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Sammenfatning

Bristol Myers Squibb Danmark A/S (BMS) takker for muligheden for at afgive sine bemarkninger til
Medicintilskudsnavnets hgringsversion af 23. februar 2026 om revurdering af tilskudsstatus for antitrombotiske
leegemidler.

Navnets prisgrundlag er baseret pa BMS' nuverende originalpris for Eliquis, der i den aktuelle situation er den eneste reelle
markedspris for apixaban i Danmark. To generiske apixaban-produkter (Apixaban Teva GmbH og Apixaban Sandoz) er
prisregistreret pa Medicinpriser.dk, men kan ikke markedsfares, sa l&enge apixabans patent (SPC CR 2011 00028) er i kraft.
Sg- og Handelsretten har ved dom BS-22186/2022-SHR af 17. februar 2026 fastslaet, at generisk apixaban ikke kan
markedsfgres i Danmark fgr den 20. november 2026, og farste takstperiode med generisk apixaban er mandag den 23.
november 2026 [20].

Prisbilledet vil sndre sig vesentligt i de farste takstperioder efter Eliquis' patentudlgb i november 2026. Historiske
prisforlgb for rivaroxaban og dabigatran - de eneste DOAK i Danmark der hidtil er gaet af patent - viser et prisfald pa 97 %
i forhold til originalpris inden for to takstperioder efter patentudlgb. For rivaroxaban indtraf patentudlgb i januar 2026, hvor
14 1il 15 generiske aktarer etablerede sig pa det danske marked, og laveste pris naede 0,31 kr./DDD [16]. Pr. 31. marts 2026
har 22 virksomheder en godkendt markedsfaringstilladelse til generisk apixaban i Danmark ifglge Laeegemiddelstyrelsens
oversigt [17], dvs. betydelig flere end ved rivaroxabans patentudlgb. Det hgje antal akterer ved apixabans patentudlgb
forventes at medfare et tilsvarende prisfaldsforlgb inden for de forste takstperioder fra den 23. november 2026.

Omkring 102.000 patienter behandles i dag med apixaban, og et tvunget behandlingsskift rejser mindst falgende tre
problemstillinger, der bar indga i vurderingen.

1. Et skift fra apixaban til rivaroxaban indebarer blandt andet en &ndring fra to daglige doser til én daglig dosis. For
patienter med hjemmepleje eller plejehjemskontakt kan der veere risiko for, at den praktiske instruktion ikke nar frem
til det personale, der handterer medicinen i hverdagen, da personalet typisk ikke fglger patienten til laege eller
afhenter medicin pa apoteket.

2. Der findes specifikke patientgrupper, hvor praeparatvalget er klinisk begrundet pa grund af forhgjet blgdningsrisiko.

3. Behandlingsskiftet medfarer administrative og kliniske skifteomkostninger i stgrrelsesordenen ca. 100 til 115 mio. kr.
baseret pa PLO Honorartabel pr. 1. april 2026 til 1. oktober 2026 [18] og Sundhedsdatastyrelsens DRG-takster 2025
[19].

Pa den baggrund anmoder BMS om, at navnet i overensstemmelse med sin egen tilkendegivelse om at falge
legemiddelpriserne frem mod den endelige indstilling, afventer de farste takstperioder med generisk apixaban fra den 23.
november 2026, inden den endelige anbefaling om tilskudsstatus afgives.

Det vil give et relevant prisgrundlag, som afspejler reelle markedspriser, og undgér et ungdigt behandlingsskift, som
forventes at blive indhentet af generisk priskonkurrence inden for fa maneder.
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Indledning

Navnet indstiller, at apixaban (Eliquis) mister generelt tilskud. Begrundelsen er baseret pa en observeret prisforskel.
Apixabans behandlingspris pa 20,86 til 20,94 kr./dag sammenlignes med generisk rivaroxaban (0,47 til 0,55 kr./dag) og
generisk dabigatran (0,94 til 1,47 kr./dag). Neevnet finder, at prisen ikke star i rimeligt forhold til den behandlingsmaessige
veerdi [21].

Apixaban er fortsat patentbeskyttet i Danmark frem til den 20. november 2026 [20], og de priser, navnet anvender for
apixaban, er BMS' nuverende originalpriser. 22 virksomheder har en godkendt markedsfaringstilladelse til generisk
apixaban i Danmark ifglge Leegemiddelstyrelsens oversigt over godkendte leegemidler [17], og BMS forventer, at
prisniveauet for generisk apixaban efter patentudlgbet hurtigt vil naeerme sig det niveau, der i dag ses for generisk rivaroxaban
og dabigatran.

Pa den baggrund finder BMS det relevant, at prisvurderingen tager hgjde for det forventede markedsbillede efter den 23.
november 2026, og at et generelt behandlingsskift ikke star i rimeligt forhold til den forventede prisudvikling, hvis apixaban
kort efter patentudlgb forventes at nd samme prisniveau som de gvrige generiske DOAK.

Den Kliniske risiko ved et behandlingsskift af 102.000 patienter uden individuel klinisk indikation bgr indgd i navnets
samlede vurdering. Et omfattende evidensgrundlag peger pa en konsistent lavere observeret blgdningsrisiko ved apixaban
sammenlignet med rivaroxaban [1][2][3][4]. Den absolutte risikoforskel er begraenset pa individniveau, men har Kklinisk
betydning pa populationsniveau, nar 102.000 patienter potentielt skal skifte praeparat inden for kort tid.

Specifikke patientgrupper er serligt udsatte: patienter med tidligere bladningshandelser, aldre patienter i behandling med
flere legemidler, patienter med moderat nedsat nyrefunktion, patienter med cancerassocieret trombose og patienter med
specifikke interaktionsprofiler [13][14]. Den Kliniske risikodimension er behandlet i afsnit 1 nedenfor.

Hgringssvaret er opbygget i seks afsnit:

1. En klinisk og patientmaessig vurdering af behandlingsskift, herunder dosering, sammenlignende sikkerhedsdata og
specifikke patientgrupper.

2. En historisk prisanalyse baseret pa de to DOAK, der hidtil er gaet af patent i Danmark.

3. En prognose for generisk apixaban efter den 20. november 2026.

4. En sundhedsgkonomisk konsekvensvurdering af et behandlingsskift.

5. En procesmaessig anmodning om at afvente reelle markedspriser inden endelig indstilling.

6. Afsluttende bemeerkninger.
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Figur 1: Patentudlgbsdatoer for de tre DOAK i Danmark og antal generiske aktarer ved markedsabning. Figuren illustrerer, at der er kort tid fra

haringsfristen til patentudlgb for Eliquis.1
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1. Klinisk og patientmaessig vurdering af behandlingsskift

Et bortfald af generelt tilskud til apixaban vil i praksis medfare et behandlingsskift for en betydelig andel af de ca. 102.000
patienter, der aktuelt er i behandling [21]. Et sadant skift vil i mange tilfeelde ske uden individuel klinisk indikation, men af
gkonomiske hensyn. BMS finder det relevant at vurdere de patientmassige konsekvenser af et sadant skift.

1.1 Dosering og compliance

Apixaban administreres to gange dagligt. Rivaroxaban administreres en gang dagligt. Et bredt skift fra apixaban til
rivaroxaban indebarer dermed en &ndring af doseringsregime hos en stor patientgruppe, hvoraf en betydelig andel er &ldre
og patienter i behandling med flere leegemidler. Litteraturen om compliance ved antikoagulationsbehandling viser, at glemt
eller dobbelt indtag i den tidlige fase efter et regimeskifte kan gge risikoen for bade blgdnings- og tromboemboliske
heendelser [14]. Risikoen for fejldosering ved overgang fra to-gangs- til en-gangs-dosering er serligt relevant i den initiale
fase efter skiftet.

1.2 Sammenlignende sikkerhedsdata mellem apixaban og rivaroxaban

Et omfattende evidensgrundlag viser en konsistent lavere observeret blgdningsrisiko ved apixaban sammenlignet med
rivaroxaban pa tvers af populationer og studiedesigns. Ray et al. 2021 fandt i en analyse af 581.451 Medicare-patienter
hgjere risiko for gastrointestinal blgdning ved rivaroxaban (HR 2,09; 95 % CI 2,01 til 2,18), heemoragisk apopleksi (HR
1,48) og fatal ekstrakraniel blgdning (HR 1,41) [1]. En metaanalyse af 55 observationsstudier med over to millioner patienter
(Archontakis-Barakakis et al. 2022) fandt en pooled hazard ratio for alvorlig blgdning pa 0,58 (95 % CI 0,50 til 0,68) for
apixaban sammenlignet med rivaroxaban [2]. Tilsvarende resultater er rapporteret i Lip et al. 2016 [3] og Lau et al. 2022
[4]. Tepper et al. 2018 viste samme retning og placeres som understgttende reference med BMS/Pfizer-medforfattere [5].

To direkte skiftstudier underbygger billedet. ATHENS-studiet (Kang, Deitelzweig et al. 2024) er en propensity score-
matchet analyse af 167.868 apixaban-initierende NVAF-patienter. Skift fra apixaban til rivaroxaban var forbundet med HR
1,80 (95 % CI 1,46 til 2,23) for alvorlig blgdning og HR 1,99 (95 % CI 1,38 til 2,88) for apopleksi eller systemisk emboli
sammenlignet med fortsat apixaban [6]. Lip et al. 2026 rapporterer tilsvarende en gget risiko for ny alvorlig blgdning hos
patienter, der skiftede fra apixaban til rivaroxaban efter en blagdningshandelse [7]. Studiet er observationsbaseret og bar
derfor fortolkes med de seedvanlige forbehold, men resultaterne peger i samme retning som den gvrige real-world evidens.

