Medicintilskudsnavnet

Referat af Medicintilskudsnaevnets mgde nr. 485

Tid og sted:
Mgdet fandt sted i Leegemiddelstyrelsen, tirsdag den 21. august 2018.

| mgdet deltog:

Neevnsmedlemmer:

Frank Ingemann Jensen (Danske Regioner)

Janne Unkerskov

John Teilmann Larsen

Nina Bjarnason

Palle Mark Christensen (formand)

Sgren Boesgaard

Thorkil Clement Kjeer (patient- og forbrugerrepraesentant)

Fglgende neevhsmedlem havde meldt afbud:
Michael Rgder

Sekretariat:

Diana Ina Lauritzen

Iben Lund Thonesen

Kim Helleberg Madsen

Mitra Salout

Morten Krydsfeldt

Nikolai Laursen

Pernille Fonnesbaek Madsen
Thomas @hlenschlaeger

Ulla Kirkegaard Madsen

Referent:
Ulla Kirkegaard Madsen
Dagsorden for mgdet:
1. 1 Referat fra mgde nr. 484 den 19. juni 2018
2 Meddelelser fra formanden
3 Meddelelser fra sekretariatet

- Orientering om status for revurderingsprocessen

2. Ansggning om generelt tilskud

1 Hypotron (midodrin): Ortostatisk hypotension
- Habilitet
- Vurdering af ansggning om generelt tilskud

2 Rxulti (brexpiprazol): Skizofreni
- Habilitet
- Vurdering af ansggning om generelt klausuleret tilskud
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Revurdering af leegemidlers tilskudsstatus

1 Gynaekologiske infektioner
- Habilitet
- Drgftelse af indstilling

2 Benign prostatahyperplasi
- Habilitet
- Drgftelse af hgringssvar

Individuelle tilskudsansggninger, jf. listen

Eventuelt

Meddelelser og beslutninger truffet pa magdet:

Ad 1.1.

Ad 1.2.

Ad 1.3.

Ad 2.

Godkendelse af referat af Medicintilskudsnaevnets mgde nr. 484 den 19. juni 2018

Referatet blev godkendt.

Meddelelser fra formanden

Der var intet under dette punkt.

Meddelelser fra sekretariatet

Laegemiddelstyrelsen orienterede om, at lovforslaget om forsggsordning med risikodeling
har veeret i hgring, og at Leegemiddelstyrelsen er begyndt den videre planlaegning. | den
forbindelse foreslog sekretariatet, at der forelgbigt leegges et ekstra neevnsmgde i
kalenderen den 9. april 2019 til at behandle ansggninger til forsggsordningen.
Naevnsmedlemmerne accepterede dette.

Laegemiddelstyrelsen orienterede om, at lovforslaget om tilskud til medicinsk cannabis har
veeret i hgrring. Derudover er det besluttet, at patienter med en terminalbevilling skal have
tilbagebetalt tilskud til medicinsk cannabis lgbende fra 1. september 2018.

Orientering om status for revurderingsprocessen:

Der var intet under dette punkt.

Ansgqgning om generelt tilskud

Hypotron (midodrin): ortostatisk hypotension

Habilitet: Naevnets medlemmer oplyste, at de ikke havde tilfgjelser til deres
habilitetserkleeringer. Neevnet vurderede, at samtlige medlemmer var habile og kunne
radgive Leegemiddelstyrelsen i denne sag.

Vurdering af ansggning: Naevnet anbefaler Laegemiddelstyrelsen, at Hypotron ikke far
generelt tilskud eller generelt klausuleret tilskud.

Hypotron er ifglge produktresumeet indiceret til voksne til behandling af sveaer ortostatisk
hypotension pa grund af autonom dysfunktion, nar korrigerbare faktorer er blevet
udelukket, og andre former for behandling er utilstreekkelige.
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Der er udfart flere placebokontrollerede studier af patienter med ortostatisk hypotension
som fglge af autonom neuropati. Der er udfgrt et studie med midodrin 2,5 mg, 5 mg og 10
mg 3 gange daglig over for placebo, som viser en statistisk signifikant effekt pa det
primaere endepunkt, som er ggning af blodtrykket efter 1 time, hos patienter i behandling
med 10 mg midodrin doseret 3 gange daglig. Derudover sas statistisk signifikante
forbedringer pa flere symptomer, iseer hos patienter behandlet med midodrin 5 mg og 10
mg doseret 3 gange daglig.

