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Tilskudsstatus aendret for lipidseenkende laegemidler

Af Elisabeth Thomsen*

Den 23. april 2007 blev tilskudsstatus
for lipidseenkende leegemidler eendret.
Andringen omfattede alle lipidseen-
kende leegemidler, der var godkendt
den 15. marts 2007, dvs. grupperne
med statiner, anionbyttere, nikotinsy-
rederivater, fibrater samt ezetimibe og
kombinationen af simvastatin og eze-
timibe. Den nye tilskudsstatus kan ses
i tabellen.

Leegemiddelstyrelsen skal over en
5 ars periode revurdere tilskudsstatus
for alle leegemidler, tilskudsberetti-
gede savel som ikke tilskudsberetti-
gede, og de lipidseenkende lsegemid-
ler er den fgrste gruppe, der er gen-
nemgaet.

Beslutningen om aendring betyder
en overordnet lempelse af tilskudssta-
tus og vil understgtte behandling med
lipidseenkende lsegemidler, nar patien-
ten har medikamentelt behandlings-
kreevende hyperlipideemi, jf. Rationel
Farmakoterapi nr. 11/2006. Samtidig
vil den aendrede tilskudsstatus til-
skynde til anvendelse af de generelt
tilskudsberettigede billigere statiner,
hvor dette er muligt, alene eller i
kombination med et af de gvrige lipid-
seenkende stoffer.

Statinernes effekt er vidtgdende en
klasseeffekt, og opdelingen af stati-
nerne i 2 grupper med generelt tilskud
— henholdsvis med og uden klausule-
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Tabel. Tilskudsstatus for lipidsaenkende lzegemidler per den 23. april 2007.

Leegemiddelstof Tilskudsstatus

Simvastatin
Lovastatin
Pravastatin

Generelt uklausuleret tilskud.

Fluvastatin
Atorvastatin til folgende:

Rosuvastatin

Klausuleret tilskud, dvs. at der gives tilskud, nar leegemidlerne ordineres

Patienter med behandlingskraevende hyperlipideemi, for hvem behandling

med generelt tilskudsberettiget statin har vist sig utilstraekkelig, eller som

Colestyramin
Colestipol

Acipimox
Ezetimibe

Simvastatin og
ezetimibe i kombination

ikke taler disse laegemidler.
Laegen skal pategne recepten med »tilskud«.

Gemfibrozil
folgende:

Klausuleret tilskud, dvs. at der gives tilskud, nar gemfibrozil ordineres til

Patienter med isoleret sveer forhgjelse af triglycerid eller patienter med

kombineret hyperlipideemi evt. i kombination med statin.

Laegen skal pategne recepten med »tilskud«.

ring — er begrundet i leegemidlernes
tilskudspriser. Kun tilskudspriserne for
simvastatin, pravastatin og lovastatin
star efter Leegemiddelstyrelsens opfat-
telse mal med den behandlingsmaes-
sige veerdi til den store gruppe af pa-
tienter, og mange vil kunne behandles
med et af disse stoffer alene. (Priserne
pa en reekke generiske produkter in-
deholdende simvastatin er efterfgl-
gende haevet markant. Disse priseen-
dringer giver ikke grundlag for at aen-
dre afggrelsen, men Leegemiddelsty-
relsen vil fglge prisudviklingen.)
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Statinerne simvastatin, pravastatin
og lovastatin kan nu ordineres med
tilskud uden pategning af recepten.
Ved ordination af alle de gvrige lipid-
saenkende leegemidler skal lsegen vur-
dere, om patienten er omfattet af
klausulen og - nar dette er tilfeeldet —
pategne recepten med »tilskud«.