Castellucci et al. 2026 har i et randomiseret kontrolleret forsgg sammenlignet apixaban og rivaroxaban hos patienter med
akut vengs tromboembolisme og fundet lavere blgdningsrisiko ved apixaban [22]. Forsgget er publiceret i New England
Journal of Medicine og udvider evidensgrundlaget med randomiseret evidens inden for vengs tromboembolisme.
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1.3 Nordiske registerdata

Lamberts et al. 2017, der bygger pa dansk landsdaekkende register over 54.321 NVAF-patienter, rapporterer HR 1,49 (95
% CI1 1,27 til 1,77) for alvorlig blgdning ved rivaroxaban sammenlignet med apixaban [8]. Bonde et al. 2020 fandt RR 1,89
(95 % CI 1,06 til 2,72) i en dansk registerundersggelse med instrumentvariabel-metode [9]. Norske og svenske registerdata
understgatter den samme retning [10][11].

1.4 Skift hos stabile patienter

FRAIL-AF-studiet (Joosten et al. 2024) er et randomiseret kontrolleret forsgg, der viste gget blgdningsrisiko ved skift af
velfungerende antikoagulationsbehandling hos skrgbelige &ldre patienter, HR 1,69 (95 % CI 1,23 til 2,32) [12]. Forsgget
undersgger ikke direkte skift mellem DOAK-preparater, men illustrerer principielt, at skift af en stabil
antikoagulationsbehandling hos sarbare patienter kan vaere forbundet med gget bladningsrisiko.

1.5 Retningslinjer og specifikke patientgrupper

ESC 2024 [13] og EHRA 2021 (Steffel et al.) [14] understatter, at valg og eventuelt skift af DOAK bar ske ud fra en
individuel klinisk vurdering, herunder blgdningsrisiko, nyrefunktion, alder, interaktioner og patientens samlede risikoprofil.

Specifikke patientgrupper kraever s&rlig overvejelse ved et eventuelt skift. Patienter med tidligere alvorlig blgdning eller
Gl-blgdning er serligt udsatte: Lau et al. 2022 dokumenterer en hazard ratio pa 0,72 (95 % CI 0,66 til 0,79) for Gl-blgdning
ved apixaban sammenlignet med rivaroxaban i en multinational kohorte pa 527.226 NVAF-patienter fra fem databaser i fire
lande [4]. Lip et al. 2026 peger tilsvarende pa gget risiko for ny alvorlig blgdning ved skift fra apixaban til rivaroxaban efter
en blgdningshaendelse [7]. ZAldre patienter i behandling med flere legemidler har hgjere baseline blgdningsrisiko og er
overrepraesenteret i den aktuelle apixaban-population. Patienter med moderat nedsat nyrefunktion (CrCl 30 til 49 ml/min)
er afhangige af individuel dosistilpasning, og rivaroxabans nyreafhaengige clearance er hgjere end apixabans, hvilket ger
valget af apixaban klinisk begrundet hos en del af denne gruppe [14]. Endelig har patienter i behandling med flere
leegemidler med CYP3A4- eller P-glycoprotein-modulatorer forskellige interaktionsprofiler mellem apixaban og
rivaroxaban, hvor det individuelle praeparatvalg ikke kan erstattes af en generel ligeveerdighedsvurdering [14].

Dansk Selskab for Trombose og Hemostase (DSTH) beskriver i sin CAT-rapport, at effekten af DOAK sammenlignet med
lavmolekylert heparin ved cancerassocieret trombose synes konsistent pa tvers af cancertyper, hvorimod risikoen for
blgdning varierer. Bladningsforekomst i fase I11-studier fremgar af Tabel 5 i rapporten [15].

Specialeradet for Kardiologi inkl. Hjertestopomradet i Region @stdanmark draftede pa sit konstituerende mgde den 17.
marts 2026, pa baggrund af det nye randomiserede forsgg, om den regionale lzzgemiddelkomités anbefaling af rivaroxaban
som farstevalg bar revurderes. Det illustrerer, at vurderingen af den kliniske ligeveaerdighed mellem apixaban og rivaroxaban
aktuelt er under faglig revision i regionalt regi.

1.6 Delkonklusion

Den samlede evidens dokumenterer en konsistent lavere observeret blgdningsrisiko ved apixaban sammenlignet med
rivaroxaban og en gget risiko ved direkte skift fra apixaban til rivaroxaban med hazard ratios i starrelsesordenen 1,7 til
1,8 [1][2][6][7]. Den absolutte risikoforskel er i starrelsesordenen 1 til 2 procentpoint per ar, hvilket pa populationsniveau
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har klinisk betydning ved et bredt behandlingsskift. Et tvunget skift uden individuel klinisk indikation er ikke understgttet
af gaeldende europeeiske retningslinjer [13][14]. BMS finder, at den kliniske risiko bgr indga i den samlede vurdering af
tilskudsstatus sammen med de sundhedsgkonomiske forhold beskrevet i afsnit 4.

2. Historisk prisanalyse: rivaroxaban og dabigatran

Rivaroxaban og dabigatran er pa nuveerende tidspunkt de eneste DOAK i Danmark, der har mistet patentbeskyttelse og
dermed har veret udsat for reel generisk konkurrence. Analysen er baseret pa data fra Medicinpriser.dk, AUP pr. defineret
degndosis (DDD), for alle godkendte produkter i begge grupper i perioden 2021 til marts 2026 [16]. Data vedlaegges som
Bilag 2.

2.1 Rivaroxaban 20 mg (Xarelto, Bayer)

Rivaroxaban gik af patent i Danmark, og bred generisk priskonkurrence etablerede sig i januar 2026 med 14 til 15 aktgrer.
Forud var der enkelte at-risk-lanceringer fra april 2024, men antallet af aktive aktgrer varierede gennem 2024 og 2025. | de
to takstperioder fra 19. januar 2026 til 16. februar 2026 steg antallet af aktive generika fra 4 til 15, og laveste pris faldt fra
2,86 kr./DDD til 0,31 kr./DDD, svarende til et prisfald pa 97 % i forhold til originalpris [16]. Aktuelt (marts 2026) er 15
generiske produkter aktive i takstdatabasen [16]. Tabel 1 viser udvalgte takstdatoer fra de farste at-risk-lanceringer i 2024
og frem til etableret bred priskonkurrence ved patentudlgb i januar 2026.

Rivaroxaban 20 mg: udvalgte takstdatoer fra at-risk-lanceringer i 2024 til etableret bred priskonkurrence ved patentudighb
januar 2026. Kilde: Medicinpriser.dk [16].

kstdato Markedsfase SR ener'k;?\,fsts AL Prisfald
Takstda (AUP kr./DDD) g Il<r./DDD) generika '
15.04.2024 Farste at-risk-lancering 21,20 10,80 4 49 %
30.09.2024 5,5 mdr. fra at-risk 20,94 0,90 10 96 %
14.04.2025 Reduceret udbud (2 aktarer) 19,23 14,36 2 32%
02.02.2026 Patentudlgb: bred priskonkurrence 7,85 0,59 14 97 %
16.02.2026 Patentudlgb + 1 takstperiode 7,40 0,31 15 99 %
30.03.2026 Patentudlgb + 4 takstperioder 5,42 0,35 15 98 %

Tabel 1 illustrerer, at det er antallet af aktive aktgrer der driver prisfaldet, ikke alene den juridiske lanceringsmulighed. Bredt prisfald pa 97 % blev
opnaet i selve takstperioden for patentudlgbet i januar 2026.
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2.2 Dabigatran 150 mg (Pradaxa, Boehringer Ingelheim)

Dabigatrans patent i Danmark udlgb den 1. august 2023. Tabel 2 viser prisforlgbet fra og med selve patentudlgbet. De farste
generika optradte sporadisk i takstdatabasen i slutningen af 2023, men reel priskonkurrence med tre eller flere aktarer
etablerede sig farst i marts 2024. Hovedfaldet indtraf i manederne 14 til 16 efter patentudlgb, hvor antallet af aktive aktarer
passerede syv. Aktuelt (marts 2026) er 20 generiske produkter aktive [16].

Dabigatran 150 mg: prisforlgb Medicinpriser.dk [16].

Maneder fra Originalpris (AUP Laveste generika Antal

Takstdato Prisfald

patentudlgb kr./DDD) (AUP kr./DDD) generika

0 (patentudlgb 1.

07.08.2023 august 2023) 24,47 = 1kke relevant 0 | Ikke relevant

27.11.2023 4 23,10 18,84 2 23 %
18.03.2024 8 24,45 22,98 3 6 %
22.07.2024 12 19,07 18,53 6 24 %
28.10.2024 15 451 4,66 9 81 %
09.12.2024 16 2,71 1,45 7 94 %

Tabel 2 Dabigatran 150 mg: udvalgte takstdatoer fra patentudlgb den 1. august 2023 til etableret generisk priskonkurrence. Tabellen
viser udviklingen i originalpris, laveste generiske pris, antal aktive generiske produkter og beregnet prisfald baseret pa AUP pr. DDD.
Kilde: Medicinpriser.dk [16].

2.3 Samlet billede

Rivaroxaban naede et prisniveau pa 0,35 kr./DDD i marts 2026 [16], lavere end det prisniveau, nzvnet anvender som
sammenligningsgrundlag. Begge DOAK-produkter havde inden patentudlgb en dagspris i samme stgrrelsesorden som
apixabans nuvarende niveau (21 til 24 kr.), og prisforlgbet er drevet af antallet af aktarer pd markedet.

For rivaroxaban indtraf patentudlgb i januar 2026, og prisfaldet ndede 97 % i forhold til originalpris inden for to
takstperioder. Denne dynamik er relevant for prognosen for generisk apixaban, hvor 22 godkendte MA-indehavere fra
dag ét skaber grundlag for, at det samme prisniveau kan etableres betydeligt hurtigere end ved rivaroxabans patentudlgb.
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3. Prognose for generisk apixaban efter 20. november 2026

Pr. 31. marts 2026 har 22 virksomheder en godkendt markedsfaringstilladelse til generisk apixaban i Danmark [17]. BMS
forventer, at en betydelig andel af disse vil lancere deres generiske produkter i Laeegemiddelstyrelsens takstdatabase inden
for de farste seks maneder efter patentudlgbet den 20. november 2026. Til sammenligning havde rivaroxaban fire aktarer
ved farste takstperiode og dabigatran tre ved etableringen af reel priskonkurrence. Listen over godkendte generiske
apixaban-produkter vedlaegges som Bilag 3.

