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Revurdering af tilskudsstatus for laegemidler i ATC-gruppe C02, C03, C07, C08 og C09
Baggrund og indhold

Leegemiddelstyrelsen har som led i revurderingsprocessen anmodet Medicintilskudsnavnet om at revur-
dere tilskudsstatus for leegemidler i ATC-grupperne C02 (antihypertensiva), C03 (diuretika), CO7 (be-
tablokkere), C08 (calciumantagonister) og C09 (ACE-ha&mmere, angiotensin—II antagonister og renin-
hemmere). Bilag A1-Ab5 er grafiske oversigter over stofferne i de enkelte grupper.

Leegemidlerne i ATC-gruppe C02, C03, C07, C08 og C09 anvendes alle i vekslende omfang til behand-
ling af hypertension og en raekke andre hjerte-karsygdomme. Neaevnet har foretaget en vurdering af til-
skudsstatus for disse leegemidler, og narveerende indstilling er en samlet indstilling for alle® leegemidler
i ovenngvnte ATC-grupper, der er godkendt til markedsfering i Danmark og for hvilke, der per 13. ja-
nuar 2008 er anmeldt en pris til Leegemiddelstyrelsen.

Nedenfor falger farst Medicintilskudsnavnets indstilling til leegemidlernes fremtidige tilskudsstatus.
Derefter falger en gennemgang af revurderingsforlgbet, dernzst nevnets overordnede synspunkter og
begrundelser i relation til lsegemidlerne og indstillingen og endelig naevnets mere konkrete kommentarer
til de enkelte leegemiddelstofgrupper og eventuelle kombinationsleegemidler.

Som bilag B1-B5, er vedlagt en detaljeret oversigt over leegemiddelstofferne i de fem forskellige ATC-
undergrupper med angivelse af den godkendte indikation for det leegemiddel med indhold af det pageel-
dende stof, der har vaeret godkendt lzengst, leegemiddelformer, legemiddelnavne, udleveringsgruppe,
geldende tilskudsstatus, behandlingspris per dggn, forbrug og naevnets konkrete kommentarer og ind-
stilling til tilskudsstatus for de enkelte legemiddelstoffer og -former i gruppen.

Der findes forholdsvis mange leegemidler med kombinationer af to stoffer inden for disse grupper. Disse
behandles under den gruppe, hvor deres ATC-kode harer hjemme.

! Medicintilskudsnavnets revurdering og denne indstilling omfatter dog ikke leegemidler godkendt med begreaenset ud-
levering ("BEGR” og "AP4BG”), naturleegemidler, steerke vitamin- og mineralpreaeparater og radioaktive lsegemidler).



Medicintilskudsnavnets indstilling
Medicintilskudsnavnet indstiller falgende til Leegemiddelstyrelsen:

1.
Samtlige legemidler i ATC-gruppe C02 (antihypertensiva)? med indhold af

enkeltstofferne: methyldopa eller moxonidin

bevarer geeldende tilskudsstatus.
Medicintilskudsnavnet anbefaler Laegemiddelstyrelsen, at der ikke indledes sag om &ndring af tilskuds-
status for disse lsegemidler.

2.

Samtlige leegemidler i ATC-gruppe CO03 (diuretika) med indhold af

enkeltstofferne: bendroflumethiazid, indapamid, furosemid, bumetanid, spironolacton eller eple-
renon

kombinationerne: bendroflumethiazid og kalium, bumetanid og kalium, hydrochlorthiazid og ami-

lorid, furosemid og amilorid.

bevarer geeldende tilskudsstatus.
Medicintilskudsnzavnet anbefaler Leegemiddelstyrelsen, at der ikke indledes sag om &ndring af tilskuds-
status for disse leegemidler.

3.

Perorale lzegemidler i ATC-gruppe CO7 (betablokkere) med indhold af

enkeltstofferne: pindolol, propranolol, sotalol, metoprolol, atenolol, acebutolol, bisoprolol, nebi-
volol, labetalol eller carvedilol

kombinationerne: metoprolol og hydrchlorthiazid, atenolol og chlorthalidon, metoprolol og felodi-
pin

bevarer geeldende tilskudsstatus.
Medicintilskudsnavnet anbefaler Laeegemiddelstyrelsen, at der ikke indledes sag om andring af tilskuds-
status for disse lsegemidler.

4.
Leegemidler til injektion i ATC-gruppe CO7 (betablokkere) med indhold af

enkeltstofferne: sotalol, metoprolol og labetalol

a@ndrer tilskudsstatus.

2 Doxazosin (C02CA04) revurderes sammen med laegemidler, der anvendes til behandling af prostatahyperplasi, jf.
afsnittet om Medicintilskudsnavnets synspunkter i relation til legemidler i ATC-gruppe CO02 (antihypertensiva).



Medicintilskudsnavnet anbefaler Leegemiddelstyrelsen, at der indledes en sag om &ndring af tilskuds-
status for disse leegemidler med henblik pa, at leegemidlerne ikke fremover skal oppebzre generelt eller
generelt klausuleret tilskud.

5.

Samtlige leegemidler i ATC-gruppe C08 (calciumantagonister) med indhold af

enkeltstofferne: amlodipin, felodipin, israpidin, nifedipin, nitrendipin, lacidipin, lercanidipin,
verapamil eller diltiazem

kombinationen: verapamil og trandolapril

bevarer gaeldende tilskudsstatus, jf. dog pkt. 6.
Medicintilskudsnzavnet anbefaler Laeegemiddelstyrelsen, at der ikke indledes sag om &ndring af tilskuds-
status for disse leegemidler.

6.
Medicintilskudsnavnet anbefaler Leegemiddelstyrelsen, at der indledes en sag om &ndring af tilskud til
nimodipin (CO8CA06) med henblik pa tildeling af generelt tilskud.

7.

Samtlige leegemidler i ATC-gruppe C09A og C09B (ACE-heemmere) med indhold af
enkeltstofferne: captopril, enalapril, lisinopril eller ramipril

kombinationerne: captopril og hydrochlorthiazid, enalapril og hydrochlorthiazid, lisinopril og

hydrochlorthiazid, ramipril og hydrochlorthiazid

bevarer gaeldende tilskudsstatus.
Medicintilskudsnavnet anbefaler Leegemiddelstyrelsen, at der ikke indledes en sag om a&ndring af til-
skudsstatus for disse leegemidler.

8.

