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Vedr.: Lovforslag L 102 om aendring af offentlig sygesikring etc.; substitution af
antiepileptisk medicin

Vedrgrende dette lovforslag er jeg blevet bedt om, at tage stilling til Sundhedsministeriets
svar pa Folketingets Sundhedsudvalgs spergsmal, seerligt til spargsmalene 21 og 27, hvor
det drejer sig om bioaekvivalensrammen og dens anvendelse.

Positiv er, at laegemiddelstyrelsen har anerkendt, at epilepsimedicin harer til den gruppe af
laegemidler, hvor den gaengse bioaekvivalensramme af 80 — 120 % ikke bgr anvendes, da
den kan skabe terapeutiske problemer. Alligevel ville en indsnzevring af rammen til 90 —

110 % rigtignok mindske, men ikke fierne problemerne. Arsagen hertil er metoden, der
anvendes til bestemmelse af biosekvivalens mellem kopi- og originalpraeparat, da denne ikke
sikrer mere end, at i en gruppe af raske personer, der tager en enkelt dosis af de to
praeparater, 90 % ligger indenfor rammen, mens 5 % hver kan over- eller underskride den.
For det forste tager denne metode ikke hgjde for behandlingssituationen, hvor det ikke drejer
sig om en enkelt dosis, men om kronisk medicinindtagning. Under den sker en kumulation af
medicinkoncentrationen i kroppens vaev og vaesker, der kan forstarre en mindre afvigelse
efter en enkelt dosis; desuden vil den pageeldende medicin i mange tilfeelde ikke blive brugt
som enkeltstofbehandling, men i kombination med andre midler (bade antiepileptika og
anden medicin), med mange muligheder til farmakokinetiske interaktioner, som igen kan fere
til starre afvigelser. Et andet aspekt ved kronisk behandling, der kan lede til storre afvigelser i
biotilgeengelighed end dem der observeres ved enkeltdosering, er biologiske svingninger i
medicinnedbrydningen, fx i menstruationscykiens forlab, som de er blevet pavist for i hvert
fald et antiepileptisk middel, lamotrigin. For det andet, selv hvis resultaterne af praven med
raske testpersoner kunne direkte overfares til den kliniske behandlingssituation, ville et
urimeligt hgjt procenttal af patienterne blive udsat til uacceptable risici. Ca. 5 % af
patienterne ville udseettes til risiko af dosisafhaengige bivirkninger. Disse ville vaere en gene
af den art, som derefter, ifglge svaret pa spergsmal 2, ville berettige til forhgjet tilskud, sa
genen ikke gentages. Men ved underkanten af rammen ville 5 % af de anfaldsfri patienter
veere udsat til en risiko for recidivanfald, der kan have alvorlige konsekvenser: hvis patienten
har en arbejdsplads med forhgijet risiko ved fald, bevidsthedstab e.l., kan arbejdspladsen
veere tabt. Kgrekort ville mistes for det mindste midlertidigt, og det kan forhindre
vedkommende til at komme frem til arbejdspladsen. Men det er frem for alt mulig, at allerede
et eneste uventede anfald som falge af underskridning af den individuelle terapeutiske
teerskel pga. praeparatskift farer til et uheld med alvorlige skader eller ded af patienten
eller/og andre personer.

Den eneste sikre made til at undga disse alvorlige risici er derfor regler, der udelukker alle
praeparatskift af antiepileptika, som ikke er medicinsk begrundet. Der er intet i vejen med at
veelge det billigste alternativpraeparat i behandlingens begyndelse, men det skulle derefter
bibeholdes selvom et andet praeparat senere skulle blive billiger.
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