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Utrogestan far generelt klausuleret tilskud

Afgarelse
Utrogestan, blgde kapsler med indhold af mikroniseret progesteron i styrken 100 mg,
far med virkning fra 27. oktober 2025 generelt klausuleret tilskud til falgende klausul:

"Kvinder i behandling med oral gstrogen (Estrofem/Estrofem mite) eller transdermal
gstrogen gel i pumpe eller kutanspray, som har behov for gestagen til beskyttelse
mod endometriehyperplasi”.

Sagsfremstilling
I har den 10. juni 2025 ansggt om generelt tilskud til Utrogestan, blade kapsler med
indhold af mikroniseret progesteron i styrken 100 mg (herefter Utrogestan).

Godkendt indikation
Utrogestan er godkendt som supplement til gstrogensubstitutionsbehandling i peri-
0g postmenopausen.!

Udleveringsgruppe
Utrogestan fik markedsfgringstilladelse den 19. april 1996 og er markedsfgrt i Dan-
mark. Utrogestan er placeret i udleveringsgruppe B.

Anbefalet dosis
Saedvanligvis er dosis ifglge produktresumeet 2 kapsler svarende til 200 mg daglig i
mindst 12 dage per maned.!

International Menopause Society (IMS) skriver i deres behandlingsvejledning? fra
2016, at mikroniseret progesteron hos postmenopausale kvinder kan anvendes i et
kontinuerligt regime med 100 mg daglig.

Virkning af progesteron

Ved anvendelse af progesteron til behandling af postmenopausale kvinder i gstro-
gensubstitutionsbehandling ses en dosisafhaengig induktion af sekretoriske foran-
dringer i endometriet. Progesteron har endvidere en antiproliferativ og antimitotisk
virkning p& endometriet og gives for at beskytte endometriet mod den proliferative
effekt af gstrogen i forbindelse med hormonterapi ved behandling af generende
symptomer relateret til overgangsalder. Herved mindskes risikoen for endometrie-
cancer.234

Anbefalet behandling

Dansk Selskab for Obstetrik og Gynaekologi (DSOG)

DSOGs vejledning om postmenopausal hormonterapi® fra 2017 tager udgangspunkt
i den tilsvarende NICE guideline*. DSOGs vejledning er under opdatering og
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forventes tilgeengelig i efteraret 2025.5 DSOG henviser derudover til behandlingsve;j-
ledningen fra IMS? fra 2016, som ligeledes forventes opdateret i 2025.6

DSOG skriver, at substitution med kvindelige kanshormoner kan overvejes ved ge-
nerende symptomer relateret til overgangsalder efter grundig information om fordele
og risici, herunder en vurdering af kvindens kardiovaskuleere risiko. Der bgr behand-
les i lavest mulig dosering, i kortest mulig tid og gerne med dermal applikation. Hy-
sterektomerede kvinder behandles med gstrogen alene og ikke-hysterektomerede
kvinder behandles med gstrogen kombineret med gestagen/progesteron. Det frem-
gar desuden af vejledningen, at kontinuert kombineret hormonterapi med gstrogen
og gestagen er mere sikkert for endometriet end cyklisk behandling, og maske
endda beskyttende. DSOG skriver, at et Cochrane-review dokumenterede, at alle
doser af ren gstrogen er forbundet med gget risiko for endometriehyperplasi, mens
lavdosis gstrogen kombineret med progesteron synes at beskytte endometriet.?

Kontraindikationer for hormonterapi er brystcancer, endometriecancer og anden hor-
monsensitiv cancer eller disposition herfor samt vengs tromboemboli, apopleksi og
kardiovaskuleer sygdom.?

