska forutsittningar for att genomfora
screeningprogrammet.

14. Det ska finnas en plan for att utvardera
screeningprogrammets effekter

Det ska vara mojligt att utvirdera screeningprogrammets forvantade
hilsoeffekter. Det ska finnas en plan for uppfoljning och utvérdering av bade
screeningprogrammet i sin helhet och de olika delarna i
screeningprogrammet (test, diagnostik och behandling). Bade positiva och
negativa effekter bor foljas. Om en utvérdering av ett pagéende
screeningprogram visar att forutsdttningarna har dndrats, kan det finnas
anledning att revidera programmet.

Socialstyrelsen har tagit fram generella indikatorer for att f6lja upp och
utvdrdera screeningprogram for nyfodda.

15. HAlsovinsterna ska dvervdga de negativa
effekterna av screeningprogrammet

Screening har bade positiva och negativa effekter. Dessa effekter ska belysas,
sa att balansen mellan nytta och skada kan beddmas. Ur ett etiskt perspektiv
ar detta centralt — de positiva effekterna maste bedémas overvéiga de negativa
effekterna for att ett screeningprogram ska kunna rekommenderas. Om
screeningen identifierar olika former av tillstdndet (mildare och svérare
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former) kan de positiva och negativa effekterna se olika ut for de olika
formerna. Detta bor i sé fall redovisas.

Arbetsprocess for att beddma ett
screeningprogram for nyfédda

I Socialstyrelsens modell for att beddma, inféra och folja upp screening-
program for nyfodda ingér en systematisk arbetsprocess. Processen bestér av
olika steg for att identifiera prioriterade screeningprogram for bedomning, ta
fram underlag, bedéma kriterierna och besluta om en rekommendation.
Nedan beskrivs vad som ska uppnas i varje steg samt hur och av vem.

Processflode

Figur 1 visar hur bedomningen av ett screeningprogram for nyfodda gér till
enligt Socialstyrelsens arbetsprocess.

Figur 1. Arbetsprocess for bedémning av screeningprogram for nyfodda.

P
Prioritering av Starta T Framtagande av P
tillstand ) bedémning mm)| Initieringsfas o et =) Beddmning

Nationella Permanent Utékad
N o . N Experter A
screeningradet Socialstyrelsen sakkunnig grupp sakkunnig grupp

!

Helhets- . . o - Foreskrifts-
beddmning - Remissversion ‘ [_ X Rekommendation - el

Nationella
screeningradet

Socialstyrelsen Socialstyrelsen Socialstyrelsen
(endast ndr screening
rekommenderas)

Arbetsprocessen bestdr av 10 separata moment som genomférs enligt figuren. De bld romberna utgor
Socialstyrelsens beslutssteg i modellen. Under varje symbol anges viken aktér som ansvarar fér de olika
momenten.

Steg 1: Prioritering av tillstdnd utifrdn sammanstdlining
Den permanenta sakkunniga gruppen ansvarar for en samanstéllning av
tillstdnd som kan vara aktuella att bedoma for ett screeningprogram.
Litteratursokningar och omvérldsbevakning ligger till grund for
uppdateringar av sammanstillningen. Aven enskilda personer,
organisationer, professionsforetrddare, regeringen med flera kan ldmna
forslag till Socialstyrelsen om att ett tillstdnd ska ldggas till 1
sammanstéllningen.

Den som ldmnar ett forslag behover beskriva screeningprogrammet
oversiktligt utifran bedomningskriterierna i Socialstyrelsens modell.
Socialstyrelsen anvdnder beskrivningen till att fa en overblick av forslaget.

Tillstdnden i sammanstillningen prioriteras av det nationella
screeningradet utifrén en sirskild process som utgar fran en
prioriteringsmatris. Matrisen tar hdnsyn till exempelvis tillstandets
svérighetsgrad, potentiell vinst av tidig upptickt, behandlingsmdjligheter
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med mera. Aven risker for indikationsglidning for nyfoddhetsscreeningen
som helhet beaktas i prioriteringen.

Steg 2: Socialstyrelsen tar stdlining till screeningrddets
prioritering

Efter det nationella screeningridets prioritering av tillstdnden 1
sammanstdllningen beslutar Socialstyrelsen om ett visst tillstind ska ga
vidare till beddmning.

