Medicintilskudsnaevnet

Leegemiddelstyrelsen Den 29. juni 2011
Axel Heides Gade 1
2300 Kgbenhavn S

Revurdering af tilskudsstatus for leegemidler i ATCgruppe CO1 (Hjerteterapi)

Baggrund og indhold

Leegemiddelstyrelsen har som led i revurderingss®e anmodet Medicintilskudsnaevnet om at revur-
dere tilskudsstatus for leegemidler i ATC-gruppe Gfjérteterapi. Flere af lseegemidlerne er udelukken-
de eller i vidt omfang sygehusbehandling.

Leegemidlerne til hjerteterapi i CO1 fordeler slyundergrupper:

* Hijerteglykosider (CO1A)
Digoxin

* Antiarytmika, klasse | og 11l (CO1B)
Lidocain, propafenon, flecainid, amiodaron og daaren

» Hijertestimulerende midler ekskl. hjerteglycosided1{C)
Dopamin, dobutamin og adrenalin

* Vasodilatorer anvendt ved hjertesygdomme (C01D)
Glycerylnitrat, isosorbiddinitrat, isosorbidmonaait og nicorandil

* Andre midler til hjerteterapi (CO1E)
Adenosin og ivabradin

Bilag A er en grafisk oversigt over lseegemiddelstoffer@®1.

Indstillingen omfatter alfeleegemidler i ATC-gruppe CO1, der er godkendt tirkedsfaring i Danmark
og som er eller har vaeret markedsfart per den &620611.

Vernakalant koncentrat til infusionsvaeske, oplegii®01BG11), alprostadil koncentrat til infusions-
vaeske, oplgsning (CO1EAO01), ibuprofen injektiondigesplasning (CO1EB16) og icatibant injektions-
vaeske, oplgsning (CO1EB19) er alle begraensetlélvadng til sygehus og er derfor ikke medtaget i
indstillingen. Indstillingen omfatter heller ikkeegemidler med indhold af trimetazidin (CO1EB15),

! Medicintilskudsnaevnets revurdering og denne itisiomfatter dog ikke leegemidler godkendt medrbeset ud-
levering ("BEGR” og "AP4BG") og naturleegemidler.
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filmovertrukne tabletter, da disse laeegemidler&titisstatus vil blive revurderet senere sammen med
andre laeegemidler maglygdomme i gret (ATC-gruppe S02).

Nedenfor falger Medicintilskudsnaevnets indstilliideegemidlernes fremtidige tilskudsstatus, ert kor
gennemgang af revurderingsforlgbet og naevnets blamreger og begrundelser i relation til leegemid-
lerne og indstillingen.

Bilag B er en oversigt over laeegemiddelstofferne med atsgpvaf hvilke indikationer, lsegemidler med
indhold af det p&gaeldende leegemiddelstof er godkéfhdaegemiddelnavne, leegemiddelformer, udle-

veringsgruppe, geeldende tilskudsstatus, behansifiiigy arligt forbrug og oplysninger om enkelitil-
skud.

Medicintilskudsnaevnets indstilling
Medicintilskudsnaevnet indstiller falgende til Leegddelstyrelsen:

1.
Laegemidler i ATC-gruppe CO1A (hjerteglykosider) niedhold af lsegemiddelstoffet:

» Digoxin (CO1AAO05)
bevarergeeldende tilskudsstatus: generelt tilskud
2.
Perorale lzegemidler i ATC-gruppe CO1B (antiarytmidasse | og Ill) med indhold af leegemiddelstof-

ferne:

* Propafenon (C01BCO03)
* Flecainid (CO1BCO04)
* Amiodaron (C01BDO01)

bevarergeeldende tilskudsstatus: generelt tilskud

3.
Leegemidler i ATC-gruppe CO1B (antiarytmika, klatsg 111) med indhold af lsegemiddelstoffet:

» Dronedaron (C01BDQ7)

bevarergeeldende tilskudsstatus: ikke generelt tilskud

Parenterale lsegemidler i ATC-gruppe CO1B (antiaiyd@inklasse | og Ill) med indhold af leegemiddel-
stofferne:

« Lidocain (C01BB0OD)

2 Der er tale om en sammenskrivning af den elleyatékendte indikationer for leegemidler med indhdldet pagael-
dende laegemiddelstof og laegemiddelform/adminisinatie].

% Leegemidler med indhold af lidocain med ATC-kodwten for gruppe N (nervesystemet) og D (dermatelagimid-
ler) er ikke omfattet af denne indstilling.
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* Flecainid (CO1BCO04)
* Amiodaron (C01BDO01)

bevarergeeldende tilskudsstatus: ikke generelt tilskud

4,
Leegemidler i ATC-gruppe CO1C (hjertestimulerenddleriekskl. hjerteglycosid) med indhold af lee-
gemiddelstofferne:

» Dopamin (CO1CA04)
* Dobutamin (CO1CAOQ7)

bevarergeeldende tilskudsstatus: ikke generelt tilskud

5.
Parenterale lsegemidler i ATC-gruppe CO1C (hjemragrende midler ekskl. hjerteglycosider) med
indhold af leegemiddelstoffet:
» Adrenalin (CO1CA24jil autoinjektion, 0,15 mg/dosis og 0,3 mg/dosis
bevarergeeldende tilskudsstatus: generelt tilskud
6.
Parenterale lsegemidler i ATC-gruppe CO1C (hjermgrende midler ekskl. hjerteglycosider) med
indhold af leegemiddelstoffet:
* Adrenalin (CO1CA24ampuller, 1 mg/ml

aendrettilskudsstatus fra generelt tilskud. til ikke gesietilskud

7.
Laegemidler i ATC-gruppe C01D (vasodilatorer anveradt hjertesygdomme) med indhold af laege-
middelstofferne:

» Glycerylnitrat (CO1DAO2sublinguale resoribletter, sublingualspray og depastre
» Isosorbiddinitrat (CO1DAO8)epottabletter
* Isosorbidmononitrat (CO1DA14)

bevarergeeldende tilskudsstatus: generelt klausuleré&utlsned klausulen:
"Angina pectoris”.