| princippet vil der ikke leengere
skulle sgges enkelttilskud, og det er
derfor vigtigt, at det klausulerede til-
skud anvendes efter formalet. | »Uge-
skrift for Leeger« nr. 17, 23. april
2007 er en artikel om klausuleret til-
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skud og den praktiske anvendelse af
ordningen. En mere uddybende ud-
gave af artiklen bl.a. med oplysning
om, hvor klausuleringsteksterne kan
findes, kan ses i netudgaven af Uge-
skrift for Leeger af samme dato.
Tilskudseendringen er som naevnt
en lempelse, og det er Leegemiddel-

styrelsens intention, at overgangen
for patienter, leeger og apoteker sker
sa smidigt som muligt. Apoteket kan
derfor ekspedere recepter, som er ud-
stedt fgr den 23. april 2007, efter en-
ten de nye regler eller de gamle reg-
ler indtil udlgbet af receptens gyldig-
hedsperiode. Apoteket skal veelge det,

som er mest fordelagtigt for patien-
ten.

Mere om baggrunden og begrun-
delsen for Medicintilskudsneevnets ind-
stilling og Leegemiddelstyrelsens be-
slutning kan ses pa www.laegemiddel-
styrelsen.dk — Laeger — Tilskudssyste-
met — Revurdering af tilskudsstatus.

Behandling med aromatasehaammere gger risikoen

for knoglebrud

Af Nina H. Bjarnason* og Henning Mouridsen**

Hidtil har den adjuverende endokrine
behandling af primaer hgjrisiko gstro-
genreceptor positiv cancer mammae
bestdet af 5 ars behandling med ta-
moxifen. Denne terapi er under foran-
dring, idet kliniske studier hos post-
menopausale kvinder har vist effekt-
fordele af regimer baseret pa aroma-
tasehaeemmere. Der er aktuelt tre
aromatasehaeemmere, som har mar-
kedsfgringstilladelse i Danmark, nem-
lig anastrozol (Arimidex), letrozol
(Femar) og exemestan (Aromasin).

Aromataseenzymet (der aromati-
serer eller omdanner en cyklohexan-
ring til en benzenring) omdanner an-
drostendion til gstron, som videreom-
dannes til gstradiol. Endvidere
omdanner aromataseenzymet testo-
steron til gstradiol. Aromatasehaem-
merne heemmer aromataseenzymet,
og hos postmenopausale kvinder, hos
hvem gstrogen overvejende hidrgrer
fra enzymatisk omdannelse af andro-
gen syntetiseret i binyrerne, reduce-
res det cirkulerende gstrogen med
> 97%. Dette har som konsekvens en
gget risiko for knoglebrud, som doku-
menteret i flere store randomiserede
forsgg.

| ATAC studiet, som bl.a. omfat-
tede 5.216 kvinder randomiseret til 5
ars behandling med tamoxifen eller
anastrozol, var der fglgende fraktion
af patienter med fraktur efter 33 ma-
neder: 3,7% (tamoxifen) vs. 5,9%
(anatrozol) og efter 68 maneder:
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7,7% (tamoxifen) og 11% (anastro-
zol). Forskellene er i begge tilfaelde
signifikante.

Det kombinerede ARNO 95/ABCSG
8 studie blandt 3.224 kvinder, som ef-
ter 2-3 ars behandling med tamoxifen
blev randomiseret til yderligere 2-3
ars behandling med tamoxifen versus
2-3 ars behandling med anastrozol,
viste med 28 maneders opfelgning en
risiko for klinisk betydningsfuld fraktur
pa& 1% i tamoxifengruppen mod 2% i
anastrozolgruppen. Ogsa denne for-
skel var signifikant.

I BIG 1-98 forsgget indrulleredes
7.063 patienter (heraf ca. 1.400 fra
Danmark) til 5 ars behandling med
tamoxifen versus letrozol. Efter medi-
ant 26 maneder var der signifikant
flere patienter med kliniske frakturer i
letrozolgruppen (5,7%) i sammenlig-
ning med tamoxifengruppen (4%).

IES studiet evaluerede 4.742 kvin-
der, som efter 2-3 ars tamoxifenbe-
handling blev randomiseret til yderli-
gere 2-3 ars behandling med enten
exemestan eller tamoxifen. Efter 56
maneders opfelgning fik 7% af patien-
terne fraktur under exemestanbe-
handling sammenlignet med 4,9% un-
der tamoxifenbehandling. Denne for-
skel var ogsa signifikant.

