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LAGEMIDDELSTYRELSEN

DANISH MEDICINES AGENCY

Til virksomheden

Afgarelse om fremtidig tilskudsstatus for laegemidler til behandling af symp-
tomer ved overgangsalder

Vi afslutter med denne afggrelse revurderingen af tilskudsstatus for leegemidler til
behandling af symptomer ved overgangsalder — ATC-gruppe G03C og GO3F —
som per 28. september 2018 er godkendt til markedsfgring i Danmark, og som er
eller har veeret markedsfart.

Afgarelsen far virkning fra 22. oktober 2018

Afgarelse

1.
Leegemidler med indhold af leegemiddelstofferne

Estradiol (GO3CAOQ3)
Estriol (GO3CAO04), tabletter

bevarer geeldende tilskudsstatus: generelt tilskud.

2.
Leegemidler med indhold af leegemiddelstoffet

Estriol (GO3CAO04), vagitorier og vaginalcreme

andrer tilskudsstatus fra generelt klausuleret tilskud med klausulen:

*Forandringer i vulva og vagina forarsaget af gstrogenmangel”

Til generelt klausuleret tilskud med klausulen:

“Urogenitale symptomer forarsaget af gstrogenmangel”

3.
Leegemidler med indhold af leegemiddelstoffet

Tibolon (GO3CX01)
andrer tilskudsstatus fra ikke generelt tilskud til generelt tilskud.

4,
Kontinuerlige kombinationer med indhold af leegemiddelstofferne

Norethisteron + estrogen (GO3FA01)
Medroxyprogesteron + estrogen (GO3FA12)
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bevarer gaeldende tilskudsstatus: generelt tilskud.

5.
Kontinuerlige kombinationer med indhold af laegemiddelstofferne

Drospirenon + estrogen (GO3FA17)
gendrer tilskudsstatus fra ikke generelt tilskud til generelt tilskud.

6.
Sekvenspraeparater med indhold af leegemiddelstofferne

Norethisteron + estrogen (GO3FBO05)
Medroxyprogesteron + estrogen (GO3FBO06)

bevarer geeldende tilskudsstatus: generelt tilskud.

7.
Leegemidler med indhold at leegemiddelstoffet

Prasteron (G03....)

bevarer geeldende tilskudsstatus: ikke generelt tilskud.
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Lovgrundlag

Reglerne om regionalt tilskud til leegemidler i afsnit X i sundhedsloven, jf. lovbekendtggrelse nr. 191 af 28.
februar 2018 og bekendtggrelse nr. 671 af 3. juni 2016 om medicintilskud ("medicintilskudsbekendtgarel-
sen”) danner rammen om den periodiske revurdering af laegemidlers tilskudsstatus.

Revurdering af tilskud og tilbagekaldelse af tidligere meddelt generelt tilskud sker med hjemmel i § 30g 4 i
medicintilskudsbekendtggrelsen og i henhold til kriterierne fastsat i § 1, stk. 2 og 3, i bekendtgarelsen.

Revurderingen foretages endvidere i overensstemmelse med principperne beskrevet i Leegemiddelstyrel-
sens Vejledning nr. 9154 af 9. marts 2018 om periodisk revurdering af leegemidlers tilskudsstatus.

Dokumenterne kan findes pa www.retsinfo.dk.

Sagsfremstilling

Medicintilskudsnaevnet har afgivet sin endelige indstilling om fremtidig tilskudsstatus for leegemidler til be-
handling af symptomer ved overgangsalder 29. juni 2018. Neevnets indstilling med referencer og bilag kan
ses pa vores hjemmeside, www.laegemiddelstyrelsen.dk/da/nyheder, jf. nyhed af 3. juli 2018.

Vi har haft neevnets endelige indstilling til offentlig kommentering med frist 24. august 2018. Vi modtog tre
kommentarer fra henholdsvis Danmarks Apotekerforening og Laegeforeningen, der er enig i Medicintilskuds-
naevnets indstilling, og anbefaler Leegemiddelstyrelsen at fglge anbefalingerne, og fra Aspen Nordic, der op-
fordrer Medicintilskudsnaevnet til at genoverveje sin anbefaling til tilskudsstatus for estriol vagitorier og vagi-
nalcreme.

Medicintilskudsnaevnet anbefaler, at tilskudsklausulen for estriol vagitorier og vaginalcreme klausuleres til
patienter med urogenitale symptomer forarsaget af gstrogenmangel. Aspen Nordic argumenterer for, at
estriol vagitorier og vaginalcreme bgr tildeles generelt tilskud.