Det fremgar af en statusartikel publiceret p& ugeskriftet.dk, april 2018, at de hyppigste
arsager til neurogen autonom dysfunktion er neurodegenerative sygdomme
(parkinsonisme, demens), metaboliske sygdomme (diabetes), neurotoksiske tilstande og
apopleksi. Neurogen ortostatisk hypotension ses ved sympatisk denervering. Det fremgar
ligeledes, at neurogen ortostatisk hypotension som fglge af adrenerg dysfunktion kan
behandles konservativt i primaersektoren (fx omvendt Trendelenburgs leje, aget veeske-
og saltindtag), forebyggende tiltag (stattestremper, undga starre maengder alkohol),
medicinsanering. Farmakologisk behandling af neurogen ortostatisk hypotension kan ske
ved pyridostigmin, fludrocortison samt midodrin?. Pyridostigmin og fludrocortison er ikke
godkendt til behandling af ortostatisk hypotension.

Neevnet begrunder sin indstilling i relation til generelt tilskud med, at iveerkseettelse af
behandling med Hypotron efter naevnets vurdering kreever saerlig undersggelse og
diagnosticering. Patienter med neurogen autonom dysfunktion bar tilbydes et
standardiseret udredningsprogram pa en neurologisk afdeling med specifikke
kompetencer inden for neurogen dysfunktion omradet ligesom den optimale behandling af
disse patienter kraever en multidiciplinaer tilgang.

Neevnet finder derudover, at der er risiko for, at Hypotron vil blive anvendt til patienter
uden for den godkendte indikation fx til aeldre patienter med svimmelhed uden oplagt
arsag og til patienter med sveer ortostatisk hypotension, hvor korrigerbare faktorer som fx
medicinsanering, undgaelse af starre maengder alkohol ikke er forsggt og/eller hvor andre
former for behandling som fx gget veeske- og saltindtag, stattestramper og individualiseret
traening ikke er forsggt.

Neevnet finder ikke, at det er muligt at identificere bestemte sygdomme eller
persongrupper, til behandling af hvilke, Hypotron opfylder kriterierne for generelt tilskud.
Begrundelsen herfor er som ovenfor naevnt.

Neevnet anbefaler, at laeegen sgger om enkelttilskud for de patienter, hvor en specialist har
vurderet, at Hypotron er den bedst egnede behandling samt at andre former for
behandling er utilstraekkelig.

2. Rxulti (brexpiprazol): skizofreni

- Habilitet: Neevnets medlemmer oplyste, at de ikke havde tilfgjelser til deres
habilitetserkleeringer. Neevnet vurderede, at samtlige medlemmer var habile og kunne
radgive Laegemiddelstyrelsen i denne sag.

- Vurdering af ansggning: Naevnet anbefaler Leegemiddelstyrelsen, at Rxulti far generelt
klausuleret tilskud til falgende klausul: "Patienter med skizofreni, hvor behandling med
antipsykotisk leegemiddel med generelt tilskud uden klausulering har vist sig utilstraekkelig
eller ikke tolereres”.

! Terkelsen A. J. et al. Neurogen autonom dysfunktion hos voksne. Ugeskrift for Laeger, 2018;180:V08170612
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Den godkendte indikation er ifglge produktresumeet: "Rxulti er indiceret til behandling af
skizofreni hos voksne patienter”.

Der er udfart 2 kliniske korttidsstudier, som viser, at der er en statistisk signifikant stgrre
effekt af brexpiprazol (i det ene studie for bade 2 og 4 mg og i det andet studie for 4 mg)
over for placebo hos patienter med akut forveerring af skizofreni. Der er derudover udfart et
korttidsstudie overfor quetiapin, som viser en ikke-statistisk signifikant forskel mellem de to
stoffer i forhold til baseline — ogséa hos patienter med akut forvaerring af skizofreni. Et
langtidsstudie af 52 ugers varighed viser, at brexpiprazol er statistisk signifikant mere
effektiv end placebo i forhold til at forebygge relaps hos patienter med skizofreni.

Ansgger har medsendt 2 indirekte sammenligninger (netvaerksmetaanalyser) af brexpiprazol
overfor henholdsvis lurasidon og cariprazin. Analyserne tyder pa, at der ikke er forskel i
effekten mellem brexpiprazol og henholdsvis lurasidon og cariprazin ved behandling af
akutte exacerbationer af skizofreni. | forhold til lurasidon viser analysen derudover tegn til, at
der er en lavere forekomst af akatisi og at faerre patienter afbryder behandlingen pa grund af
bivirkninger.