MA-17 studiet omfattede 5.187
kvinder, som havde faet 5 ars be-
handling med tamoxifen og derefter
blev randomiseret til letrozol eller pla-
cebo. Her var der efter 30 maneders
opfelgning ikke signifikant flere pa-
tienter med fraktur i letrozol gruppen
(5,3% pa letrozol vs. 4,6% pa pla-

cebo). Imidlertid forekom selvrappor-
teret osteoporose signifikant hyppi-
gere pa letrozol end pa placebo.

Det er naturligt, at forskellen mel-
lem aromatasehaemmer og placebo er
mindre end forskellen mellem aroma-
tasehaemmer og tamoxifen, da ta-
moxifen har en lille positiv effekt pa
knoglebetabolismen. Den mest rele-
vante sammenligningsgruppe ma dog
nok siges at veere tamoxifen, da det
er den behandling, patienterne ville
have faet, hvis de ikke havde faet
aromatasehammere.

Det kan konkluderes, at aromata-
sehaeemmerbehandling gger risikoen
for knoglebrud. Selv om der er for-
skelle mellem studierne, ser effekten
pa knoglerne ud til at geelde for alle
tre aromatasehaemmere. Forskellene
mellem aromatasehaammere og ta-
moxifen/placebo stgttes af mindre
studier af aendringer i knoglemasse
(BMD). Studier har endvidere vist, at
bisfosfonater modvirker aromatase-
haemmer-induceret tab af BMD, men
der foreligger ikke data, som doku-
menterer frakturprofylakse under bis-
fosfonatbehandling. Imidlertid kan
man sige, at der er grundlag for eks-
trapolation, idet flere bisfosfonatregi-
mer har dokumenteret frakturprofy-
lakse ved postmenopausal osteopo-
rose, og at biologien bag aromatase-
induceret knogletab svarer til biolo-
gien bag postmenopausalt knogletab.
Et bisfosfonat vil saledes forelgbig
veere et rationelt valg til den behand-
lingskreevende patient.

Der er aktuelt ca. 4.000 patienter i



aromatasehaammerbehandling i Dan-
mark. Derudover skgnnes det, at der
vil veere ca. 1.200 nye tilfselde arligt.
Med den forbedrede overlevelse, der er
for patienter med primeer hgjrisiko re-
ceptorpositiv cancer mammae, bgr
man overveje at udrede patienter, som
skal behandles adjuverende med aro-
matasehaemmere, med BMD-maling.
P& denne made vil man f& mulighed
for at tage stilling til evt. anti-oste-
oporotisk behandling med bisfosfona-

Priscirkus pa
statiner

Af Jens P. Kampmann og
Dorte Glintborg

Rationel Farmakoterapi plejer normalt
ikke at fokusere pa prisdiskussioner,
men de voldsomme prisforhgjelser,
der pa det seneste er set for flere
simvastatinpraeparater, ma bryde
denne kutyme (se figur). Prisstignin-
gerne er meget massive og egentlig
ikke begrundet. Dette er heller ikke
pakraevet, men ville selvfalgelig have
veaeret moralsk passende.

Tabellen giver en oversigt over
prisstrukturen for statinerne i sam-
menlignelige aekvieffektive doser. |
grove treek koster atorvastatin, rosu-
vastatin og fluvastatin nogenlunde det
samme, og de er fortsat dyrere end
simvastatin. Derimod er lovastatin og
pravastatin i gjeblikket meget billi-
gere. Pravastatin 40 mg, som er den
hgjeste godkendte dosis, kan dog ikke
helt regnes for eekvieffektivt med sim-
vastatin 40 mg og bgr derfor ikke
veere det umiddelbare alternativ. De
gvrige statiner regnes for lige effek-
tive i de i tabellen angivne doser, men
der kan veere forskel pa interaktions-
risiko (se Den Nationale Rekomman-
dationsliste pa irf.dk).