Estriol vagitorier og vaginalcreme er handkgbslaegemidler og det falger af sundhedslovens § 144, stk. 3., at
handkabslaegemidler kun kan oppebzere generelt klausuleret tilskud betinget af, at laegemidlet ordineres pa
recept med henblik p& behandling af bestemte sygdomme eller persongrupper fastsat af Leegemiddelstyrel-
sen (generelt klausuleret tilskud). Handkabsleegemidler kan ikke fa generelt tilskud.

Siden Medicintilskudsnaevnet afgav sin endelige indstilling, er der blevet markedsfart et nyt lseegemiddel med
indhold af leegemiddelstoffet prasteron til behandling af symptomer ved overgangsalder. Leegemiddelstyrel-
sen har ikke radfgrt sig med Medicintilskudsnaevnet i relation til dette leegemiddel, men laegemidlet er omfat-
tet af denne afggrelse.

Begrundelse
Vi har lagt veegt pa og henviser til Medicintilskudsnaevnets anbefalinger i relation til lsegemidlernes fremtidige
tilskudsstatus, som de kommer til udtryk i Medicintilskudsneevnets indstilling af 29. juni 2018.

De behandlingspriser, der naevnes nedenfor, og som vi leegger veegt pa i vores afgarelse, er de gennemsnit-

ligt laveste behandlingspriser per dggn, der er anfart i bilag B til naevnets indstilling af 29. juni 2018. Priserne
har ikke sendret sig afggrende siden.
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Ad 1 og 2 — Leegemidler med indhold af estradiol og estriol

Der er tale om laegemidler med indhold af ren gstrogen. @strogen findes i en reekke forskellige laeegemiddel-

former, herunder tabletter, depotplaster, kutanspray, gel, vaginaltabletter, vaginalcreme samt vaginalindleeg.
Valg af laegemiddelform afhaenger blandt andet af patientpraeferencer, symptomer og risikofaktorer.

Lokal gstrogenbehandling anbefales i de tilfeelde, hvor kvinden udelukkende oplever gener i vagina i forbin-

delse med overgangsalderen, samt i de tilfeelde, hvor systemisk behandling med gstrogen eller gstrogen/ge-
stagen ikke giver tilstreekkelig effekt pa de vaginale gener (1).

Behandlingsprisen for de lokalvirkende leegemidler ligger mellem 0,90 kr. og 3,33 kr. afheengig af leegemid-
delform, med estriol vaginalcreme som den billigste og estradiol vaginaltabletter som de dyreste. De lokalvir-
kende laegemidler med indhold af estriol er i hAndkgb, og de lokalvirkende laegemidler med indhold af estra-
diol er receptpligtige.

Medicintilskudsnaevnet vurderer, at der kan veere forhold hos den enkelte patient der gar, at en vaginaltablet
er nemmere at anvende frem for creme. Pa denne baggrund anbefaler Medicintilskudsnaevnet, at de recept-
pligtige leegemidler bevarer generelt tilskud, samt at handkgbsleegemidlerne, bevarer generelt klausuleret
tilskud, men at klausulen justeres sprogligt til patienter med urogenitale symptomer forarsaget af gstrogen-
mangel. Vi bemeerker dog, at der er vaesentlige prisforskelle mellem de forskellige lokalvirkende lsegemidler
og mener, at man som udgangspunkt, bgr anvende det billigste af ligeveerdige lsegemidler.

Det falger af medicintilskudsbekendtggrelsens § 1, stk. 2, at Leegemiddelstyrelsen ved vurderingen af, om
der skal ydes generelt tilskud til et lzzgemiddel, leegger vaegt pa, om leegemidlet har en sikker og veerdifuld
terapeutisk effekt pa en velafgraenset indikation, og om leegemidlets pris star i rimeligt forhold til dets be-
handlingsmaessige veerdi.

Vi leegger vaegt pa anbefalingerne om anvendelse af lokalbehandling til patienter med vaginale gener samt
det af Medicintilskudsneevnet anfgrte om, at der kan veere forhold hos den enkelte patient, der ggr, at en lse-
gemiddelform er at foretreekke frem for en anden. Vi finder pa denne baggrund, at de receptpligtige lokalvir-
kende leegemidler indeholdende estradiol forsat opfylder kriterierne for generelt tilskud i § 1, stk. 2, i medicin-
tilskudsbekendtggrelsen.

