Medicintilskudsnaevnet

Referat af Medicintilskudsnavnets mgde nr. 513

Tid og sted:
Mgadet foregik virtuelt via Microsoft Teams, torsdag den 25. februar 2021.

| mgdet deltog:

Neevnsmedlemmer:

Frank Ingemann Jensen (Danske Regioner)

Michael Rader

Nina Bjarnason

Palle Mark Christensen (formand)

Seren Boesgaard

Thorkil Clement Kjeer (patient- og forbrugerrepraesentant)
Janne Unkerskov

John Teilmann Larsen

Sekretariat:

Freja Hemmingsen Sgrup
Kim Helleberg Madsen
Meghan Patricia Friis

Mitra Salout

Morten Krydsfeldt

Nikolai Laursen

Pernille Fonnesbaek Madsen
Rikke de Thurah Rishgj
Safiye Ozer

Signe Tang Bgrsmose Andersen
Stine Olsen

Ulla Kirkegaard Madsen

Referent:
Rikke de Thurah Rishgj

Foretrade:

Nordiclnfu Care AB og Incentive praesenterede ansaggning om generelt tilskud til Ongentys.

AGB-Pharma AB og Effector praesenterede ansagning om generelt klausuleret tilskud til Melatonin "AGB”.
Roche A/S praesenterede ansggning om generelt klausuleret tilskud til Xofluza.

Dagsorden for mgdet:

1. 1. Referat fra mgde nr. 511 den 15. december 2020 og m@de nr. 512 den 19. januar 2021.

2. Meddelelser fra formanden
3. Meddelelser fra sekretariatet
2. Ansggning om generelt tilskud

1. Ongentys (opicapon): Parkinsons sygdom
- Habilitet
- Vurdering af ansaggning om generelt tilskud

2. Melatonin "AGB” (melatonin): Insomni hos bgrn og unge med ADHD
- Habilitet

- Vurdering af ansggning om generelt klausuleret tilskud
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Xofluza (baloxavir marboxil): Forebyggelse og behandling af influenza
- Habilitet
- Vurdering af ans@gning om generelt klausuleret tilskud

Xarelto 2,5 mg (rivaroxaban): Perifer arteriesygdom
- Habilitet
- Vurdering af forbrugsdata fra Sundhedsdatastyrelsen.

Revurdering af leegemidlers tilskudsstatus

Intet under dette punkt.

Individuelle tilskudsansggninger, jf. listen

Eventuelt.

Meddelelser og beslutninger truffet pa madet:

Ad 1.1.

Ad 1.2.

Ad 1.3.

Ad 2.

Godkendelse af referat af Medicintilskudsnaevnets made nr. 511, den 15. december 2020 og
mgde nr. 512, den 19. januar 2021
Referaterne blev godkendt.

Meddelelser fra formanden

Formanden orienterede om, at han den 10. februar 2021 har afholdt preesentation vedrerende
Medicintilskudsnaevnets og Leegemiddelstyrelsens arbejde med tilskud til laegemidler for
Leegemiddel- og Medikoudvalget i Laegeforeningen.

Meddelelser fra sekretariatet
Sekretariatet preesenterer ny medicinsk sekreteer Freja Hemmingsen Sgrup, som er i gang med
specialleegeuddannelsen i klinisk farmakologi.

Ansggning om generelt tilskud

Ongentys (opicapon): Parkinsons sygdom

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

- Vurdering af ansegning: Neevnet anbefaler Leegemiddelstyrelsen, at Ongentys ikke far
generelt eller generelt klausuleret tilskud.

Neaevnet begrunder sin indstilling med, at prisen for Ongentys efter neevnets vurdering ikke star
i et rimeligt forhold til lsegemidlets behandlingsmeessige veerdi.

Neaevnet leegger ved sin vurdering veegt pa, at behandlingsprisen for Ongentys er vaesentligt
hgjere end for laegemidler med indhold af entacapon alene.

Neevnet lzegger desuden vaegt pa VIVEs vurdering af den sundhedsgkonomiske analyse af
Ongentys, hvori VIVE konkluderer, at seerligt modelstrukturen og data om ressourceforbruget
er meget usikre og VIVE derfor ikke kan bekraefte analysens konklusion om, at
omkostningerne for behandling med Ongentys star i et rimeligt forhold til den
behandlingsmaessige veerdi.

