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Regeringsuppdraget Utviardering av behoven av tillging i Sverige till
antivirala likemedel vid pandemisk spridning av influensa
(S2005/7349/FH)

1. Sammanfattning

Socialstyrelsen har f6ljt upp beredskapsplanen for pandemisk influensa som
presenterades 1 februari och finner att det utifran tillgénglig information inte
finns skil att rekommendera annan strategi an den befintliga betridffande
anvindning av antivirala likemedel vid en pandemi. Socialstyrelsen
bedomer alltsé fortfarande att prioriteringen bor vara att i forsta hand
behandla de grupper som riskerar att bli mycket allvarligt sjuka och att
erbjuda profylax till ett begrdnsat antal personer under en begransad tid for
att upprétthalla viktiga funktioner i samhéllet.

Det finns i dag inte heller nagra vetenskapliga beldgg for att vi har kommit
nirmare en situation dar ett fagelinfluensavirus kan komma att orsaka nésta
pandemi. Inte heller har jamforelser med andra EU-lénder betrdffande
beredskapsstrategier och likemedelslagring foranlett en fordndring av
strategin fOr att anvénda antivirala ldkemedel. Ett fortsatt arbete pagér for att
utarbeta detaljerna for hur detta kan genomforas och dé ar erfarenheterna
frén andra EU lander ett stod.

En genomgang av fakta kring resistensutveckling hos olika antivirala
lakemedel har gjorts. Det dr troligt att okontrollerad anvdndning av ett
enskilt antiviralt likemedel ger 6kad resistens hos virus. Aven om risken for
spridning av ett sddant resistent influensavirus idag inte kan bedémas, bor
man i sin beredskap ha tillgdng till mer &n ett lakemedel.

En fordjupad bedomning har gjorts nér det giller anvindningen av antivirala
lakemedel vid en pandemi. Bland annat har de for vanlig influensa rddande
svenska bedomningskriterierna for att berdkna storlek pé riskgrupper ersatt
den tidigare anvdnda amerikanska berékningsmodellen. Detta dkar
gruppernas storlek, men forenklar bedomning och gransdragning under en
pandemi. Aven det faktum att manga fler éin de som drabbats av influensa
kommer att soka ldkare, samt svarigheter for ldkare att sortera ut de faktiska
influensafallen med begréinsad tillgéng till virologiska test, har tagits med i
beddmningen.
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Socialstyrelsen har gjort kalkyler for tre behovskriterier eller “’steg”:

1. Fordubblad beredskapslagring som kompensation for begriansad
tillgang till diagnostik, under forséttning att 25 procent av
befolkningen blir sjuk

2. Behandling av alla 6ver 65 ar m fl som blir sjuka, under forutsittning
att 25 procent av befolkningen blir sjuk

3. Behandling av riskgruppen enligt CDC-modellen, under forutséttning
att 35 procent av befolkningen blir sjuk.

Beredskapslagringen kan utdkas utifran var och en av kriterierna, eller
kombinationer. Socialstyrelsen menar att kriterium 1 och 2 ovan bor
prioriteras.

En anpassning av beredskapslagren utifrdn en kombination av dessa tre olika
berdkningar skulle kridva lagring av totalt 20 miljoner kapslar oseltamivir,
varav en del kan ersittas av zanamivir:

Sammanfattande kostnadskalkyl

Lakemedel Nuvarande lager Foreslaget lager Kostnad for
lagerdkning

probenecid 0 4 000 000 tabletter 10 200 000 kr

zanamivir 0 2 000 000 doser 21 400 000 kr

oseltamivir 7 450 000 kapslar 9 650 000 kapslar 45 980 000 kr

steg 1

oseltamivir 7 450 000 kapslar 16 050 000 kapslar 179 740 000 kr

steg 142

oseltamivir 7 450 000 kapslar 20 210 000 kapslar 266 684 000 kr

steg 1+2+3

oseltamivir Tkg 28 kg 1 500 000 kr

16svikt

amantadin 16 800 000 16 800 000 0

For att upprétthalla samhéllsviktig verksamheter vid en pandemi maste ett
visst antal personer varje dag vara friska nog for att kunna utféra dem.
Betriaffande vad som avses med begreppet, visar underlaget fran
Krisberedskapsmyndigheten att myndigheten den 31 januari 2006 kommer
att rapportera till regeringen frin det arbete som pagér i fragan.