Det falger af medicintilskudsbekendtggrelsens § 1, stk. 4, at Leegemiddelstyrelsen i overensstemmelse med
kriterierne fastsat i 8§ 1, stk. 2 og 3, vurderer, om regionsradets tilskud skal betinges af, at lsegemidlet ordine-
res med henblik pa behandling af bestemte sygdomme eller persongrupper (generelt klausuleret tilskud).

Vi finder, at de lokalvirkende handlgbslaegemidler indeholdende estriol opfylder kriterier for generelt klausu-
leret tilskud i medicintilskudsbekendtgarelsens § 1, stk. 2, nar de ordineres til patienter med urogenitale
symptomer forarsaget af gstrogenmangel.

Pa dette grundlag bevarer lokalvirkende lzegemidler med indhold af estradiol og estriol henholdsvis generelt
og generelt klausuleret tilskud.

Behandlingsprisen for systemisk gstrogenbehandling varierer mellem 1,37 kr. til 7,50 kr. afheengig af laege-
middelform og dosis. For oral behandling er behandlingsprisen 1,65 kr. - 3,19 kr., og for transdermal behand-
ling er behandlingsprisen 1,37 kr.- 7,50 kr., hvor kutanspray er det billigste og gel er det dyreste.

Medicintilskudsnaevnet anfarer, at systemisk gstrogen i monoterapi er relevant til kvinder, der oplever gener
som fglge af overgangsalder og tidligere er hysterektomeret. Naevnet mener ogsa, at der er tilfeelde, hvor
transdermal administration er at foretraekke, pa grund af gvrige risikofaktorer hos den enkelte patient. Naev-
net bemeerker endvidere, at behandlingspriserne for henholdsvis oral og transdermal laeegemiddelform er
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overlappende og anbefaler pa denne baggrund, at samtlige lsegemidler med indhold af gstrogen i monote-
rapi bevarer generelt tilskud.

Det fglger af medicintilskudsbekendtgarelsens § 1, stk. 2, at Leegemiddelstyrelsen ved vurderingen af, om
der skal ydes generelt tilskud til et liegemiddel, laegger vaegt pa, om leegemidlet har en sikker og veerdifuld
terapeutisk effekt pa en velafgreenset indikation, og om lsegemidlets pris star i rimeligt forhold til dets be-
handlingsmaessige veerdi.

Vi lzegger veegt pa det af Medicintilskudsnaevnet anfgrte om behandling med systemisk gstrogen i monote-
rapi, og at der kan vaere forhold hos den enkelte patient, der gar at en leegemiddelform er at foretreekke frem
for den anden. Vi finder pa den baggrund, at de systemiske lezegemidler indeholdende estradiol og estriol for-
sat opfylder kriterierne for generelt tilskud, jf. 8 1, stk. 2, i medicintilskudsbekendtggrelsen.

Pa dette grundlag bevarer systemiske laegemidler med indhold af estradiol og estriol generelt tilskud.
Ad 3 — L segemidler med indhold af tibolon

Tibolon har kombineret gstrogen, progesteron og androgen virkning. Det kan anvendes til systemisk hor-
monsubstitutionsbehandling ved symptomer pa gstrogenmangel. Behandlingsprisen er 2,48 kr.

Medicintilskudsnaevnet anfgrer, at der kan veere tilfeelde, hvor behandling med tibolon er at foretraekke i for-
hold til gstrogen eller kombinations-behandling, fx hvor nedsat sexlyst er et seerligt dominerende symptom
eller kvinden oplever brystspaendinger ved anden behandling. Neevnet vurderer endvidere, at behandlings-
prisen er p& niveau med behandlingsprisen for systemisk gstrogen/gstogen+gestagen og anbefaler pa
denne baggrund, at leegemidler med indhold tibolon tildeles generelt tilskud.

Det falger af medicintilskudsbekendtggrelsens § 1, stk. 2, at Leegemiddelstyrelsen ved vurderingen af, om
der skal ydes generelt tilskud til et llegemiddel, leegger vaegt pa, om leegemidlet har en sikker og vaerdifuld
terapeutisk effekt pa en velafgraenset indikation, og om laegemidlets pris star i rimeligt forhold til dets be-
handlingsmaessige veerdi.

Vi leegger vaegt pa det af Medicintilskudsnaevnet anfgrte om, at der kan veere patienter, hvor anvendelse af
tibolon er at foretraekke, og finder med henvisning hertil og til behandlingspriserne, at leegemidler med ind-
hold af tibolon opfylder kriterierne for generelt tilskud i § 1, stk. 2, i medicintilskudsbekendtggrelsen.

