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Markedsfaring af leegemidler

Detailforhandlingen af laegemidler er som hovedregel forbeholdt apotekere. Omfanget kan belyses ved, at
apoteksomsaetningen (inklusive moms og recepturafgift) i 1997 var 7.853 millioner kroner, hvoraf
receptmedicin udgjorde 6.537 og handkegbssalg ved frihandelsvarer 1.317 millioner kroner. Den arlige
medicinudgift pr. indbygger i Danmark er saledes et meget anseeligt belgb og det kan derfor ikke undre, at
der savel i befolkningen som politisk er betydelig interesse for den sociale finansiering af befolkningens
medicinforbrug af leegemidler i ly af tilskudsordninger.

Farmaceutiske specialiteter

Farmaceutiske specialiteter defineres ifglge leegemiddelloven (1976) som lsegemidler, der er bestemt til at
forhandles og udleveres til forbrugeren i fremstillerens originale pakning under et af fremstilleren valgt
"navn”. De kan kun forhandles i de lsegemiddelformer, dosisstgrrelser og pakningsstgrrelser, som er
godkendt af Lesegemiddelstyrelsen i forbindelse med optagelsen i Lsegemiddelstyrelsens
specialitetsregister.

Ansggning om markedsfaringstilladelse indsendes til Leegemiddelstyrelsens specialregister og pa grundlag
heraf afgiver Registreringsnaevnet indstilling til Leegemiddelstyrelsen om farmaceutiske specialiteters
optagelse i (og slettelse af) specialitetsregisteret. Neevnsmedlemmerne er uafhsengige specialister, som
repraesenterer intern medicin, almen medicin, veterinaermedicin, klinisk farmakologi, farmaci, farmakologi
og toksikologi. De ma ikke veere gkonomisk interesserede i nogen virksomhed, som fremstiller, importerer
eller forhandler leegemidler. Samme bestemmelse geelder for medlemmerne af de g@vrige
leegemiddelnaevn. Sekretariatsvirksomheden varetages af Laegemiddelstyrelsens medicinske afdeling,
foruden af en raekke deltidsansatte lsegelige sekreteerer, fortrinsvis intern medicinere og Kkliniske
farmakologer i uddannelse.

Ansggningsmaterialet vedrgrende farmaceutiske specialiteter er ofte meget omfattende vejende af
starrelsesordenen 20-100 kg, nar det drejer sig om lsegemiddelstoffer, som ikke tidligere er forekommet i
registrerede leegemidler. Sadanne helt originale nye leegemidler fremkommer dog relativt sjeeldent. Langt
hyppigere drejer ansggningerne sig om synonympraeparater, altsa preeparater med et aktivt indholdsstof,
som allerede findes i en eller flere tidligere registrerede farmaceutiske specialiteter, eller om
analogpreeparater, hvor der kun er sket ubetydelige sendringer i det aktive leegemiddelstofs molekyle i
forhold til et allerede markedsfort leegemiddel. Savel synonympreeparater som analogpreeparater
repreesenterer det, der omtales som "me too-praeparater” - hvad den ene har, vil den anden ogsa gerne
profitere pa. For synonym- og til en vis grad for analogpraeparaterne kan ansggningsmaterialet veere noget
mere begraenset end for egentlige originalpreeparater, idet biotilgeengelighedsforholdene i forhold til
allerede markedsfgrte synonympraeparater er det vigtigste i farstnaevnte tilfeelde.

Registreringsansggninger

Leegemiddelloven stiller en raekke betingelser, som skal veere opfyldt for registrering af et lsegemiddel som
en farmaceutisk specialitet:

1. Den skal veere fremstillet i en virksomhed, som, rader over forngden faglig kundskab (almindeligvis
farmaceutisk fagkundskab), og hvis indretning og drift anses at sikre betryggende fremstilling.

2. Den skal veere af tilfredsstillende beskaffenhed og skal i sammenligning med allerede godkendte
specialiteter veere hensigtsmaessig i sundhedsmaessig henseende.

3. Den ma ikke ved normal anvendelse medfagre bivirkninger, der star i misforhold til den tilsigtede
virkning eller frembyder fare af sundhedsmaessig art.



4. Det farmaceutiske, farmakologiske, toksikologiske og kliniske arbejde skal veere sadledes oplyst og
dokumenteret, at det ma anses for rimeligt og forsvarligt, at varen frigives til anvendelse i
overensstemmelse med de i ansggningen anfgrte indikationer.