Sundhedsstyrelsen (SST)

Af Indsatser for Rationel Farmakoterapis artikel Hormonbehandling i overgangsal-
deren’ fra 2022 fremgar det, at mange kvinder i forbindelse med overgangsalderen
(menopausen) oplever blgdningsforstyrrelser, hede-svedeture og atrofisk vaginitis.
Det fremgar ogsa, at disse gener er ufarlige og ofte gar over af sig selv, og at syste-
misk hormonterapi kun bgr anvendes ved persisterende, moderate til sveere gener,
der pavirker livskvaliteten. @strogen som monoterapi kan anvendes til kvinder uden
en livmoder, hvorimod kvinder med en livmoder skal have gstrogen og gestagen i
kombination. Kombinationsbehandling kan gives enten som kontinuerlig behandling
(ingen blgdninger) eller sekvensbehandling, hvor der opstar bortfaldsbladninger i
perioderne uden gestagen. Systemisk gstrogen som monoterapi kan ogsa gives til
kvinder med en livmoder, s&fremt dette sker i kombination med en hgjdosis hormon-
spiral (Mirena, Levosert) for at modvirke veekst af livmoderslimhinden. Sundhedssty-
relsen skriver endvidere, at transdermal gstrogenbehandling anbefales som farste-
valg til kvinder med risikofaktorer for hjerte-kar-sygdom, idet brug af oral behandling
med gstrogen alene eller i kombination med gestagen i observationelle studier er
associeret med hgjere forekomst af vengse blodpropper og stroke, i forhold til brug
af transdermal behandling.”:8

Effekt af mikroniseret progesteron

DSOG og NICE har ikke vurderet anvendelsen af mikroniseret progesteron saerskilt.
DSOGS? henviser til vejledningen fra IMS2, hvor det fremgar, at et randomiseret pla-
cebokontrolleret studie, PEPI-studiet®, har pavist tilstreekkelig endometriebeskyt-
telse hos personer i menopausal hormonterapi med mikroniseret progesteron i bade
cyklisk og kontinuerligt regime. Effekten af mikroniseret progesteron er vurderet hi-
stologisk og sammenlignet med syntetiske progesteroner.
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Priser og behandlingsalternativera?

Utrogestan

Behandlingsprisen for Utrogestan per cyklus pa 28 dage er 50,71 — 64,08 kr. i et
cyklisk regime med 200 mg daglig i 12 dage og 59,16 — 74,76 kr. i et kontinuerligt
regime med 100 mg daglig.

Kombinationsbehandling med oral gstrogen og Utrogestan som separate laeegemid-
ler

Behandlingsprisen for kombination af Utrogestan og gstrogen tabletter i et kontinu-
erligt regime per cyklus pa 28 dage er henholdsvis 105,68 — 110,46 kr. (Estro-
fem/Estrofem mite) og 192,90 kr. (Jstradiol "DLF”). Tabletter med @strogen har ge-
nerelt tilskud.

Kombinationsbehandling med transdermal gstrogen og Utrogestan som separate
leegemidler

Behandlingsprisen for kombination af Utrogestan og transdermal gstrogen i et kon-
tinuerligt regime per cyklus pa 28 dage er 105,86 — 245,96 kr. for gstrogen gel i
pumpe, 185,74 — 438,90 for gstrogen gel i brev, 101,64 — 186,61 kr. for gstrogen
kutanspray og 214,41 — 326,71 kr. for gstrogen depotplaster. Gel, kutanspray og
depotplaster med gstrogen har generelt tilskud.

Kombinationsleegemidler med gstrogen og gestagen

Behandlingsprisen for kombinationsplaster med gstrogen og gestagen i et kontinu-
erligt regime per cyklus pa 28 dage er 172,20 kr. Kombinationsplaster har generelt
tilskud.

Behandlingsprisen for orale kombinationsleegemidler med gstrogen og gestagen i et
kontinuerligt regime per cyklus pa 28 dage er 62,23 — 140,65 kr. De orale kombina-
tionsleegemidler har generelt tilskud.