Pa dette grundlag tildeles laegemidler med indhold af tibolon generelt tilskud.

Ad 4 og 5 — Kontinuerlige kombinationer med indhold af norethisteron/estrogen, medroxyprogesteron/estro-
gen og drospirenon/estrogen

Disse laegemidler indeholder en kombination af gstrogen og gestagen formuleret som en kontinuerlig be-
handling og anvendes som hormonel substitutionsbehandling af symptomer pa gstrogenmangel hos post-
menopausale kvinder. Generelt anbefales et kontinuerligt regime til postmenopausale kvinder, idet evidens
tyder pa, at der kan veere en beskyttende effekt for udvikling af endometriecancer (2). De findes alle som
tabletter og derudover findes norethisteron/estrogen som depotplaster (transdermal administration). Behand-
lingsprisen er henholdsvis 1,94-2,90 kr., 4,17 kr. og 5,14 kr. for tabletterne og 7,21 kr. for depotplastrene. |
2017 indlgste 18.000 personer recept pa norethisteron/estrogen, heraf 2.000 personer pa de transdermale
laegemidler og 16.000 pé de orale laegemidler, 1.200 personer pd medroxyprogesteron/estrogen og 500 per-
soner pa drospirenon/estrogen.
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Medicintilskudsnaevnet mener, at man som udgangspunkt, bar anvende det billigste af ligeveerdige laegemid-
ler, men bemaerker dog, at der kan veere tilfeelde, hvor transdermal administration er at foretraekke, for ek-
sempel p& grund af risikofaktorer hos kvinden. Forbrugstallene indikerer, at der er et rationelt forbrug af de-
potplastrene og der er kun mindre prisforskelle mellem de forskellige tabletter. Medicintilskudsnaevnet anbe-
faler pa denne baggrund, at leegemidler med indhold af norethisteron/estrogen og medroxyprogeste-
ron/estrogen bevarer generelt tilskud, og at leegemidler med indhold af drospirenon/estrogen gendrer til-
skudsstatus fra ikke generelt tilskud til generelt tilskud.

Det fglger af medicintilskudsbekendtggrelsens § 1, stk. 2, at Leegemiddelstyrelsen ved vurderingen af, om
der skal ydes generelt tilskud til et lazgemiddel, laegger vaegt pa, om leegemidlet har en sikker og veerdifuld
terapeutisk effekt pa en velafgraenset indikation, og om leegemidlets pris star i rimeligt forhold til dets be-
handlingsmeessige veerdi.

Vi leegger vaegt p& anbefalingerne samt det af Medicintilskudsnaevnet anfarte, og finder med henvisning her-
til samt til behandlingspriserne, at leegemidler med indhold af norethisteron/estrogen, medroxyprogeste-
ron/estrogen og drospirenon/estrogen opfylder kriterierne for generelt tilskud i § 1, stk. 2, i medicintilskudsbe-
kendtgarelsen.

Pa dette grundlag bevarer kontinuerlige kombinationer med indhold af norethisteron/estrogen og medro-
xyprogesteron/estrogen generelt tilskud og kontinuerlige kombinationer med indhold af drospirenon/estrogen
tildeles generelt tilskud.

Ad 6 - Sekvenspraeparater med indhold af en kombination af norethisteron/estrogen og medroxyprogeste-
ron/estrogen

Leegemidlerne er en kombination af gstrogen og gestagen formuleret som sekventiel behandling. Norethiste-
ron/estrogen findes bade som tabletter og depotplaster (transdermal administration) og medroxyprogeste-
ron/estrogen findes som tabletter. Behandlingsprisen er henholdsvis 2,24-2,53 kr. og 2,09-3,87 kr. for tablet-
terne og 6,28 kr. for depotplastre med norethisteron/estrogen. |1 2017 indlgste 5.800 personer recept pa se-
kvenspraeparater med norethisteron/estrogen, heraf 5.300 person pa tabletter og 500 personer pa transder-
mal behandling og 900 personer pa medroxyprogesteron/estrogen (tabletter).