Prognosen baseres pa det observerede prisfald for rivaroxaban efter dansk patentudlgb i januar 2026. Med 14 til 15 generiske
aktgrer naede rivaroxaban et prisfald pd 97 % i forhold til originalpris inden for to takstperioder, og laveste pris var 0,31
kr./DDD AUP i marts 2026 [16]. Apixaban-generika har varet registreret i Leegemiddelstyrelsens takstdatabase siden 12.
maj 2025, dvs. mere end 18 maneder far patentudlgb. Markedet er dermed allerede modnet inden patentudlgbet, hvilket
understatter et hurtigt prisfald. Med 22 godkendte MA-indehavere - betydelig flere end ved rivaroxabans patentudlgb -
forventes generisk apixaban at fglge samme dynamik og na rivaroxabans laveste prisniveau inden for to takstperioder efter
den 23. november 2026.

Rivaroxabans patentudlgb i januar 2026 farte til 97 % prisfald inden for to takstperioder og en laveste pris pa 0,31 kr./DDD
AUP. Med 22 godkendte MA-indehavere og generika registreret i taksten siden 12. maj 2025 forventes generisk apixaban
at falge samme dynamik. Det prisniveau, nevnet anvender som sammenligningsgrundlag (0,47 til 1,47 kr./dag), nas dermed
kort efter den 23. november 2026, uden at 102.000 patienter behgaver at skifte behandling.

Tidslinjen i Figur 1 (side 4) illustrerer, at hgringsfristen den 24. maj 2026 falder teet pa forste takstperiode med generisk
apixaban den 23. november 2026. Et bredt behandlingsskift er vanskeligt at gennemfare forsvarligt inden for en sa kort
tidshorisont uden risiko for utilstreekkelig opfalgning. Konsekvensen vil vaere, at sundhedsveaesenet padrager sig
skifteomkostningerne uden at have realiseret en besparelse, der under alle omsteendigheder forventes at indtraede inden
for fa maneder.

4. Sundhedsgkonomisk konsekvens ved et behandlingsskift

4.1 Administrative skifteomkostninger

Et behandlingsskift for 102.000 patienter i kronisk antikoagulationsbehandling belaster almen praksis betydeligt. Skiftet
kraever en initial konsultation til ny ordination, baseline-praver (kreatinin/eGFR og B-hamoglobin) og mindst én
opfalgning, der i de fleste tilfeelde kan afvikles som aftalt telefonkonsultation. Hos skrgbelige aldre uden mulighed for at
mgde op i klinikken kraever skiftet et opsggende hjemmebesgg med blodprave.

Beregningen bygger pa Praktiserende Lagers Organisations Honorartabel for dagtid geeldende 1. april 2026 til 1. oktober
2026 [18]. Tabel 3 viser de anvendte ydelseskoder og takster.
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Anvendte PLO-ydelser og takster, geeldende 1. april 2026 til 1. oktober 2026 [18].

0101 Konsultation hos egen laege 172,88
0204 Aftalt telefonkonsultation 133,94
0121 Opsggende hjemmebesgg hos skrabelige aldre 950,48
2101 Blodtagning fra blodare 57,36
7108 B-hamoglobin, fotometer 62,54

Tabel 3 Anvendte PLO-ydelser og takster ved beregning af honorarudgift for behandlingsskift. Tabellen viser de relevante
ydelseskoder, ydelsesbeskrivelser og takster, som indgar i scenarieberegningen i Tabel 4. Kilde: PLO Honorartabel for dagtid,
geeldende 1. april 2026 til 1. oktober 2026 [18].3

Tabel 4 viser honorarudgiften pr. patient under tre realistiske patientscenarier samt et lavt og hgjt veegtet
gennemsnit. Det vaegtede gennemsnit antager, at ca. 90 % af patienterne falges i klinik, mens ca. 10 % af de mest
skrgbelige patienter kreever hjemmebesag. Det lave scenarie antager telefonopfelgning for standardpatienter,
mens det hgje scenarie antager fysisk opfalgning.

Standardpatient med 0101 + 2101 + 7108 + 0204 172,88 + 57,36 + 62,54 + 133,94 426,72
telefonopfalgning

Standardpatient med 2 x (0101 + 2101 + 7108) 2 x (172,88 + 57,36 + 62,54) 585,56
fysisk opfalgning

Skrabelig &ldre med 0121 + 2101 + 7108 + 0204 950,48 + 57,36 + 62,54 + 133,94 1.204,32
hjemmebesgg
Veagtet gennemsnit, lavt = 90 % standardpatient med (0,90 x 426,72) + (0,10 x 1.204,32) 504,48
scenarie telefonopfelgning + 10 % skrgbelig

&ldre
Veagtet gennemsnit, hgjt | 90 % standardpatient med fysisk (0,90 x 585,56) + (0,10 x 1.204,32) 647,44
scenarie opfelgning + 10 % skrabelig eldre

Tabel 4. Honorarudgift pr. patient ved behandlingsskift, opgjort efter patientscenarie. Tabellen viser de anvendte PLO-ydelser, beregningen af pris
pr. patient og det veegtede gennemsnit, hvor 90 % af patienterne antages handteret i klinik og 10 % som skrgbelige ldre med behov for
hjemmebesgg. Kilde: PLO Honorartabel geaeldende 1. april 2026 til 1. oktober 2026 [18].
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Med en forventet skifteandel pa 80 til 85 % af de 102.000 patienter (jf. afsnit 4.2) svarer det til 81.600 til 86.700 skiftede
patienter. Anvendt pa det veegtede gennemsnit pa 504 til 647 kr. pr. patient giver det en samlet honorarudgift pa ca. 41,2
til 56,1 mio. kr. i overgangsperioden.

4.2 Blgdningshospitaliseringer

De pivotale DOAK-forsgg angiver en basal arlig rate for alvorlig blgdning i sterrelsesordenen 2 til 3 % hos NVAF-patienter
i antikoagulationsbehandling [13]. Lagt sammen med den dokumenterede relative risikoforhgjelse pa 43 til 82 % for alvorlig
blgdning ved rivaroxaban sammenlignet med apixaban (jf. afsnit 1.2) svarer det til en absolut merrisiko i stgrrelsesordenen
1 til 2 procentpoint per ar.

Skifteandelen estimeres til 80 til 85 % inden for 12 maneder. Neaevnet angiver selv i hgringsversionen, at “vi med dette
forslag leegger op til, at en stor del af de patienter, der aktuelt behandles med en DOAK, skal skifte behandling for fortsat
at kunne fa tilskud” [21, s. 10]. Nar tilskuddet bortfalder, har almen praksis hverken faglig eller gkonomisk begrundelse for
at fastholde patienten pa apixaban til fuld egenbetaling. Den resterende andel pa 15 til 20 % forventes at forblive pa apixaban
via individuel klausulering eller egenbetaling, serligt i patientgrupper med kontraindikationer mod rivaroxaban eller
dabigatran.

Under forudsaetning af, at ca. 80 til 85 % af de 102.000 patienter skiftes (overvejende til rivaroxaban, gvrige til dabigatran
eller individuel klausulering), svarer det til 81.600 til 86.700 patienter. Anvendt pa en absolut merrisiko pa ca. 2 procentpoint
pr. ar (jf. ovenfor) giver det sterrelsesordenen 1.700 yderligere alvorlige blgdningshaendelser i en 12-maneders
overgangsperiode. Bladningshandelserne forventes overvejende at opsta inden for de ferste 6 til 12 maneder efter skift, jf.
det underliggende evidensgrundlag [4][6][7]. Dette tidsmeessige forlgb falder sammen med den periode, hvor generisk
apixaban netop forventes at na et konkurrencedygtigt prisniveau (jf. afsnit 3), hvilket indeberer, at den prismassige
besparelse ved et tvunget skift hurtigt udlignes, mens den kliniske risiko fastholdes.

Sundhedsdatastyrelsens DRG-takstgrundlag opererer med to grupper for Gl-blgdninger hos voksne: 06MAOQ7 (uden
komplicerende bidiagnose) til 28.485 kr. og 06MAOQS5 (med komplicerende bidiagnose) til 45.880 kr. [19]. BMS har ikke
kunnet dokumentere en eksakt fordeling mellem komplicerede og ikke-komplicerede Gl-blgdninger for den danske NVAF-
population og anvender derfor en basisfordeling pa ca. 65 % ikke-komplicerede og 35 % komplicerede handelser.
Antagelsen indebzrer eksplicit, at det er en mindretalsandel der forventes at fa komplicerede forlgb, og at hovedparten
handteres som ikke-komplicerede hospitaliseringer. For 1.700 forventede blgdningshandelser svarer det til en samlet
hospitaliseringsomkostning pa ca. 58,8 mio. kr. i basisscenariet. Falsomhedsanalyse over rimelige fordelingsantagelser (fra
80/20 til 50/50) viser, at estimatet under alle omsteendigheder lander i intervallet ca. 54 til 63 mio. kr.

4.3 Lock-in og varig konsekvens for ordinationsmeanster

Et midlertidigt bortfald af generelt tilskud i en kortere periode mellem den endelige indstilling og farste takstperiode med
generisk apixaban kan etablere et ordinationsmenster vaek fra apixaban i almen praksis. Nar priserne pa generisk apixaban
efterfalgende falder til samme niveau som rivaroxaban og dabigatran inden for 6 til 12 maneder, vil den Kliniske
tilgeengelighed af apixaban veere varigt svaeekket. Det kan modarbejde navnets egen ligevaerdighedsvurdering, idet et af tre
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ligeveerdige DOAK reelt vil veere ringere stillet i klinisk praksis end fer revurderingen, uden at det er begrundet i et
prisniveau.

4.4 Samlet vurdering

De samlede estimerede skifteomkostninger (honorarudgift og bladningshospitaliseringer) belgber sig til ca. 100 til 115
mio. kr. som scenariebaseret estimat. Beregningen er underbygget af eksplicitte takster og en defineret skifteandel og
illustrerer starrelsesordenen af de administrative og kliniske konsekvenser ved et bredt behandlingsskift. Tre forhold ger
et behandlingsskift pa det foreliggende grundlag uhensigtsmaessigt.