Sundhedsgkonomisk analyse

Ansgger har medsendt en sundhedsgkonomisk analyse (Markov model), der sam-
menligner mikroniseret progesteron og medroxyprogesteron som tilleegsbehandling
til gstrogen hos kvinder i menopausen, enten som cyklisk eller kontinuerlig behand-
ling. Effektdata stammer fra et fransk kohortestudie!? initieret i 1990 og med selvrap-
porterede data, som undersggte sammenhaengen mellem kombinationsbehandling
med gstrogen og progesteron og risikoen for brystkreeft i forhold til tid fra menopau-
sens debut til behandlingsstart. Analysen finder, at mikroniseret progesteron domi-
nerer medroxyprogesteron.

Sagsforlgb
| har den 10. juni 2025 sggt om generelt tilskud til Utrogestan.

Jeres ansggning blev forelagt for Medicintilskudsnaevnet den 24. juni 2025, hvor
naevnet anbefalede, at Utrogestan far generelt klausuleret tilskud til:

2 Priser i takstperioden 23. juni til 6. juli 2025.

b Ved prissammenligning anvendes fglgende doser per dag for udvalgte leegemidler:

Orale leegemidler med gstrogen: 1-2 mg (Estrofem/Estrofem mite) og 2 mg (Jstradiol "DLF”).

Transdermale leegemidler med gstrogen: 1-3 doser dagligt (gel i brev og kutanspray): 1-4 doser dagligt

(gel i pumpe) og 25 pg/24 timer — 100 pg/24 timer, 2 plastre ugentligt (depotplaster).

Orale kombinationsleegemidler: 0,5+1 mg, 1+2 mg, 2,5+1 mg, 5+1 mg eller 5+2 mg én gang dagligt.

Transdermale kombinationsplastre: 50+170 pg/uge, 2 plastre ugentligt. .
Utrogestan: 100 mg. Side 3 af 8



"Kvinder med risikofaktorer for hjerte-kar-sygdom, der er i transdermal gstrogenbe-
handling og som har behov for gestagen til beskyttelse mod endometriehyperplasi’.

| sin indstilling af den 20. august 2025 udtaler neevnet:

"Vi indstiller, at leegemidlet Utrogestan far generelt klausuleret tilskud til fglgende
klausul:

"Kvinder med risikofaktorer for hjerte-kar-sygdom, der er i transdermal gstrogenbe-
handling og som har behov for gestagen til beskyttelse mod endometriehyperplasi’.

Vi vurderer, at Utrogestan har en sikker og vaerdifuld terapeutisk effekt pa en velaf-
greenset indikation og at den behandlingsmaessige veerdi for Utrogestan star i rime-
ligt forhold til prisen, nar leegemidlet anvendes til patienter omfattet af vores forslag
til klausul.

| vores vurdering af, at Utrogestan har en sikker og veerdifuld terapeutisk effekt, lseg-
ger vi vaegt pa, at Utrogestan er godkendt som supplement til gstrogensubstitutions-
behandling i peri- og postmenopausen.! Vi leegger ogsa vaegt pa, at IMS skriver, at
PEPI-studiet9 har pavist tilstreekkelig endometriebeskyttelse af mikroniseret proge-
steron hos personer i menopausal hormonterapi i bade cyklisk og kontinuerligt re-
gime sammenlignet med andre leegemidler med indhold af progesteron.2 Vi leegger
endvidere veegt pa, at DSOG3 og SST7 skriver, at kvinder i overgangsalderen med
livmoder skal have kombinationsbehandling med gstrogen og gestagen for at be-
skytte endometriet.

