NOTAT

Oversigter over projekter som har modtaget tilskud fra Regionernes
Medicinpulje

Regionerne har etableret en feelles medicinpulje, som skal sikre en mere
preecis anvendelse af medicin til gavn for patienter og samfundsgkonomi.
Der har i 2014 veeret 20 mio. kr. i puljen.

Danske Regioner har modtaget 107 ansggninger til medicinpuljen. Der er
ansggt om statte for i alt knap 275 mio. kr..

| dette papir gennemgas de 10 projekter, som i denne ansggningsrunde er
blevet tildelt gkonomisk stette fra puljen. Gennemgangen er baseret pa en
kort populaer beskrivelse, som ansgger har udarbejdet i forbindelse med an-
sggningen.

1.  ”Theophylline Effect in Acute Ischemic Stroke Trail”

Apopleksi rammer hvert ar 12.000 mennesker i Danmark. Dgdeligheden er
15 procent. i den farste maned, og 50 procent udvikler et varigt handicap.
Arsagen er hos 85 procent en blodprop i hjernen. Den eneste effektive akut-
te behandling er medicinsk oplagsning af blodproppen (trombolyse), som
kan tage op til flere timer. For hvert minut fortsat iltmangel dar 2 millioner
hjerneceller ved en stor blodprop i hjernen.

Med projektet "TEA-Stroke Trial” ensker anseger at undersoge effekten og
sikkerheden af teofyllin som supplement til trombolyse hos patienter med
pavist blodprop i hjernen. Teofyllin er et praparat godkendt til astmabe-
handling, og det har i tidligere studier vist potentiale til at forbedre blodfor-
syningen i omradet af hjernen, som lider af iltmangel. Effekten af teofyllin
indtraeder prompte og vil potentielt kunne opretholde iltforsyningen af det
truede hjernevay, indtil blodproppen oplgses af trombolyse.
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Studiet vil undersgge om teofyllin som supplement til trombolyse redder
hjerneveev, og dermed mindsker risiko for handicap og dgd. Pavises den gn-
skede effekt, vil det naeste skridt veere at undersgge, om behandling med te-
ofyllin kan udvide behandlingstidsvinduet, sa flere patienter kan behandles.
Opstart af behandling i den akutte preehospitale fase vil veere ideelt og en
radikal ny strategi for akut appopleksibehandling.

Projektets hovedanseger er Boris Modrau, Aalborg Universitetshospital.
Projektet har opnaet 2.010.600 kr. i tilskud fra medicinpuljen

2. ”Spiren — Effekten af spiromolakton pa calcineurinha@mmerein-
duceret nefrotoxicitet”

Formalet med projektet er at undersgge om transplanterede nyrer holder
lzengere ved tilleeg af det vanddrivende leegemiddel spironolakton — dvs. om
dannelsen af bindevav i nyren heemmes. Flere dyreforsgg tyder pa en gavn-
lig effekt.

For at forhindre at kroppen afsteder det fremmede organ, anvendes hos de
fleste transplanterede patienter et immundempende leegemiddel tilhgrende
gruppen calcineurinheemmere. Denne behandling har medfart, at antallet af
akutte afstadninger er mindsket betragteligt igennem de seneste 10 ar. Des-
veerre er langtidsoverlevelsen af transplanterede nyrer ikke bedret tilsvaren-
de.

En af forklaringerne pa dette er, at den immundampende medicin, nar den
tages i leengere tid, medfgrer dannelse af bindevav i nyren. Det er derfor
desveerre normalt, at nyrefunktionen gradvist aftager i arene efter en trans-
plantation. Et hormon ved navn aldosteron synes at have en nggleposition i
udvikling af bindeveaev samt skade af blodkar hos mennesker. Det vanddri-
vende preeparat spironolakton modvirker aldosterons virkninger. Dyreek-
sperimentelle studier har vist, at tilleg af spironolakton til den immundaem-
pende behandling hos rotter bedrer nyrefunktionen markant.

Pa sigt er det ansggers hab, at undersggelsen vil bidrage til at forbedre lang-
tidsoverlevelsen af transplanterede nyrer og dermed udsette behovet for di-
alyse.

Projektets hovedansgger er Helle Thiesson, Odense Universitetshospital.
Projektet har opnaet 1.270.606 kr. i tilskud fra medicinpuljen
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3. “Klinisk fase 111 forsgg med T-celleterapi til behandling af pati-
enter med udbredt modermcerkekreeft”

Modermarkekraft er en sygdom, der rammer flere og flere hvert ar, herun-
der unge mennesker. Standardbehandlingen i Danmark er leegemidlet Ipili-
mumab med en behandlingseffekt hos 10 til 15 procent.