For det forste indebeaerer et behandlingsskift for 102.000 patienter i kronisk antikoagulationsbehandling inden
patentudlgbet den 20. november 2026 en betydelig administrativ og klinisk belastning for almen praksis. Skiftet kreever
individuel klinisk vurdering, indkaldelse, opfelgning og dosistilpasning, hvilket vanskeligt kan gennemfgres forsvarligt
inden for den korte tidshorisont uden risiko for utilstraekkelig opfalgning.

For det andet kan den endelige beslutning falde teet pa forste takstperiode med generisk apixaban den 23. november
2026, sa et behandlingsskift gennemfart inden patentudlgbet kan vise sig at veere ungdvendigt, nar reelle generiske priser
etableres.

For det tredje opnas den prisbesparelse, der ligger til grund for indstillingen, reelt automatisk inden for 6 til 12 maneder
efter generisk apixabans indtreeden den 23. november 2026.

Pa baggrund af de verificerede prisfaldsforlgb for rivaroxaban og dabigatran i Danmark forventes generisk apixaban at
na et konkurrencedygtigt prisniveau svarende til de nuveerende generiske DOAK indenfor kort tid efter patientudlgb (jf.
afsnit 3). Med farste takstperiode med generisk apixaban den 23. november 2026 vil prisforskellen mellem apixaban og
de gvrige DOAK veere elimineret allerede inden for de forste takstperioder efter generisk indtreeden. Den besparelse,
indstillingen tilsigter, realiseres dermed uafhaengigt af tilskudsstatus, og et tvunget behandlingsskift for 102.000
patienter er ikke en forudsatning for besparelsen.
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5. Procesmaessig anmodning: afvent reelle markedspriser

Nevnet anfarer i den forelgbige indstilling:

“Vi er opmarksomme pa, at der i gjeblikket og i den kommende tid inden for gruppen af DOAK sker
prisendringer pa baggrund af patentudlgb. Vi vil falge laegemiddelpriserne frem mod vores endelige
indstilling.”
BMS noterer denne tilkendegivelse og anmoder derfor naevnet om at afvente de farste takstperioder med generisk apixaban
fra den 23. november 2026.

Med hgringsfristen 24. maj 2026 og ferste takstperiode med generisk apixaban den 23. november 2026 er der ca. seks
maneder mellem de to milepale. Naevnets eget brev tilkendegiver, at det vil fglge leegemiddelpriserne frem mod den
endelige indstilling, og denne tidshorisont gar det praktisk muligt at lade den endelige beslutning hvile pa de reelle
markedspriser efter patentudlgb.

BMS anmoder pa denne baggrund om:

1. At ngevnet afventer prisniveauet for generisk apixaban fra de fgrste takstperioder efter den 23. november 2026,
inden den endelige anbefaling om apixaban afgives.

2. At naevnet, safremt det fastholder sin indstilling om bortfald af generelt tilskud, fastsaetter en ikrafttraedelsesdato,
der giver mulighed for at vurdere den faktiske generiske prisudvikling, eksempelvis den 1. marts 2027.
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Afsluttende bemeerkninger

Naevnets indstilling sammenligner apixabans nuveerende originalpris med fuldt konkurrenceudsatte generiske priser for
rivaroxaban og dabigatran. Prisforskellen afspejler, at apixaban befinder sig i en sidst i patentperioden, og at apixabans
patent er i kraft frem til den 20. november 2026, bekraftet ved Sg- og Handelsrettens dom BS-22186/2022-SHR af 17.
februar 2026 [20].

Den historiske prisanalyse, baseret pa verificerede prisdata for rivaroxaban og dabigatran, viser, at et konkurrencedygtigt
prisniveau for generisk apixaban kan nermes inden for fa takstperioder efter patentudlgb. For rivaroxaban indtraf
patentudlgb i januar 2026, og prisfaldet ndede 97 % i forhold til originalpris inden for to takstperioder (jf. afsnit 2.1). Med
apixabans 22 godkendte MA-indehavere er antallet af potentielle aktarer betydelig flere end ved rivaroxabans patentudlgb.
Det konkurrencedygtige prisniveau forventes derfor ligeledes opnaet inden for fa takstperioder efter den 23. november 2026
[17].

Den foreliggende kliniske evidens, herunder det randomiserede forsgg om antikoagulationsskift (FRAIL-AF) [12], direkte
skiftstudier (ATHENS [6], Lip et al. 2026 [7]) og nordiske registerdata [8][9][10][11], peger ensartet pa en forgget risiko
ved skift fra apixaban til rivaroxaban. Et behandlingsskift for 102.000 patienter er forbundet med samlede administrative
og kliniske skifteomkostninger i stgrrelsesordenen ca. 100 til 115 mio. kr. og kan etablere et varigt ordinationsmgnster veek
fra apixaban, der modarbejder den kliniske ligeveerdighed mellem de tre DOAK.

Apixaban er det mest anvendte DOAK i Danmark, og det observerede ordinationsmgnster afspejler praeparatets
veldokumenterede sikkerhedsprofil i klinisk praksis [3][4][8]. BMS finder, at den observerede kliniske risiko ved et tvunget
skift ber indga i naevnets samlede vurdering pa linje med de prismaessige hensyn.

BMS anmoder navnet om at afvente reelle markedspriser fra de farste takstperioder med generisk apixaban efter den 23.
november 2026, inden den endelige anbefaling afgives.

BMS star naturligvis til radighed for Leegemiddelstyrelsen og Medicintilskudsnaevnet i tilfaelde af yderligere spargsmal til
hgringssvaret.

Med}ﬁjg hilsen

Nicolai Fik
Market Access Direktgr & Landechef
Bristol Myers Squibb Danmark A/S
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Thromboembolism. New England Journal of Medicine. 2026;394:1051-1060. DOI: 10.1056/NEJM0a2510703. PMID:
41812192.
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Bilag 1: Sg- og Handelsrettens dom BS-22186/2022-SHR, afsagt 17. februar 2026.
Bilag 2: Prisdata for rivaroxaban og dabigatran, AUP pr. DDD, Medicinpriser.dk.
Bilag 3: Godkendte generiske apixaban-produkter i Danmark, Leegemiddelstyrelsen pr. 31. marts 2026.

Bilag 1: S@- og Handelsrettens dom BS-22186/2022-SHR
Afsagt 17. februar 2026. Bristol-Myers Squibb Ireland Unlimited Company mod Teva Danmark A/S og Teva GmbH.

Sg- og Handelsretten frifandt BMS Ireland for ugyldighedspastanden mod det danske SPC for apixaban (CR 2011 00028)
og forbgd Teva Danmark A/S og Teva GmbH at markedsfgre apixaban-produkter omfattet af certifikatet, indtil SPC-
beskyttelsen ophgrer den 20. november 2026.

Konsekvenser for BO1-revurderingen

Det danske SPC for apixaban er gyldigt og i kraft til og med 20. november 2026. Farste lovlige lanceringsdato for generisk
apixaban i Danmark er 21. november 2026, og farste takstperiode med generika er mandag den 23. hovember 2026.

De to apixaban-generika med eksisterende prisregistrering pa Medicinpriser.dk (Apixaban “Teva GmbH” og Apixaban
“Sandoz”) kan ikke lovligt omsattes pa det danske marked i indeveerende takstperiode. De af Medicintilskudsnavnet
anvendte behandlingspriser for apixaban afspejler saledes ikke et marked med reel generisk konkurrence for apixaban. | den
aktuelle situation er BMS’ originalpris fortsat den eneste reelle markedspris, mens generisk apixaban farst kan indga i
taksten som reelt markedsfart konkurrence efter patentudlgbet.
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Bilag 2: Prisdata for rivaroxaban og dabigatran

Kilde: Medicinpriser.dk. AUP pr. DDD for rivaroxaban 20 mg (ATC BO1AF01) og dabigatran 150 mg (ATC BO1AEQ7), alle godkendte
produkter, perioden 2021 til marts 2026. Udtraek marts 2026.

Tabellerne viser milepcelsobservationer fra det fulde datasaet pd 144 takstdatoer pr. molekyle.

Tabel 1: Rivaroxaban 20 mg (Xarelto, Bayer)

Farste at-risk-lancering blev observeret den 15. april 2024. Antallet af aktive generiske aktarer varierede herefter betydeligt
gennem 2024 og 2025. Den brede generiske priskonkurrence, som er relevant for vurderingen af patentudlgbseffekten,
etablerede sig i januar 2026, hvor antallet af aktive generiske udbydere steg til 14 til 15.

Takstdato Markedsfase Originalpris Laveste generika- Antal generika Prisfald fra original
(AUP kr./DDD) pris
(AUP kr./DDD)
01.04.2024 Far generisk 21,08 Ikke relevant 0 Ikke relevant
lancering
15.04.2024 Farste at-risk- 21,20 10,80 4 49,0 %
lancering
08.07.2024 At-risk-periode 20,97 5,40 10 74,5 %
30.09.2024 At-risk-periode 20,94 0,90 10 95,7 %
14.10.2024 At-risk-periode 20,73 1,25 10 94,1 %
14.04.2025 Reduceret udbud 19,23 14,36 2 322%
02.02.2026 Patentudlgb: bred 7,85 0,59 14 97,2 %
generisk

priskonkurrence

16.02.2026 Patentudlgb + 1 7,40 0,31 15 98,6 %
takstperiode

30.03.2026 Patentudlgb + 4 5,42 0,35 15 98,3 %
takstperioder

Rivaroxaban viser, at prisfaldet ikke alene afhaenger af den juridiske mulighed for generisk lancering, men i hgj grad af
antallet af aktive aktarer i takstdatabasen. |1 2024 blev der observeret betydelige prisfald i perioder med flere aktive at-risk-
aktarer, men udbuddet var ustabilt, og prisniveauet steg igen, da antallet af aktarer faldt. VVed etableringen af bred generisk
priskonkurrence i januar 2026 faldt laveste generiske pris til 0,59 kr./DDD den 2. februar 2026 og 0,31 kr./DDD den 16.
februar 2026, svarende til et prisfald pa henholdsvis 97,2 % og 98,6 % i forhold til originalpris.
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Tabel 2: Dabigatran 150 mg (Pradaxa, Boehringer Ingelheim)

Patentudlgb: 1. august 2023. Farste generiske lancering blev observeret den 27. november 2023. Dabigatran fulgte en mere
gradvis prisfaldskurve end rivaroxaban, primzrt som fglge af feerre aktive generiske udbydere i de farste maneder efter
patentudlgb.