Neaevnet vurderer, at laagemidler med indhold af opicapon og entacapon er ligeveerdige
behandlingsvalg til patienter med Parkinsons sygdom og motoriske fluktuationer og vurderer,
at der ikke er behandlingsmaessige fordele ved Ongentys sammenlignet med laegemidler med
indhold af entacapon, der kan retfeerdigggre den hgjere behandlingspris for Ongentys.
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Naevnet leegger ved sin vurdering veegt pa resultaterne fra studiet af Ferreira et al. (2016),
hvor Ongentys alene demonstrerede non-inferiority i forhold til entacapon i relation til reduktion
i off-tid hos patienter med Parkinsons sygdom. Naevnet har noteret sig, at studiet paviste en
positiv effekt i antallet af patienter, som oplever en forbedring af off-tid og on-tid for Ongentys i
forhold til entacapon, samt paviste en forbedret patientoplevet effekt af Ongentys overfor
behandling med entacapon. Det aendrer imidlertid ikke pa, at det er neevnets vurdering, at
opicapon og entacapon i udgangspunktet er ligeveerdige behandlingsvalg.

Naevnet leegger yderligere veegt pa, at The Movement Disorder Society Evidence-Based
Medicine Committee i deres seneste anbefalinger fra 2018 skriver, at en reekke laegemidler,
herunder opicapon og entacapon, er effektive og kliniske relevante ved behandling af
motoriske fluktuationer hos patienter med Parkinsons sygdom og saledes ikke fremhaever
opicapon over for entacapon.

Naevnet mener ikke, at doseringen af Ongentys bidrager til en gget patientcompliance
sammenlignet med entacapon, da Ongentys ifglge produktresumeet skal tages ved sengetid
mindst en time fgr eller efter levodopakombinationen, hvilket naevnet vurderer kan veere mere
besveerligt for patienten end at tage entacapon sammen med hver dosis af levodopa +
decarboxylasehaammer. Hertil kommer, at der er markedsfgrt tripelbehandling med levodopa
+ decarboxylasehaammer + entacapon, som letter administrationen af laegemidlerne
yderligere. Tripelbehandlingen har generelt tilskud.

Melatonin "AGB” (melatonin): Insomni hos bgrn og unge med ADHD

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

- Vurdering af ansggning: Naevnet anbefaler Laegemiddelstyrelsen, at Melatonin "AGB” ikke far
generelt klausuleret tilskud til den ansggte klausul:

”’Insomni hos bgrn og unge i alderen 6-17 ar med ADHD, hvor s@vnhygiejniske
foranstaltninger har veeret utilstreekkelige”.

Neevnet begrunder sin indstilling med, at Melatonin "AGB” efter naevnets vurdering ikke har en
veerdifuld terapeutisk effekt pa insomni hos barn og unge i alderen 6-17 ar med ADHD, hvor
sgvnhygiejniske foranstaltninger har veeret utilstreekkelige.

Neevnet lzegger ved denne vurdering veegt pa, at studiet af Van der Heijden et al. (2007) er et
mindre 4-ugers studie, som ikke kunne pavise nogen effekt af melatonin pa globale outcomes
som patientgruppens adfeerd, kognitiv funktion og livskvalitet. Herudover laegger naevnet veegt,
at sgvneffekten af melatonin pa forkortet indsovningstid (37 minutter) og samlet sgvnperiode
(33 minutter) er af mindre stgrrelsesorden og at patienternes respons pa melatonin i
melatonin-gruppen udviste stor variation.

Herudover mener neevnet, at der i den ansgagte klausul ikke er taget hgjde for anbefalingerne
fra SST og i produktresumeet, som er beskrevet ovenfor, om at revurdere og seponere
behandlingen med Melatonin "AGB”. hvormed patienter omfattet af den ansggte klausul
risikerer at veere i behandling med melatonin i leengere tid end det er rationelt.

Pa ovenstaende baggrund vurderer naevnet, at melatonin ikke har en vaerdifuld terapeutisk
effekt til behandling af patienter omfattet af den ansagte tilskudsklausul.

Neevnet vurderer endvidere, at der ved tildeling af generelt klausuleret tilskud til Melatonin
"AGB?” til ovennaevnte tilskudsklausul vil veere risiko for, at laegemidlet anvendes uden for den
godkendte indikation. Naevnet har ved sin vurdering lagt vaegt pa at Melatonin "AGB” kan
ordineres af alle lzeger og er godkendt til kortvarig behandling af jetlag for voksne, som ikke er
et formal til hvilket, der ydes offentlig statte. Neevnet leegger endvidere vaegt pa, at
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Laegemiddelstyrelsen modtager flere enkelttiiskudsansagninger til andre patientgrupper end
dem der er omfattet af indikationen og at 96% af patienter, som har indlgst recept pa
lzegemidler med indhold af melatonin i 2020 ikke modtager tilskud til behandlingen.

Endelig vurderer naevnet, at der ved tildeling af generelt klausuleret tilskud til Melatonin "AGB”
vil veere risiko for, at laegemidlet anvendes som fgrstevalg til patienter, hvor det ikke er
konstateret, at sgvnhygiejniske tiltag har veeret afprgvet med utilstraekkelig effekt i minimum 4
uger i overensstemmelse med Sundhedsstyrelsens behandlingsvejledning herom.