T-celleterapi er en ny immunterapeutisk behandlingsform til behandling af
patienter med udbredt moderkreaft, hvor man anvender patienternes egne
immunceller. T-celleterapien har allerede vist imponerende resultater i be-
handlingen af patienter med fremskreden modermarkekraft. Generelt op-
nar ca. 50 procent af patienterne sygdomseffekt. Effekten er ofte langvarig,
og adskillige af disse patienter ma i praksis betragtes som helbredt for den-
ne tidligere uhelbredelige sygdomstilstand.

T-celleterapien er pa trods af imponerende resultater ikke godkendt som et
standardbehandlingstilbud, idet fase 111 dokumentation mangler. Der plan-
lzegges derfor gennemfarelse af et fase 111 forsag.

Projektets hovedansgger er Inge Marie Svane, Herlev Hospital. Projektet
har opnaet 2.277.000 kr. i tilskud fra medicinpuljen.

4. ”The efficacy of pivmecllinam 3 daysrespectively 5 days t.i.d
against com-munity acquired uncomplicated lower urinary tract
infections”

Der behandles arligt omkring 200.000 kvinder for ukomplicerede urinvejs-
infektioner i Danmark. De nuveerende danske, og internationale, kliniske
retningslinjer anbefaler pivmecillinam som farstevalgspraeparat. Den inter-
nationalt anbefalede behandlingsvarighed er baseret pa undersggelser, der
viser, at et 7-dages behandlingsregime er bedre end et 3-dages behandlings-
regime. Der foreligger imidlertid ingen data, som understatter , at et 5-
dages behandlingsregime er bedre end et 3-dages behandlingsregime.

Ansgger er af den overbevisning, at 3-dages behandling er tilstreekkeligt, og
at fem dage giver ungdvendigt lang antibiotikaeksponering med gget risiko
for bivirkninger og resistens samt hgjere pris for patienten. Ansgger gnsker
derfor at sammenligne effekten af pivmecillinam i 3- og 5- dages behand-
lingsregimer. Formalet med studiet er at finde det mest effektive behand-
lingsregime for en af de mest hyppige infektioner i almen praksis.
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Projektets hovedansgger er Niels Frimodt-Mgller, Hvidovre Hospital. Pro-
jektet har opnaet 771.975 kr. i tilskud fra medicinpuljen.

5. ”Beta-2-agonisten terbutalin til behandling af neuropatiske smer-
ter ved polyneuropati. En randomiseret, aktiv-og placebo-
kontrolleret, dobbelt-blindet undersogelse”

Nervesmerter forarsaget af nervebetendelse (polyneuropati) er en hyppigt
forekommende smertetilstand, der er vanskelig at behandle tilfredsstillende
med leegemidler. Aktuelt anvendes primart e&ldre antidepressive leegemidler
eller nyere dyre antiepileptiske leegemidler. Disse behandlinger lindrer ty-
pisk kun ca. 30 procent af patienterne.

De @ldre antidepressive legemidler synes at vaere mest effektive, men de
kan af sikkerhedsmassige arsager og pa grund af en reekke generende bi-
virkninger ikke anvendes af alle patienter. | eksperimentelle studier er det
fundet, at virkningen af de antidepressive leegemidler pa nervesmerter alene
kan veere knyttet til en sakaldt beta-2 adrenerg-effekt, som ellers er kendt
for laegemidler til behandling af astma og beslaegtede lungesygdomme. Sa-
danne legemidler har relativt fa bivirkninger.

Studiet har til formal at afklare om et @ldre billigt velgennemprgvet lege-
middel mod astma kan lede til effektiv behandling af polyneropati med feer-
re bivirkninger, og om en eventuel lindring er lige sa god som den, der op-
nas med et aldre antidepressivt l&egemiddel. De patienter, der indgar i un-
dersggelsen, skal alle i tilfeeldig reekkefalge behandles med astmalaeegemid-
let, det antidepressive leegemiddel og placebo.

Projektets hovedansgger er Sgren H. Sindrup, Odense Universitetshospital.
Projektet har opnaet 868.478 kr. i tilskud fra medicinpuljen.