Takstdato Markedsfase Originalpris Laveste generika- Antal generika Prisfald fra original
(AUP kr./DDD) pris
(AUP kr./DDD)

13.11.2023 Far generisk 23,17 Ikke relevant 0 Ikke relevant
lancering

27.11.2023 Farste generiske 23,10 18,84 2 229%
lancering

04.03.2024 Tidlig konkurrence 24,17 23,50 1 3,9%

27.05.2024 Gradvis konkurrence 21,40 19,96 3 18,4 %

02.09.2024 Stigende antal aktgrer 15,59 11,53 7 52,8 %

25.11.2024 Etableret generisk 3,03 2,49 9 89,8 %
konkurrence

09.12.2024 Etableret generisk 2,71 1,45 7 94,1 %
konkurrence

12.05.2025 Fortsat konkurrence 4,69 3,07 15 87,4 %

10.11.2025 Fortsat konkurrence 4,69 1,30 20 94,7 %

02.02.2026 Modent generisk 3,23 0,74 20 97,0 %
marked

30.03.2026 Modent generisk 0,74 0,64 20 97,4 %
marked

Dabigatran havde en langsommere udvikling end rivaroxaban, fordi antallet af aktive generiske aktarer i den tidlige periode
var lavere. Prisfaldet blev farst markant, da antallet af aktive udbydere steg. Ved 12 maneder efter fgrste generiske lancering
var prisfaldet 89,8 %, og ved seneste takstperiode den 30. marts 2026 var laveste pris 0,64 kr./DDD med 20 generiske
udbydere.
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Kilde: Leegemiddelstyrelsen, liste over godkendte leegemidler. Udtreek pr. 31. marts 2026. ATC BO1AF02. Originalprodukt

(Eliquis, Bristol-Myers Squibb/Pfizer EEIG) er ikke medtaget.

Pr. 31. marts 2026 er der i Danmark godkendt 53 generiske apixaban-produkter fordelt pa 22 unikke MA-indehavere.
Laegemiddelformerne omfatter filmovertrukne tabletter (2,5 mg og 5 mg), harde kapsler (2,5 mg og 5 mg) og oral suspension
(1,25 mg/ml). Ingen af de 53 produkter har aktuelt prisregistrering i Medicinpriser.dk, og ingen kan lovligt markedsfares

far SPC-udlgbet 20. november 2026.

Til sammenligning har rivaroxaban (ATC BO1AF01) pa nuvearende tidspunkt 15 aktive generiske udbydere pa det danske marked, og
dabigatran (ATC BO1AEQ7) har 20. Antallet af MA-indehavere bag generisk apixaban (22) er saledes hgjere end antallet af aktive

udbydere bag béde rivaroxaban og dabigatran efter to ars markedskonkurrence.

Indehavere af markedsfgringstilladelse til generisk apixaban

Nr. | MA-indehaver Antal godkendte produkter
1 | Accord Healthcare S.L.U. 2
2 | Biocon Pharma Malta | Limited 2
3 | Cipla Europe NV 2
4 | Glenmark Arzneimittel GmbH 2
5 | Grindeks AS 2
6 | Innovis Pharma S.A. 2
7 | Juta Pharma GmbH 2
8 | KRKA d.d. Novo mesto 2
9 | Laboratoires S.M.B. 2

10 | Laboratorios Liconsa, S.A. 2
11 | Maddox Pharma Swiss ApS 2
12 | Medical Valley Invest AB 2
13 | Orion Corporation 2
14 | PharmaPath S.A. 8
15 | STADA Arzneimittel AG 2
16 = Sandoz A/S 2
17 | Teva GmbH 4
18 | Viatris Limited 4
19 | Vivanta Generics s.r.o. 2
20 | Zentivaa.s. 2
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21 | Zentivak.s.

22 | axunio Pharma GmbH

Page 22/22
© 2020 Bristol Myers Squibb Company



http://www.bms.com/dk

Danmarks Apotekerforening
Bredgade 54 - 1260 Kgbenhavn K apotel
Telefon 33 76 76 00 - Fax 33 76 76 99

apotekerforeningen@apotekerforeningen.dk - www.apotekerforeningen.dk

Leegemiddelstyrelsen
medicintilskud@dkma.dk

20-05-2026
GHE/610/00005

Hgringssvar til forslag til aendringer i medicintilskud til antitromboti-
ske leegemidler

Danmarks Apotekerforening takker for muligheden for at afgive hgringssvar vedrg-
rende de foresldede aendringer i tilskud til antitrombotiske laegemidler.

Vi anerkender intentionen om at fremme en omkostningseffektiv og rationel leege-
middelanvendelse. Samtidig finder vi det vaesentligt at fremhaeve forhold vedrgrende
patientsikkerhed, praktisk hdndtering og forsyningssikkerhed - szerligt i lyset af, at
der i dette tilfaelde er tale om behandling af en meget stor patientpopulation.

Meget stort antal patienter - vaesentlige konsekvenser

Antitrombotisk behandling bergrer en betydelig del af den danske befolkning. I 2025
indlgste over 615.000 personer recept pa et antitrombotisk lazegemiddel omfattet af
denne revurdering.

Inden for DOAK alene ses et meget stort behandlingsomfang, fx:
e Rivaroxaban: ca. 104.000 patienter
e Apixaban: ca. 102.000 patienter
o Dabigatran: ca. 11.700 patienter

Dette betyder, at @ndringer i et eller flere af disse laegemidlers tilskudsstatus poten-
tielt medfgrer behandlingsskift for rigtig mange patienter. Konsekvenserne heraf bagr
tillaagges betydelig veegt, da der med forslaget laegges op til, at patienter, som be-
handles med apixaban skal skifte behandling. Behandlingsskift vil for hver patient
kraeve en eller flere laegekontakter.

Risiko ved ensretning af behandling i en stor patientpopulation
Apotekerforeningen vil udtrykke bekymring for en udvikling, hvor hovedparten af pa-
tienterne samles pa ét leegemiddel som falge af tilskudsaendringer.

N&r s& mange patienter er i behandling med samme lsegemiddel, vil en sddan kon-
centration indebaere vaesentlige risici i situationer med forsyningssvigt. Hvis alle pa-
tienter, som i dag behandles med apixaban, flyttes over pa rivaroxaban, som medi-
cintilskudsnaevnet foreslar, vil op mod en kvart million borgere blive behandlet med
samme leegemiddel. Vi er bekymrede for, at tilskudsomlaegningen i sig selv vil kunne
udlgse en forsyningsmaessig udfordring.

I tilfaelde af forsyningssvigt, kan vi vaere bekymrede for, om det vil veere muligt at
fremskaffe tilstraekkelig maengde til alle patienter.
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Vi opfordrer derfor Laegemiddelstyrelsen til at sikre, at forsyningerne af rivaroxaban
er tilstraekkelige til at daekke efterspgrgslen, bade ved ikrafttraedelsen og fremover.

Handterbarhed er vigtigt

Danmarks Apotekerforening finder det fagligt velbegrundet, at rivaroxaban i praksis
fremstar som et naturligt forstevalg blandt DOAK. Dette skyldes isaer den praktiske
anvendelighed, ikke mindst at rivaroxaban kan opbevares uden for originalbeholder,
hvilket muligggr bade dosisidispensering og ophaeldning i doseringsaesker.

Egnethed til dosispakning bgr veere kriterium ved revurdering

I dag far omkring 70.000 borgere dosispakket deres medicin, som gger patientsik-
kerheden og letter administration og compliance. Dette antal har vaeret sigende de
seneste ar, og forventes ogsa at stige yderligere i de kommende &r.

Apotekerforeningen vil generelt opfordre til, at der ved revurdering af medicintilskud
fremover ogsa indgdr data om i hvor hgj grad laegemidlerne udleveres som dosispak-
ket medicin, og at egnethed til dosispakning indga som et kriterium i revurderingen.

Implementering og patientsikkerhed
De foresldede andringer vil medfgre, at et betydeligt antal patienter skal skifte be-
handling. Dette stiller store krav til informationsindsatsen.

Skift mellem DOAK kraever klar og let tilgaengelig vejledning til b&de laeger og pa-
tienter, ikke mindst fordi rivaroxaban skal indtages med mad, hvilket ikke gaelder for
apixaban.

Der ma forventes et gget behov for radgivning pa apotekerne og opfglgning hos be-
handlende lzege, og derfor bgr sendringer, som bergrer sa store patientgrupper,
planlaegges seerligt omhyggeligt, i forhold til tidsplan og informationsindsats.

Som ved tidligere tilskudsaendringer star apotekerne til radighed for dialog med pa-

tienter og lzeger, herunder med udlevering af informationsark til de bergrte patien-
ter.

Med venlig hilsen

Gitte Hessner,
Tilskudskonsulent

Danmarks Apotekerforening



Horingssvar vedr. ”Revurdering af tilskudsstatus for antitrombotiske
legemidler”

Horingspart: Dansk Cardiologisk Selskab (DCS)

Horingssvaret er udarbejdet af formandsskabet 1 DCS” arbejdsgruppe for
Trombokardiologi pa vegne af DCS. Arbejdsgruppen for Trombokardiologi under
DCS bestar af specialleger i Kardiologi med szrlig interesse, stor ekspertise og
dagligt virke inden for trombosetilstande og behandling med antitrombotisk
medicin. Arbejdsgruppen er ansvarlig for udarbejdelsen af de nationale
behandlingsvejledninger *Antikoagulationsbehandling’ samt "Lungeemboli og dyb
vengs trombose’ pa www.cardio.dk. Arbejdsgruppen er reprasenteret i relevante
behandlingsvejledninger fra Dansk Selskab for Trombose og Hemostase samt i

Medicinradets vejledninger.

