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Regionerne har etableret en falles medicinpulje, som skal sikre en mere pree-

cis anvendelse af medicin til gavn for patienter og samfundsgkonomien.

| dette papir gennemgas de 13 projekter, som ansggningsudvalget har valgt at
tildele gkonomisk stgtte fra Medicin- og behandlingspuljen i 2019. Der henvi-
ses i gvrigt til puljens fundats om, hvad den stgtter. Gennemgangen er base-
ret pa en kort populaervidenskabelig beskrivelse af forskningsprojekterne, som
ansggerne har udarbejdet i forbindelse med deres ansggning til Medicin- og
behandlingspuljen.

1. Quality of life in patients with hypothyroidism treated with different
types of thyroid hormone supplementation ('DITHOS’)

Ca. 10% af patienter i behandling for nedsat stofskifte pa grund af sygdom i skjold-
bruskkirtlen har vedvarende forringet livskvalitet, pa trods af at behandlingen sik-
rer et normalt stofskifte. Det er uvist, om den nedsatte livskvalitet er relateret til
selve typen af stofskiftehormon, der benyttes til behandlingen, eller om andre for-
hold ved sygdommen spiller ind.

Formalet med dette forsgg er at undersgge, om patienter oplever en forbedret
livskvalitet, malt ved et kvalificeret livskvalitetsspgrgeskema, under behandling
med medicin indeholdende bade stofskiftehormonerne T3 og T4, sammenholdt
med almindelig T4-behandling. | forsgget indgar ‘'Thyroid’, som er et ekstrakt af
skjoldbruskkirtlen fra svin. For artier siden, inden stofskiftehormoner kunne
fremstilles kunstigt, var ‘Thyroid’, indeholdende bade T3 og T4, standardbehand-
ling ved denne sygdom. Alle deltagere skal igennem 3 behandlingstyper:

¢ Almindelig T4 behandling

e Kombination af T4 og T3 i forholdet 10:1

¢ Thyroid, svarende til forhold af T4 og T3 pa 5:1


http://adlegacy.abledocs.com/72034/b3dc62a57d283c44e49208be55fb786f/DA
http://adlegacy.abledocs.com/72034/b3dc62a57d283c44e49208be55fb786f/DA

Raekkefglgen for behandlingen foregar ved randomisering (lodtraekning), og for-
sgget er et dobbeltblindet overkrydsningsstudie. Resultaterne af projektet vil bi-
drage med ny viden, som umiddelbart kan implementeres i klinikken.

Projektets hovedansgger er Steen Joop Bonnema, Endokrinologisk afdeling,
Odense Universitetshospital.

Projektet har opnaet 800.000 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.

2. Low-dose Atropine for the Prevention of Myopia Progression in Danish
Children (APP study)

Formalet er at undersgge om lavdosis atropin kan mindske udviklingen af naersy-
nethed hos danske bgrn. Forekomsten af naersynethed er de seneste 20 ar steget
vaesentligt flere steder i verden. Det er bekymrende, da de hgjere grader af nzer-
synethed er forbundet med gget forekomst af bl.a. nethindelgsning og karnydan-
nelse i nethinden. | Danmark har forekomsten i en lang arraekke veeret nogenlunde
konstant, men et nyt dansk studie har vist en stigning i antallet af naersynede bgrn,
sa 17,9% af 12-15-arige b@rn nu er naersynet. Studier har beskrevet en halvering i
udvikling af naersynethed hos asiatiske bgrn behandlet med lavdosis atropin med
kun beskedne og ikke-klinisk betydende bivirkninger. Tilsvarende studier bgr fore-
tages pa ikke-asiatiske bgrn, for at afklare om effekten er lige sa god pa fx danske
barn. Prospektivt randomiseret dobbeltblindet multicenter-studie. 150 danske
naersynede bgrn i alderen 6-12 ar randomniseres til enten lavdosis atropin- eller
placebo-gjendraber. Bgrnene undersgges med 3-6 maneders intervaller i 3 ar for
at beskrive udviklingen af naersynethed samt biometriske sendringer i gjnene. Hvis
lavdosis atropin hos danske bgrn kan halvere udviklingen af naersynethed, vil dette
veere et gennembrud i behandlingen af naersynethed med store sociopkonomiske
konsekvenser og et forventeligt fald i antallet af komplikationer i relation til naer-
synethed.

