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Om Medicinradet

Medicinradet er et uafhaengigt rad etableret af Danske Regioner.

Medicinradet udarbejder faelles regionale behandlingsvejledninger.
Behandlingsvejledningerne indeholder vurderinger af, hvilke laegemidler der er mest
hensigtsmaessige at behandle patienter med inden for et sygdomsomrade. De danner
dermed grundlag for ensartet hgj kvalitet for behandling af patienter pa tveers af
sygehuse og regioner. Medicinradet angiver kliniske raekkefglger af de inkluderede
legemidler pad baggrund af en redeggrelse for evidensen for klinisk effekt og sikkerhed.

Om Medicinradets legemiddelrekommandation

Formalet med Medicinradets lzegemiddelrekommandationen er at vejlede laeger og
regioner i valget af den mest hensigtsmaessige behandling, nar bade de kliniske og
gkonomiske aspekter er ssmmenvejet. Det vil sige, hvilke leegemidler der er billigst
blandt de laegemidler, som Medicinradet har vurderet, er klinisk ligestillede.

Rekommandationerne er udarbejdet pa baggrund af det kliniske sammeligningsgrundlag
for de leegemidler, som Medicinradet har vurderet er ligestillede for det givne
sygdomsomrade og en evt. omkostningsanalyse. | rekommandationen er de klinisk
ligestillede legemidler rangeret baseret pa de samlede omkostninger til leegemidlerne.

Medicinradet har i denne rekommandation ikke taget stilling til det kliniske grundlag,
som er udarbejdet af RADS men alene godkendt, at llegemiddelrekommandationen er
udarbejdet pa baggrund af en behandlingsvejledning, som tidligere er godkendt af
RADS. Medicinradet har for nuvaerende ikke fundet det ngdvendigt at udarbejde en ny
behandlingsvejledning.

Denne legemiddelrekommandation er udarbejdet pa baggrund af en tidligere RADS
behandlingsvejledning, hvor der ikke er udarbejdet en omkostningsanalyse. |
leegemiddelrekommandationen er de klinisk ligestillede laegemidler alene prioriteret ud
fra deres laegemiddelpriser og ikke totalomkostninger.
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1. Medicinradets
leegemiddelrekommandation

Medicinraddets laegemiddelrekommandation angiver for medicinsk behandling af
akromegali, forarsaget af hypofysetumor, hvilke specifikke leegemidler der med
baggrund i pris og effekt er mest hensigtsmaessige at anvende. Raekkefglgen for
ligestillede lzegemidler er prioriteret ud fra laegemiddelprisen ved en 12-maneders
behandlingsperiode.

| l,egemiddelrekommandationen forstas 1. linjebehandling som behandling af patienter
med vedvarende forhgjet insulinlignende vaekstfaktor-1 (IGF-1) og vaeksthormon (GH)-
niveauer efter transsphenoidal operation samt patienter, for hvem operation ikke er en
mulighed. 2. linjebehandling refererer séledes til behandling af patienter, som ikke opnar
behandlingsmalet i 1. linjebehandling og 3. linjebehandling refererer til patienter, som
ikke opnar behandlingsmalet efter 2. linjebehandling.

1. linje: Patienter med vedvarende forhgjede IGF-1- og GH-niveauer efter
transsphenoidal operation samt patienter, for hvem operation ikke er en mulighed
eller ikke gnskes

Tabel 1 viser, at som 1. linjebehandling er octreotid 1. valg til mindst 90 % af patienterne.

Tabel 1. Medicinradets leegemiddelrekommandation for 1. linjebehandling af patienter med
akromegali forarsaget af hypofysetumor

Prioriteret raekkefglge af Handelsnavn (legemiddel)

laegemidlerne

Anvend som 1. valg til mindst 90 % Sandostatin Lar (octreotid)
af patienterne*

Anvend som 2. valg Myrelez (lanreotid)

*Procentsatsen beskriver den andel af populationen, der som minimum bgr begynde behandling med 1. valget.

2. linje: Patienter med akromegali med utilstraekkeligt respons ved 1. linjebehandling
med lanreotid eller octreotid

Tabel 2 viser, at hvis patienten ikke opnar fuld sygdomskontrol ved behandling med
octreotid eller lanreotid, er 1. valg tilleg af behandling med pegvisomant. Hvis patienten
ikke taler eller ikke har haft effekt af lanreotid eller octreotid, anvendes pegvisomant
som monoterapi.
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Tabel 2. Medicinradets leegemiddelrekommandation for 2. linjebehandling af patienter med
akromegali forarsaget af hypofysetumor

Prioriteret rekkefglge af Handelsnavn (lzegemiddelnavn)

laegemidlerne

Anvend som 1. valg Somavert (pegvisomant) i tillaeg til eksisterende
behandling med lanreotid eller octreotid

Anvend som 2. valg Somavert (pegvisomant) som monoterapi

Patienter uden effekt eller med
uacceptable bivirkninger af
behandling med lanreotid eller
octreotid

3. linje: Patienter med akromegali med utilstraekkeligt respons eller bivirkninger ved
2. linjebehandling med pegvisomant

Tabel 3 viser behandlinger, som kan anvendes som 3. linjebehandling ved utilstraekkelig
respons eller intolerable bivirkninger af 2. linjebehandling med pegvisomant.