Behandlingsvejledning for medicinsk behandling af psykotiske tilstande hos voksne fra
RADS? anbefaler oral behandling med lzegemidler med indhold af amisulprid, aripiprazol,
lurasidon, paliperidon, quetiapin eller risperidon ved 1. og 2. behandlingsforsgg. De seks
laegemidler er ligestillede i behandlingsvejledningen, hvor det ogsa fremgar, at leegen ved
valg af behandling bgr tage hensyn til, hvilke lsegemidler patienten tidligere har pravet, de
saerlige karakteristika for de enkelte laeegemidler, som er angivet i tabel 1 i vejledningen,
samt prisen.

Behandlingsprisen for Rxulti er hgj sammenlignet med behandlingsprisen for laeegemidler til
oral administration med indhold af risperidon, aripiprazol og quetiapin, der har generelt
tilskud uden klausulering og pa niveau med behandlingsprisen for laegemidler til oral
administration med indhold af paliperidon, lurasidon og amisulprid, som aktuelt har generelt
klausuleret tilskud til falgende klausul: "Patienter, hvor behandling med antipsykotisk
lzegemiddel med generelt tilskud uden klausulering har vist sig utilstraekkelig eller ikke
tolereres, eller aktuelt/tidligere velbehandlede patienter, for hvem det efter leegens samlede
kliniske vurdering af patientens psykiske tilstand vil veere uhensigtsmaessigt at behandle
med eller skifte til et antipsykotisk leegemiddel med generelt tilskud uden klausulering”.

Neevnet anbefaler, at Rxulti far generelt klausuleret tilskud til "patienter med skizofreni, hvor
behandling med antipsykotisk leegemiddel med generelt tilskud uden klausulering har vist sig
utilstreekkelig eller ikke tolereres”. Neevnet finder, at prisen pa Rxulti star i et rimeligt forhold
til den behandlingsmaessige vaerdi for patienter omfattet af denne klausul, nar naevnet
sammenligner med lsegemidler til oral administration med indhold af paliperidon, lurasidon
og amisulprid, der har generelt klausuleret tilskud til en lignende klausul.

Neevnet opfordrer Leegemiddelstyrelsen til at falge forbruget af Rxulti.

2 RADS behandlingsvejledning for medicinsk behandling af psykotiske tilstande hos voksne, version 1.6, december 2015, tilgeengelig pa
http://www.regioner.dk/media/2132/beh-jan-2016-psykotiske-tilstande-hos-voksne.pdf
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Ad 3.

Ad 4.

Ad 5.
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Revurdering af leegemidlers tilskudsstatus

Gyneekologiske infektioner

Habilitet: Neevnets medlemmer oplyste, at de ikke havde tilfgjelser til deres
habilitetserkleeringer. Neevnet vurderede, at samtlige medlemmer var habile og kunne
radgive Laegemiddelstyrelsen i denne sag.

Draftelse af indstilling: Naevnet drgftede et udkast til anbefalinger til fremtidig
tilskudsstatus for leegemidler til lokalbehandling af gynaekologiske infektioner. Naevnet
anbefaler, at alle leegemidlerne bevarer den geeldende tilskudsstatus, men at ordlyden af
tilskudsklausulen for handkabslaegemidler mod vaginale svampeinfektioner tilpasses.
Naevnet vil nu feerdigggre sine anbefalinger og sende disse til Leegemiddelstyrelsen.

Benign prostatahyperplasi

Habilitet: Neevnets medlemmer oplyste, at de ikke havde tilfgjelser til deres
habilitetserkleeringer. Naevnet vurderede, at samtlige medlemmer var habile og kunne
radgive Leegemiddelstyrelsen i denne sag.

Drgftelse af hgringssvar: Neevnet drgftede de indkomne hgringssvar til naevnets forslag til
fremtidig tilskudsstatus for leegemidler mod benign prostatahyperplasi. Herunder drgftede

naevnet iseer tilskudsstatus for tamsulosin. Naevnet besluttede at udsaette sine drgftelser til
IRFs har feerdiggjort sin opdatering af den nationale rekommandationsliste pa omradet.

Individuelle tilskudsansggninger

Naevnet behandlede i alt 67 ansggninger, som Laegemiddelstyrelsen havde forelagt for
naevnet. Neevnet anbefalede i 31 af ansggningerne, at Leegemiddelstyrelsen laver en
bevilling, i 30 af ansggningerne, at der gives afslag og i 6 af ansggningerne, at der
indhentes yderligere oplysninger.

Eventuelt

Der var intet under dette punkt.

Pa naevnets vegne

Palle Mark Christensen
Formand

Medicintilskudsnaevnet
Sekretariatet — Axel Heides Gade 1 — 2300 Kgbenhavn S