Projektets hovedansgger er Line Kessel, @jenklinikken, Rigshospitalet Glostrup.

Projektet har opndet 529.101 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.

3. Therapeutic drug monitoring for optimized outcome in patients with
metastatic renal cell carcinoma

Behandling af udbredt nyrekreeft virker ikke for hver fijerde patient. Samtidig
medfgrer bivirkninger reduceret livskvalitet.

Vi forventer at dette skyldes stor variation i koncentrationen af laegemiddel i blo-
det mellem patienterne. Som standard doseres laegemiddel efter veegt eller som
fast dosis - og dette taenker vi er utilstraekkeligt.

Dette projekt vil undersgge den preaecise koncentration af laegemidlet i blodet hos
den enkelte patient. Hos patienter med for hgj koncentration kan dosis reduce-
res og patienten spares for bivirkninger - og samfundet for omkostninger.
Derudover forventer vi at effekten af checkpoint immunterapi reduceres pa



grund af: 1) At patienters eget immunforsvar danner antistoffer mod immuntera-
pien 2) Utilstraekkelig binding mellem immunterapi og immunceller 3) Cellernes
receptorer, som skal aktiveres for at bekeempe kraeftcellerne, er deforme og lee-
gemidlet derfor ikke binder.

Vivil undersgge dette ved at tilbyde alle danske patienter i behandling for ud-
bredt nyrekreeft deltagelse i et nationalt forsgg hvor der tages en blodprgve i for-
bindelse med fremmgde pa hospitalet.

Pa baggrund heraf forventer vi mere praecis dosering og dermed stgrre effekt,
faerre bivirkninger samt hurtigere at kunne forudsige svigt af en behandling. End-
videre forventes en betydelig gkonomisk besparelse.

Projektets hovedansgger er Frede Donskov, Kraeftafdelingen, Aarhus Universi-
tetshospital.

Projektet har opndet 719.200 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.

4. Aciclovir for HSV-2 meningitis: A double-blind randomised controlled
trial (AMEN)

Infektion af hjernehinderne (meningitis) er en alvorlig tilstand, som kan forarsa-
ges af bakterier, virus, svampe og parasitter. Viral meningitis er den hyppigste
form hos voksne og fgrer hvert ar til ca. 26.640 indlaeggelser i Europa. Om end
sygdommen ikke er dgdelig, er patienterne ofte forpinte af sveer hovedpine, fe-
ber, lysfglsomhed og kvalme under det akutte forlgb. Endvidere oplever en bety-
delig andel vedvarende hovedpine, koncentrationsbesveer, gget traetbarhed og
nedsat livskvalitet i mange maneder efter, at infektionen er overstaet.

Desveerre har leegevidenskaben meget fa midler til at behandle viral meningitis. |
laboratorier er aciclovir vist at veere virksomt mod Herpes simplex virus type 2
(HSV-2), men trods den hyppige kliniske anvendelse er behandlingen aldrig afprg-
vet i et klinisk lodtraekningsforsgg for at sammenligne effekten med standard
symptomlindrende behandling (placebo).

Safremt aciclovir viser sig effektivt i behandlingen af HSV-2 meningitis, kan det
veere med til at forbedre behandlingen og prognosen for patienter i bade den
akutte fase og det efterfglgende forlgb. Pa den anden side vil en manglende ef-
fekt kunne skane fremtidige patienter for ungdig behandling og indlaeggelser.

Projektets hovedansgger er Henrik Ib Nielsen, Infektionsmedicinsk afdeling, Aal-
borg Universitetshospital.

Projektet har opnadet 651.440 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.