Generel kommentar:

DCS har en stor interesse i at bidrage til en optimering af omkostningerne pa
hjerteomradet, herunder at fremme rationel legemiddelanvendelse. Forslaget til
endring i tilskudsreglerne for direkte orale antikoagulantia bekymrer os dog. De
foreslaede xndringer vil have implikationer for mange danske hjertepatienter, og vil
forringe mulighederne for optimal og individualiseret behandling af den store
population af danske patienter med behov for antikoagulerende behandling.

Vi har uddybet narmere i nedenstiende, og uddyber gerne ydetligere ved en direkte
dialog med Medicintilskudsnavnet. Vi bidrager ligeledes gerne til skriftligt materiale
vedrorende rationel anvendelse af antikoagulerende leegemidler malrettet de

relevante laeger.

DANSK CARDIOLOGISK SELSKAB
DANISH SOCIETY OF CARDIOLOGY
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Formand President
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Ad indstilling 1: [.egemidlet med indhold af vitamin K-antagonisten BO1AA03

warfarin bevarer geldende tilskudsstatus: generelt tilskud.

DCS’ heringssvar: Vi stotter indstillingen fra Medicintilskudsnavnet.

Ad indstilling 2: I.zgemidlet med indhold af vitamin K-antagonisten BO1AA0O4

phenprocoumon andrer tilskudsstatus fra generelt tilskud til ikke generelt tilskud.

DCS’ horingssvar: Vi stotter z&ke indstillingen fra Medicintilskudsnzvnet, men
opfordrer til at phenprocoumon bevarer generelt tilskud. Alternativt klausuleret

tilskud med krav om at warfarin skal vere afprovet.

Argumentation: der er ganske fa patienter i behandling med phenprocoumon i
Danmark (450 personer i 2025), og antallet er mere end halveret fra ar 2020 til 2025
(Medstat.dk). Warfarin er det altoverskyggende forstevalg blandt vitamin K-
antagonister, og de patienter, der er i behandling med phenprocoumon, er det
grundet forudgiende utilfredsstillende behandling pa warfarin. Saledes vil warfarin

ikke vaere et muligt behandlingsalternativ til disse ganske fa patienter.

Ad indstilling 3-15:

DCS’ horingssvar: Vi stotter indstillingen fra Medicintilskudsnavnet.

Ad indstilling 16: Lagemidler med indhold af de direkte orale antikoagulanter
apixaban og edoxaban xndrer tilskudsstatus fra generelt tilskud til ikke generelt

tilskud.

DCS’ horingssvar: Vi stotter z&ke indstillingen fra Medicintilskudsnevnet. Vi

opfordrer til, at apixaban bevarer generelt tilskud samt at edoxaban tildeles
klausuleret tilskud med krav om at andre direkte orale antikoagulantia skal vere

afprovet forinden.

Argumentation:
1) Der er aktuelt over 100.000 patienter i behandling med apixaban i Danmark.

Safremt tilskudsstatus andres for apixaban, vil disse patienter skulle skiftes til



2)

et alternativt praparat. DCS anerkender den potentielle
samfundsekonomiske gevinst ved at skifte alle patienter til et billigere
preparat. Processen ma dog forventes at blive sardeles omfattende og
ressourcetung, bl.a. grundet behov for forudgidende biokemisk kontrol af
nyrefunktionen hos patienterne. Herudover vil skift mellem potente
blodfortyndende legemidler medfere en betydelig risiko for alvorlige
utilsigtede handelser pa baggrund af utilsigtede overlap eller pauser mellem
behandlinger.

Med en forventning om patentudleb pa apixaban i oktober 2026 (kilde: Drug
prices and trends for EI IQUIS) vurderer DCS ikke at omkostningerne og
risikoen for patienterne ved de tusindvis af skift stir mal med den kortsigtede

okonomiske gevinst.

I baggrundmaterialet for Medicintilskudsnavnets revurdering begrundes
indstillingen med, at alle DOAKSs er ligevaerdige baseret pa uddrag fra de
angivne vejledninger i baggrundsmaterialet. DCS er enige i, at legemidlerne
kan anvendes ligevardigt til en betydelig andel af patienter med
atrieflimren/atrieflagren og til nogle patienter med venes tromboemboli.
Men DCS er ikke enige i, at legemidlerne kan anvendes ligevardigt til alle
patienter med behov for DOAK behandling, hvilket ogsa fremgar af de
opdaterede vejledninger i ’Antikoagulationsbehandling” fra DCS samt *Cancer
og Vengs Tromboembolisme’ fra DSTH fra 2026.

Vi udspecificerer herunder:

a. Valg af DOAK ved VTE:

Aktuelt anvendes dabigatran kun yderst sjeldent ved VTE. Den
primzre baggrund er formentlig behovet for fem dages forudgiaende
lavmolekylert heparin (LMH), hvilket er besvearligt ud fra et
patientperspektiv og potentielt omkostningsfuldt fra et
samfundsmaeassigt perspektiv, da mange patienter vil have behov for
en hjemmesygeplejerske til administration af LMH. Herudover
fravaelges dabigatran ogsa ofte grundet den betydeligt
nyrefunktionsathengige udskillelse.

Safremt det kun bliver muligt at ordinere rivaroxaban eller dabigatran
med tilskud ma det derfor forventes, at langt hovedparten af VTE

patienterne vil blive behandlet med rivaroxaban, hvilket DCS anser
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C.

som uhensigtsmassigt grundet den dokumenterede ogede
bledningsrisiko ved rivaroxaban i denne population.

I det nyligt publicerede, investigator-initierede, randomiserede trial
"COBRRA-VTE’ (reference: N Engl ] Med. 2026 Mar
12;394(11):1051-1060) fandt man, at apixaban medforte en signifikant
lavere risiko for alvorlig og ikke-alvorlig bledning sammenlignet med
rivaroxaban (Relativ risiko pa hhv. 0,16 (0,06-0,40) og 0,46 (0,33-
0,65)), hos patienter med akut venos tromboemboli.

Pa baggrund af dette studie, savel som tidligere observationelle
studier, er ordlyden i 2026-versionen af den nationale
behandlingsvejledning fra DCS (Antikoagulationsbehandling’)
vedrorende valg af DOAK praparat, ndret til "Hos patienter med
VTE er der set en oget blodningsrisiko 1 opstartsfasen ved
rivaroxaban og derfor bor man overveje apixaban som forstevalg ved
VTE, sxrligt de forste tre maneder”.

DCS anser saledes ikke rivaroxaban som et ligevardigt alternativt til
apixaban til alle patienter med VTE.

Valg af DOAK ved Cancerassocieret trombose (CAT):

Dabigatran er ikke godkendt til eller undersogt i randomiserede
undersogelser 1 patienter med cancer og VTE, og frarades til denne
population i den nyligt publicerede rapport ’Cancer og Venos
Tromboembolisme’ publiceret af DSTH 1 2020.

Rivaroxaban (og edoxaban) frarades til flere typer af cancerpatienter
(fx patienter med ovre gastrointestinal cancer). Hos disse patienter
anbefales apixaban grundet en lavere risiko for
blodningskomplikationer.

Apixaban er det eneste DOAK der er undersogt til
langtidsbehandling i reduceret dosis hos patienter med cancer og
VTE.

Apixaban angives i rapporten at vare det legemiddel, som har lavest
risiko for legemiddelinteraktion med den cancerspecifikke
behandling.

Valg af DOAK i specielle populationer uanset indikation:




Nedsat nyrefunktion: Dabigatran er kontraindiceret ved eGFR < 30

ml/min. Rivaroxaban vil derfor vaere eneste alternativ til disse
patienter.

Lav vagt: For at reducere risikoen for bledning, kan det vare
fordelagtigt at reducere DOAK dosis hos patienter med lav vagt,
seerligt aeldre. I modsztning til savel apixaban som edoxaban, er dette
ikke muligt at gore on label” for hverken rivaroxaban eller dabigatran,
hvilket kan gore behandlingen szrligt risikabel for skrobelige

patienter.

Menstruerende kvinder: Rivaroxaban medforer en markant hojere
risiko for behandlingskravende vaginalbledning, hvorfor apixaban
eller dabigatran foretrakkes jf. DCS’ behandlingsvejledning
’Antikoagulationsbehandling’.

3) Skift mellem DOAKS er relativt hyppig og skyldes typisk bivirkninger,
herunder bledninger. Patienter, der oplever bledningskomplikationer pa
DOAK behandling, vil meget ofte forsages behandlet med apixaban, grundet
dette praeparats fordelagtige blodningsprofil. Safremt apixaban ej bliver et
tilgaengeligt behandlingsalternativ med tilskud fremover, ma det forventes, at
et hojere antal patienter end aktuelt ikke vil kunne tolerere AK-behandling,
pé trods af absolut indikation herfor. Dette vurderes meget uhensigtsmaessigt
og vil potentielt have betydelige afledte sundhedsmzssige og
samfundsekonomiske konsekvenser (fx stigning i antallet af
indleggelseskravende venese tromboembolier og iskamiske strokes samt i

antallet af aurikellukningsprocedurer).

Ad indstilling 17: Injektionsvasker med indhold af heparin og fondaparinux bevarer

gxldende tilskudsstatus: ikke generelt tilskud.

DCS’ horingssvar: Vi stotter indstillingen fra Medicintilskudsnavnet.

Ad indstilling 18: Injektionsvaesker med indhold af dalteparin, enoxaparin og

tinzaparin @ndrer tilskudsstatus fra generelt tilskud til ikke generelt tilskud.



DCS’ horingssvar: Vi stotter zkke indstillingen fra Medicintilskudsnzvnet. Vi

opfordrer til, at dalteparin, enoxaparin og tinzaparin bevarer deres nuvaerende
tilskudsstatus: generelt tilskud. Alternativt klausuleret tilskud til bestemte indikationer

(fx mekaniske hjerteklapper).