8.
Leegemidler i ATC-gruppe CO1D (vasodilatorer anversdt hjertesygdomme) med indhold af lsege-
middelstofferne:

» Glycerylnitrat (CO1DAO2epotresoribletter
» Isosorbiddinitrat (CO1DAO8abletter

aendrettilskudsstatus fra generelt klausuleret tilskudirklausulen "Angina pectoris” til ikke generelt
tilskud.

Medicintilskudsnaevnet 3
Sekretariatet - Axel Heides Gade 1 — 2300 Kgben®avn



Medicintilskudsnaevnet

9.
Leegemidler i ATC-gruppe CO1D (vasodilatorer anversdt hjertesygdomme) med indhold af leege-
middelstoffet:
* Nicorandil (C01DX16)
bevarergeeldende tilskudsstatus: generelt tilskud

10.
Leegemidler i ATC-gruppe CO1E (andre midler til kg¢erapi) med indhold af leegemiddelstofferne:

* Adenosin (CO1EB10)
* lvabradin (CO1EB17)

bevarergeeldende tilskudsstatus: ikke generelt tilskud

Revurderingsforlgb

Leegemiddelstyrelsen orienterede i brev af 13. 2005 samtlige virksomheder med markedsfaringstil-
ladelse til humane laegemidtem, at man ville indlede revurderingsprocessen atedvurdere til-
skudsstatus for leegemidler i ATC-gruppe A, C ogrdraekke videnskabelige selskaber og patientfor-
eninger modtog samme orientering i brev af 20. 2005.

| meddelelse af 4. juli 2006 pa Leegemiddelstyredsetsted orienterede Laegemiddelstyrelsen om, at vi
forventede i labet af efteraret 2006 at startetpévairdere tilskudsstatus for 4 terapeutiske genpp
ATC-gruppe C, heriblandt CO1.

Medicintilskudsnzevnet draftede tilskudsstatusdegémidler i ATC-gruppe CO1 farste gang pa made
den 19. september 2006. Medicintilskudsneevnetftenf@gende drgftet tilskudsstatus for lsegemidler
ATC-gruppe C01 pa sine mgder den 7. november 2(#628. august 2007 og den 24. maj 2011.

Medicintilskudsnaevnets bemeaerkninger og begrundelser

Medicintilskudsnaevnets drgftelser har taget udgaungs i de anbefalinger om lsegemidlernes anven-
delse, som kommer til udtryk i

» Dansk Cardiologisk Selskab. NBV11 - Den Nationaddologiske Behandlingsvejledning,
maj 2011. Kapitel 3, Stabil iskeemisk hjertesygdom.

» Dansk Cardiologisk Selskab. NBV11 - Den Nationasd&ologiske Behandlingsvejledning,
maj 2011. Kapitel 5. Kronisk venstresidig hjertggsvi

» Dansk Cardiologisk Selskab. NBV11 - Den Nationakediologiske Behandlingsvejledning
maj 2011. Kapitel 15, Atrieflimren og atrieflagren.

» Institut for Rationel Farmakoterapi. National reknandationsliste for CO1D af den 24. februar
2011.

* Med undtagelse afirksomheder med markedsfaringstilladelse til lzeigéan med begraenset udlevering, naturleegemid-
ler, steerke vitamin- og mineralpraeparater og rddiealsegemidler.
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Nezevnet har endvidere faet forelagt falgende putidikar:

* Laegemiddelstyrelsen. Nyt Om Bivirkninger. 21. fedor@011.
* Malling H-J et al. Anafylaksi. Ugeskr. Laeger 200%71664-666.

Til grund for naevnets anbefalinger ligger endvidgpl/sninger fra Leegemiddelstyrelsens Leegemiddel-
statistikregister om forbruget af leegemidlernen geémeere sundhedssektor for arene 2006-2010 samt
oplysninger om leegemidlernes priser, der fremgd#ilafy B.

Ad 1.
Leegemidler med indhold af digoxin (CO1AAQ5)

Digoxin er det eneste lsegemiddelstof i CO1A, hjerteglydersi

Digoxin anvendes til kontrol af supraventrikuleergtimier, hovedsageligt atrieflimren samt i be-
handlingen af hjerteinsufficiens og har den godkembtikation 'Hjerteinsufficiens. Atrieflimren og
atrieflagren med hurtig ventrikelaktion samt arglipraventrikuleere takykardier” (Ipigoxin kombine-

res ofte med andre stoffer i behandlingen af ditme¢n, da den frekvensregulerende virkning ho-
vedsagelig er til stede ved hvile, men hos aeldegiveimmobile patienter kan der ofte behandles
alene med digoxin (2). Ved behandling af hjerteffisiens kan digoxin anvendes ved uacceptable
symptomer pa trods af anden behandling (3). Digbzinet smalt terapeutisk indeks og dermed en
risiko for overdosering (4).

Antallet af patienter i behandling med digoxin kiagret svagt faldende gennem flere ar — 48.8628 200
til 45.443 1 2010. Prisen er lav - 0,82 kr. pere¢ab

Medicintilskudsnaevnet finder, at digoxin har endedineret plads i terapien, trods det snaevre tetape
ske indeks, og at leegemidler med indhold af digoxifylder kriterierne for fortsat at oppebaere geltier
tilskud. Pa denne baggrund indstiller Medicintildknaevnet, at laegemidler med indhold af digoxin
bevarer generelt tilskud.

Ad 2 og 3.
Laegemidler med indhold af lidocain (C01BBO01), pfepan (CO1BC03), flecainid (CO1BCO04), amio-
daron (C01BDO01) og dronedaron (C01BDO07)

Leegemidlerne tilhgrer alle gruppen af antiarytmidasse 1 og |Il.