Steg 3: Initieringsfas

I den inledande fasen av arbetet med en bedomning bestédms vilken
ytterligare expertis som behdver adjungeras till den utokade sakkunniga
gruppen och vilka kriterier och knackfragor som &r av sirskild relevans for
utredningen. I denna fas tas en tidsplan fram och arbetet med de olika
underlagen fordelas pa olika aktorer, exempelvis hdlsoekonomer, etiker och
vetenskapliga projektledare. Aven en plan for att kontinuerligt delge den
sakkunniga gruppen information om hur arbetet fortloper faststills i
initieringsfasen.

Steg 4: Utsedda aktbrer tar fram underlag

Beroende pé vilka kriterier som bedoms relevanta i initieringsfasen arbetas
olika underlag fram. Dessa belyser medicinska, etiska, hdlsoekonomiska och
organisatoriska aspekter av programmet (se Bedomningskriterier ovan).
Arbetet kan ske internt pd myndigheten eller i samarbete med externa
experter. [ arbetet ingar att gora systematiska litteratursokningar och att
granska och sammanstilla resultaten fran de vetenskapliga studierna. For att
vérdera resultatens tillforlitlighet anvénds det internationella
evidensgraderingssystemet GRADE, nir det &r lampligt.

En eller flera experter i medicinsk etik tar fram en analys av etiska
aspekter som &r relevanta for att bedoma screeningprogrammet. De utgér fran
underlagen for de utvalda beddmningskriterierna. Den etiska analysen
granskas av Socialstyrelsens etiska rad, eller en annan etisk instans, som
beddmer om experterna har belyst relevanta etiska aspekter pa ett adekvat
och vil balanserat sétt.

Den hilsoekonomiska analysen utgér fran en sirskild mall som tagits fram
for att gora underlagen for olika utredningar enhetliga och tydliga. Vid behov
radfrdgas Socialstyrelsens expertis pa omradet.

Den utokade sakkunniga gruppen ska regelbundet informeras om
knackfragor och vigval vad géller underlagen.

Steg 5: Den utdékade sakkunniga gruppen beddmer
forutsattningarna fér screening
Den utokade sakkunniga gruppen bedomer vart och ett av de utvalda
kriterierna i Socialstyrelsens modell. Malet dr att gruppen nar konsensus for
huruvida de olika kriterierna dr uppfyllda eller inte. For att na konsensus kan
gruppen anvénda olika metoder. Ett alternativ dr att deltagarna besvarar en
webbenkét om de olika kriterierna infor motet. Enkéten ligger sedan till
grund for gruppens diskussion fram till konsensus pa motet.

Motiveringarna till resultatet for varje kriterium utgor en viktig del av
underlaget i ndsta steg 1 beddomningen. Det avslutande kriteriet som anger om
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hélsovinsterna dverviger de negativa effekterna utgor sakkunniggruppens
expertutlatande om huruvida programmet bor rekommenderas eller inte.

Steg 6: Det nationella screeningrddet bedémer helheten
Det nationella screeningrédet gor en helhetsbeddmning av screening-
programmet utifran framtagna underlag och den utdkade sakkunniga
gruppens motiveringar och bedomning av det avslutande kriteriet.

Screeningprogram ska prioriteras med hénsyn till samhéllets begransade
resurser pd samma sétt som andra atgarder inom hélso- och sjukvarden. Det
handlar darfor om att viga samman screeningprogrammets forvintande
effekt med dess kostnadseffektivitet, utifran den etiska plattformen for
prioriteringar inom hélso- och sjukvarden.

Det nationella screeningradet foreslar att Socialstyrelsen bor
rekommendera eller inte rekommendera ett nytt screeningprogram. For
pagaende screeningprogram kan det nationella screeningradet foreslé att
programmet bor fortsitta som tidigare, modifieras eller avslutas.

Steg 7 och 8: Socialstyrelsen remitterar ett férslag pd
rekommendation
Socialstyrelsen utformar ett forslag pd rekommendation for screening-
programmet, mot bakgrund av det nationella screeningradets helhets-
beddmning. Radets ordférande (Socialstyrelsens chef for avdelningen for
Kunskapsstyrning for hilso- och sjukvarden) beslutar sedan om att forslaget
gdr ut pa remiss till 1 forsta hand foretradare for sjukvardsregionerna.
Remissen riktas ofta dven till beroérda professionsforeningar, patient-
representanter och andra intresseorganisationer. Under remissperioden kan
aven allménheten 1dmna synpunkter pa den foreslagna rekommendationen.