Tabel 3. Medicinradets leegemiddelrekommandation for 3. linjebehandling af patienter med
akromegali forarsaget af hypofysetumor

Prioriteret rekkefglge af Handelsnavn (laegemiddelnavn)

lzegemidlerne

Anvend som 1. valg Signifor (pasireotid)




2. Qvrige forhold

Kriterier for opstart af behandling
Fglgende patientgrupper skal behandles medicinsk med langtidsvirkende lanreotid eller
octreotid:

¢ |kke-optimalt behandlet efter neurokirurgi
e Tumor ikke kirurgisk tilgeengelig
¢ Kontraindikation for neurokirurgi

e Patienten gnsker ikke neurokirurgisk behandling.

Monitorering af behandling

Monitorering af effekt

Effekt efter opstart eller dosisggning vurderes efter 4 maneder for somatostatinanaloger
(SSA) og efter 4 uger for pegvisomant. Patienter betragtes som optimalt behandlet ved
(1,2):

*  Normalisering af IGF-1 (< 2SD ud fra kgns- og alderskorrigeret normalomrade) og

e GH-(vaeksthormon) nadir under OGTT (oral glukosetolerancetest) < 0,4 ug/| eller
basal GH < 1 pg/I.

Er malet kun naet for den ene parameter, anlagges et individuelt skgn (3).

Under behandling med pegvisomant vurderes udelukkende IGF-1.
Reducering af dosis overvejes ved:

e Bivirkninger

* Normalisering af biokemi.

@gning af dosis overvejes ved:

¢ Uopnaet behandlingsmal.

Monitorering af bivirkninger

Gastrointestinale bivirkninger (kvalme, diarré, flatulens) ses hos op til 50 % i de fgrste
dage af behandling med lanreotid og octreotid. Bivirkningerne er dosisafhaengige og
aftager seedvanligvis i Igbet af 1-2 uger (4). Smerter og noduli ved injektionsstedet ses
hyppigt ved bade lanreotid og octreotid (5).
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Somatostatinanaloger (SSA) gger risikoen for galdesten, og det anbefales, at der udfgres
ultralydsundersggelse ved behandlingsstart og herefter med 6-12 maneders interval.
Tilstedevaerelse af galdesten er ikke en kontraindikation for SSA-behandling.

Leverfunktionen skal monitoreres ved behandling med bade SSA og pegvisomant.
Leverpavirkningen ved behandling med pegvisomant er dosisuafhangig, oftest
asymptomatisk og forbigdende.

Ved behandling med pasireotid skal blodsukker vurderes ugentligt de fgrste 2-3 maneder
af behandlingen, herefter mindre intensivt, safremt der er normal glukosemetabolisme.

Kriterier for skift mellem praeparater
Skift fra et laegemiddel til et andet bgr overvejes i fglgende situationer:

Fra et SSA til et andet SSA:

e Lokale indstiksgener.

Fra SSA til kombinationsbehandling med SSA og pegvisomant:

e Uopnaet behandlingsmal efter dosisjustering af SSA.

Fra SSA til pegvisomant i monoterapi:

¢ Intolerable bivirkninger til SSA eller ingen effekt af SSA.

Fra kombinationsbehandling med pegvisomant og lanreotid eller octreotid til
pasireotid:

* Uopnaet behandlingsmal efter dosisjustering af bade lanreotid/octreotid og
pegvisomant

¢ Intolerable bivirkninger til pegvisomant.

Kriterier for seponering af behandling
e Intolerable bivirkninger til SSA

* Intolerable bivirkninger til GH-receptorantagonist.
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3. Klinisk sammenligningsgrundlag

Det kliniske sammenligningsgrundlag i Tabel 4 anvendes som grundlag for udarbejdelse
af legemiddelrekommandationen.

Langtidsvirkende SSA administreres hver 28. dag. For lanreotid ATG (autogel) er der
mulighed for at forleenge dosisintervallet op til 56 dage, men denne mulighed benyttes
sjaeldent. Opjusteringer af dosis finder sted pa baggrund af mangelfuld effekt, og
nedjusteringer finder sted efter leengerevarende opnaelse af behandlingsmalet. | det
fgrste behandlingsar er kun fgrstnaevnte reelt sandsynligt. Steady state indtreeder efter
ca. 4 maneder, hvorfor dosisjusteringer tidligst kan finde sted efter 4 maneder pa en
given dosis.