Lidocain (C01BBO1gr et klasse Ib antiarytmikum med indikationen '@#uyggelse og behandling af
ventrikuleere takyarytmier. Ventrikuleere ekstrashstog ventrikulaer takykardi understgttende ved
ventrikelflimren med gget pacemakeraktivitet.” (lidocain (med ATC-koden C01BBO01) findes kun
som infusionsvaeske og har ikke veeret markedsfens?008. Laegemidlet anvendes i sygehusbehand-
ling og har ikke veeret solgt i primaersektoren.

| gruppen af klasse Ic antiarytmika findes leegemistdffernepropafenon (C01BCO03)g flecainid
(C01BCO04)Propafenon har den godkendte indikation "Foreblgggeg behandling af supraventrikulsere
og ventrikuleere arytmier” og findes som tabletfdecainid findes bade som tabletter og injektiorshee
og har fx den godkendte indikation "Symptomgiverdpraventrikulaere arytmier, hvor anden behandling
har veeret ineffektiv. Livstruende ventrikulzere amgr” (1). Leegemidlerne anvendes til konverterihg a
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atrieflimren af kort varighed samt til anfaldsfoyggende behandling, og Dansk Cardiologisk Selskab
skelner i sine anbefalinger ikke mellem de 2 laeddpistoffer (2).

Pabegyndelse af behandling med propafenon og fiieclisever indlaeggelse, men laegemidlerne kan
ordineres i almen praksis. Injektionsformen afdlea anvendes udelukkende til sygehusbehandling.

Amiodaron (C01BD01pgdronedaron (CO1BDO7r klasse Il antiarytmika.

Amiodaron har den godkendte indikation "Forebyggelg behandling af supraventrikulsere og ventri-
kuleere takyarytmier, hvor andre antiarytmika hastigekkelig effekt” (1) og findes bade som tatdetig

til injektion. Amiodaron anvendes bl.a. til konvenénde behandling af atrieflimren og som anfaldsfor
byggende — det er farstevalgspraeparat ved sanhijgligesvigt (2). Tabletterne har udleveringsbestem-
melse NB$, og ordinationen er forbeholdt sygehuse og kaodiet. Amiodaron injektionsvaeske har
udleveringsbestemmelse A men anvendes i prakslakidgade pa sygehuse.

Dronedaron har den godkendte indikation "Voksnmigk stabile patienter med nuveerende eller tidli-
gere ikke-permanent atrieflimren (AF) for at forgg tilbagefald af AF eller at nedsaette ventrikielak
onen” (1). Dronedaron anvendes anfaldsforebyggeadetrieflimren (2).

Behandling med bade propafenon, flecainid, amiauagdronedaron er behaeftet med risiko for alvor-
lige bivirkninger. Risikoen for proarytmier er ssfor propafenon og flecainid, hvilket er baggrend
for opstart under indlaeggelse. Behandling med aanaudgiver bl.a. risiko for partikelaflejringer jne
og pavirkning af thyroidea (4). For dronedaron @r hpporteret tilfaelde af alvorlig leverskade (5).

Forbruget i primzersektoren ligger udelukkende pgaterale former.

Forbruget af propafenon i primaersektoren har vewat faldende gennem de senere ar, og i 2010 var
1.024 personer i behandling. Antallet af patiergem har indlast recept pa flecainid har gennemeare
veeret svagt stigende fra 1.910 i 2008 til 2.1921@ De tilsvarende tal for antallet af patiensem har
indlgst recept pa amiodaron var 6.998 og 6.630n&uaron blev farst markedsfart i starten af 2080, o

i 2010 indlgste 810 personer recept pa laegemiget (

Behandlingsprisen per dggn for de perorale formé&r®-3,82 kr. for amiodaron, 3,10-4,96 kr. foopr
pafenon, 5,66 kr. for flecainid og 26,68 kr. foodedaron.

Anvendelsen af propafenon og flecainid udenfor bygeegi er begraenset, hvorimod amiodaron anven-
des vaesentligt mere. Anvendelsen af leegemidlerdissé tre indholdsstoffer ma antages at veere ratio-
nel. Medicintilskudsnaevnet finder, at leegemidlednma&lhold af propafenon, flecainid og amiodaron
fortsat opfylder kriterierne for at oppebeere gelditekud, og at de perorale lseegemiddelformeriasd
leegemidler fortsat bar have generelt tilskud.

Dansk Cardiologisk Selskab ligestiller behandlingdndronedaron og klasse Ic antiarytmika (propafe-
non og flecainid) til patienter med ingen eller imal samtidig hjertesygdom (2). P& denne baggrund
samt pa baggrund af den betydeligt hgjere behaysiits for dronedaron sammenlignet med propafe-
non og flecainid finder Medicintilskudsnaevnet ikl den behandlingsmaessige veerdi af dronedaron
star i et rimeligt forhold til prisen og indstilleat dronedaron fortsat ikke bgr have genereltjridar
generelt klausuleret, tilskud. For patienter d&eikan behandles med klasse Ic antiarytmika fx pga.
kontraindikationer, kan der som hidtil seges omedttilskud.

®> Ma& kun udleveres til sygehuse eller efter ordimaaf nsermere bestemte speciallaeger.
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Lidocain, flecainid og amiodaron til injektion ellmfusion anvendes udelukkende i sygehusregi og bg
efter Medicintilskudsneevnets opfattelse af denwmadifortsat ikke have generelt tilskud.

Ad 4.
Laegemidler med indhold af dopamin (CO1CA04) og thobun (CO1CAQ7)

Dopamin (CO01CA049gdobutamin (CO1CAQ#ilhgrer sammen med adrenalin gruppen af hjentest
lerende midler. Dopamin og dobutamin findes begge koncentrat til infusionsvaeske og er godkendt
til henholdsvis kardiogent shock (dopamin) og l@puampesvigt og akut opheevelse eller mindskning af
betablokkeres effekt (dobutamin) (1) og er derfmehusbehandling. Pa denne baggrund finder Medi-
cintilskudsnaevnet fortsat ikke, at leegemidler methold af disse leegemiddelstoffer bgr have generelt
tilskud.