Finurlig prisstruktur pa forskellige
pakningsstgrrelser

Hvis man den 9. april kgbte simvasta-
tin i 28 eller 30 stk. frem for 98 eller
100 stk., blev prisen per tablet 2,70
kr. billigere. Det kan man da kalde
omvendt maengderabat! Apoteket ma

ter hos patienter med seerlig hgj frak-
turrisiko, da BMD-maling til en vis grad
predikterer udviklingen af frakturer.
Aktuelt samarbejder Dansk Knogle-
medicinsk Selskab og Danish Breast
Cancer Cooperative Group (DBCG) om
dette.

Det skal anfgres, at begge be-
handlinger er lige effektive; men
mens gget osteoporosetendens altsa
ses ved aromatasehaeemmerne, kan
der ved tamoxifenbehandling ses dyb
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tromboflebitis og evt. udvikling af cor-
pus cancer.

Medicintilskudsneevnet har tilfgjet
behandling med aromatasehaammere
til listen over risikofaktorer for udvik-
ling af osteoporotisk fraktur. Saledes
vil enkelttilskud til forebyggende be-
handling mod osteoporose normalt
kunne imgdekommes blandt personer
i behandling med aromatasehaemmer,
hvor BMD-maling péa ryg og/eller hofte
har vist T-score < -2,5.
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Figur. Prisudvikling pa simvastatinkopier.

dog gerne udlevere 3%30 stk. (Det er
dog ikke leengere aktuelt, se tabel).
Apoteket ma ikke udlevere 20 eller 80
mg i stedet for 40 mg, selvom det vil
medfare en veaesentlig besparelse. Det
kreever en ny recept. Hvad der ikke er
vist i tabellen er, at det i gjeblikket
bedst kan betale sig at kebe 20 mg
simvastatin (2 x 1,39 kr. = 2,77 kr.)
eller Simvastatin Hexal 80 mg med
delekeerv (¥2 x 2,18 kr. = 1,09 kr.).
Om man vil tage en halv eller to tab-
letter i stedet for en, er en afvejning
af gkonomi versus tabletantal og com-
pliancehensyn.

Hvad skal leegen ggre, indtil
naeste markante sendring
indtreeder?

Priserne aendrer sig med 14 dages in-
terval, men for de patienter, der for ti-
den skal have fornyet recepter eller
starte behandling, er det en god idé
allerede nu at diskutere, om de vil be-
tale 2-4 gange s& meget for deres me-
dicin frem for at skifte til lovastatin,
tage 2 tabletter & 20 mg simvastatin
eller %% tablet a 80 mg simvastatin,
men at kalde dette cirkus et fornuftigt
bidrag til sundhedssektoren er nok at
overdrive.

Tabel. Pris per tablet for billigeste kopi (per 7. maj 2007).

Statin 28/30 stk. 98/100 stk. 250 stk.
Simvastatin 40 mg 7,49 kr. 4,07 kr. 3,62 kr.
Rosuvastatin 5 mg 9,90 kr. 9,35 kr. -
Atorvastatin 10 mg 12,20 kr. 11,13 kr. -
Fluvastatin 80 mg 11,12 kr. 10,26 kr. -
Lovastatin 40 mg 1,02 kr. 1,68 kr. -
Pravastatin 40 mg 2,23 kr. 1,23 kr. -
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Ordiprax — et veerktgj for leeger og regioner

Af Keld Veegter* og Jens Peter Kampmann*

Ordiprax er et internetbaseret pree-
sentations- og feedbackveerktgj for
leegemiddelordinationer i almen prak-
sis. Ordiprax er udviklet af IRF, Leege-
middelstyrelsen og IT-firmaet Kron-
holm Kommunikation.

Som tidligere indeholder ORDI-
PRAX to hovedmenuer, en regions- og
en leegepraksismenu, men kommunal-
reformen har ngdvendiggjort et lidt
andret design.