Ett viktigt syfte med remissen ér att forankra rekommendationen hos
regionerna och att huvudménnen ska fd bedoma mgjligheten att folja
rekommendationen innan det slutliga beslutet fattas. Remissen gor det
mojligt att forankra rekommendationen hos mottagarna dven nér
Socialstyrelsen inte rekommenderar screeningprogrammet. Socialstyrelsen
kan vid behov forankra rekommendationen ytterligare genom en dialog med
regionerna.

Socialstyrelsen beaktar remissinstansernas synpunkter, i samrad med det
nationella screeningradet och den sakkunniga gruppen, infor den slutgiltiga
rekommendationen.

Steg 9: Socialstyrelsen beslutar om en rekommendation
Socialstyrelsens generaldirektor fattar beslut om en slutlig rekommendation.
Socialstyrelsen rekommenderar att screeningprogrammet antingen bor
erbjudas eller inte bor erbjudas av hélso- och sjukvarden. Socialstyrelsen kan
ockséd rekommendera att ett pAgdende screeningprogram bor fortsédtta som
tidigare, modifieras eller avslutas.

Rekommendationen ska ha en motivering som visar hur Socialstyrelsen
har bedomt screeningprogrammet, sé att beslutsprocessen blir transparent.
Déarmed kan rekommendationen diskuteras pé ett sakligt sétt, och det blir
lattare att ta stéllning till ny kunskap i framtiden.
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Steg 10: Féreskriftsandringar

I de fall Socialstyrelsen rekommenderar att screening bor erbjudas behdver
foreskriftsandringar goras i enlighet med Socialstyrelsens interna process for
forfattningsarbete, innan screeningen kan implementeras.

Sjukdomen behover laggas till i 1 § i Socialstyrelsens foreskrifter (HSLF-
FS 2019:13) om vilka sjukdomar som far spéras och diagnostiseras genom
vavnadsprover i PKU-biobanken. En sadan éndring far beslutas forst efter det
att medicinska och etiska beddmningar har beaktats 1 enlighet med reglering 1
biobanksforordningen.

Socialstyrelsen behdver dven gora ett tilligg 1 Socialstyrelsens foreskrifter
(HSLF-FS 2019:12) om undantag fran kravet pa tillstand till genetisk
undersokning vid allmén hdlsoundersokning, for att undersokningar som
avser den aktuella sjukdomen inte ska krdva sérskilt tillstdnd. Undantag kan
ges for undersékningar som uppfyller lagens krav for tillstdnd och dédr man
for framtiden anser att en provning i varje enskilt fall ar overflodig.

Innan foreskriftsdndringar kan goras maste en konsekvensutredning tas
fram och statliga myndigheter m.fl. ges tillfdlle att yttra sig i fragan. Vad en
konsekvensutredning ska innehdalla och andra regler finns i forordningen
(2007:1244) om konsekvensutredning vid regelgivning.

Den rekommenderade screeningen kan inte paborjas innan
foreskriftsdndringarna har trétt i kraft.

Vilka arbetar med beddmningen?

Nedan beskrivs de centrala grupper som ir aktiva i arbetsprocessen for att
beddma ett screeningprogram. For att driva processen behovs dessutom en
projektledare och andra medarbetare frdn Socialstyrelsen som héller ihop
arbetet fran start till firdig rekommendation.

Det ar viktigt att de experter som anlitas av Socialstyrelsen dr opartiska.
Alla experter och sakkunniga i arbetet behdver dérfor fylla i och underteckna
en javsdeklaration. De experter som utgér den permanenta sakkunniga
gruppen samt nationella screeningradet uppmanas att uppdatera sin
javsdeklaration infor varje ny beddmning alternativt drsvis.

Experter som tar fram underlag

For de kriterier som valts ut som relevanta att bedoma for ett specifikt
tillstand behdver underlag arbetas fram. De kriterium i modellen som inte
utreds anses uppfyllda utan vidare utredning. Experter med hég kompetens
inom d&mnesomradet och inom vetenskapligt granskningsarbete gor
litteratursokningar, granskar studierna och sammanstéller resultatet for de
utvalda bedomningskriterierna. Hela eller delar av uppdraget kan utforas av
en annan aktor, till exempel SBU.