Ad 5 og 6.
Laegemidler med indhold af adrenalin (CO1CA24)

Adrenalin injektionsveesK€01CA24 findes i to former. Injektionsvaeske 1 mg/ml fisd®m alminde-
lige ampuller og er godkendt til "Asthma bronchiaganden bronkospasme. Anafylaktisk shock. Hjer-
testimulering” (1). Det anvendes primaert til sygabehandling eller til brug i praksis, hvor det amve
des akut. Adrenalin injektionsvaeske er optageepgénernes positivlister og kan uden betaling nekvi
res af laeger til brug i praksis.

Adrenalin injektionsvaeske i styrkerne 0,3 mg/dagj$,15 mg/dosisl autoinjektioner indiceret til
"akut behandling af alvorligt anafylaktisk shockeelallergisk reaktion overfor allergener fx ins&tkt
eller -bid, fadevarer eller leegemidler” (1). Auti@ktoren er designet til nemt at kunne anvendgmaf
tienten selv og skal betragtes som farstehjeelperi®at med anafylaksi udlgst af fedevarer, ubeland|
insektallergi, fysisk anstrengelse eller idiopatskast bgr udstyres med adrenalin til selvinjek{(io).

Tal fra Leegemiddelstatistikregistret viser, at ida@rimaersektoren i 2009 var 6506 personer i beliagadhed
adrenalin som autoinjektor og 384 personer medtimjesvaesken som ampuller. For 2010 var tallen® 700
personer og 423 personer (6).

Prisen for autoinjektoren er 442,98 kr. for en dosi

Medicintilskudsnaevnet finder, at lsegemidler meceadlin til autoinjektion opfylder kriterierne for
fortsat at oppebeere generelt tilskud. Der er taldigsvigtig behandling, som der ikke findes noget
alternativ til.

Adrenalin, injektionsvaeske i leegemiddelformen angunvendes i sygehusbehandling og til brug i
praksis, herunder i vagtleegetjeneste. Naevnet filklerdenne leegemiddelform velegnet til at blive
administreret af patienten selv og har ingen ek$enma anvendelse ved salg til enkeltpersoner. P&
denne baggrund finder neevnet ikke, at leegemidligtdsgy kriterierne for at oppebeere generelt tilskud
og indstiller derfor, at det generelle tilskud alder.

Ad 7,8 og 9.
Leegemidler med indhold af glycerylnitrat (CO1DAQ2psorbiddinitrat (CO1DAO08), isosorbidmono-
nitrat (CO1DA14) og nicorandil (C01DX16)

Midler mod angina pectoris (hjertekrampe) (CO1DgtBeaf nitraterne glycerylnitrat, isosorbiddinitra
0g isosorbidmononitrat samt af nicorandil.
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Nitraterne anvendes overvejende til akut og anfatafglaktisk behandling af angina pectoris. De epde
les i de akut virkende og de profylaktisk virkenBer udvikles hurtigt tolerance overfor nitrate(eé

ter ca. 24 timer). Derfor bgr der vaere en nitrgaéiiiode pa minimum 10 timer indenfor et dagn. Kon-
sekvenser heraf er, at der ikke opnas en dggndaiehandling, og nitraterne kan derfor ikke anven-
des som monoterapi til forebyggelse af anfald girempectoris (4,8).

Glycerylnitrat (CO1DAO2Er det eneste nitrat, der kan anvendes til akuamaiing. Det findes i de hur-
tigtvirkende former sublinguale resoribletter oplsngualspray med indikationen "Angina pectoris”,
men ogsa i depotformuleringer som depotresoribleted indikationen "Forebyggelse af angina pecto-
ris. Hjerteinsufficiens, der ikke kan behandles rmeden terapi” og som depotplastre med indikationen
"Forebyggelse af angina pectoris”. For depotplasttgrken 5mg/24 timer endvidere med tilfgjelséo-’
rebyggelse af flebit og ekstravasal infusion vedimfusion” (1).

De hurtigvirkende former har en hurtig indseaettegitiekt og anvendes ved akut angina pectoris (4). De
potresoribletterne skal opbevares i mundhulen tiB8r. Depotplastrene virker potentielt i 24 tinogr
skal derfor fiernes efter 12-16 timer for at untigéranceudvikling (8).

Isosorbiddinitrat (CO1DAO8)indes sontabletter og depottabletter og er godkendt til #byggelse af
angina pectoris” og for tabletternes vedkommends dif) "Hjerteinsufficiens, hvor digoxin og diurké
ikke har tilstraekkelig effekt.” Depottabletternesdoes 1, evt. 2, gange dagligt og tabletterne gegan
dagligt med 12 timer mellem sidste dosis og naasts forste dosis (1,4).

Isosorbidmononitrat (CO1DA14indes sondepottabletter og depotkapsler og er godkendt til
"Forebyggelse af angina pectoris”. Leegemidlernedaseres en gang dagligt (1).

Nicorandil (CO1DX16¥indes som tabletter og er godkendt til forebyggedf angina pectoris (1). |
modseetning til nitraterne er der ikke problemer noderanceudvikling, og det kan derfor anvendes
bade som monoterapi og i kombination med andrert@ztier (4). Dansk Cardiologisk Selskab anfarer
at virkningen er omdiskuteret og omtaler nicorasdiin en alternativ mulighed (9).

| 2010 var 45.500 personer i behandling med dedwirtende former af glycerylnitrat og 136 personer
med depotplastrene. Forbruget har for begge fowaszet let faldende de seneste ar.
Depotresoribletterne har ikke vaeret markedsfeernsD05. Ca. 30.000 personer var i 2010 i behagdlin
med isosorbidmononitrat. For isosorbiddinitrat fled forbruget sig med godt 5.000 i behandling med
depottabletter og ca. 1.800 med tabletter. Forlirafjsosorbiddinitrat er faldet over en arraekk2010
var ca. 1.500 personer i behandling med nicorg6lil

Behandlingspriserne for de langtidsvirkende nitfdepotformuleringer ligger pa 1,18 — 8,32 kr. per
dagn. Isosorbidmononitrat depottabletter er billigsens glycerylnitrat depotplaster og isosorbidchn
tabletter er de dyreste. Behandlingsprisen forraiedil er 4,90 - 10,52 kr.