Samtlige leegemidler i ATC-gruppe C09A og C09B (ACE-heemmere) med indhold af
enkeltstofferne: perindopril, quinapril, benazepril, fosinopril eller trandolapril
kombinationen: perindopril og indapamid

&ndrer tilskudsstatus.

Medicintilskudsnavnet anbefaler Leegemiddelstyrelsen, at der indledes en sag om &ndring af tilskuds-
status for disse leegemidler med henblik pa, at leegemidlerne ikke fremover skal oppebzre generelt eller
generelt klausuleret tilskud.

9.
Samtlige leegemidler i ATC-gruppe C09C og C09D (angiotensin-I1 antagonister) og C09X (renin-
heemmere) med indhold af




enkeltstofferne: losartan, eprosartan, valsartan, irbesartan, candesartan, telmisartan, olmesartan
eller aliskiren

kombinationerne: losartan og hydrochlortiazid, eprosartan og hydrochlorthiazid, valsartan og
hydrochlorthiazid, irbesartan og hydrochlorthiazid, candesartan og hydrochlor-
thiazid, telmisartan og hydrochlorthiazid, olmesartan og hydrochlorthiazid, val-
sartan og amlodipin

endrer tilskudsstatus og meddeles generelt klausuleret tilskud med fglgende klausul:

”Patienter med behandlingskraevende hypertension eller anden form for hjerte-kar-
sygdom, hvor behandling med generelt tilskudsberettigede billigere leegemidler
med virkning pa renin-angiotensin systemet, har vist sig utilstraekkelig, eller som
ikke taler disse leegemidler.”

Medicintilskudsneavnet anbefaler Laeegemiddelstyrelsen, at der indledes en sag om endring af tilskuds-
status for disse leegemidler.

Revurderingsforlgb

Leegemiddelstyrelsen orienterede i brev af 13. juni 2005 samtlige virksomheder med markedsferingstil-
ladelse til humane lzegemidler® om, at man ville indlede revurderingsprocessen med at revurdere til-
skudsstatus for blandt andet leegemidler i ATC-gruppe C (Hjerte og kredslgb). En raekke videnskabelige
selskaber og patientforeninger modtog samme orientering i brev af 20. juni 2005. De samme interessen-
ter blev i breve af henholdsvis 1. november 2006, 18. november 2006 og 21. november 2006 orienteret
om, at revurderingen ville omfatte leegemidlerne i gruppe C03 (diuretika), C08 (calciumantagonister) og
C09 (ACE-haemmere og angiotensin-1I antagonister).

Medicintilskudsnaevnet drgftede tilskudsstatus for leegemidler i ATC-gruppe C03, C08 og C09 farste
gang pa mgde den 17. januar 2006.

Laegemiddelstyrelsen anmodede pa foranledning af Medicintilskudsnavnet ved brev af 6. marts 2006 et
antal videnskabelige selskaber om deres synspunkter pa en raekke spgrgsmal om hypertensionsbehand-
ling i Danmark og samtidig blev leegemidler i ATC-gruppe CO7 (betablokkere) inkluderet i revurderin-
gen. De pagzldende selskaber, som alle afgav svar, var Dansk Hypertensionsselskab, Dansk Selskab for
Intern Medicin, Dansk Selskab for Almen Medicin, Dansk Nefrologisk Selskab, Dansk Cardiologisk
Selskab, Dansk Endokrinologisk Selskab og Dansk Medicinsk Selskab.

Herudover har Hjernesagen, Hjerteforeningen, samt Diabetesforeningen afgivet indlaeg.
| meddelelse af 4. juli 2006 pa Laegemiddelstyrelsens netsted blev leegemidler i ATC-gruppe C02 (anti-
hypertensiva) ogsa inddraget, saledes at tilskud til alle laegemidler, der kan anvendes til hypertensions-

behandling, revurderes samtidig.

Samtlige svar og indlaeg er offentliggjort p& Leegemiddelstyrelsens netsted* og har veeret forelagt Medi-
cintilskudsnavnet. De anfgrte synspunkter er indgaet i nevnets overvejelser.

® Med undtagelse af virksomheder med markedsfaringstilladelse til legemidler med begreaenset udlevering, naturleegemid-
ler, steerke vitamin- og mineralpraeparater og radioaktive leegemidler.

* www.laegemiddelstyrelsen > priser og medicintilskud > medicintilskud > generelt tilskud > revurdering af tilskudssta-
tus for leegemidler: http://www.laegemiddelstyrelsen.dk/1024/visL SArtikel.asp?artikel[D=10021




Medicintilskudsnaevnet har efterfalgende dreftet tilskudsstatus for disse leegemidler pa sine mgder den
12. december 2006, den 20. februar 2007, den 25. september 2007 og den 22. januar 2008.

Medicintilskudsnavnets overordnede bemarkninger og begrundelser

Indledning

Medicintilskudsnavnet har baseret sine draftelser pa Legemiddelstyrelsens vejledning af den 8. juni
2005 om procedure for revurderinger af leegemidlers tilskudsstatus og Laegemiddelstyrelsens retnings-
linjer af den 4. juli 2006 for vurdering og sammenligning af leegemidler ved revurdering af leegemidlers
tilskudsstatus.

Feelles for leegemidlerne i ATC-gruppe C02, C03, C07, C08 og C0O9 er, at langt hovedparten i vekslende
omfang anvendes til behandling af hypertension. Neevnet har dog ogsa lagt vaegt pa, at mange af laege-
midlerne anvendes til behandling af andre sygdomme, primeert hjerte-karsygdomme fx hjerteinsuffici-
ens, angina pectoris, arytmi, generaliserede gdemer og mikroalbuminuri, og at mange af leegemidlerne
har forskellige bivirkningsprofiler og interaktionsmgnstre. Der er saledes tale om en kompleks gruppe af
leegemidler.

Nevnets vurdering af anvendelsen af de forskellige leegemiddelstoffer tager udgangspunkt i neevnets
kliniske erfaring og stetter sig pa de anbefalinger, der gives i kliniske vejledninger m.v., jf. litteraturli-
sten, snarere end pa leegemidlernes godkendte indikationer, der kan veere meget forskellige, uanset om
legemidlerne anvendes ens i den kliniske hverdag.