Argumentation: Det langt overvejende forbrug af lavmolekylere hepariner (LMH)
ligger i sekundarsektoren. De relativt fa patienter, der indloser recepter pa LMH vil
vare patienter med absolut indikation for LMH uden alternative
behandlingsmuligheder, men som ej er deekket af vederlagsfrihed. Hos langt de fleste
af disse patienter, vil behandlingen vare kortvarig.

Horingssvaret er udarbejdet af Formandsskabets medlemmer 1 DCS’ arbejdsgruppe

for Trombokardiologi pa vegne af dansk cardiologisk selskab

Maja Hellfritzsch Poulsen

Afdelingslage, ph.d.

Fagomradespecialist i Trombose & Hamostase
Tromboseklinikken og AK-centeret
Hjertesygdomme

Aarhus Universitetshospital

Thomas Kumler

Overlege, ph.d.

Fagomradespecialist i Trombose & Hemostase
Afdeling for Hjertesygdomme
Herlev-Gentofte Universitetshospital

Gro Egholm

Overlege, ph.d.

Fagomradespecialist i Trombose & Hamostase
Trombose og AK klinikken

Hjertemedicinsk afdeling B

Odense Universitetshospital

Potentielle interessekonflikter inden for de seneste 24 maneder:
Maja Hellfritzsch Poulsen: Kongresrejse sponsoreret af Astra Zeneca (2024)
Thomas Kumler: Ingen af relevans for aktuelle

Gro Egholm: Ingen
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Med venlig hilsen

Jens Flensted Lassen
Formand for Dansk Cardiologisk Selskab
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Kebenhavn, den 19. marts 2026

Til Leegemiddelstyrelsen

Horingssvar vedr. Medicintilskudsnaevnets forslag til andringer
af tilskudsstatus for antitrombotiske laegemidler

Dansk Selskab for Almen Medicin (DSAM) har gennemgaet Medicintilskudsnaevnets for-
slag.

DSAM finder det fagligt velbegrundet, at DOAK overordnet kan betragtes som ligevaerdige
og har ingen principielle indvendinger mod den foreslaede sendring af tilskudsstatus.

Zndringerne vil imidlertid forbigdende lsegge beslag pa betydelig kapacitet i almen prak-
sis i forbindelse med medicingennemgang, praeparatskift og tilskudsansegninger. Ifalge
Medstat udskrev almen praksis i 2024 de preeparater, der mister generelt tilskud, til ca.
114.000 personer. Omstillingen ma derfor forventes at medfare et tilsvarende antal lsege-
kontakter. Det vil tage tid (konservativt skennet 5-6 lsegearsvaerk), og denne tid skal tages
fra andre patienter.

Almen praksis befinder sig i en brydningstid, hvor der er stor opmaerksomhed p4a, hvad de
praktiserende laegers tid gar med. Man ansker mere fokus pa bestemte patientgrupper og
reduktion af ulighed i sundhed. Fra 1. januar 2027 fastleegges almen praksis’ opgaver nati-
onalt og Danske Regioner far ledelsesansvaret.

Zndringer i medicintilskud kan veere et vigtigt redskab til at prioritere midler, hvor beho-
vet er sterst. Samtidig pavirker sddanne aendringer pa kort sigt almen praksis’ mulighed
for at prioritere patientbehandling, idet laegernes opmaerksomhed flyttes mod administra-
tive opgaver.

Det er saledes et tveaegget svaerd. Vi anbefaler, at Medicintilskudsnaevnet fremover bade
vurderer den forventede besparelse ved aendret tilskudsstatus og det afledte tidsforbrug i
almen praksis (samt hvilke ekstraudgifter dette kan medfare). Kun pa denne made far man
en reel vurdering af de samlede konsekvenser.

Vi kan ikke udtale os om belastningen i andre sektorer, men det kan muligvis ogsa veere
relevant at inddrage dette.

Dansk Selskab for Almen Medicin e Stockholmsgade 55, 2100 Kgbenhavn @ ¢ 7070 7431 e dsam@dsam.dk e

www.dsam.dk
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Vi anbefaler, at Medicintilskudsnaevnet - nar belastningen af almen praksis er beregnet -
orienterer Sundhedsstyrelsen, Danske Regioner, PLO og DSAM herom.

DSAM anbefaler, at en sddan beregning fremover indgar som fast procedure ved sendrin-
ger i tilskudsstatus, der medferer nye opgaver i almen praksis.

Med venlig hilsen

aria Krliger
Formand for DSAM

Dansk Selskab for Almen Medicin e Stockholmsgade 55, 2100 Kegbenhavn @ e 7070 7431 e dsam@dsam.dk e www.dsam.dk
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Mitra Salout

Fra: Rune Sort <rune.sort.01@regionh.dk>

Sendt: 26. februar 2026 20:44

Til: Medicintilskud

Cc: chair@dasaim.dk; Mitra Salout

Emne: SV: Haring over Medicintilskudsnaevnets forslag til andringer af tilskudsstatus for

antitrombotiske laegemidler

Til rette vedkommende / Medicintilskudsnaevnet

Tak for henvendelsen. Dansk Selskab for Anaestesiologi og Intensiv Medicin (DASAIM) har ingen
kommentarer til denne hgring.

Venlig hilsen
Rune Sort
Formand, DASAIM

Rune Sort

MD, PhD, Associate Professor

Chairman, Danish Society of Anaesthesiology and Intensive Care Medicine
Dept. of Anaesthesia & Intensive Care

Amager & Hvidovre University Hospital, Hvidovre

Dept. of Clinical Medicine, University of Copenhagen

Copenhagen, Denmark

Tel.: +45 61333469
rune.sort.01 @regionh.dk

Fra: Mitra Salout <MSS@dkma.dk>

Sendt: 24. februar 2026 16:21

Til: dcs@cardio.dk; formand@endocrinology.dk; sekretaeren@hematology.dk; info@karkirurgi.dk;
Sekretaer@danskkirurgiskselskab.dk; Jens Georg Hillingsg <Jens.Hillingsoe@regionh.dk>;
formand@Ilungemedicin.dk; kontakt@dasem.dk; chair@dasaim.dk; formand@dsth.dk; sekretaer@geriatri.dk;
formand@dsim.dk; mail@thoraxkirurgi.dk; dsam@dsam.dk; formanden@dskf.org; lvs@dadl.dk; Nikolaj Eldrup
<nikolaj.eldrup@regionh.dk>; formand@dsth.dk; Anders Sode West <anders.sode.west@regionh.dk>

Emne: Hgring over Medicintilskudsnaevnets forslag til @ndringer af tilskudsstatus for antitrombotiske lzegemidler

Til Laegevidenskabelige selskaber

Medicintilskudsnavnet har sendt sit forslag til den fremtidige tilskudsstatus for antitrombotiske leegemidler
1 haring. Forslaget indeholder &ndringer for nogle legemiddelgrupper, mens andre bevarer den nuvarende
tilskudsstatus.

Den veasentligste anbefaling handler om legemiddelgruppen DOAK (Direkte Orale AntiKoagulantia), hvor
Medicintilskudsnavnet vurderer, at alle DOAK kan anses som ligevardige for de fleste patientgrupper.
Eftersom der er betydelige forskelle pa prisen pé de forskellige DOAK, anbefaler Medicintilskudsnavnet, at
kun dabigatran og rivaroxaban (10, 15 og 20 mg) bevarer generelt tilskud, mens det generelle tilskud til
apixaban og edoxaban bortfalder.

Derudover foreslas det blandt andet, at:

e phenprocoumon mister generelt tilskud til fordel for warfarin,



o tilskud til ASA 100 mg bortfalder, mens ASA 75 og 150 mg fortsat har klausuleret tilskud, med
&ndret klausul,

o tilskud til dipyridamol og kombinationspraparater med ASA bortfalder,

o ticagrelor 60 mg og 90 mg fremover far generelt tilskud,

o hepariner ikke l&ngere har generelt tilskud, da de primert anvendes 1 hospitalsregi.

Las mere og find indstillingen via linket i nyheden.
Neavnets forslag er nu sendt 1 partshering hos de bererte virksomheder.
Hvis I har bemarkninger, bedes I sende dem til os, sa vi har dem senest den 24. maj 2026. Bemarkningerne

kan sendes til medicintilskud@dkma.dk. Herefter vil Medicintilskudsnavnet genoptage sine dreftelser og
pa baggrund af de indkomne heringssvar arbejde videre med sin anbefaling til Leegemiddelstyrelsen.

Vi gor opmearksom pa, at jeres haringssvar i overensstemmelse med Laegemiddelstyrelsens vejledning af
10. juni 2025 nr. 9522 vil blive offentliggjort pa styrelsens hjemmeside.

Alle, der medvirker til at udarbejde et eventuelt haringssvar, opfordres til — 1 haringssvaret - at oplyse, om
de har sarlige personlige eller ekonomiske interesser i sagen, eller om de pageldende har en ner tilknytning
til en virksomhed, forening eller anden juridisk person, der har en sarlig interesse.

Denne mail er sendt til:

Dansk Cardiologisk Selskab

Dansk Endokrinologisk Selskab

Dansk Hematologisk Selskab

Dansk Karkirurgisk Selskab

Dansk Kirurgisk Selskab

Dansk Lungemedicinsk Selskab

Dansk Neurologisk Selskab

Dansk Selskab for Akutmedicin

Dansk Selskab for Anastesiologi og Intensiv
Dansk Selskab for Trombose og Hemostase.
Dansk Selskab for Geriatri

Dansk Selskab for Intern Medicin

Dansk Thoraxkirurgisk Selskab

samt

Dansk Selskab for Almen medicin

Dansk Selskab for Klinisk Farmakologi
Organisationen af Lagevidenskabelige Selskaber, LVS

Desuden er en rekke patientforeninger, Danmarks Apotekerforening, Legeforeningen, PLO og FAS
orienteret om heringen.

Hvis I mener, at andre interessenter end ovennavnte ogsa ber heres, beder vi jer venligst om at give os
besked.