For underlag till kriterium 9 (kostnadseftektivitet) anlitas en eller flera
experter med sérskild kompetens inom hélsoekonomi. Experter med sérskild
kompetens inom medicinsk etik tar fram underlaget till bedomningskriterium
10 (etisk analys).

Experter med god kidnnedom om de organisatoriska aspekterna (kriterium
12 och 13) redogor for screeningprogrammets genomforbarhet i hela landet.
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Detta arbete kraver stor forstdelse for huvudménnens ekonomi och
organisation, eftersom forutséttningarna kan skilja sig at mellan olika delar
av landet.

De juridiska aspekterna i kriterium 13 utreds av en jurist. Socialstyrelsen
ansvarar for att ta fram en plan for uppfoljning och utvirdering av
screeningprogrammet (kriterium 14).

Den permanenta och utdkade sakkunniga gruppen

Den permanenta sakkunniga gruppens uppdrag ar att halla
sammanstéllningen over tillstand aktuell och uppdaterad. Gruppen bestar av
sju personer som utses utifran sin specifika kompetensprofil. Tillsammans
ska de utgora en bred och heltdckande kunskapsbas for screeningens alla
delar. Medlemmarna behover ha relevant sakkunskap inom screening for
nyfodda, klinisk erfarenhet och ett gott fortroende 1 den egna professionen.
En av medlemmarna ska representera patientperspektivet.

Till den permanenta sakkunniga gruppen adjungeras tre till fem
specialister med kunskaper om det tillstand som ska bedomas. Den utdkade
sakkunniga gruppen utser relevanta kriterium, bedémer vart och ett av de
utvalda kriterierna samt hanterar olika knackfragor. De sammanstiller
dessutom ett beddmningsunderlag till det nationella screeningradet.

Det nationella screeningrédet

Det nationella screeningradets uppdrag ar att vara ett radgivande organ till
Socialstyrelsen vid de olika beslutspunkterna i bedomningen av ett
screeningprogram. I slutet av beddmningsprocessen gor radet en helhets-
beddmning och ger forslag pd rekommendation till Socialstyrelsen. Det
nationella screeningradet tar ocksa del av remissinstansernas synpunkter,
infor den slutgiltiga rekommendationen. Dessutom prioriterar det nationella
screeningradet tillstinden i den sammanstillning som den permanenta
sakkunniga gruppen tagit fram.

Det nationella screeningradet &r ett permanent organ med en bred ingéng
till hilso- och sjukvardsfrdgor. Det ger forutsittningar for att bedoma vitt
skilda screeningfragor ur ett horisontellt perspektiv och med kontinuitet.

Det nationella screeningradet bestdr av en ordférande och 12 ledaméter,
med en mandatperiod pé 4 ar och mojlighet till omval. Radet har ddrmed
mojlighet att bygga upp en kompetens inom screening, och att utfora viss

omvérldsbevakning. For att sikra kontinuiteten dr det ocksa en fordel om inte

alla ledaméter byts ut vid samma tidpunkt. Radet har féljande
sammansattning:

* 1 ordférande (chef pd avdelningen for Kunskapsstyrning for hélso- och
sjukvarden pa Socialstyrelsen)

* 6 representanter for sjukvardsregionerna (regionpolitiker)

* 1 representant for Tandvéards- och likemedelsforméansverket

* 1 representant for Folkhdlsomyndigheten

* 1 sakkunnig i screeningfragor

2 sakkunniga i medicin

* 1 sakkunnig 1 omvéardnad.
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Representationen fran sjukvardsregionerna &r central for att en
rekommendation ska kunna forankras pa nationell niva, och for att skapa
forutséttningar for att implementera nationella screeningprogram. Varje
sjukvérdsregion representeras av en regionpolitiker som utses av
Socialstyrelsens generaldirektor efter nomineringar fran sjukvardsregionerna.
Regionpolitikerna dr viktiga foretradare for befolkningen. Detta perspektiv dr
viktigt eftersom screening handlar om insatser for en frisk befolkning. Vidare
bidrar ledamoten med en ldgesbild vad géller regionalt tillgéingliga resurser
for screeningprogrammets genomforbarhet som komplement till den
hilsoekonomiska analysen enligt bedomningskriterium 9.

De sakkunniga i screeningfragor, medicin och omvérdnad utses av
Socialstyrelsen efter nomineringar fran relevanta aktorer.
Myndighetsforetrddarna nomineras av respektive myndighet.
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Olov Ekwall Professor, barnldkare, Vistra
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