Neevnet bemeaerker, at Melatonin "AGB” for samtlige styrker markedsfgres i en
pakningsstgrrelse indeholdende 100 tabletter, hvilket naevnet mener er uhensigtsmaessigt ved
optitrering og i forhold til Sundhedsstyrelsens anbefaling om, at behandling med melatonin
skal veere kortvarig og i lavest mulig styrke. Pakningssterrelsen kan medfere et
uhensigtsmeessigt medicinspild eller hgjere behandlingspris ved optitreting.

Xofluza (baloxavir marboxil): Forebyggelse og behandling af influenza

- 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.

- Vurdering af ans@gning: Naevnet anbefaler Leegemiddelstyrelsen, at Xofluza ikke far generelt
klausuleret tilskud til den ansagte klausul:

"Patienter, der

er 65 ar eller derover

har visse kroniske sygdomme, fx KOL eller astma

er sveert overveegtige med BMI over 40

har andre alvorlige sygdomme (laegelig vurdering)

er i husstand med sveert immunsupprimerede patienter (lsegelig vurdering)

Tillige til patienter, hvor influenzavaccination er kontraindiceret”

Neevnet vurderer, at vaccination er farstevalgsinterventionen mod influenza til patienter i
risikogruppen. Naevnet laegger ved denne vurdering vaegt pa, at Sundhedsstyrelsen stiller gratis
influenzavaccination til radighed for denne gruppe og at "Retningslinjer for behandling af
influenza” henviser til Sundhedsstyrelsens tilbud om gratis vaccination.

Neaevnet har noteret sig resultaterne af det kliniske studie BLOCKSTONE men laegger
afgerende vaegt pa, at retningslinjerne for handtering af influenza anfarer, at forebyggende
antiviral behandling af asymptomatiske patienter ikke anbefales. Dette gaelder ogsa for
patienter, hvor influenzavaccination er kontraindiceret. Derudover laegger neevnet veegt pa, at
Statens Serum Institut i influenza-saesonen 2019 beregnede en forelgbig effektivitet af arets
influenzavaccine pa 50 % overfor influenza A og 66 % blandt borgere over 65 ar. De naevner i
gvrigt, at hvis man trods influenzavaccination bliver syg med influenza, har man en lavere risiko
for et alvorligt sygdomsforlgb. Et studie viste i 2019 at der er 32-43% lavere risiko for at fa
influenza A pavist hos den praktiserende laege, hvis man blev vaccineret med 2019 versionen af
influenzavaccinen. Statens Serum Institut kommenterer om studiet, at vaccination stadig er den
bedste forebyggelse, selvom den ikke beskytter 100%.

Neaevnet vurderer pa dette grundlag, at den behandlingsmaessige veerdi af Xofluza til denne
patientgruppe ikke star i rimeligt forhold til prisen, nar behandlingsprisen for Xofluza pa

kr. stilles over for prisen for influenzavaccination af de pagaeldende risikogrupper, som tilbydes
gratis til patienten. Prisen pa en influenzavaccine udgjorde for 2020-2021 99,09 kr. per pakke
via Statens Serum Institut. Influenza vaccination omfattet af ordningen om gratis vaccination i
almen praksis honoreres med 187 kr. Der findes ikke en fast pris for influenzavaccination pa
apoteker og klinikker, men prisen ligger mellem 185-270 kr.
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For de patienter omfattet af risikogrupperne, der bliver syge pa trods af vaccination og patienter,
hvor influenzavaccination er kontraindiceret, vurderer naevnet, at det er vanskeligt i
primaersektoren at stille en sikker influenza diagnose indenfor 48 timer, blandt andet fordi vores
erfaring er, at kontakt til leegen farst sker nogle dage efter symptomdebut og derudover kommer
svar pa influenzapodning efter yderligere et par dage. Naevnet vurderer derfor, at resultaterne
fra CAPSTONE-2 studiet kan veere meget vanskelige at genskabe i den kliniske hverdag.

Hertil kommer, at der i SSI's retningslinjer for handtering af influenza ikke foreligger klare
anbefalinger om test af influenza i almen praksis ved fgrste kontakt udenfor hospitalet. Der er
siden uge 40 i 2020 foretaget test pa 41.913 patienter, hvoraf der er blevet pavist 37 tilfeelde
med influenza A- eller B-virus. Bade manglende testning af patienter med influenzasymptomer
og iveerkseettelse af behandling far testsvaret foreligger kan medvirke til risiko for
overbehandling af andre symptomer, hvor behandling med Xofluza ikke er klinisk dokumenteret.