Regionsmenuen praesenterer data
pa regionsniveau som aflgsning for
den tidligere amtsmenu. For sammen-
lignelighedens skyld er data kvartals-

* Institut for Rationel Farmakoterapi

vis 3 ar »tilbagefart«, idet leegemid-
delforbruget er beregnet ud fra perso-
nernes bopael, hvis regionerne havde
eksisteret dengang. Oplysningerne gi-
ves som tidligere p& bade maengde-
og prisniveau. Som tidligere findes
ogsa en opggrelse korrigeret for alder
og kegn.

Leegepraksismenuen viser som tid-
ligere variationerne i ordinationsad-
feerd og prisniveau mellem de forskel-
lige leegepraksis, men nu inden for den
enkelte region. Baggrunden er ogsa
som tidligere opdelt i 3 farvetoner, der
angiver henholdsvis 25% og 75%'s
percentiler for regionen, sa den en-
kelte leegepraksis direkte kan se eget

niveau i forhold til regionen. Adgang til
leegemenuen kraever en ydernummer-
relateret PIN-kode, som administreres
af IRF. Leegemenuen viser kun egne
ordinationer til egne patienter.

ORDIPRAX praesenterer de store
datamaengder i Leegemiddelstyrelsens
leegemiddelstatistikregister pa en
overskuelig og informativ made. Da
regionsmenuen er umiddelbart tilgeen-
gelig for alle med internetadgang, ek-
sisterer der ikke leengere nogen und-
skyldning for ikke at kende forbruget
af ethvert leegemiddel i detaljer.

ORDIPRAX kan ses pa www.ordi-
prax.dk eller via link fra IRFs hjem-
meside (www.irf.dk).

DTCA: Direct To Consumer Advertising

Af Marianne Mgller* og Jens Peter Kampmann*

En omfattende oversigt over proble-
merne vedrgrende DTCA kom i efter-
aret 2005 (Qual Saf Health Care
2005;14:246-50), hvorfra hovedkon-
klusionerne kort skal refereres.

Fra 2.853 potentielle rapporter
og artikler overlevede 4 studier
kravet om undersggelser, der enten
var randomiserede eller blot kontrol-
lerede, inklusiv »fgr-og-efter-under-
sggelser« eller studier som tids-
serier.

Tre af studierne er fra USA — heraf
ét sammenlignet med Canada, hvor
der ikke er DTCA - og det sidste er fra
Holland og handler om oplysninger
med specifikt sygdomssigte.

Hovedkonklusionerne er, at DTCA
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giver gget leegemiddelsalg inden for
de omtalte produkter samt pavirker
leegens udskrivningsopfgrsel og pa-
tientkrav. Men fgrst og fremmest er
der overhovedet ingen information
vedrgrende sundhedstegn og symp-
tomfraveer. Dette er simpelthen ikke
sufficient undersggt.

Vi ved med andre ord meget lidt
sikkert. Tilheengere af DTCA slar pa
stgrre patientbevidsthed, mindre un-
derbehandling, forbedret laege-pa-
tientforhold og konkordans samt ulti-
mativt bedre sundhedsforhold, mens
modstanderne slar pa en skeevvrid-
ning mod nyere produkter, overbe-
handling, negligering af non-farmako-
logisk behandling, uimodstaeligt pres
- herunder prispres — pa leegerne ud
fra ikke-videnskabelige motiver og en

underminering af forsgg pa at fremme
rationel farmakoterapi.

Et hovedpunkt — som artiklen ikke
adresserer — er den afggrende skelnen
mellem information og reklame. Infor-
mation er ikke forbudt, men det er re-
klame i EU over for offentligheden om
receptpligtige leegemidler. Om dette
skal eendres eller opretholdes, er selv-
falgelig et politisk spgrgsmal, men det
skader ikke at kende litteraturen in-
den for omradet. Man far naesten lyst
til at bruge den forslidte frase: flere
undersggelser er pakreevet.

Lees anmeldelser af studier og
nye preeparater pad www.irf.dk