5. Den ggede sundhedsmaessige risiko, der matte foreligge, hvis den farmaceutiske specialitet indeholder
flere aktive bestanddele, skal dokumenteres at veere uveesentlig i forhold til den terapeutiske veerdi,
som kombinationspraeparatet frembyder.

Navngivning af farmaceutiske specialiteter

En farmaceutisk specialitet skal forhandles og udleveres under et af Leegemiddelstyrelsen godkendt navn,
som efter ansggerens valg enten kan vaere et saernavn eller et af Leegemiddelstyrelsen fastsat feellesnavn
med tilfgjelsen af registreringsindehaverens firmanavn eller maerke. Registreringen af en farmaceutisk
specialitet er gyldig i 5 ar. Den kan forleenges med 5 ar ad gangen, nar registreringsindehaveren ansgger
herom inden 3 maneder far tilladelsens udlgb. Laegemiddelstyrelsen kan, nar szerlige omsteendigheder gar
det pakreevet, knytte betingelser til registreringen. Der findes eksempelvis en raekke nukleoide stoffer, for
hvilke de markedsfarte specialiteters registrering er klausuleret og begraenset til anvendelse (udlevering) til
hospitaler, klinikker og lignende institutioner. Registreringsperioden kan ogsa fastseettes kortere end 5 ar,
og man kan meddele, at genregistrering vil blive gjort betinget af en forelseggelse af de indhgstede kliniske
erfaringer med praeparatet.

Leegemiddelinformation

Leegemiddelloven forbyder direkte eller indirekte at reklamere for enhver vare som veerende virksom,
lindrende eller forebyggende mod sygdomme eller sygdomssymptomer. Der er direkte forbud mod
reklamering for leegemidler ved filmreklamer, skilte, plakater, lysreklamer, i offentlige befordringsmidler og i
offentlige lokaler. Reklamering for leegemidler i pressen er kun tilladt, nar reklamens form og indhold er
godkendt af Leegemiddelstyrelsen. De steerkt begraensede reklamebestemmelser geelder imidlertid ikke,
nar reklameringen udelukkende sker direkte overfor leeger, tandleeger, dyrlaeger eller farmaceuter eller i de
for disse bestemte fagblade. Samme regel praktiseres for fagblade og publikationer for de tilsvarende
studerende.

Leegemiddelomradets administration

Leegemiddelomradet sorterer administrativc under Sundhedsministeriet, og Sundhedsministeren har
befgjelse til at fratage leeger ordinationsretten, safremt euforiserende (kopieringspligtige) lsegemidler
ordineres til eget misbrug. Under ministeriet fungerer Leegemiddelstyrelsen som har Leegemiddeldirektgren
som chef. Laegemiddelstyrelsen er opdelt i en reekke underafdelinger som hver varetager forskellige
funktioner herunder sekretariatsfunktion for Bivirkningsnaevnet og Registreringsnaevnet. Medicinsk afdeling
foretager safety-efficacy wvurdering af humane og veteringere lsegemidler, Klinisk afprgvninger,
sikkerhedsovervagning af leegemidler, fremsender udleveringstilladelser og er praeklinisk og toksikologisk
ekspertomrade. Projektledelsen tager sig af koordination og resursestyring samt registrering af
naturleegemidler, vitamin- og mineralpraeparater. Herudover rader Laegemiddelstyrelsen over et
laboratorium som primeert foretager den farmaceutiske laeegemiddelvurdering af nye laegemidler og endelig
en juridisk og statistisk afdeling samt en inspektionsafdeling som fagrer kontrol med apoteker,
sygehusapoteker og medicinproducenter (fx. overholdelse af GMP, GCP og GLP).