For de hurtigvirkende former af glycerylnitrat eardale om veldokumenterede lsegemidler med en hur-
tigt indsaettende effekt, hvilket er vigtigt ved beldling af akut angina pectoris. Naevnet vurdeter, a
laegemidlernes pris star i et rimeligt forhold #rdbehandlingsmaessige veerdi ved behandling afangin
pectoris.

Glycerylnitrat i form af depotresoribletter skabgvares i mundhulen i 3-5 timer og rekommandeites ik
af IRF (8). Medicintilskudsnaevnet finder ikke, atté er en hensigtsmaessig formulering, og nar gliyce
nitrat i form af depotresoribletter stilles over &mdre depotformuleringer af nitrater finder natvaepri-
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sen ikke star i et rimeligt forhold til den behandgbmaessige veerdi. Medicintilskudsnaevnet indstiléer
for, at det generelt klausulerede tilskud til dissgemidler bortfalder.

Glycerylnitrat i form af depotplaster er ikke embigtsmaessig formulering til forebyggelse af angina
pectoris, da der er risiko for at glemme de mininitrmers nitroglycerinpause dagligt. Plastrene vir
ker i 24 timer, og det er derfor vigtigt at huskeskifte dem. Denne formulering er heller ikke reko
manderet af IRF (8). Neevnet finder, at der kan \@akelte patienter, fx patienter der ikke kan synke
depottabletter, hvor depotplastrene kan veere dastdéehandlingsmulighed og indstiller med henvis-
ning hertil samt til det meget begraensede forbatigjsse lsegemidler bevarer det generelt klausigere
tilskud.

Isosorbidmononitrat og isosorbiddinitrat i depotfioiering skal doseres en (evt. to for isosorbidcht)
gang daglig, og ved denne dosering er der ikkelpnodr med toleranceudvikling. Neevnet finder der-
for, at disse laeegemidler bgr veere farstevalg vébéor forebyggende behandling af angina pectoris
med nitrater, og at leegemidlerne opfylder kriteréefor at oppebeere generelt tilskud.

Isosorbiddinitrat tabletter skal doseres 3 ganggigta hvilket ikke er hensigtsmaessigt for en praky
tisk behandling. Samtidig er der risiko for tolezandvikling, hvis pausen pa 12 timer ikke overhslde
Nar behandling med tabletter saledes stilles ovéadhandling med depottabletter finder naevnet ikke,
at leegemidlerne opfylder kriterierne for at oppebgamerelt tilskud og indstiller p& denne baggrand,
det generelt klausulerede tilskud bortfalder.

Nicorandil har en anden virkningsmekanisme endtatne og naevnet bemaerker, at Dansk Cardiolo-
gisk Selskab anfarer, at virkningen er omdiskutéMetvnet finder dog, at leegemidlerne har sin egen
plads i behandlingen af enkelte patienter og ifldstned henvisning til det begraensede forbrug, at
leegemidler med indhold af nicorandil bevarer gelhéitskud.

Ad 10.
Samtlige leegemidler med indhold af adenosin (CODEBG ivabradin (CO1EB17)

Ovennaevnte er de eneste leegemiddelstoffer i grupip&ndre midler til hjerteterapi (CO1E), som kan
seelges i primaersektoren.

Adenosin (CO1EB1d)ndes som injektions- og infusionsvaeske og eikgadt til afbrydelse af parok-
systisk supraventrikuleer takykardi, hvori atrio-rédkuleerknuden er en integreret del af impulskaetus
len (nodal takykardi og WPW-takykardi med accessoedningsbane) (1). Leegemidlet anvendes til
sygehusbehandling og bar derfor efter Medicintitidngevnets opfattelse fortsat ikke have generelt til
skud.

Ivabradin (CO1EB17har den godkendte indikatio®ymptomatisk behandling af kronisk stabil angina
pectoris hos voksne med koronararteriesygdom ogalssinusrytme. lvabradin er indiceret dels til soé,
som ikke taler betablokkere eller for hvem betakéok er kontraindiceret, dels i kombination medabet
blokkere til patienter, som ikke opnar tilstraekgedontrol med optimal dosering af en betablokkerhuis
hjertefrekvens er > 60 slag i minuttet.” (1).

Betablokkere er fagrstevalg til anfaldsprofylaksd e@gina pectoris. Ved kontraindikation, intolerafier
utilstreekkelig effekt kan primaert anvendes nitratafciumantagonister eller ivabradin. Ivabradin ka-
vendes ved sinusrytme og frekvens > 60 slag i reh(@).
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Antallet af personer, der har indlgst recept péradin er steget fra 211 i 2008 til 413 i 2010 @hand-
lingsprisen per dggn er 22,16 kr. Behandlingspriesegalciumantagonister ligger i intervallet 0,48;56 kr.
per dagn.

Medicintilskudsnaevnet finder ikke, at den behargiimaessige veerdi af ivabradin star i et rimeligudtat

til den behandlingsmaessige veaerdi, nar ivabradiestverfor anden 2. valgsbehandling af anginaquis;
fx calciumantagonister. Behandlingsprisen for eaf@antagonister er vaesentlig lavere end behandlingsp
sen for ivabradin, og der er ikke dokumentationgiobedre effekt af ivabradin. Medicintilskudsnagvund-
stiller derfor fortsat, at ivabradin ikke bgr hayenerelt, herunder generelt klausuleret, tilskua.gatienter,
der ikke kan behandles med billigere 2. valgsbelvandf angina pectoris fx calciumantagonister, dan
som hidtil sgges om enkelttilskud.