Navnets vurdering af behandlingspris per dggn for de enkelte leegemiddelstoffer er foretaget i overens-
stemmelse med ovennavnte retningslinjer for vurdering og sammenligning af leegemidler ved revurde-
ring af tilskudsstatus. Beregningerne er baseret pa de &kvieffektive doser, som er anbefalet af Institut
for Rationel Farmakoterapi (IRF) i Den Nationale Rekommandationsliste for ATC-grupperne C03, C07,
C08 og C09 per den 7.februar 2005° (alternativt DDD eller andre veerdier) samt tilskudspriser® for de
enkelte stoffer.

Nzvnets indstilling er baseret pa leegemidlernes tilskudspriser de seneste 3 maneder (6 prisperioder med
farste periodestart den 22. oktober 2007 og sidste periodestart den 31. december 2007). Da na&vnet har
drgftet leegemidlernes tilskudsstatus over et antal mader, jf. ovenfor, har neevnet fulgt legemidlernes
prisudvikling over leengere tid, og neevnet bemarker, at revurderingen af leegemidlernes tilskudsstatus
skal ses i lyset af, at der i Danmark er fri prissatning pa leegemidler, og at virksomhederne har mulighed
for at anmelde prisendringer hver 14. dag.

Som bilag C1-C5 vedlaegges prisoversigter for samtlige leegemidler baseret pa leegemidlernes tilskuds-
priser i 6 prisperioder med angivelse af de anvendte doser og styrker. Bilag D er en forklaring til over-
sigterne.

Medicintilskudsnaevnets drgftelser og indstilling baserer sig endvidere pa oplysninger om forbruget og
forbrugsudviklingen inden for ATC-grupperne C02, C03, C07, C08 og C09. Data for forbrug og om-
setning af de enkelte leegemiddelstoffer og leegemiddelstofgrupper samt antal personer i behandling
med disse leegemidler kan ses pa Laeegemiddelstyrelsens netsted, www.medstat.dk.

> http://www.irf.dk/dk/rekommandationsliste/national _rekommandationsliste.htm
® For tilskudsberettigede lzzgemidler anvendes legemidlernes tilskudspriser, for ikke tilskudsberettigede leegemidler
anvendes de laveste priser.




Nzvnet har i sin indstilling foreslaet andringer i legemidlernes fremtidige tilskudsstatus, hvor naevnet
vurderer, at leegemiddelforbruget ikke er rationelt, og hvor a&ndringer i tilskudsstatus forventes at kunne
stotte rationel leegemiddelanvendelse. Det er samtidig naevnets indstilling, at det skal vaere let for leeger-
ne at ordinere leegemidler rationelt.

Medicintilskudsneevnets indstilling og tilhgrende begrundelser er i vidt omfang baseret pa l&egemiddel-
stoftyper, men det skal understreges, at naevnets vurdering omfatter en stillingtagen til de enkelte laege-
midler og deres anvendelse.

Kombinationer og god leegemiddelanvendelse

Patienter i behandling med leegemidler omfattet af denne revurdering har ofte flere behandlingskraeven-
de sygdomme, herunder hjertesygdom, apopleksi, diabetes eller hypertension. Hypertension alene be-
handles med op til 4-5 forskellige leegemiddelstoffer.

Der er generelt tale om patienter med et forbrug af flere eller mange forskellige laegemidler - savel lae-
gemidler omfattet af denne revurdering, som andre leegemidler. I overensstemmelse med svarene fra
flere af de videnskabelige selskaber har navnet derfor i sin vurdering af kombinationsleegemidler, der er
omfattet af revurderingen, lagt vaegt pa behovet for kombinationsbehandling og pa at understgtte god
legemiddelanvendelse/compliance.

Hypertension

Da en vasentlig anvendelse for de fleste af de omfattede stoftyper er til behandling af hypertension, har
Medicintilskudsnavnet i serlig grad fokuseret pa hypertensionsbehandling, men naevnet har ogsa lagt
vaegt pa, at mange af leegemiddelstofferne ogsa anvendes til behandling af andre sygdomme.

Medicintilskudsnaevnet deler den almindelige opfattelse blandt klinikere af, at hypertension er underbe-
handlet i Danmark, og at det er vigtigt at understgtte udbredt behandling af hypertension. For fa perso-
ner er i behandling og af de personer, som er i behandling, nar ikke alle behandlingsmélene. Flere ob-
servationer stgtter dette, fx @sterbro-undersagelsen’.

Det er som udgangspunkt Medicintilskudsnavnets opfattelse, at fordelingen mellem monoterapi og de
forskellige flerstofbehandlinger bar veere ca. 20 pct. med et stof, ca. 30 pct. med to stoffer, ca. 30 pct.
med tre stoffer og ca. 20 pct. med fire stoffer eller flere. Dette stgttes af svarene fra Dansk Hyperten-
sionsselskab og Dansk Cardiologisk Selskab. Tal fra Leegemiddelstyrelsens Laegemiddelstatistikregister
viste, at i 2006 var den reelle fordeling: ca. 43 pct. med et stof, 37 pct. med to stoffer, 17 pct. med tre
stoffer og 4 pct. med fire stoffer. Bl.a. derfor er det naevnets vurdering, at der fortsat er behov for en
mere intensiv behandling, selvom den stgrste udfordring formentlig er at fa opsporet de udiagnosticere-
de hypertensionspatienter.

| alImindelighed anses de forskellige typer af blodtrykssaenkende leegemidler, diuretika (tiazider), be-
tablokkere, calciumantagonister, ACE-ha&mmere og angiotensin-I1 antagonister for at veere lige effekti-
ve til at seenke blodtrykket og til at forebygge blodtryksrelaterede sygdomme hos patienter med hyper-
tension uden anden sygdom, jf. dog afsnittet om betablokkere. Ingen af de naevnte stofgrupper kan gene-
relt siges at veere et absolut farstevalg i hypertensionsbehandlingen, men de er alle mulige ferstevalg -
med det navnte forbehold for betablokkere.

I Medicintilskudsnavnets diskussioner om klasseeffekt inden for de forskellige behandlingsmodaliteter
af hypertension har naevnet lagt veegt pa, at de videnskabelige selskaber i deres hgringssvar ikke stiller

" The Copenhagen City Heart Study (@sterbroundersggelsen)



spargsmalstegn ved klasseeffekter. Det samme geelder NICE og The Task Force for Management of
Arterial Hypertension of the European Society of Hypertension (ESH) and of the European Society of
Cardiology (ESC) i deres respektive kliniske guidelines® °.

For patienter med andre behandlingskreevende lidelser er valget af stoftyper og reekkefglgen, hvori disse
introduceres i behandlingen, afhangig af patientens gvrige diagnoser og graden af hypertension.