5. Short course antibiotic treatment of Gram-negative bacteremia: Pilot
phase of a multicenter, randomized, non-blinded, non-inferiority in-
terventional study

Behandlingsvarigheden af antibiotika bygger naesten alene pa erfaringer og hael-
der til princippet om at man hellere bgr anvende for meget end for lidt. Imidler-
tid er brugen af antibiotika forbundet med bivirkninger, udviklingen af resistente
mikroorganismer og sagar en risiko for nye infektioner forbundet med indgiften
af antibiotika. En af de hyppigste alvorlige infektioner er blodforgiftning. De sa-
kaldte gram-negative bakterier er skyld i op mod halvdelen af alle tilfaelde af
blodforgiftning og resulterer samlet i mere end 6000 tilfeelde af blodforgiftning
arligt i Danmark. For at undersgge om og sikre at en kortere behandlingsvarighed
er sikkert og effektivt vil vi gennemfgre et lodtraekningsforsgg, hvor deltagerne
enten behandles i 5 dage eller i de 7-14 dage som anbefales i dag.

For at kunne vise at det statistisk set ikke er darligere at anvende 5 dages be-
handling fremfor 7 dage eller leengere, sa skal anslaet 380 personer deltage i for-
sgge. En pilotfase af 100 deltagere er ngdvendig for at afggre om det er sikkert at
gennemfgre undersggelsen og om endelige deltagerantal er tilstraekkelig. Resul-
tatet af den samlede undersggelse vil give et solidt evidensgrundlag for fremtidig
behandling af denne type af blodforgiftning.

Projektets hovedansgger er Thomas Benfield, Infektionsmedicinsk afdeling, Ama-
ger Hvidovre Hospital.

Projektet har opnaet 1.000.000 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.

6. A randomized, controlled, evaluator-blinded, multi-center trial to
compare efficacy, safety and tolerability of three intravenous antibi-
otic regimens (Mecillinam, Piperacillin/Tazobactam and Ampicillin +
Gentamicin) in hospitalized patients with urinary tract infections — Tri-
AB

Urinvejsinfektioner er den 2. hyppigste indlaeggelseskraevende infektion i Dan-
mark. Over 15.000 patienter indlaegges pa grund af urinvejsinfektioner og gene-
rerer over 43.000 indlaeggelsesdage per ar. Patienterne behandles med antibio-
tika, som hyppigst ma startes uden at laegen ved hvilken bakterie der forarsager
infektionen og hvilke antibiotika den er fglsom for. Hvis laegen vaelger et bred-
spektret antibiotikum, gges risikoen for udvikling multiresistente infektioner, der
giver lengere indlaeggelsestider, forveerret sygdom og i vaerste fald ubehandle-
lige infektioner. Hvis laegen vaelger et smalspektret antibiotikum stiger risikoen
for behandlingssvigt, leengere indlaeggelsesvarighed, forveerret sygdom og i veer-
ste fald dgd for patienten.

Studiet tester tre af de hyppigste antibiotikaregimer til indlaeggelseskraevende
urinvejsinfektioner i forhold til behandlingseffekt, indlaeggelsesvarighed og gen-
indlaeggelser, bi- og skadelige virkninger og sekundaere infektioner. Regimerne



gar fra smalle til brede, gamle til nye og billige til dyrere. Studiet inkluderer pati-
enter fra alle regioner fordelt pa 10 centre. Patienterne er voksne, gamle som
unge og raske som syge, som indlaegges med urinvejsinfektion.

Vi stiler mod at afklare det optimale behandlingsregime for patienten savel som
for samfundet, bade i forhold til bivirkninger, resistensudvikling og indlaeggelses-
varighed.

Projektets hovedansgger er Isik Somuncu Johansen, Infektionsmedicinsk afdeling,
Odense Universitetshospital.

Projektet har opnaet 900.000 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.

7. Learning from the Past: Optimizing Future use of Immune Checkpoint
Inhibitors in Advanced Non-Small Cell Lung Cancer

Immunterapi med immun checkpoint-haeemmere har de seneste 4 ar revolutione-
ret behandlingen af ikke-smacellet lungekraeft (NSCLC). Lodtraekningsforsgg har
vist bedre overlevelse og feerre alvorlige bivirkninger ved immunterapi sammen-
lignet med kemoterapi, og behandlingen anvendes nu rutinemaessigt i stort om-
fang i Danmark. Den hurtige ibrugtagning af immunterapi laegger imidlertid et
stort pres pa sundhedsvaesnet og samfundsgkonomien.