Ansgger har sggt om generelt tilskud, hvilket betyder, at alle patienter omfattet af
den godkendte indikation vil veere omfattet af et sddant generelt uklausuleret tilskud.
Vi vurderer imidlertid, at behandlingsprisen for Utrogestan ikke star i rimeligt forhold
til den behandlingsmaessige veerdi for kvinder, der ikke har risikofaktorer for hjerte-
kar-sygdom, som kan behandles med en kombination af oralt gstrogen og gestagen
i et kontinuerligt regime, der koster 62,23 — 140,65 kr. per cyklus pa& 28 dage. Ved
vores vurdering leegger vi vaegt pa anbefalingerne fra DSOG2 og SST’ om at be-
handle ikke-hysterektomerede kvinder med gstrogen kombineret med gestagen/pro-
gesteron, samt at SSTs anbefaling om at anvende transdermal behandling som far-
stevalg udelukkende omfatter kvinter med risikofaktorer for hjerte-kar-sygdom.” Vi
laegger desuden vaegt pa, at DSOGS3 skriver, at kontinuerlig kombinationsbehandling
med gstrogen og gestagen er mere sikkert for endometriet end cyklisk behandling,
og maske endda beskyttende.

Vi finder udelukkende, at behandling med Utrogestan er rationel for patienter omfat-
tet af vores forslag til klausul: Kvinder med risikofaktorer for hjerte-kar-sygdom, der
er i transdermal gstrogenbehandling og som har behov for gestagen til beskyttelse
mod endometriehyperplasi.

| vores vurdering laegger vi vaegt pa, at DSOGS? skriver, at der ved hormonbehandling
altid bar behandles i lavest mulig dosering, i kortest mulig tid og gerne med dermal
applikation, samt at SST” anbefaler transdermal behandling som farstevalg til kvin-
der med risikofaktorer for hjerte-kar-sygdom, idet brug af oral behandling med gstro-
gen alene eller i kombination med gestagen i observationelle studier er associeret
med hgjere forekomst af vengse blodpropper og stroke sammenlignet med trans-
dermal behandling. Vi leegger endvidere vaegt pd, at behandlingsprisen for Utroge-
stan i kombination med transdermal gstrogen gel i pumpe eller kutanspray i et
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kontinuerligt regime pé 105,86 — 212,31 kr. per cyklus p& 28 dage, ligger pa niveau
med behandlingsprisen pa 172,20 kr. for kombinationsplaster med indhold af gstro-
gen og gestagen i et kontinuerligt regime.

Vivurderer, at der ikke er forhold, der gar sig geeldende for Utrogestan, som betyder,
at leegemidlet ikke kan fa generelt klausuleret tilskud til vores forslag til klausul.

Vi har ikke lagt veegt pa den medsendte sundhedsgkonomiske analyse. Det skyldes
seerligt, at analysen er baseret pa resultater fra et fransk kohortestudie? fremfor data
fra randomiserede studier. | det anvendte studiel®, som blev indledt i 1990, indgar
selvrapporterede data for hvilket leegemiddel, som patienten var i behandling med
og data for komparator deekker over flere andre behandlinger. Samlet vurderer vi, at
data, der indgik i analysen, har lav ekstern validitet og er forbundet med store usik-
kerheder”.

Vi har den 21. august 2025 partshgrt jer over Medicintilskudsnaevnets indstilling.
| har den 27. august 2025 svaret, at | ikke har bemeerkninger til neevnets indstilling.

Vi har den 30. september 2025 partshgrt jer over vores pateenkte afggrelse om at
tildele Utrogestan generelt klausuleret tilskud til falgende klausul:

"Kvinder i behandling med oral gstrogen (Estrofem/Estrofem mite) eller transdermal
gstrogen som gel i pumpe eller kutanspray, som har behov for gestagen til beskyt-
telse mod endometriehyperplasi”.

I har den 6. oktober 2025 oplyst, at | ikke har bemaerkninger til vores pateenkte af-
garelse.

Begrundelse

Det fremgar af medicintilskudsbekendtggrelsense® § 1, stk. 2, at Laegemiddelstyrel-
sen ved vurderingen af, om der skal ydes generelt tilskud til et leegemiddel, laegger
veegt pd, 1) om leegemidlet har en sikker og veerdifuld terapeutisk effekt pa en velaf-
greenset indikation, og 2) om leegemidlets pris star i rimeligt forhold til dets behand-
lingsmaessige veerdi, jf. dog stk. 3 og 4.