6. “NORD-STAR. A multi-center, randomized, open-label, blinded-
assessr, phase 4 study in patients with early rheumatoidarthritis
that compares ac-tive conventional therapy versus three biologic
treatments, and two de-escalation strategies in patients who re-
spond to treatment”

I Danmark har 30-50.000 personer leddegigt, som medgrer betendte, hae-
vede og smme led, samt treethed, nedsat funktionsevne og ledadelaeggelse.
Mange kan ikke gennemfare daglige aktiviteter som fx at klaede sig pa og
ga pa trapper. Omkring 50 procent af disse mennesker fgrtidspensioneres,
og den forventede levetid er reduceret med ca. 10 ar. Sygdommen er en stor
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belastning for bade patienter og samfund. Det er en stor udfordring for le-
gerne at finde den rigtige behandling.

NORD-STAR er et nordisk samarbejdsstudie af nyopstaet leddegigt. For-
malet er at finde den mest effektive strategi for savel den indledende og den
efterfalgende behandling.

Studiet sammenligner fire forskellige behandlingsregimer og preaeparater
indbyrdes. Herudover sammenligner studiet to forskellige strategier for at
udtrappe patienterne af behandlingen, nar de responderer godt, og deres
sygdom er i en rolig fase.

Endelig vil forskerne indsamle blodprgver til Dansk Reuma Biobank for at
finde molekyler i blodet, som kan identificere, hvem der vil have starst nyt-
te af de forskellige behandlinger. Herved undgas ifglge ansgger uvirksom
behandling, og der udvikles mere skreeddersyet medicinering, hvilket kan
betyde hgjere kvalitet for patienterne med faerre omkostninger.

Projektets hovedansgger er Merete Lund Hetland, Glostrup Hospital. Pro-
jektet har opnaet 2.811.728 kr. i tilskud fra medicinpuljen.

7. ”The 4WIDUC study -4 Weeks Treatment for Injectin Drug Users
with Chronic Hepatitis C”

Kronisk leverbetendelse type C (hepatitis C) er en blodbaren virusinfektion, der
angriber leveren. Ubehandlet giver det arvaevsdannelse, der kan udvikle sig til
skrumpelever og leverkreft. Hepatitis C blev opdaget for 25 ar siden, og far
screening blev indfert, overfagrtes smitte ved f.eks. blodtransfusioner eller andre
blodprodukter.

| Danmark er hovedparten af de 21.000 smittede personer med aktuelt eller tidli-
gere misbrug. Halvdelen af alle stofmisbrugere har Hepatitis C. Det er et sund-
hedsproblem for de smittede selv, men ogsa for befolkningen der er i risiko ved
f.eks. stikuheld. Dertil kommer sundhedsudgifter til kontrol og behandling af de
inficerede.

Skal forekomsten af Hepatitis C i Danmark nedbringes, skal man efter ansggers
opfattelse behandle den gruppe, der viderebringer smitten.Der findes en ny be-
handling, der bestar af en kombination af kendte leegemidler og et nyt stof sofos-
buvir (Sovaldi™). Det er meget effektivt og bivirkningsfattigt, men ogsa dyrt.
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Med studiet gnsker ansgger at behandle patienter med Hepatitis C med en Kortside 6
intensiv behandling pa fire uger mod normalt tre maneder.
Formalet er at vise, at:

e en kort fokuseret indsats kan helbrede personer for en kronisk og smit-
som infektion

e det er muligt at behandle folk direkte pa misbrugscentrene og dermed
bringe behandling ud, hvor behovet er

Undersggelsen vil ogsa have sundhedsgkonomisk betydning.

Kan et udvalg af patienter behandles pa 1/3 del af tiden, spares ogsa 1/3 af pri-
sen. Dermed vil det veere muligt at na flere med behandling, samt nedbringe
fremtidige sundhedsudgifter til kontrol og behandling af kronisk leversyge.

Projektets hovedansgger er Per Brehm Christensen, Odense Universitetshospi-
tal. Projektet har opnaet 4.845.150 kr. i tilskud fra medicinpuljen.

8.  Projekt: "Kan systematisk astma udredning reducere overforbrug
af astma medicin?”

Forskningsprojektet beskriver effekten af systematisk udredning af astma
med henblik pa nedtrapning af astmamedicin hos overbehandlede patienter.
Ansgger har i en undersggelse af data fra receptdataasen pa 61. 000 danske
astmapatienter i alderen 18 — 44 ar fundet, at 8 procent svarende til ca.
5.000 personer bliver behandlet med ekstremt hgje doser astmamedicin.

Overbehandling med f.eks. steroider medfarer risiko for bivirkninger sa
som knogleskarhed. Idet astma er en kronisk sygdom med debut i barndom
0og ungdom, vil patienterne potentielt have en lang eksponeringsperiode.
Det er derfor vigtigt altid at forsgge at reducere behandlingsdosis til den
mindst mulige.