Medicintilskudsnaevnet anfgrer, at sekvensbehandling med gstrogen/gestagen isaer er indiceret til kvinder,
der op til menopausen oplever blgdningsforstyrrelser eller andre gener som fglge af overgangsalderen.
Neevnet mener endvidere, at man som hovedregel bgr anvende det billigste af ligeveerdige lsegemidler, men
bemeerker dog, at der kan veere tilfeelde, hvor transdermal administration er at foretraekke, for eksempel pa
grund af risikofaktorer hos kvinden. Neevnet vurderer, ud fra forbrugstal, at der er en rationel anvendelse af
de forskellige lazzgemiddelformer og anbefaler pa denne baggrund, at alle sekvenspraeparater med indhold af
norethisteron/estrogen og medroxyprogesteron/estrogen bevarer generelt tilskud.

Det fglger af medicintilskudsbekendtggrelsens § 1, stk. 2, at Leegemiddelstyrelsen ved vurderingen af, om
der skal ydes generelt tilskud til et laegemiddel, laegger vaegt p&, om leegemidlet har en sikker og veerdifuld
terapeutisk effekt pa en velafgreenset indikation, og om leegemidlets pris star i rimeligt forhold til dets be-
handlingsmaessige veerdi.

Vi leegger vaegt pa det af Medicintilskudsnaevnet anfgrte, og finder med henvisning hertil og til behandlings-
priserne, at sekvenspreeparater med indhold af norethisteron/estrogen, medroxyprogesteron/estrogen opfyl-

der kriterierne for generelt tilskud i § 1, stk. 2, i medicintilskudsbekendtggrelsen.

Pa dette grundlag bevarer sekvenspreeparater med indhold af norethisteron/estrogen og medroxyprogeste-
ron/estrogen generelt tilskud.
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Ad 7 — Leegemidler med indhold af prasteron

Prasteron findes som vagitorier og er godkendt til behandling af vulveer og vaginal atrofi hos postmenopau-
sale kvinder med moderate til svaere symptomer. Laegemidlet er markedsfart i perioden 02.07.18 til 29.07.18
og er ikke omfattet af behandlingsvejledningerne. Prasteron adskiller sig fra gstrogenpraeparater ved, at det
ogsa har androgen-virkning. Laegemidlet er endvidere omfattet af et risikostyringsprogram (3). Behandlings-
prisen er 25,95 krl.

Det fglger af medicintilskudsbekendtggrelsens § 1, stk. 2, at Leegemiddelstyrelsen, ved vurderingen af, om
der skal ydes generelt tilskud til et lazgemiddel, laegger vaegt pa, om leegemidlet har en sikker og veerdifuld
terapeutisk effekt pa en velafgraenset indikation, og om leegemidlets pris star i rimeligt forhold til dets be-
handlingsmeessige veerdi.

Prasteron kan i lighed med vaginale lsegemidler med indhold af ren gstrogen anvendes til behandling af lo-
kale symptomer. Behandlingsprisen for prasteron er vaesentligt hgjere end for vaginale lsegemidler med ind-
hold af estriol og estradiol, der har en behandlingspris mellem 0,90 kr. og 3,33 kr. Vi finder derfor, at laege-
midler med indhold af prasteron ikke opfylder kriterierne for generelt tilskud jf. § 1, stk. 2, i medicintilskudsbe-
kendtgarelsen.

Det falger af medicintilskudsbekendtggrelsens § 1, stk. 4, at Leegemiddelstyrelsen i overensstemmelse med
kriterierne fastsat i 8§ 1, stk. 2 og 3, vurderer, om regionsradets tilskud skal betinges af, at leegemidlet ordine-
res med henblik p& behandling af bestemte sygdomme eller persongrupper (generelt klausuleret tilskud).

Vi finder det ikke muligt, at identificere bestemte sygdomme eller persongrupper, hvortil leegemidler med ind-
hold af prasteron opfylder kriterier for generelt klausuleret tilskud i medicintilskudsbekendtggrelsens § 1, stk.
2.

Pa dette grundlag bevarer lsegemidler med indhold af prasteron geeldende tilskudsstatus ikke generelt til-
skud.

Klagevejledning
Denne afggrelse kan indbringes for Sundheds- og ZAldreministeriet, Holbergsgade 6, 1057 Kgbenhavn K,
der dog ikke vurderer vores faglige skgn.

Information
Vi informerer om afgarelsen pa vores hjemmeside. Relevante videnskabelige selskaber, patientforeninger og
gvrige interessenter bliver ligeledes orienteret.

Venlig hilsen

TN !
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Diana Ina Lauritzen

! Gennemsnitlig laveste behandlingspris per dggn fra 2/7 til 29/7 — 2018.
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