Grundlaget for sammenligningen af prisen pa de to laegemidler er den forventede
vedligeholdelsesdosis, dvs. den dosis, som er tilstraekkelig for, at patienten forbliver
inden for behandlingsmalet. Medicinradet estimerer, at cirka 15 % af patienterne vil
kunne na behandlingsmalet med den laveste dosis af lanreotid ATG (60 mg) eller
octreotid LAR (long-acting release) (10 mg), mens 20 % vil blive optitreret til en hgjere
dosis for at na behandlingsmalet (hhv. 90 mg lanreotid ATG og 20 mg octreotid LAR). De
resterende 65 % vil have behov for den maksimale dosis af lanreotid ATG (120 mg) eller
octreotid LAR (30 mg) (for en del af disse patienter vil behandlingen blive suppleret med
pegvisomant for at na behandlingsmalet). Nar den samlede pris for hvert laegemiddel
skal beregnes, vaegtes laveste dosis dermed med 15 %, mellemste dosis med 20 % og
hgjeste dosis med 65 %, jvf. Tabel 4.

Tabel 4. Vaegtning af dosis ved beregning af prisgrundlag for Medicinradets
laegemiddelrekommandation for patienter med akromegali

Vedligeholdelsesdosis Forventet andel patienter

Lanreotid ATG 60 mg

15 %
Octreotid LAR 10 mg
Lanreotid ATG 90 mg

20%
Octreotid LAR 20 mg
Lanreotid ATG 120 mg

65 %
Octreotid LAR 30 mg
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4. Baggrund

Medicinraddets laegemiddelrekommandation er udarbejdet pa baggrund af RADS
baggrundsnotat for medicinsk behandling af akromegali forarsaget af hypofysetumor
version 2.0 (rads.dk).
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https://rads.dk/media/3828/bgn-agromegali-vers-20-oktober-2016.pdf
https://rads.dk/media/3828/bgn-agromegali-vers-20-oktober-2016.pdf
https://rads.dk/media/3828/bgn-agromegali-vers-20-oktober-2016.pdf
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6. Versionslog

Version Dato Andring
3.0 Juni 2024 Redaktionelt er RADS” format og struktur i
Medicinradet legemiddelrekommandationen a&ndret til
Medicinradets dokumentformat og -struktur.
2.5 August 2023 Leegemiddelrekommandationen er udarbejdet pa
Medicinradet baggrund af baggrundsnotat version 2.0 godkendt
af RADS september 2016 og nyt Amgros udbud.
Sandostatin Lar er nyt fgrstevalg i 1. linje og
erstatter Octreoanne.
2.4 August 2022 Leegemiddelrekommandationen er udarbejdet pa
Medicinradet baggrund af baggrundsnotat version 2.0 godkendt
af RADS september 2016 og nyt Amgros udbud.
Octreoanne er nyt fgrstevalg i 1. linje og erstatter
Sandostatin Lar.
2. valg er fortsat Myrelez.
| 2. linje er Sandostatin Lar erstattet af Octreoanne,
mens rekommandationen i 3. linje er usendret.
2.3 Maj 2021 Leegemiddelrekommandationen er udarbejdet pa
Medicinradet baggrund af baggrundsnotat version 2.0 godkendt
af RADS september 2016 og nyt Amgros udbud.
Sandostatin LAR er uandret fgrstevalg i 1. linje. Nyt
2. valg er Myrelez.
2.2 August 2019 Leegemiddelrekommandationen er udarbejdet pa
Medicinradet baggrund af baggrundsnotat version 2.0 godkendt
af RADS september 2016 og nyt Amgros udbud.
Sandostatin LAR er nyt fgrstevalg i 1. linje., 2. og 3.
linje er uzendret.
2.1 August 2018 Legemiddelrekommandationen er udarbejdet pa
Medicinradet baggrund af baggrundsnotat version 2.0 godkendt
af RADS september 2016 og nyt Amgros udbud.
Raekkefglgen er uaendret.
2.0 Marts 2017 Leegemiddelrekommandationen er udarbejdet pa
RADS baggrund af baggrundsnotat version 2.0 godkendt
af RADS september 2016 og nyt Amgros udbud.
1.2 Januar 2014 Ny kontrakt pa lanreotid autogel 90 og 120 mg
RADS indgdet. Octreotid LAR er nu fgrstevalg jf.
sammenligningsgrundlaget.
1.1 November 2013 Kontrakt pa lanreotid 90 og 120 mg ophaevet.
RADS
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