Pa naevnets vegne

byt

Mogens Laue Friis
Formand
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http://test.cardio.dk.webl11.redhost.dk/index.phpi@ogcom_content&view=article&id=52:15-
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Bilag:
A. Grafisk oversigt over ATC-gruppe C01, hjerteterapi.
B. Oversigt over leegemiddelstofferne med angiveldevgéife indikationer, lsegemidler med ind-
hold af det pageeldende laegemiddelstof er godkéndegemiddelnavne, leegemiddelformer,

udleveringsgruppe, geeldende tilskudsstatus, belivagefiris, arligt forbrug og oplysninger om
enkelttilskud.
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Oversigt over leegemidler i ATC-gruppe CO01, Hjerteteapi

Leesevejledning til skemaer nedenfor

LeegemidlerDet eller de lsegemidler, med indhold af indholdfet eller indholdsstofferne, der er om-
fattet af denne revurdering af tilskudsstatus degémidler i ATC-gruppe CO1, hjerteterapi

Revurderingen omfatter alle styrker og pakningsstsger af det enkelte lsegemiddel, som er eller har
veeret markedsfart per den 16. maj 2011.

Godkendt indikationEn sammenskrivning af den eller de angivne inébketr for leegemidler med
indhold af det pageeldende leegemiddelstof og leegiatiatm/administrationsvej, jf. de gaeldende pro-
duktresumeer for de enkelte laegemitiler

UdleveringsgruppeBeskrivelse af betydningen af de forskellige udhawgsgrupper "A, B etc.” frem-
gér af § 64 i bekendtgarelse om recepter nr. 15@af20. februar 2087

Tilskudsstatust eegemidlets geeldende tilskudsstatus.

Behandlingspris per dggide angivne behandlingspriser per dagn er baséréé gennemsnitligt lave-
ste enhedspriser (for tilskudsberettigede leegemitliekudspriser) og beregnet i overensstemmelse
med Laegemiddelstyrelsens retningslinjer af 4.3006 for vurdering og sammenligning af lsegemidler
ved revurdering af leegemidlers tilskudsstatBen anvendte periode er de 6 prisperioder mestefar
periodestart den 24. januar 2011 og sidste petiadeten 4. april 2011.

Enkelte leegemidler i gruppen har udleveringsstifa®g er derfor ikke begraenset til salg fra apotek.
Priserne fastsaettes lokalt af salgsstedet, ogaritkederne har ikke pligt til at indberette en fois

disse leegemidler til Leegemiddelstyrelsen. De beliaygpriser, som nedenfor er indsat for leegemidler
med udleveringsstatus HF, er beregnet pa baggifushel @riser, som apotekerne har indberettet til Lae-
gemiddelstyrelsens Leegemiddelstatistikregistepéwroden den 8. november 2010 til den 30. januar
2011 for den del, der er solgt pa recept. Lidocaigik af handlen den 24. marts 2008 og glycerynitr
depotresoribletter udgik af handlen i efteraret®26Q der er derfor ikke angivet behandlingspriser f
disse laeegemidler.

* angiver, at behandlingsprisen er per dosis og & dggn. Disse laeegemidler anvendes efter behov
eller i individuel dosering.

Forbrug: Antallet af personer i behandling er fra Leegemistyeslsens Leegemiddelstatistikregister, jf.
www.medstat.dk, og omfatter primaersektoren.
** angiver, at tallet omfatter alle laegemiddelformog administrationsveje for det pagzeldende stof.

Enkelttilskud:Oplysninger om antallet af ansggninger om enksktid og bevillingsprocent for laege-
midler uden generelt tilskud. Antallet er kun anfer ivabradin (CO1EB17) og dronedaron
(C01BDO07), da der ikke har veeret ansggninger oreldigkud for nogle af de gvrige laeegemidler.

! Leegemiddelstyrelsen. Produktresuméer for de amkalgemidlerhttp://www.produktresume.dk
2 http://Im.tarius.com/ShowBaseDoc.aspx?docld=bek2063-
full&g=recepter&activesolution=http%3a%2{%2fdatabssarius.com

3 http://laegemiddelstyrelsen.dk/da/topics/statispitiser-og-tilskud/tilskud-til-medicin/generelle-
tilskud/revurdering/vejledninger/retningslinjer-feurdering-og-sammenli--kudsstatus
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CO1AA05

Digoxin

Laegemidler

Digoxin “DAK” tabletter

Godkendt indikation

Hjerteinsufficiens. Atrieflimren og atrieflagren thiaurtig ventrikelaktion samt
andre supraventrikuleere takykardier.

Udleveringsgruppe

B

Tilskudsstatus

Generelt tilskud

Behandlingspris per dagn

* 0,82 kr./0,25 mg

Forbrug

48.862 personer i behandling i 2008
47.240 personer i behandling i 2009
45.443 personer i behandling i 2010

CO01B, Anti-arytmika, klasse | og llI

C01BBO1

Lidokain

Laegemidler

Lidokain “SAD” infusionsvaeske, oplgsn{nggaet 24. marts 2008)

Godkendt indikation

Forebyggelse og behandling af ventrikuleere takyaigt
Ventrikuleere ekstrasystoler og ventrikuleer takykardlerstgttende ved vent
trikelflimren med gget pacemakeraktivitet.

Udleveringsgruppe

B

Tilskudsstatus

Ikke tilskud

Behandlingspris per dagn

Ikke markedsfart siden 2008.

Forbrug

Ikke markedsfart siden 2008.
Intet salg til enkeltpersoner.

C01BCO03 Propafenon

Laegemidler Rytmonorm filmovertrukne tabletter

Godkendt indikation Forebyggelse og behandling af supraventrikuleereeatyikulaere arytmier.
Udleveringsgruppe B

Tilskudsstatus

Generelt tilskud

Behandlingspris per dagn

3,10-4,96 kr.