Selv om flere af leegemiddelgrupperne anvendes som farstevalg til hypertensionsbehandling, har nevnet
ikke sammenlignet leegemidlerne prismassigt pa tveers af de overordnede ATC-grupper. Dette skyldes
som ovenfor anfgrt, at neevnet har lagt veegt pa legemidlernes forskellige anvendelser, interaktionsman-
stre og bivirkningsprofiler, savel inden for de forskellige grupper som grupperne imellem. Til trods for
undertiden relativt store prisspaend inden for en gruppe har naevnet saledes ikke ngdvendigvis fundet
grundlag for at foresla endringer i tilskudsstatus.

Leegemidler i ATC-gruppe C09 (ACE-ha&mmere, angiotensin-I1 antagonister og renin-h&mmere) adskil-
ler sig fra leegemidlerne i grupperne C02, C03, C07 og C08, idet denne gruppe er karakteriseret ved et
snavrere anvendelsesomrade og en hgjere grad af ensartethed i klasseeffekt end de gvrige. Laegemidler-
ne i gruppe C09 anbefales saledes ligeveerdigt. Samtidig anerkender navnet, at nogle patienter, som
ikke pa forhand kan identificeres, far bivirkninger fx hoste ved anvendelse af ACE-h&@mmere, og at
disse patienter ofte i stedet kan behandles med angiotensin-I1 antagonister.

En reekke ACE-ha&mmere: captopril, enalapril, lisinopril og ramipril er billigere end de gvrige ACE-
haemmere og alle angiotensin-11 antagonisterne og bar derfor efter neevnets vurdering vare farstevalgs-
behandling. Naevnet vurderer, at en vaesentlig del af forbruget i ATC-gruppe C09 ikke er rationelt, idet
46 pct. af de patienter, som i 2006 blev sat i behandling med en angiotensin-11 antagonist, ikke forinden
har veeret sggt behandlet med en ACE-heemmer™. Denne andel er uandret i de farste 3 kvartaler i 2007.
Hertil kommer, at tal fra Leegemiddelstyrelsens Laegemiddelstatistikregister for de farste 10 mdr. af
2007 viser, at 20 pct. af de patienter, der behandles med en ACE-haemmer, behandles med en af de fem
dyreste ACE-ha&mmere, hvilket udger 49 pct. af de samlede udgifter til behandling med ACE-
hemmere. Disse forhold omtales naermere i afsnittet om lsegemidler i ATC-gruppe C09.

For at statte rationel leegemiddelanvendelse indstiller naevnet derfor, at tilskuddet til de dyreste ACE-
haemmere: perindopril, quinapril, benazepril, fosinopril og trandolapril samt kombinationen med perin-
dopril og indapamid fjernes, og at tilskuddet til samtlige angiotensin-11 antagonister i ATC-gruppe
C09C, C09D og C09X klausuleres til patienter med behandlingskraevende hypertension eller anden
form for hjerte-karsygdom, hvor behandling med generelt tilskudsberettigede billigere legemidler med
virkning pa renin-angiotensin systemet, har vist sig utilstreekkelig, eller som ikke taler disse leegemidler.
Indstillingen er neermere begrundet i afsnittet om navnets synspunkter og begrundelser i relation til lee-
gemidler i ATC-gruppe C09 (ACE-hammere, angiotensin-11 antagonister og renin-h&mmere).

Det er Medicintilskudsnavnets opfattelse, at man ved at tilskynde til, at l&egerne som udgangspunkt
anvender de generelt tilskudsberettigede (uklausulerede) billigere leegemidler i behandlingen understgt-
ter rationel legemiddelanvendelse, og Medicintilskudsnaevnet finder ogsa, at dette er i trad med laeger-
nes forpligtelse til — i henhold til lzegeloven - at ordinere gkonomisk bade for patienter og samfund.
Samtidig leegger navnet veaegt pa, at patientbehandlingen ikke forringes.

8 www.nice.org: http://www.nice.org.uk/quidance/index.jsp?action=bylD&0=10986
® www.jhypertension.com
10 http://www.laegemiddelstyrelsen.dk/publikationer/netpub/forbrugsanalyser/angiotensin




Ud over de foreslaede @ndringer for leegemidler i ATC-gruppe C09 rummer indstillingen forslag om
andring i tilskudsstatus for nimodipin (CO8CA06) med henblik pa tildeling af generelt tilskud, jf. afsnit-
tet om naevnets synspunkter i relation til leegemidler i ATC-gruppe CO08 (calciumantagonister). Desuden
indstiller naevnet, at injektionsvaesker med leegemiddelstofferne sotalol, metoprolol og labetalol i ATC-
gruppe C07 fremover ikke skal oppebare generelt tilskud, da leegemidlerne efter nevnets opfattelse
udelukkende anvendes pa sygehus, jf. afsnittet om navnets synspunkter i relation til liegemidler i ATC-
gruppe C07 (betablokkere).

Afsluttende generelle bemarkninger

Der er fra mange sider, herunder de videnskabelige selskaber, Hjernesagen, Hjerteforeningen, Diabetes-
foreningen og IRF, fokus pa underbehandlingen pa hypertensionsomradet. Naevnet deler som omtalt
ovenfor denne opfattelse, og dette forhold har veeret et vaesentligt element i Medicintilskudsnaevnets
overvejelser.

Nar det netop ogsa er nevnets gnske, at behandlingen med antihypertensiva udbredes, kan det fore-
komme potentielt problematisk, at neevnet anbefaler, at de dyreste ACE-ha&mmere ikke skal oppebere
tilskud i fremtiden, og at det generelle tilskud til angiotensin-I1 antagonisterne skal klausuleres.

Det er imidlertid navnets vurdering, at lsegemidler i ATC-gruppe C09 (ACE-hemmere, angiotensin-1|
antagonister og renin-h&emmere) som udgangspunkt er ligeveerdige behandlingsalternativer, og naevnet
kan derfor ikke se bort fra, at en vaesentlig del af forbruget af liegemidler i denne ATC-gruppe efter
navnets vurdering ikke er rationelt. Hensigten med de foreslaede a&ndringer er saledes at tilskynde til
mere rationel ordination af l&egemidler i denne ATC-gruppe til gavn for savel det offentlige som patien-
ten.