De patienter, som har deltaget i de kliniske forsgg, som ligger til grund for god-
kendelse af medicinen, adskiller sig veesentlig fra de patienter, vi behandler i
hverdagen. De er yngre, i bedre almen tilstand og har feerre fglgesygdomme. Vi
vil undersgge, om resultaterne i de kliniske forsgg kan eftervises hos de patien-
ter, vi behandler i den kliniske hverdag, eller om der er patientgrupper, som ikke
taler eller har gavn af behandlingen og derfor skal behandles pa anden vis. Stu-
diet udfgres som en national, DMCG-sanktioneret, registerbaseret opggrelse af
effekt og bivirkninger til immunterapi hos omkring 1600 patienter med NSCLC be-
handlet i perioden 2015-2018. Vi vil ss mmenligne med resultater af behandling
med kemoterapi og med internationale opggrelser. Desuden vil vi undersgge ef-
fekt og bivirkninger til immunterapi hos szerligt udsatte patienter.

Projektets hovedansgger er Morten Ladekarl, Onkologisk afdeling, Aalborg Uni-
versitetshospital.

Projektet har opnaet 750.000 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.

8. OPTIMAL Algoritme-baseret titrering af biologisk behandling af sveer
astma

OPTIMAL studiet vil besvare fglgende forskningssp@rgsmal: Kan biologiske be-
handlinger til svaer astma justeres ned, uden tab af sygdomskontrol? Kan vi ved
at bruge en fastlagt algoritme sikre patienter med sveer astma optimal behand-
ling, pa mindst mulig medicin?

Biologisk behandling af svaer astma repraesenterer en ny behandlingszera, hvor



sveert syge astma patienter opnar sygdomskontrol, med fa bivirkninger. De biolo-
giske behandlinger er imidlertid omkostningstunge, og kraever at patienten kom-
mer jaevnligt til hospitalet m.h.p. injektioner. De nyeste behandlinger har nu vee-
ret anvendt i nogle ar, og aktuelt star vi med et stort behov for at finde ud af,
hvilke patienter der skal fortsaette pa behandling, og hvilke der kan ophgre.
OPTIMAL undersgger en behandlingsalgoritme, som guider bade ned- og optrap-
ning i henhold symptomer, lungefunktion og biomarkgrer, med henblik pa at
opna stgrst mulig effekt, pa lavest mulige dosis. OPTIMAL algoritmen vil saledes
veere et staerkt klinisk vaerktgj til sikring af den bedst mulige behandling af svaer
astma.

OPTIMAL er et nationalt studie, der udfgres af Dansk Svaer Astma Register
(DSAR), en nyetableret national e-behandlingsplatform for danske patienter med
sveer astma, og undersgger 200 patienter med sveer astma.

Projektets hovedansgger er Celeste Porsbjerg, Lungemedicinsk afdeling, Bispe-
bjerg Hospital.
Projektet har opndet 412.700 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.

9. Agents Intervening against Delirium in the Intensive Care Unit - AID-
ICU trial

Arligt indlaegges omkring 30.000 mennesker pa de danske intensivafdelinger.
Cirka 35% af disse patienter rammes i dag af en komplicerende tilstand kaldet de-
lirium. Delirium er en psykoselignende tilstand der er praeget af hallucinationer
og vrangforestillinger. Delirium er ydermere skadeligt og forbundet med gget dg-
delighed, forleenget indlaeggelse og forvaerrede senfglger.

Den hyppigst anvendte behandling til delirium i dag, er den anti-psykotiske medi-
cin haloperidol. Denne behandling bygger imidlertid ikke pa gode kliniske afprgv-
ninger og kan give alvorlige bivirkninger i nervesystem og hjerte. Det er derfor
uvist om anvendelse af haloperidol til behandling af delirium gavner eller skader
patienterne.