Der fremgar af § 1, stk. 3, at med mindre ganske seerlige forhold gar sig geeldende,
ydes der ikke generelt tilskud til et laegemiddel, hvis

1) iveerkseettelse af behandling med lsegemidlet kreever saerlig undersggelse og di-
agnosticering,

2) der er neerliggende risiko for, at leegemidlet vil blive anvendt uden for den god-
kendte indikation,

3) laegemidlet udelukkende eller overvejende anvendes til formal, hvortil der ikke
med rimelighed kan forventes tilskud fra regionsradet,

4) laegemidlets effekt ikke er klinisk dokumenteret,

5) der er risiko for, at leegemidlet anvendes som fgrstevalg, uanset dette efter Lee-
gemiddelstyrelsens vurdering ikke bgr veere tilfeeldet,

6) det er uafklaret, om eller hvornar laegemidlet skal anvendes som fgrstevalg,

7) der er naerliggende risiko for, at laegemidlet ggares til genstand for misbrug,

8) leegemidlet hovedsageligt anvendes i sygehusbehandling, eller

¢ Bekendtggrelse nr. 618 af 2. juni 2025 om medicintilskud. Tilgeengelig fra: https://www.retsinforma-
tion.dk/eli/lta/2025/618
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9) laegemidlet pa grund af en seerlig leegemiddelform ikke kan indtages af patienten
selv.

Det fremgar af § 1, stk. 4, at Leegemiddelstyrelsen i overensstemmelse med kriteri-
erne fastsat i stk. 2 og 3 vurderer, om regionsradets tilskud skal betinges af, at lze-
gemidlet ordineres med henblik p4 behandling af bestemte sygdomme eller person-
grupper (generelt klausuleret tilskud).

Vi finder, at Utrogestan har en sikker og veerdifuld terapeutisk effekt pa en velaf-
graenset indikation og at behandlingsprisen for Utrogestan udelukkende star i et ri-
meligt forhold til den behandlingsmaessige veerdi, og dermed opfylder kriterierne for
generelt tilskud i medicintilskudsbekendtgarelsens § 1, stk. 2, for patienter omfattet
af falgende klausul:

"Kvinder i behandling med oral @strogen (Estrofem/Estrofem mite) eller transdermal
gstrogen som gel i pumpe eller kutanspray, som har behov for gestagen til beskyt-
telse mod endometriehyperplasi”.

| vores vurdering leegger vi i lighed med Medicintilskudsnaevnet veegt pa, at Utroge-
stan er godkendt som supplement til gstrogensubstitutionsbehandling i peri- og post-
menopausen.! Vi leegger endvidere veegt pd, at IMS i deres behandlingsvejledning
skriver, at PEPI-studiet® har pavist tilstreekkelig endometriebeskyttelse hos personer
i menopausal hormonterapi med mikroniseret progesteron i bade cyklisk og kontinu-
erligt regime.2 Yderligere laegger vi i lighed med Medicintilskudsnaevnet veegt p3, at
DSOGS3 og SST7 skriver, at kvinder i overgangsalderen med livmoder skal have kom-
binationsbehandling med gstrogen og gestagen for at beskytte endometriet.

Vi vurderer udelukkende, at den behandlingsmaessige vaerdi af Utrogestan star i et
rimeligt forhold til prisen for patienter omfattet af klausulen "Kvinder i behandling med
oral gstrogen (Estrofem/Estrofem mite) eller transdermal gstrogen som gel i pumpe
eller kutanspray, som har behov for gestagen til beskyttelse mod endometriehyper-
plasi”.

Dette geelder, nar vi stiller kontinuerlig behandling med Utrogestan i kombination
med de billigste orale eller transdermale laeegemidler med gstrogen overfor henholds-
vis andre mulige kombinationer af Utrogestan og gstrogen som separate laegemidler
og kombinationsleegemidler med gstrogen og gestagen.