Flere af de videnskabelige selskaber understreger, at patienten skal have adgang til den bedst mulige
relevante behandling, og Dansk Hypertensionsselskab har foreslaet, at det burde vaere udgiftsneutralt for
patienten, om denne behandles med et eller flere legemiddelstoffer. Neevnet anerkender, at det varierer,
om en patient har brug for et eller flere leegemiddelstoffer for at na behandlingsmalene i relation til hy-
pertension. Neavnet vurderer dog samtidig, at det geeldende behovsafhaengige medicintilskudssystem
med gget offentlig refusion af udgifterne til medicin ved gget forbrug, pa tilstreekkelig vis tilgodeser
dette forslag.

Medicintilskudsnzavnet anbefaler Laeegemiddelstyrelsen, at forbrugs- og ordinationsmgnsteret, herunder
fordelingen mellem generelt tilskudsberettigede leegemidler og legemidler med generelt klausuleret
tilskud, labende monitoreres, sdledes at det sikres, at klausuleringsordningen anvendes efter hensigten.
For at gare det let for leegerne at ordinere rationelt, finder naevnet det vigtigt, at leegerne i ordinations-
gjeblikket har let adgang til ordlyden af klausuleringsteksten. Neevnet anbefaler endvidere Laegemiddel-
styrelsen at foretage en ngje overvagning af priserne pa laegemidler omfattet af denne revurdering.

Medicintilskudsnaevnets synspunkter og begrundelser i relation til leegemidler i ATC-gruppe C02
(antihypertensiva)

Disse legemidler anvendes naeppe som farstevalgsbehandling mod hypertension men primeert som til-
leg til andre leegemidler mod hypertension. Gruppen omfatter 5 stoffer fordelt pa 4 stoftyper. To af stof-
ferne, bosentan og sitaxentan, er forbeholdt anvendelse pa sygehuse og er derfor ikke omfattet af denne
revurdering.



Den primere anvendelse af stoffet doxazosin er til behandling af prostatahyperplasi, og nevnet indstil-
ler derfor, at tilskudsstatus for doxazosin farst revurderes sammen med leegemidler, der anvendes til
behandling af prostatahyperplasi.

Det samlede antal patienter i behandling i 2006 med de gvrige leegemidler, som anvendes i primersekto-
ren, methyldopa og moxonidin, er beskedent, ca. 1.000 i behandling med methyldopa og ca. 7000 med
moxonidin. Tendensen for 2007 er let stigende.

Behandlingsprisen per dggn opgjort i tilskudspriser ligger mellem 2,48 kr. og 3,76 kr.

Det er navnets vurdering, at lsegemidlerne hver for sig har en veldefineret plads i terapien i kombination
med andre antihypertensiva og som sadan anvendes rationelt. Neevnet indstiller derfor, at den gaeldende
tilskudsstatus bevares for legemidler med methyldopa og leegemidler med moxonidin i ATC-gruppen
Co2.

Bilag B1 indeholder en detaljeret oversigt over legemiddelstofferne i C02 med angivelse af de pagel-
dende leegemiddelstoffers liegemiddelformer, leegemiddelnavne, godkendte indikationer for det leege-
middel med indhold af det pagaldende leegemiddelstof, der har veeret godkendt leengst, udleverings-
gruppe, geeldende tilskudsstatus, behandlingspris per dagn, forbrug og naevnets konkrete kommentarer
og vurdering i relation til leegemidlernes fremtidige tilskudsstatus.

Medicintilskudsnaevnets synspunkter og begrundelser i relation til leegemidler i ATC-gruppe C03
(diuretika)

Diuretika anvendes fortrinsvis ved hypertension, hjerteinsufficiens og generaliserede gdemer. Thiazi-
derne (CO3A) foretraeekkes frem for de gvrige diuretika, safremt de giver tilstreekkelig effekt. Loop-
diuretika (C03C) anvendes overvejende ved utilstrekkelig effekt af thiazider samt ved nyrefunktions-
nedsattelse. Kaliumbesparende diuretika har kun en svag diuretisk effekt og anvendes derfor normalt
kun i kombination med thiazider eller loop-diuretika. Der er kun ét eller hgjst 2 stoffer af de enkelte
typer af diuretika.

Gruppen af diuretika omfatter mange leegemiddelformer og priser som - bortset fra eplerenon — alle be-
finder sig i den lave del af prisskalaen for leegemidler til hypertensionsbehandling. Behandlingsprisen
per dggn for peroral behandling ligger mellem 0,23 kr. og 3,38 kr. (for eplerenon 21,35 kr.).

Furosemid og bendroflumethiazid med kalium udger langt den overvejende del af forbruget, hvilket
naevnet finder er rationelt. Der er ogsa et stort forbrug af spironolacton, som hovedsagelig anvendes til
behandling af hjerteinsufficiens.

Da disse leegemidler anvendes til flere andre indikationer end hypertension og har delvis forskellige
virkningsmekanismer mv., og da forbruget af bumetanid er relativt lavt, er det naevnets vurdering, at
ogsa forbruget af de dyrere diuretika er rationelt.

Diuretikagruppen i CO3 omfatter to typer af kombinationsprodukter, den ene med kalium, den anden
med et kaliumbesparende diuretikum (amilorid). Begge typer har det primzare formal at spare kalium.
Derudover findes adskillige kombinationsprodukter, hvor man har kombineret et diuretikum med en
betablokker, en calciumantagonist, en ACE-ha&mmer eller en angiotensin-1I antagonist. Disse behandles
under de respektive stofgrupper.



Injektionsvaeskerne med furosemid og bumetanid er typisk vagtleegeprodukter, som dog undertiden or-
dineres til fx plejehjemspatienter, som ikke kan indtage stofferne peroralt, og de har derfor en veldefine-
ret anvendelse.

Ud fra en samlet vurdering af gruppen af diuretika, deres anvendelsesomrader, antal patienter i behand-
ling med de enkelte stoffer samt leegemidlernes behandlingspriser per dggn er det Medicintilskudsnaev-
nets opfattelse, at forbruget er rationelt, og at der ikke er grundlag for at &ndre i tilskudsstatus for disse
leegemidler.

Bilag B2 indeholder en detaljeret oversigt over legemiddelstofferne i CO3 med angivelse af de pagel-
dende lzegemiddelstoffers leegemiddelformer, leegemiddelnavne, godkendt indikationer for det leegemid-
del med indhold af det pagaldende stof, der har vaeret godkendt leengst, udleveringsgruppe, geldende
tilskudsstatus, behandlingspris per dagn, forbrug og naevnets konkrete kommentarer og vurdering i rela-
tion til legemidlernes fremtidige tilskudsstatus.