Med venlig hilsen

Mitra Salout
Farmaceut



T (dir) +45 44 88 93 86
mss@dkma.dk

Laegemiddelstyrelsen
Laegemiddelgkonomi & Tilgeengelighed
T +45 44 88 96 96
medicintilskud@dkma.dk

LAGEMIDDELSTYRELSEN

DANISH MEDICINES ACENCY

S&dan behandler vi dine personoplysninger

Region Hovedstaden anvender de personoplysninger, du giver os i forbindelse med din henvendelse. Du kan lsese mere om formalet med anvendelsen samt
dine rettigheder pa vores hjemmeside: www.regionh.dk/persondatapolitik



Dansk Stroke
Selskab

Haringssvar fra Dansk Stroke Selskabs bestyrelse
Interessekonflikter: Leegerne i Bestyrelsen ordinerer de omhandlende praeparater.

De inkluderer Louisa Christensen, Christina Kruuse, Sidsel Hastrup, Troels Wienecke og An-
ders S West.

Bestyrelsen angiver at vi ingen personlige el gkonomiske interessekonflikter har, herunder
ingen seerlig tilknytning til de producerende virksomheder.

Dansk Stroke Selskab har lsest medicintilskudsnaevnets forslag til tilskudsaendringer og har
folgende kommentarer:

Tilskuddet til dipyridamol og kombinationen af dipyridamol og ASA bortfalder, fordi der fin-
des lige sa gode og billigere behandlingsmuligheder.

- Preeparatet gives i tilfaelde hvor clopidogrel (der gives hos starstedelen) ikke tales el-
ler ikke har effekt (clopidogrel non-responders). Endvidere bruges dipyridamol som
monoterapi, hos patienter med iskeemisk stroke og samtidig ICH eller sveer smakars-
sygdom med stor blgdningsrisiko (som cerebral amyloid angiopat, CAA) da preepara-
tet har antitrombotisk effekt uden gget blgdningsrisiko. Tilskuddet bgr derfor bevares.
Det bemeerkes at prasugrel er kontraindiceret hos patienter med tidligere TIA og Is-
kaemisk stroke.

Reference: Serebruany VL. The TRITON versus PLATO trials: differences beyond platelet in-
hibition. Thromb Haemost. 2010 Feb,;103(2):259-61. doi: 10.1160/TH09-10-0695. Epub
2009 Dec 18. PMID: 20024505.

Leegemidler med indhold af de direkte orale antikoagulanter BOTAF02 BO1AF03 Apixaban
Edoxaban eendrer tilskudsstatus fra generelt tilskud til ikke generelt tilskud.

- |llyset af den ggede blgdningsrisiko forbundet med Rivaroxaban foreslar vi at tilskud-
det bevares pa Apixaban og Edoxaban sa de gkonomisk er alternativer for TCl/iskee-
misk stroke patienter der ikke taler Pradaxa pga dispensering eller Gl gener eks vis.
Uden muligheden for at ordinere ligestillede DOAK praeparater vil vi vaere bekymrede
for en suboptimal behandling af patienter med indikation for AK behandling.

Reference: NEJM COBRA-studiet (apixaban vs rivaroxaban ved vengse tromboembolis-
mer): https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2510703



https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2510703

Side 2



Ghousia Javid

Fra: Ghousia Javid

Sendt: 19. marts 2026 10:50

Til: Ghousia Javid

Emne: VS: Reassessment of Reimbursement Status for Antithrombotic Medicinal Products

Ad journalisering.

Med venlig hilsen

Ghousia Javid
Specialkonsulent, farmaceut
Special Adviser, M.Sc (Pharm)
T +45 23 69 29 41
ghja@dkma.dk

Leegemiddelstyrelsen

HTA, Medicinpriser & Tilskud

Danish Medicines Agency

HTA, Medicine Prices & Reimbursement

T +45 44 88 96 96
medicintilskud@dkma.dk

k.-

LAGEMIDDELSTYRELSEY

OARISH MEDICINES ACENLY

S&dan behandler vi dine personoplysninger.

Fra: Glowienka, Robert - HAEMATO PHARM GmbH <robert.glowienka@haemato.de>
Sendt: 18. marts 2026 11:07

Til: Medicintilskud <medicintilskud @dkma.dk>

Cc: Zulassungen <zulassungen@haemato.de>

Emne: Reassessment of Reimbursement Status for Antithrombotic Medicinal Products

Dear Sir or Madam,

Thank you for your communication regarding the reassessment of the reimbursement status for antithrombotic
medicinal products.

We would like to inform you that HAEMATO PHARM currently does not have any medicinal products actively
authorized in Denmark, nor do we market any products there.

In light of this, we have no further comments on the proposed recommendation.
Please do not hesitate to contact us should you require any additional information.

Yours sincerely,

Robert Glowienka



Head of Regulatory Affairs

B AEMATO

HAEMATO PHARM GmbH
Lilienthalstr. 3a

D-12529 Schonefeld

Tel.: +49-30-6779867-412

E-Mail: robert.glowienka@haemato.de
Homepage: http://www.haemato.de

Firmensitz: Schonefeld

USt-Id-Nr. DE 244048652

Registereintrag: Amtsgericht Cottbus HRB 11240 CB
Geschéftsfiihrer: Nico Ploog, Thomas Ehmann

Hinweise zu unseren Allgemeinen Geschéaftsbedingungen und unseren Datenschutzgrundsétzen finden Sie hier: https://haemato.de/agb
You will find information on our General Terms and Conditions and our Privacy Policy here: https://haemato.de/en/terms-of-service
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Att: Leegemiddelstyrelsen
Danish Medicines Agency

Response to “Revurdering af tilskudsstatus for antitrombotiske laagemidler”

Dear Danish Medicines Agency

As a response to “Revurdering af tilskudsstatus for antitrombotiske laegemidler” (Sagsnr: 2024040336), Organon
would like to emphazise the following reasons why Lixiana® (edoxaban) should continue to be reimbursed for
patients currently on treatment.

Currently approximately 9000 patients in Denmark are treated with edoxaban®. Edoxaban has exclusivity until
December 2027 and therefore no generic version is expected to come to the market until after that. Patients
currently treated would need to switch to another DOAC, even if the treatment is considered successful by their
treating physician and for medical reasons do not require to change their therapy. As described in the re-
evaluation this will require clear guidelines especially to primay care physicians where the majority of the
patients are present®®. Switching for non-medical reasons could lead to both incremental health care visits and
resource use for administrating the switch from Lixiana to a different DOAC and an increased risk of events. See
point g below for costs associated with additional events.

1. Lixiana® (edoxaban) has exclusivity until December 2027. Given the market dynamics in Denmark it
would be fair to expect Gx edoxaban in the Danish market by the time of patent expiry.

2. Switching stable patients who are currently on DOACs, including edoxaban, to different DOACs is
discouraged by the ESC guidelines due to effectiveness and safety considerations?. Also based on patient
preference studies, most patients were satisfied with their current therapy (warfarin or DOAC),
expressing reluctance to change to alternatives.

3. Lixiana offers the following.

a) Edoxaban is administered once daily* Apixaban and dabigatran are administered twice daily*>®
Real-World Analyses have shown that adherence is higher with once vs. Twice daily
administration in some countries, while other countries show moderate differences’. Patient
preference analysis show that patients prefer treatments that can be taken once daily?.

b) Unlike other DOACs such as rivaroxaban and apixaban, edoxaban is minimally involved in
hydrolysis, conjugation and oxidation through CYP3A4 metabolism (< 4%) and theoretically we
could expect fewer DDIs with agents that strongly inhibit or induce cytochrome P450 enzymes,
in particular the CYP3A4 variant °

c) Edoxaban can be taken with or without food”. Rivaroxaban 15 mg and 20 mg are to be taken
with food?®
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d)

e)

f)

g)

As compared with warfarin, edoxaban was associated with consistently lower, dose-related
rates of all types of bleeding, including major bleeding!! For Rivaroxaban, there was no
significant between-group difference, compared to warfarin, in the risk of major bleeding®?

In patients with moderate or severe renal impairment (CrCl 15 - 50 mL/min), the recommended
dose is 30 mg edoxaban once daily* Treatment with dabigatran etexilate in patients with severe
renal impairment (CrCL < 30 mL/min) is contraindicated® .

For NVAF and VTE the recommended dose is 30 mg edoxaban once daily in patients with one or
more of the following clinical factors: ¢ Moderate or severe renal impairment (creatinine
clearance (CrCl) 15 - 50 mL/min) ¢ Low body weight < 60 kg « Concomitant use of the following
P-glycoprotein (P-gp) inhibitors: ciclosporin, dronedarone, erythromycin, or ketoconazole. *
Based on a real world German cohort study where edoxaban showed a 2.62 event incidence of
Ischemic stroke or systemic embolism events vs. 2.95 for rivaroxaban®?, this would correspond
to a difference of 0.33 events per 100 patient years, or 0.0033 per patient year. Applied to a
population of 9,000 patients on edoxaban over 1 year, this would translate into about 30
additional ischemic stroke events for rivaroxaban as compared to edoxaban. Applying an
incremental cost in Denmark of 61,291 DKK per ischemic stroke this would translate to a
difference of 1,838,730 DKK*. Furthermore, edoxaban showed a 2.19 event incidence of major
gastrointestinal bleeding events vs. 2.87 for rivaroxaban®3. This corresponds to a difference of
0.0068 events per patient year and about 61 additional major gastrointestinal bleeding events
for rivaroxaban as compared to edoxaban. Applying an incremental cost in Denmark of 133,474
DKK per major gastrointestinal bleeding event this would translate to a difference of 8,141,914
DKK, reflecting potential increased costs of switching patients from edoxaban to rivaroxaban®

With kind regards,

Sofia Ferreira, Country Lead Denmark

sofia.ferreira@organon.com

References;

1. Revurdering af tilskudsstatus for antitrombotiske lzegemidler, Medicintilskudsnaevnet, 2026 Feb, Sagsnr:
2024040336

2. Van Gelder, Isabelle C., et al. “2024 ESC Guidelines for the Management of Atrial Fibrillation European
Heart Journal, 2024, ehael76.
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