Forbrug

1.143 personer i behandling i 2008
1.088 personer i behandling i 2009
1.024 personer i behandling i 2010

C01BCO4

Flecainid (peroral)

Leegemidler

Flecainid “Actavis” tabletter
Flecainid “Stada” tabletter
Tambocor tabletter

Godkendt indikation

Symptomgivende supraventrikuleere arytmier, hvoearitEhandling har veeret
ineffektiv. Livstruende ventrikuleere arytmier.
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Eller:
. Behandling af A-V nodal takykardi og arytmier i hiimdelse med
Wolff-Parkinson-White’s syndrom samt lignende &itgle i de accessori
ske ledningsveje, nar anden behandling har vadrstragkkelig.

Behandling af svaer symptomatisk og livstruende ksystisk ven-
trikuleer arytmi, hvor anden behandling er ineffeldiler ikke tolereres.

Behandling af paroksystiske arytmier i atriet @ftomren, atriefla-
gren og atrietakykardi) hos patienter med invakdele symptomer efter
konvertering, forudsat at der er et udtalt behabfshandling udfra de
kliniske symptomers sveerhedsgrad og anden behgrithinveeret inef-
fektiv. Sygdom, der skyldes hjertets fysiske titstag/eller nedsat funk-
tion af venstre ventrikel bgr udelukkes pa grundgst risiko for proa-
rytmisk effekt.

Udleveringsgruppe B
Tilskudsstatus Generelt tilskud
Behandlingspris per dagn| 5,66 kr.

Forbrug**

1.910 personer i behandling i 2008
2.042 personer i behandling i 2009
2.191 personer i behandling i 2010

C01BCO04

Flecainid (til injektion)

Laegemidler

Tambocor injektionsveeske

Godkendt indikation

Symptomgivende supraventrikulgere arytmier, hvoeargehandling har veeret
ineffektiv. Livstruende ventrikuleere arytmier.

Udleveringsgruppe B
Tilskudsstatus Ikke tilskud
Behandlingspris per dagnf 5,48 kr./ml

Forbrug**

1.910 personer i behandling i 2008
2.042 personer i behandling i 2009
2.191 personer i behandling i 2010

C01BDO01

Amiodaron (peroral)

Leegemidler

Cordan tabletter
Cordarone tabletter

Godkendt indikation

Forebyggelse og behandling af supraventrikuleereeatrikuleere takyarytmier,
hvor andre antiarytmika har utilstraekkelig effekt.

Udleveringsgruppe NBS (kardiologi)
Tilskudsstatus Generelt tilskud
Behandlingspris per dagn| 1,91-3,82 kr.

Forbrug**

6.998 personer i behandling i 2008
6.980 personer i behandling i 2009
6.630 personer i behandling i 2010
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C01BDO01

Amiodaron (til injektion)

Leegemidler

Cordarone injektionsveeske, oplgsning
Amiodaron “Stragen” koncentrat til injektions- agusionsvaeske, oplgsning
Angoron injektionsvaeske, oplgsning

Godkendt indikation

Forebyggelse og behandling af supraventrikuleereeatrikuleere takyarytmier,
hvor andre antiarytmika har utilstraekkelig effekt.

Udleveringsgruppe A
Tilskudsstatus Ikke tilskud
Behandlingspris per dagnt 13,35 kr./ml

Forbrug**

6.998 personer i behandling i 2008
6.980 personer i behandling i 2009
6.630 personer i behandling i 2010

C01BDO0O7

Dronedaron

Leegemidler

Multaq filmovertrukne tabletter

Godkendt indikation

Voksne, klinisk stabile patiemtned nuvaerende eller tidligere ikke-
permanent atrieflimren (AF) for at forebygge tileégjd af AF eller at nedsag
te ventrikelaktionen.

Udleveringsgruppe B
Tilskudsstatus Ikke tilskud
Behandlingspris per dagn| 26,68 kr.

Forbrug

810 personer i behandling i 2010. Markedi$ftarten af 2010.

Ansggninger om
enkelttilskud
(andel bevilget)

766 (77 pct.) i 2010

CO01C, Hjertestimulerende midler ekskl. hjerteglykosder

C01CA04 Dopamin

Laegemidler Dopmin koncentrat til infusionsvaeskdgsping
Godkendt indikation Kardiogent shock.

Udleveringsgruppe A

Tilskudsstatus Ikke tilskud

Behandlingspris per dggnf 6,07 kr./ml

Forbrug

Intet salg til enkeltpersoner

CO01CA07 Dobutamin

Laegemidler Dobutrex koncentrat til infusionsveesgigsning

Godkendt indikation Hjertepumpesvigt. Akut ophaevelse eller mindsknihigedablokkeres effekt.
Udleveringsgruppe B

Tilskudsstatus

Ikke tilskud
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Behandlingspris per dggn

* 3,91 kr./ml

Forbrug

Intet slag til enkeltpersoner

C01CA24 Adrenalin (ampuller)

Leegemidler Adrenalin "DAK” injektionsveeske, oplasgi

Godkendt indikation Asthma bronchiale og anden bronkospasme. Anafglakthock. Hjertestimus
lering.

Udleveringsgruppe B

Tilskudsstatus Generelt tilskud

Behandlingspris per dggnf 17,82 kr./ml

Forbrug

384 personer i behandling i 2009
423 personer i behandling i 2010

CO01CA24

Adrenalin (til autoinjektion)

Leegemidler

Epipen injektionsvaeske, oplagsning
Epipen Jr. injektionsvaeske, oplgsning.

Godkendt indikation

Autoinjektorerne er indiceret til akut behandlif@ivorligt anafylaktisk shock
eller allergisk reaktion overfor allergener f. @ksekistik eller -bid, fadevarer
eller leegemidler.

Udleveringsgruppe B
Tilskudsstatus Generelt tilskud
Behandlingspris per dagny 442,98 kr.