Medicintilskudsnavnets synspunkter og begrundelser i relation til leegemidler i ATC-gruppe C07
(betablokkere)

De beta-receptorblokerende leegemidler anvendes ved behandling af hypertension, angina pectoris, ta-
kyarytmier, sekundeer forebyggelse efter myokardieinfarkt og hjerteinsufficiens. Derudover anvendes
legemidlerne til behandling af migreene, tremor og tyreotoksikose.

Der er i nyere studier sat spgrgsmalstegn ved betablokkernes rolle som farstevalg pa linie med de gvrige
hypertensionsmidler i behandling af ukompliceret hypertension, og pa den baggrund er der i flere guide-
lines mv. (fx NICE, Dansk Hypertensionsselskab®! og The Task Force for the Management of Arterial
Hypertension of the European Society of Hypertension (ESH) and of the European Society of Cardiolo-
gy (ESC)) reviderede anbefalinger for brugen af betablokkere som farstevalg til hypertension. Stoffer-
nes rolle i behandling af iskeemisk hjertesygdom og til andre indikationer er imidlertid usendret, og det
er Medicintilskudsnavnets vurdering, at denne nye viden ikke bar give anledning til &ndringer i til-
skudsstatus.

Med undtagelse af sotalol anses de forskellige betablokkere for ligevardige til hypertensionsbehandling
vurderet ud fra effekt og klinisk betydende bivirkninger.

Leegemidlernes gvrige indikationer er ikke sammenfaldende, og Medicintilskudsnavnet anser heller
ikke deres anvendelse for ligeveerdig inden for de enkelte indikationer, da der er forskelle i effekt, bi-
virkninger, kardioselektivitet og egenstimulerende effekt. Der er derfor ikke belaeg for at foretage eks-
trapolation.

Behandlingsprisen per dggn svinger mellem 0,23 kr. og 6,88 kr. for peroral behandling. Dog ligger be-
handlingsprisen per dagn for labetalol noget hgjere (3,19 kr. — 11,52 kr.). Labetalol er det eneste laege-
middelstof, som er godkendt til behandling af gravide, og forbrugstallene afspejler et rationelt forbrug til
kvinder i den fadedygtige alder.

Betablokkere findes ogsa som kombinationspraeparater sammen med diuretika og calciumantagonister.
Disse er klassificeret under de respektive stofgrupper.

1 http://www.hypertension.suite.dk/Guidelines.htm
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Hovedparten af forbruget af betablokkere ligger pa det billige metoprolol, som er den eneste af beta-
blokkerne, som er godkendt til alle indikationer.

Ud fra en samlet vurdering af betablokkernes karakteristika, anvendelsesomrader, antal patienter i be-
handling med de enkelte stoffer samt leegemidlernes behandlingspriser per dagn er det Medicintilskuds-
naevnets opfattelse, at forbruget af disse er rationelt, og at der ikke er grundlag for at &ndre i tilskudssta-
tus for disse leegemidler. Dog indstiller naevnet, at injektionsvaesker med indhold af leegemiddelstofferne
sotalol, metoprolol og labetolol ikke fremover skal oppebare generelt tilskud, da disse leegemidler efter
navnets vurdering udelukkende anvendes pa sygehus eller fx i vagtlegepraksis.

Bilag B3 indeholder en detaljeret oversigt over legemiddelstofferne i CO7 med angivelse af de pagel-
dende leegemiddelstoffers legemiddelformer, leegemiddelnavne, godkendt indikationer for det leegemid-
del med indhold af det pagaldende stof, der har vaeret godkendt leengst, udleveringsgruppe, geldende
tilskudsstatus, behandlingspris per dagn, forbrug og naevnets konkrete kommentarer og vurdering i rela-
tion til leegemidlernes fremtidige tilskudsstatus.

Medicintilskudsnaevnets synspunkter og begrundelser i relation til leegemidler i ATC-gruppe C08
(calciumantagonister)

De forskellige calciumantagonister ma indbyrdes betragtes som lige effektive til behandling af ukompli-
ceret hypertension og forebyggende symptomatisk behandling af angina pectoris, bortset fra nimodipin,
som kun er indiceret til spasmer ved subaraknoidal blgdning. Derudover anvendes verapamil og diltia-
zem til behandling af takyarytmier, og nifedipin anvendes ogsa til Raynaud’s faanomen.

Der er inden for gruppen af dihydropyridiner (C08C), amlodipin, felodipin, isradipin, lacidipin, lercani-
dipin, nifedipin og nitrendipin, et stgrre prisspaend ved peroral behandling, 0,90 kr. — 8,90 kr. (for nimo-
dipin: 65,90 kr.). Forskelle i bivirkninger og interaktioner kan dog have indflydelse pa valg af l&gemid-
del, og det er Medicintilskudsnavnets vurdering, at forbruget af de dyrere calciumantagonister har et
niveau, som indikerer, at disse leegemidler primert anvendes, hvor de billigere ikke er anvendelige, idet
kun omkring 10 pct. af brugerne af dihydropyridiner fik de dyrere praeparater i 2006. For de farste 10
mdr. af 2007 var andelen den samme.

For savel verapamil som diltiazem vurderer naevnet, at forbruget forekommer rationelt til behandling af
takyarytmier, forebyggelse af angina pectoris eller for verapamils vedkommende som profylakse efter
AMI, nar en relevant betablokker ikke tales.

Medicintilskudsnaevnet vurderer, at det ikke tilskudsberettigede nimodipin har fundet sin plads i be-
handlingen til ”Forebyggelse og behandling af spasmer ved subarachnoidal blgdning, der skyldes bristet
aneurisme”, og at der ikke er risiko for, at det bruges uden for denne indikation. Naevnet indstiller der-
for, at nimodipin tabletter far generelt uklausuleret tilskud.

Der findes kun fa kombinationspraeparater med indhold af calciumantagonist. Disse er klassificeret un-
der henholdsvis betablokkere (C07), calciumantagonister (C08) og angiotensin-I1 antagonister (C09).

Sammenfattende er det Medicintilskudsnavnets vurdering, at anvendelsen af calciumantagonisterne —

med det overvejende forbrug pa de billigere amlodipin og felodipin — er hensigtsmaessigt og navnet
indstiller derfor, at calciumantagonisterne bevarer gaeldende tilskudsstatus.