Vi finder, at det er mest hensigtsmaessigt at anvende Utrogestan i kombination med
@strogen i et kontinuerligt regime. Ved vores vurdering laegger vi vaegt pa, at DSOG3
skriver, at kontinuerlig kombinationsbehandling med gstrogen og gestagen er mere
sikkert for endometriet end cyklisk behandling, og maske endda beskyttende. Vi har
derfor i vores vurdering stillet de forskellige kontinuerlige behandlinger overfor hin-
anden.

Vi finder videre, at behandling med Utrogestan udelukkende er rationel, nar lsege-
midlet kombineres med de billigste leegemidler med indhold af gstrogen.

For Utrogestan i kombination med oral gstrogen leegger vi i vores vurdering veegt
pa, at behandlingsprisen for Utrogestan og Estrofem/Estrofem mite, tabletter i et
kontinuerligt regime per cyklus p& 28 dage pa 105,68 — 110,46 kr. er lavere end
behandlingsprisen for kombination af Utrogestan og @stradiol "DLF”, tabletter pa
192,20 kr. Vi leegger endvidere vaegt pd, at behandlingsprisen for Utrogestan i kom-
bination med Estrofem/Estrofem mite, tabletter er indenfor prisspaendet for de orale
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kombinationslaegemidler med gstrogen og gestagen pa 62,23 — 140,65 kr., der har
generelt tilskud.

For Utrogestan i kombination med transdermal gstrogen lsegger vi veegt pa, at be-
handlingsprisen for Utrogestan og gstrogen gel i pumpe eller kutanspray i et konti-
nuerligt regime per cyklus pa 28 dage pa henholdsvis 105,86 — 245,96 kr. og 101,64
— 186,61 kr. er lavere end behandlingsprisen for Utrogestan i kombination med
@strogen gel i brev eller depotplaster pa henholdsvis 185,74 — 438,91 kr. og 214,41
— 326,71 kr. Vi laegger desuden vaegt pa, at behandlingsprisen for Utrogestan i kom-
bination med de billigste transdermale la&egemidler med gstrogen er pa niveau med
behandlingsprisen for kombinationsplaster med gstrogen og gestagen pa 172,20 kr.,
der har generelt tilskud.

Vi har i lighed med Medicintilskudsnaevnet ikke lagt vaegt pa den medsendte sund-
hedsgkonomiske analyse, da data i analysen har lav ekstern validitet og er forbundet
med store usikkerheder. Analysen er baseret pa resultater fra et fransk kohortestu-
die'%, som blev indledt i 1990, og som inkluderer selvrapporterede data for hvilket
leegemiddel, som patienten var i behandling med og hvor data for komparator deek-
ker over flere andre behandlinger.

Vi finder, at der ikke foreligger omstaendigheder, der ifalge medicintilskudsbekendt-
gerelsensd § 1, stk. 3, medfarer, at der ikke kan ydes generelt klausuleret tilskud til
Utrogestan til patienter omfattet af klausulen.

Retsregler
Afgarelsen er truffet med hjemmel i § 1, stk. 2, nr. 1 og 2, sammenholdt med stk. 4,
i medicintilskudsbekendtgarelsend.

* k k

Revurdering
Afgarelsen er truffet pa baggrund af oplysninger til radighed pa afggrelsestidspunk-
tet. Hvis disse senere aendrer sig, kan vi revurdere afggrelsen.

Tilskudsstatus for Utrogestan bliver revurderet i forbindelse med den regelmaessige
revurdering af leegemidlers tilskudsstatus.

Klagevejledning

| kan klage over denne afggrelse hos Indenrigs- og Sundhedsministeriet,
Slotsholmsgade 10-12, 1216 Kgbenhavn K, der dog ikke vurderer vores faglige
skan.

Med venlig hilsen
(/A i

Ulla Kirkegaard Madsen
Sektionsleder

4 Bekendtgarelse nr. 618 af 2. juni 2025 om medicintilskud. Tilgeengelig fra: https://www.retsinforma- .
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