Forbrug

6.506 personer i behandling i 2009
7.009 personer i behandling i 2010

CO01D, Vasodilatorer anvendt ved hjertesygdomme

CO1DA02

Glycerylnitrat (hurtigtvirkende)

Leegemidler

Glytrin sublingualspray
Nitroglycerin “DAK” resoribletter, sublinguale
Nitrolingual sublingualspray

Godkendt indikation

Behandling af akut angina pectoris.
Forebyggelse af inducérbar angina (f.eks. fysiskrangelse, falelsesmaessig
stress, udsaettelse for kulde).

Udleveringsgruppe

HF

Tilskudsstatus

Generelt klausuleret tilskud
Klausuleret til pensionister og personer med angaworis.

Behandlingspris per dggn

* Sublingualspray: 0,51 kr.
Resoribletter: 0,84 kr.

Forbrug
(Antal personer i receptor
dineret behandling)

46.948 personer i behandling i 2009
45.426 personer i behandling i 2010
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CO1DA02

Glycerylnitrat (depotpraeparater)

Leegemidler

Suscard depotresoribletter
Discotrine depotplastre

Godkendt indikation

Depotresoribletter:
Forebyggelse af angina pectoris. Hjerteinsufficieles ikke kan behandles me
anden terapi.

Depotplaster 5 mg/24 timer:
Forebyggelse af angina pectoris.
Forebyggelse af flebit og ekstravasal infusion iednfusion.

Depotplaster 10 mg/24 timer og 15 mg/24 timer:
Forebyggelse af angina pectoris.

Udleveringsgruppe

HA

Tilskudsstatus

Generelt klausuleret tilskud
Klausuleret til pensionister og personer med angatworis.

Behandlingspris per daggn

Depotplastre: 5,72-8,18 kr.
Depotresoribletter har ikke veeret markedsfart SRIOH

Forbrug
(Antal personer i receptor
dineret behandling)

158 personer i behandling i 2009
136 personer i behandling i 2010
Depotresoribletter har ikke veeret markedsfort skigdb

CO1DAO08

Isosorbiddinitrat

Laegemidler

Cardopax tabletter
Cardopax Retard depottabletter.

Godkendt indikation

Tabletter: Forebyggelse af angina pectoris. Hjesigificiens, hvor digoxin og
diuretika ikke har tilstreekkelig effekt.

Depottabletter: Forebyggelse af angina pectoris.

Udleveringsgruppe

HA

Tilskudsstatus

Generelt klausuleret tilskud
Klausuleret til pensionister og personer med angatworis.

Behandlingspris per daggn

Tabletter: 4,16-8,32 kr.
Depottabletter: 3,30-6,60 kr.

Forbrug
(Antal personer i receptor
dineret behandling)

Tabletter:

2.061 personer i behandling i 2009
1.807 personer i behandling i 2010
Depottabletter:

5.875 personer i behandling i 2009

5.071 personer i behandling i 2010

CO1DA14

Isosorbidmononitrat
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Leegemidler

Fem-Mono Retard depottabletter
Imdur depottabletter
Isodur depottabletter
Isodur depotkapsler, harde
Isosorbidmononitrat "Alternova” depottabletter

Godkendt indikation

Forebyggelse af angina pectoris.

Udleveringsgruppe

HA

Tilskudsstatus

Generelt klausuleret tilskud
Klausuleret til pensionister og personer med angaworis.

Behandlingspris per dggn

Depottabletter: 1,18-2,36 kr.
Depotkapsler: 3,00-6,00 kr.

Forbrug
(Antal personer i receptor
dineret behandling)

29.984 personer i behandling i 2009
29.790 personer i behandling i 2010

C01DX16

Nicorandil

Leegemidler

Angicor tabletter
Dancor tabletter
Ikorel tabletter

Godkendt indikation

Forebyggelse af angina pectoris.

Udleveringsgruppe B
Tilskudsstatus Generelt tilskud
Behandlingspris per dagn| 4,90-10,52 kr.

Forbrug

1.488 personer i behandling i 2009

1.521 personer i behandling i 2010

CO1E, Andre midler til hjerteterapi

CO1EB10

Adenosin

Leegemidler

Adenocor injektionsvaeske, oplgsning
Adenosin “Life Medical” injektions-/infusionsveeske.

Godkendt indikation

Injektions-/infusionsvaeske.:
Afbrydelse af paroksystisk supraventrikuleer takglkafer involverer atri
ventrikuleerknuden (AV-knuden).

Induktion af kortvarigt AV-blok til pavisning og kalisering af accessorisk
ledningsbanermed praeexcitation.

Farmakologisk provokation af iskeemi i hjertet idimdelse med myokardiesci
tigrafi (thallium eller Technetium) eller

med ekkokardiografi, hvor andre stoffer til farmiggisk belastning ikke kan
anvendes.

e

Udleveringsgruppe

B

Tilskudsstatus

Ikke tilskud

Behandlingspris per dggn

14,55-34,26 kr./ml

Forbrug

Intet salg til enkeltpersoner
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CO1EB17

Ivabradin

Leegemiddelformer

Procoralan filmovertrukne tablette

Godkendt indikation

Symptomatisk behandling af kronisk stabil anginatpeés hos voksne me
koronararteriesygdom og normal sinusrytme. Ivabradiindiceret:
- til voksne, som ikke taler betablokkere eller foem betablokkere €
kontraindiceret
- i kombination med betablokkere til patienter, sddeiopnar tilstreek
kelig kontrol med optimal dosering af en betabloklag hvis hjerte-
frekvens er > 60 slag i minuttet.

Udleveringsgruppe B
Tilskudsstatus Ikke tilskud
Behandlingspris per dagn| 22,16 kr.

Forbrug

211 personer i behandling i 2008
321 personer i behandling i 2009
413 personer i behandling i 2010

Ansggninger om
enkelttilskud
(andel bevilget)

2008: 139 (97 pct.)
2009: 109 (99 pct.)

2010: 186 (84 pct.)
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