11



Bilag B4 indeholder en detaljeret oversigt over legemiddelstofferne i C08 med angivelse af de pagel-
dende legemiddelstoffers legemiddelformer, leegemiddelnavne, godkendt indikationer for det leegemid-
del med indhold af det pagaldende stof, der har vaeret godkendt leengst, udleveringsgruppe, geldende
tilskudsstatus, behandlingspris per degn, forbrug og naevnets konkrete kommentarer og vurdering i rela-
tion til leegemidlernes fremtidige tilskudsstatus.

Medicintilskudsnaevnets synspunkter i relation til l&egemidler i ATC-gruppe C09 (ACE-
haemmere, angiotensin-11 antagonister og renin-haemmere)

Det er Medicintilskudsnavnets vurdering, at der bade inden for ACE-ha&mmerne og angiotensin-I1 an-
tagonisterne er klasseeffekt, selv om alle stoffer ikke er lige massivt dokumenteret i kliniske ende-
punktsstudier. Neevnet skanner saledes, at der inden for begge grupper ikke er klinisk relevante forskelle
hverken i effekt eller bivirkninger. Hertil kommer, at anbefalingen af de to stofgrupper er ligevardige pa
alle indikationer, herunder ogsa til diabetikere, som det fremgar af de nyligt reviderede guidelines fra
The Task Force for the Management of Arterial Hypertension of the European Society of Hypertension
(ESH) and of the European Society of Cardiology (ESC). Langt hovedparten af patienterne vil derfor
kunne behandles med de billigere ACE-ha&mmere.

Nar det gaelder behandling af hypertension alene, er der generelt flere data vedrgrende ACE-hammere
end vedrarende angiotensin-I1 antagonister. | relation til patienter med hjerteinsufficiens viser data ingen
effektforskelle pa behandling med ACE-hammere eller angiotensin-11 antagonister. For sa vidt angar
diabetespatienter anbefales type-1 diabetikere med mikroalbuminuri behandlet med en ACE-ha&mmer.
Bade ACE-hemmere og angiotensin-I1 antagonister har dokumenteret forebyggende effekt pa udvikling
af nefropati hos type-2 diabetikere.

Nar det geelder progression af kronisk nyreinsufficiens, er der gavnlig virkning af ACE-h@mning ved
type 1-diabetes med nefropati samt ved ikke-diabetisk nefropati, og angiotensin-I1 antagonist ved diabe-
tikere med nefropati. Aktuelt er man dog nok pa vej vaek fra den skarpe skelnen mellem type 1 og type 2
diabetes, nar det gaelder behandling med leegemidler fra gruppe CO09, jf. de reviderede europziske guide-
lines.

Indstillingen om, at ACE-hemmerne perindopril, quinapril, benazepril, fosinopril og trandolapril
ikke fremover skal oppebare generelt tilskud eller generelt klausuleret tilskud er begrundet i leegemid-
lernes tilskudspris, som efter naevnets vurdering ikke star i et rimeligt forhold til den behandlingsmaessi-
ge verdi, nar der sammenlignes med tilskudspriserne for leegemidler med indhold af de gvrige ACE-
haemmere: captopril, enalapril, lisinopril og ramipril.

Medicintilskudsnavnet mener ikke, at forbruget af de dyrere ACE-ha&mmere er rationelt, da det ma for-
ventes, at kun et yderst begranset antal patienter bar behandles med disse og ikke de 22 pct., som det
var tilfeeldet i 2006. Disse udgjorde 56 pct. af de samlede udgifter til behandling med ACE-hammere.
De tilsvarende tal for de farste 10 mdr. af 2007 er 20 pct. af patienterne og 49 pct. af udgifterne.

Feelles for angiontensin-lI1-antagonisterne i ATC-gruppe C09C og C09D er, at disse leegemidlers til-
skudspriser efter Medicintilskudsnavnets opfattelse ikke star mal med leegemidlernes behandlingsmaes-
sige veerdi til den store skare af patienter, som kan behandles med en af de billigere generelt tilskudsbe-
rettigede ACE-ha@mmere. For de patienter, som ikke taler ACE-he&mmere fx pa grund af hoste, vil pri-
sen pa angiotensin-I1 antagonisterne efter nevnets vurdering i hgjere grad std mal med den behand-
lingsmaessige veerdi, og naevnet indstiller derfor, at tilskuddet til klausuleres til netop disse patienter.
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Tal fra Leegemiddelstyrelsens leegemiddelstatistikregister viser, at der i 2006 var i alt 476.332 patienter i
behandling med ACE-ha&mmere og/eller angiotensin-11 antagonister. Heraf var 199.803 svarende til 42
pct. i behandling med en angiotensin-I1 antagonist. | de farste 10 maneder af 2007 var 508.312 personer
i behandling med ACE-haemmere og/eller angiotensin-11 antagonister. Heraf var 216.089 svarende til 43
pct. i behandling med en angiotensin-I1 antagonist. Det antages sedvanligvis, at 5-20 pct.*2. af de ACE-
hemmerbehandlede patienter far bivirkning i form af hoste. De 42-43 pct. tyder saledes pa, at forbruget
af angiotensin-11 antagonister ikke er rationelt. Dette stgttes af en undersggelse fra Leegemiddelstyrel-
sen, der viser, at 46 pct. af de patienter, som i 2006 blev sat i behandling med en angiotensin-Il antago-
nist, ikke forud have veeret sggt behandlet med en ACE-h@mmer®®. Tallet for de farste 3 kvartaler af
2007 er ligeledes 46 pct. Pa den baggrund finder neevnet ikke forbruget rationelt.

Den foreslaede tilskudsklausul til legemidler med indhold af angiotensin-11 antagonisterne losartan,
eprosartan, valsartan, irbesartan, candesartan, telmisartan og olmesartan har til formal at tilskyn-
de til anvendelse af de generelt tilskudsberettigede billigere ACE-h&mmere, hvor dette er muligt.

Det er Medicintilskudsnavnets opfattelse, at man ved at fjerne tilskuddet til de dyrere ACE-hemmere i
ATC-gruppe C09A og C09B samt klausulere tilskuddet til angiotensin-I1 antagonisterne i ATC-gruppe
C09C og C09D understatter rationel farmakoterapi og tilskynder til, at leegerne som udgangspunkt an-

vender de generelt tilskudsberettigede billigere ACE-ha&mmere.