Hos en stor andel af patienterne med symptomer skyldes symptomerne med
stor sandsynlighed ikke astma. Astmasymptomer sasom andengd kan have
en raekke andre arsager end astma. Fejltolkes symptomerne som astmabe-
tingede, er der risiko for overbehandling, men ogsa for skift til mere toxiske
og dyre behandlinger. Udfordringen ligger i at skelne imellem patienter
med reel sveer astma, hvor f.eks. nye biologiske midler kan veere indicerede,
og patienter med anden arsag til symptomer.



Systematisk udredning af sveer astma har vist at fare til bedre sygdomskon-
trol, men der mangler vigtig viden om, hvorvidt det ogsa mindsker medicin-
forbruget. Resultaterne fra det aktuelle forskningsprojekt vil bidrage til en
reduktion af overforbruget af astmamedicin ved at indfgre en model for sy-
stematisk astmaudredning og medicinnedtrapning i Danmark.

Projektets hovedansgger er Celeste Porshjerg, Bispebjerg Hospital. Projek-
tet er tildelt 672.262 kr. i tilskud fra medicinpuljen.

9.  ”Multicenter trail estimating the persistence of molecular re-
mission in chronic myeloid leukaemia after stopping tki (EU-
ROSKI)”

Kronisk myeloid leukeemi (CML) behandles med vedvarende medicinsk
behandling. Patienternes livslengde er naesten som raske menneskers, men
en del af patienterne har kroniske bivirkninger, f.eks. treethed, veeskeophob-
ning, kvalme, muskelsmerter og hududsleaet. Samtidig er det en meget dyr
behandling.

Hos en del patienter er virkningen sa god, at man efter tre ars behandling
ikke kan spore leukeemien. En forelgbig undersggelse af ca. 100 patienter
tyder pa, at omkring 40 procent af disse patienter kan stoppe med at tage
medicin uden, at sygdommen kommer tilbage.

Ansgger vil med indevaerende studie undersgge pa et stgrre antal patienter:

1. hvor leenge man i gennemsnit kan holde pause med medicin

2. hvor mange patienter, der kan stoppe med behandling

3. hvilke egenskaber, der pavirker sandsynligheden for succes

4. hvordan man overvager disse patienter mest hensigtsmeessigt

6. om der er bivirkninger eller andre risici ved at stoppe behandling

7. livskvaliteten hos deltagerne far, under og eventuelt efter medicinpause
8. de samfundsgkonomiske konsekvenser, hvis man kan tidsbegraense be-
handlingen

Projektets hovedansgger er Jesper Stenstrup, Aarhus Universitetshospital.
Projektet er tildelt 1.729.800 kr. i tilskud fra medicinpuljen.
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10. ”Fzkal mikrobiota transplantation versus fidaxomicin som
behandling og forebyggelse af recidiv Clostridium difficile infec-
tion: randomiseret inter-ventionsforseg”

Behandlingen — faekal mikrobiota transplantation — af patienter med livstru-
ende, akut tarmbetendelse med en serlig resistent bakterie (Clostridium
Difficile) er i de senere ar blevet udfert med stor succes i bl.a. Holland og
USA. Den anbefales isar ved gentagne infektioner med Clostridium diffici-
le. Infektionen udger en stigende helbredstrussel i den vestlige verden.

Infektion med Clostridium Difficile opstar hyppigst efter antibiotikabe-
handling og skal behandles med en anden, serlig type antibiotika. Nye og
serdeles kosthare antibiotika er de senere ar blevet markedsfart specifikt til
behandling af Clostridium infektion, og en betydeligt gget medicinudgift
ma imgdeses.

Samtidig tyder ny forskning pa, at faekal mikrobiota transplantation kan fo-
rebygge genopblussen af Clostridium infektion hos op til 90 procent af de
behandlede personer. Tarmbakterierne indfares i den syge tarm via kikkert-
undersggelse og er uden bivirkninger.

Ansgger og en gruppe forskere gnsker at undersgge, om feekal mikrobiota
transplantation er lige sa effektivt, eller mere effektiv, end ny antibiotikabe-
handling til at forebygge genopblussen af Clostridium difficile infektion.
Resultaterne vil fa betydning bade for behandling af Clostridium Difficile
infektion og for muligheden for at behandle andre tilstande med tarmbe-
teendelse. Viser behandlingen sig effektiv, vil den medfare et nedsat behov
for antibiotika.

Projektets hovedansgger er Jens Frederik Dahlerup, Aarhus Universitetsho-
spital. Projektet er tildelt 2.578.980 kr. i tilskud fra medicinpuljen.
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