Bivirkningsnaevnet

Sygdom induceret af et laeegemiddel (bivirkning) opdages ofte hurtigt ved almindelige kliniske
observationer, nar bivirkningen (sygdommen) er dramatisk og kommer umiddelbart i tilslutning til
medicinindtagelsen (fx. anafylaktisk shock efter penicillin). Hvis et leegemiddel hyppigt giver sadan sygdom
opdages den ofte allerede inden registrering — hvis den kommer sjeeldent opdages den ofte farst i
postmarketing perioden nar leegemidlet har vaeret anvendt i laengere tid. Chancen for at opdage
laegemiddel induceret sygdom afhaenger af to faktorer — dels risikoen for at udvikle sygdom nar man
indtager leegemidlet, og dels risikoen for at udvikle sygdom uden indtagelse af lsegemidlet (base-line
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risiko). Hvis den leegemiddel inducerede sygdom farst udvikles efter uger, maneder eller ar (lav risiko for
sygdomsudvikling) og hvis sygdommen i gvrigt er hyppig (hgj base-line risiko) kan sygdommen
(bivirkningen) veere vanskelig eller umulig at detektere.

Thalidomid tragedien i 1961, som bestod i, at man farst ved den udbredte anvendelse af et nyt lsegemiddel
blev klar over en ny og hidtil ukendt bivirkning, nemlig den embryotoksiske effekt opstaet ved moderens
indtagelse af stoffet omkring 6-8 svangerskabsuge, medfgrte, at man i hele verden overvejede, hvorledes
man i fremtiden kunne hindre Kkatastrofer af lignende omfang. Dyreeksperimentelle
toksicitetsundersggelser vil aldrig kunne udelukke, at der ved human anvendelse kan forekomme
bivirkninger, specielt af ikke tidligere kendt natur. Man kan heller ikke forvente, at de trods alt begraensede
kliniske materialer, der laegges til grund for registreringskriteriet, skal kunne sikre imod nye, sjeeldent
forekommende bivirkninger af farlig karakter.

Udfra sadanne overvejelser har man konkluderet, at katastrofer af stgrre omfang kun vil kunne begreenses
ved en omhyggelig registrering af alle bivirkninger, der forekommer ved den udbredte anvendelse af nye
leegemidler i den farste tid efter markedsfaringen.

Gennem en sadan registrering, hvis resultater samles, behandles og bedgmmes for sa store
befolkningsgrupper som muligt, vil man tidligt kunne spore nye bivirkninger og klarleegge hele
bivirkningsmanstret for nye praeparater. | Danmark er en sadan registrering etableret i Bivirkningsnaevnets
regi, som har fungeret siden 1968.

Indberetningerne foretages af de behandlende leeger pa seerlige, praefrankerede formularer med anfarelse
af patienters initialer og fgdselsdato, diagnose og bivirkningens karakter samt den givhe medikamentelle
behandling. Af seerlig interesse er indberetninger vedrgrende nye lsegemidler, som er bragt i handlen
indenfor de sidste ar. For disse bgr alle sidevirkninger og overdoseringsbivirkninger indberettes. For andre
leegemidler skal man ikke veere afholdende med indberetning, og naevnet understreger, at alle bivirkninger
af fglgende karakter bgr indberettes: livstruende eller dadeligt forlabende; forarsager uarbejdsdygtighed,;
medfgrer seponering af et laegemiddel; allergiske bivirkninger; skyldes laeegemiddelinteraktion; medfgdte
misdannelser, hvor arsagssammenhaeng med medicinindtagelse kan teenkes.

Laegemiddelomradets internationale relationer
Farmaceutiske specialiteter og EU

I 1995 blev der oprettet et feelles europaeisk agency (EMEA) til at varetage autorisationen af laeegemidler.
EMEA har til huse i London. Autorisation af nye laeegemidler kan i Europa ske efter to procedurer — den
centrale og den decentrale procedure. Den centrale procedure er obligatorisk for bioteknologiske produkter
og kan derudover benyttes af virksomheder der gnsker at autorisere nye innovative produkter.
Ansggninger sendes direkte til EMEA som indenfor 210 dage foretager en videnskabelig evaluering, hvis
resultat fremsendes til UE kommissionen som udsteder den endelige markedsfaring tilladelse gyldig i hele
EU omradet. Den decentrale procedure kan benyttes til ansggninger om autorisation af de fleste
konventionel laegemidler og er baseret pa en feelles godkendelse efter vurdering og godkendelse i et enkelt
medlemsland. Hvis den oprindelige nationale autorisation ikke kan godkendes i de gvrige ansggerlande
tages sagen op og afgegres i EMEA. Ogsad ved den decentrale procedure udstedes den endelige
markedsfgringstilladelse af EU kommissionen. Udover de to feelles europaeiske procedurer for autorisation
af leegemidler kan hver enkelt medlemsland fortsat udstede rene nationale tilladelser.