Dette gnsker vi at undersgge i AID-ICU studiet, som er et stort blindet lodtraek-
ningsforsgg, der tester de samlede gavnlige og skadelige virkninger for patienter
ved behandling af delirium pa intensiv afdeling med haloperidol. AID-ICU er god-
kendt af alle relevante myndigheder, og begyndte at inkludere patienter i som-
meren '18, og aktuelt har inkluderet 332 af 1000 planlagte patienter paialt 13
aktive forsggssteder i Danmark og Europa. Det forventes at studiet vil veere feer-
digt i slutningen af 2020.

Perspektivet er, at hvis haloperidol ikke har effekt eller skader patienterne, sa
kan denne behandling stoppe pa danske og internationale intensive afsnit.

Projektets hovedansgger er Lone Musaeus Poulsen, Intensiv afdeling, Sjaellands
Universitetshospital.

Projektet har opnaet 972.000 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.



10. Sonographic assessment in severe ulcerative colitis patients admitted
for intravenous corticosteroids and eligible for infliximab rescue ther-
apy; precise, simple and safe?

Formal: Undersgge om tarmultralyd kan bruges til monitorering af akut svaer

ulcerativ colitis (ASUC) hos indlagte patienter.

Ulcerativ colitis (UC) er en kronisk sygdom, hvor patientens eget immunforsvar
angriber tyktarmen, hvilket fgrer til beteendelse i slimhinden med hyppige blo-
dige uregelmaessige affgringer. Diagnosen stilles typisk ved 15-40 ars alder, hvor-
efter 15-25% vil opleve ASUC minimum en gang, en tilstand karakteriseret ved
dybe og extensive sar i tyktarmen der kan fgre til lav blodprocent, vaegttab og
ded. ASUC patienter indlaegges rutinemaessigt pa Gastroenterologiske afdelinger
til intensiv monitorering og medicinsk behandling. Hvis medicinsk behandling fej-
ler, fierner man tyktarmen (kolektomi) og anlaegger en stomi. Sammenlignet med
planlagte kolektomier, er en akut kolektomi forbundet med en 1,82 gange hgjere
risiko for dgd. Som ASUC patient har man en 10% risiko for en akut kolektomi.
Medicinsk behandling monitoreres med blodprgver og symptomscores, hvilket er
forbundet med en vis usikkerhed. Behandlingssvigt kan derfor erkendes sent i
forlgbet, hvorpa sygdommen har progredieret til et niveau som kreever akut ki-
rurgi. Hvis man tidligt i processen kan bruge tarmultralyd til at vurdere behand-
lingsrespons, vil den medicinske behandling potentielt kunne optimeres og der-
med reduceres risikoen for akut kolektomi.

Projektets hovedansgger er Jakob Seidelin, Gastroenheden, Herlev Hospital.

Projektet har opnaet 300.000 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.

11. CFTR modulator therapy in cystic fibrosis: Clinical impact, economic
consequences, and opportunities for treatment individualization

Cystisk fibrose er en arvelig genetisk sygdom, der medfgrer defekt funktion af
cellernes saltkanal og deraf fglgende ophobning af sejt sekret og kronisk betaen-
delsestilstand i mange organer. Dette resulterer i lungebetaendelse med tab af
lungefunktion pga. arveevsdannelse samt undervaegt, men ogsa symptomer fra
mange andre organer, herunder bihulebetaendelse, sukkersyge, forstoppelse,
knogleskgrhed, leversygdom og nedsat fertilitet. En del patienter far behov for
lungetransplantation.

Behandlingen af cystisk fibrose er meget omfattende og tidskreevende og har hid-
til rettet sig mod de symptomgivende organsygdomme og udggres af antibiotika,
inhalationsbehandlinger, insulin, fordgjelsesenzymer, vitaminer, fysioterapi og
behandling mod knogleskgrhed.

Nyligt markedsfgrte leegemidler, som behandler den tilgrundliggende arsag ved
at gge maengden af fungerende saltkanal, forventes at gge levetiden og livskvali-
teten markant. Leegemidlerne betegnes som dyr medicin.