Det nye stof aliskiren i ATC-gruppe C09X reprasenterer en ny virkningsmekanisme inden for renin-
angiotensin systemet, sammenlignet med virkningesmekanismerne for ACE-ha&mmere og angiotensin-II
antagonister, der ha&mmer andre trin i samme system. Aliskiren er prismaessigt pa niveau med angioten-
sin-11 antagonisterne.

Aliskirens plads i behandling af hypertension ma efter naevnets vurdering indtil videre reserveres til
patienter med let til middelsvaer ukompliceret hypertension, hvor behandlingsmal ikke kan opnas med
pvrige antihypertensiva'® og aliskiren er saledes ikke farstevalg.

Medicintilskudsnzavnet finder pa den baggrund, at tilskuddet til aliskiren ber klausuleres i lighed med
angiotensin-11 antagonisterne.

Bilag B5 indeholder en detaljeret oversigt over legemiddelstofferne i C09 med angivelse af de pagel-
dende lzegemiddelstoffers leegemiddelformer, leegemiddelnavne, godkendt indikationer for det leegemid-
del med indhold af det pagaeldende stof, der har veeret godkendt leengst, udleveringsgruppe, geldende
tilskudsstatus, behandlingspris per dagn, forbrug og naevnets konkrete kommentarer og vurdering i rela-
tion til leegemidlernes fremtidige tilskudsstatus.

12 \\ww.Medicin.dk
13 http://www.laegemiddelstyrelsen.dk/publikationer/netpub/forbrugsanalyser/angiotensin
1% http://www.irf.dk/dk/anmeldelser/praeparatanmeldelser/praeparatanmeldelser.htm
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Naevnets konklusioner

Langt hovedparten af de leegemidler, der er godkendt til behandling af hjerte-karsygdomme i Danmark
oppebarer i dag generelt tilskud, og det er naevnets anbefaling til Leegemiddelstyrelsen, at stort set alle
leegemidler i ATC-grupperne C02 (antihypertensiva), C03 (diuretika), CO7 (betablokkere) og C08 (cal-
ciumantagonister) skal bevare generelt tilskud. Det er na&vnets vurdering, at disse leegemidler generelt
anvendes rationelt, og at de offentlige midler til medicintilskud til disse lsegemidler derfor ogsa anven-
des hensigtsmaessigt. Desuden indstilles et enkelt leegemiddel (nimodipin), der ikke har generelt tilskud i
dag, til generelt tilskud.

Det er dog naevnets vurdering, at legemidler i ATC-gruppe C09 (ACE-ha&mmere, angiotensin-1l anta-
gonister og renin-hemmere) adskiller sig fra de gvrige leegemidler og i et vist omfang ikke anvendes
rationelt. De dyreste af disse leegemidler bgr ikke veere farstevalg i behandlingen med midler med virk-
ning pa renin-angiotensin systemet. Naevnet anbefaler derfor, at de dyreste ACE-heemmere ikke leengere
skal oppebare generelt tilskud, og at det generelle tilskud til angiotensin-11 antagonisterne klausuleres til
patienter, der ikke kan behandles med billigere generelt tilskudsberettigede leegemidler inden for ATC-
gruppe C09.

Nevnet anbefaler Laegemiddelstyrelsen, at forbrugs- og ordinationmgnsteret, herunder fordelingen mel-
lem generelt tilskudsberettigede leegemidler og leegemidler med generelt klausuleret tilskud, lgbende
monitoreres, saledes at det sikres, at klausuleringsordningen anvendes efter hensigten.

Safremt Leegemiddelstyrelsen vaelger at falge Medicintilskudsnavnets indstilling om, at visse leegemid-
ler i ATC-gruppe CO09 ikke laengere skal oppebere generelt tilskud, og at tilskuddet til andre leegemid-
ler, der i dag har generelt tilskud skal klausuleres, skal Medicintilskudsnavnet opfordre Leegemiddelsty-
relsen til at tilretteleegge disse @ndringer saledes, at der gives patienter og laeeger et passende langt varsel
til at omstille patientens behandling til behandling med de billigere generelt tilskudsberettigede behand-
lingsalternativer.

Pa naevnets vegne

e

Mogens Laue Friis
Formand
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Bilag
Al
A2
A3
A4
A5
Bl
B2
B3
B4

B5

C1
Cc2
C3
C4

C5

Grafisk oversigt over ATC-gruppe C02, antihypertensiva

Grafisk oversigt over ATC-gruppe CO03, diuretika

Grafisk oversigt over ATC-gruppe C07, betablokkere

Grafisk oversigt over ATC-gruppe C08, calciumantagonister

Grafisk oversigt over ATC-gruppe C09, ACE-hemmere, angiotensin-11 antagonister og re-
nin-hemmere

Oversigt over Medicintilskudsnavnets kommentarer og indstilling til tilskudsstatus for de
enkelte leegemiddelstoffer og -former i C02, antihypertensiva

Oversigt over Medicintilskudsnaevnets kommentarer og indstilling til tilskudsstatus for de
enkelte leegemiddelstoffer og -former i C03, diuretika

Oversigt over Medicintilskudsnaevnets kommentarer og indstilling til tilskudsstatus for de
enkelte leegemiddelstoffer og -former i C0O7, betablokkere

Oversigt over Medicintilskudsnaevnets kommentarer og indstilling til tilskudsstatus for de
enkelte leegemiddelstoffer og -former i C08, calciumantagonister

Oversigt over Medicintilskudsnaevnets kommentarer og indstilling til tilskudsstatus for de
enkelte leegemiddelstoffer og -former i C09, ACE-hammere, angiotensin-11 antagonister og
renin-hemmere

Prisoversigt for legemiddelstoffer og -former i C02, antihypertensiva, i 6 prisperioder (peri-
odestart fra 22. oktober til 31. december 2007)

Prisoversigt for legemiddelstoffer og -former i CO3, diuretika, i 6 prisperioder (periodestart
fra 22. oktober til 31. december 2007)

Prisoversigt for legemiddelstoffer og -former i C0O7, betablokkere, i 6 prisperioder (periode-
start fra 22. oktober til 31. december 2007)

Prisoversigt for legemiddelstoffer og -former i C08, calciumantagonister, i 6 prisperioder
(periodestart fra 22. oktober til 31. december 2007)

Prisoversigt for leegemiddelstoffer og -former i C09, ACE-ha&mmere, angiotensin-II antago-
nister og renin-ha&mmere, i 6 prisperioder (periodestart fra 22. oktober til 31. december
2007)

Forklaring til opbygning af prisoversigterne, bilag C1-C5
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