Samlet set vurderer naevnet saledes, at Xofluza ikke har en veerdifuld terapeutisk effekt i den
kliniske hverdag. Naevnet vurderer endvidere, at laagemidlets behandlingsmaessige veerdi ikke
star i rimeligt forhold til prisen, nar lzegemidlet anvendes til behandling af influenza hos patienter
omfattet af den ansggte klausul.

For de fa patienter, hvor antiviral behandling er af szerlig behandlingsmaessig betydning for
patienten, vurderer naevnet, at behandling med det antivirale leegemiddel oseltamivir (Tamiflu)
bar veere farstevalg. Naevnet vurderer i denne henseende, at effekten af de to leegemidler ma
anses for at veere pa samme niveau og at behandlingsprisen for Xofluza udger kr.
mens behandlingsprisen for Tamiflu udgar 254,20-701,10 kr.

Neevnet er opmaerksomme pa, at Tamiflu administreres 2 gange dagligt, mens Xofluza
administreres som engangsdosis og at der i BLOCKSTONE-studiet blev pavist feerre
komplikationer ved behandling med Xofluza end Tamiflu. Samlet set mener vi dog ikke, at der
her er tale om behandlingsmaessige fordele ved Xofluza, der kan retfaerdiggare den hgjere
behandlingspris.

Xarelto 2,5 mg (rivaroxaban): Perifer arteriesygdom

- 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, herunder forbrugsdata fra Sundhedsdatastyrelsen: Neevnet anbefaler
Laegemiddelstyrelsen, at Xarelto 2,5 mg far generelt klausuleret tilskud til felgende klausul:

"l tilleeg til acetylsalicylsyre i forleengelse af revaskularisering til patienter med symptomatisk
perifer arteriesygdom og hgj tromboserisiko. Behandlingen skal veere iveerksat af en
specialleege i kardiologi eller karkirurg”.

Neevnet vurderer, at Xarelto 2,5 mg har en sikker og veerdifuld terapeutisk effekt pa en
velafgraenset indikation, og at den behandlingsmaessige vaerdi for Xarelto 2,5 mg star i
rimeligt forhold til prisen, nar laegemidlet anvendes til behandling af patienter omfattet af
klausulen.

Neevnet leegger i sin vurdering veegt pa, at Xarelto 2,5 mg blandt andet er godkendt i
kombination med acetylsalicylsyre til forebyggelse af aterotrombotiske haendelser hos voksne
patienter med symptomatisk perifer arteriesygdom med hg;j risiko for iskaemiske haendelser.
Neevnet laegger desuden vaegt pa, at rivaroxaban 2,5 mg to gange dagligt i tillaeg til
acetylsalicylsyre 100 mg dagligt har vist klinisk relevant effekt pa MACE, akut
ekstremitetsiskaemi eller starre amputation hos patienter med perifer arteriesygdom, som har
undergaet perifer revaskularisering. Effektdokumentationen stammer fra VOYAGER-studiet.
Med henvisning til at der i VOYAGER-studiet alene indgik patienter, der havde faet foretaget
perifer revaskularisering pa grund af symptomatisk PAD vurderer nzevnet, at et generelt
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tilskud til Xarelto 2,5 mg ber reserveres til revaskulariserede patienter med symptomatisk
perifer arteriesygdom i hgj tromboserisiko.

Behandling med rivaroxaban i tilleeg til acetylsalicylsyre er, som det ogsa fremgar ifglge
VOYAGER-studiet og DCS, forbundet med risiko for alvorlige bivirkninger i form af bladninger.
Med henvisning hertil og til det forhold, at Xarelto 2,5 mg kan udskrives af alle laeger,
anbefaler naevnet, at tilskuddet klausuleres til patienter for hvem, behandlingen er iveerksat af
en laege i kardiologi eller karkirurgi.

Pa denne baggrund vurderer naevnet, at ovenneevnte klausul udgar en velafgreenset gruppe,
som ma forventes at have en sikker og veerdifuld terapeutisk effekt af Xarelto 2,5 mg.

Naevnet vurderer endvidere, at behandlingsprisen pa 17,87-18,30 kr. for Xarelto 2,5 mg star i
rimeligt forhold til la=agemidlets behandlingsmaessige veerdi, der er vist i de kliniske studier for
patienter omfattet af den ovenstaende klausul.

Revurdering af lzegemidlers tilskudsstatus

Der var intet under dette punkt.

Individuelle tilskudsans@gninger

Naevnet behandlede i alt 104 ansggninger, som Laegemiddelstyrelsen havde forelagt for
naevnet. Naevnet anbefalede i 47 af ansagningerne, at Leegemiddelstyrelsen laver en bevilling, i
52 af ans@gningerne, at der gives afslag og i 5 af ansggningerne, at der indhentes yderligere
oplysninger.

Eventuelt
Der var intet under dette punkt.

Pa naevnets vegne

Palle Mark Christensen
Formand
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