Forskningsprojektets formal er pa landsplan at undersgge effekten af de nye lae-
gemidler pa sygdommen, inklusive pa behovet for den gvrige behandling samt de
samfundsgkonomiske omkostninger. Desuden vil projektet fokusere pa mere
praecis anvendelse af de nye laegemidler ved brug af koncentrationsmalinger og
nye markgrer for saltkanal-funktion.

Projektets hovedansgger er Tacjana Pressler, Cystisk Fibrose Enheden, Infektions-
medicinsk klinik, Rigshospitalet.

Projektet har opnaet 1.587.000 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.

12. Handling Oxygenation Target in the Intensive Care Unit - the HOT-ICU
trial

Medicinsk ilt er et de hyppigst anvendte lzegemidler til den akut syge voksne pati-
ent. litbehandling er livreddende og gives ofte liberalt, men ilt har som alle andre
leegemidler skadelige bivirkninger. Nye studier har vist en mulig sammenhaeng
mellem hgjt iltindhold i blodet og gget dgdelighed. Det er undersggt for patien-
ter med akut slagtilfaelde og blodprop i hjertet. Viden om iltbehandling af kritisk
syge patienter, som indlaegges akut pa en intensiv afdeling til respiratorbehand-
ling er mangelfuld.

Verdens til dato stgrste studie, som undersgger gavnlige og skadelige virkninger
af iltbehandling til kritisk syge patienter udgar fra Aalborg Universitetshospital i
et samarbejde med 29 intensivafdelinger i alle fem danske regioner og i Europa.
Formalet er at undersgge om konservativ iltbehandling er gavnlig med faerre ska-
delige virkninger sammenlignet med den nuvarende liberale iltbehandling.
Primaert effektmal er 90 dages d@delighed og sekundaere effektmal er grader af
sygelighed samt 1 ars dgdelighed.

Studiet startede i juni 2017 og per dags dato er 2041 patienter ud af i alt 2928 pa-
tienter inkluderet. Sidste patient forventes inkluderet i maj 2020 og vil bibringe
ny veerdifuld viden om iltbehandling til akut syge voksne patienter.

Projektets hovedansgger er Bodil Steen Rasmussen, Anaestesi og Intensiv afde-
ling, Aalborg Universitetshospital.

Projektet har opnadet 774.500 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.

13. NEOadjuvant chemotherapy-only compared with standard treatment
for Locally Advanced Rectal cancer (NEOLAR): a randomized phase Il
trial

Stralebehandling samtidig med kemoterapi (enkeltstofsbehandling) fgr kirurgi

hos patienter med endetarmskraeft reducerer risikoen for tilbagefald af sygdom-

men i baekkenet (lokale metastaser) men ikke reduceret risiko for tilbagefald i le-
ver og lunger fjernmetastaser).



Stralebehandling gger risikoen for at fa svaere gener (smerter, vandladningspro-
blemer og seksuel dysfunktion) efter operationen. | de senere ar har der veeret
fokus pa at give en optimal sakaldt kombinationskemoterapi, der dels er individu-
aliseret men ogsa har fa bivirkninger. En vigtig effekt af denne kombinations-ke-
moterapi er, at den kan reducere risikoen for fjernmetastaser i arene efter opera-
tionen.

Denne nye behandlingsmetode har saledes potentiale for at reducere risikoen for
fjernmetastaser samt at reducere risikoen for gener efter operationen (vandlad-
ningsforstyrrelser, smerter og seksuel dysfunktion). | et lodtrakningsstudie un-
dersgger vi hvorvidt man ved at spare stralebehandlingen og i stedet give en
kombinationsbehandling med kemoterapi, kan forbedre overlevelsen og redu-
cere risikoen for gener efter operation for endetarmskraeft. Studiet udgar fra Vi-
denskabelig Udvalg i DCCG og involverer alle 5 regioner i Danmark.

Projektets hovedansgger er Ismail Gogenur, Kirurgisk Afdeling, Sjeellands Univer-
sitetshospital.

Projektet har opndet 600.000 kr. i tilskud fra Medicin- og behandlingspuljen.