Strategin att behandla alla som blir sjuka under en pandemi skulle innebéra
extrema belastningar pa sjukvérden och apoteken, vilket - om strategin
overhuvudtaget gér att genomfora - skulle leda till att annan
sjukvéardsverksamhet avstannar till stora delar. Strategin skulle ocksé krdva
investeringar i ldkemedelslager pé cirka en halv till en miljard kronor.
Utover detta skulle fortfarande kravas lager for profylaktisk medicinering av
vissa grupper eftersom behandling inte kortar sjukdomstiden med mer &n en
dag, vilket gor att hotet om arbetskraftsbrist kvarstar. Ett sddant lager kostar
ytterligare 50 till 100 miljoner kronor.
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En kartlaggning av situationen i landstingen betrdffande antivirala likemedel
visar att det idag finns ingen eller mycket begriansad beredskapslagring av
sadana. Ett lager i1 landstingen skulle frimst vara dmnat for att klara
plotsliga, mindre belastningar under normala ar och for att klara de initiala
belastningarna ndr en pandemi kommer. Nagra stora lager &r alltsd inte
nodvindiga och landstingen arbetar aktivt med beredskapsplanering for
detta. Hér har Socialstyrelsen en samordnande roll.

Sammantaget visar utredningen att beredskapslagret dven fortséttningsvis till
storre del ska utgoras av oseltamivir. Detta bor kompletteras med 1 miljon
tabletter probecid, som har visat sig gora det mojligt att minska
oseltamivirdosen vid samtidig anvindning. Amantadinlagret foreslas vara
ofordndrat medan zanamavir bor ersitta 10-20 procent av den planerade
lagringen av oseltamivir for att ge ett behandlingsalternativ vid
resistensutveckling.

2. Uppdraget

Regeringen har gett i uppdrag at Socialstyrelsen att utvdrdera den strategi for
att tillgodose behoven av beredskapslagring av antivirala ldkemedel som
myndigheten redovisade till regeringen den 15 februari i 2005 1 den
nationella handlingsplanen for influensa. Socialstyrelsen ska utifran
beddmningarna som redovisades i1 den nationella handlingsplanen och mot
bakgrund av den information som sedan dess tillkommit, ta stéllning till om
det dr nodviandigt att komplettera den beredskapslagring som sker for
nérvarande.

Socialstyrelsen ska kartligga den lagerhallning av antivirala likemedel som
sker inom landstingen, analysera om det finns behov av att lagerhalla andra
antivirala likemedel dn vad som sker idag, gora en fordjupad beddmning av
storleken pa de grupper som enligt nuvarande strategi i forsta hand bor fa
tillgang till antivirala ldkemedel samt bedoma mdjligheten f6r andra grupper
att fa tillgang till antivirala ldkemedel inom ramen f6r nuvarande planering
och lagerhéllning hos stat och landsting. I uppdraget ingar dven att kartldgga
de strategier for lagerhallning av antivirala ldkemedel som finns 1 jimf6rbara
linder. Aven ett anvindningsalternativ ska utredas och redovisas dir alla
som insjuknar i pandemisk influensa ska behandlas med antivirala
lakemedel.

I uppdraget angavs att Socialstyrelsen senast den 1 december 2005 ska
redovisa uppdraget till Socialdepartementet.

Uppdraget har genomforts i samverkan med Krisberedskapsmyndigheten
och Sveriges Kommuner och Landsting. Arbetet med lagerhallning av
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antivirala likemedel har genomgaende skett i nidra samarbete med
Likemedelsverket.

3. Redovisningen av utredningen
3.1 Antiviraler

Var kunskap om effekten av de idag tillgingliga antivirala likemedel bygger
helt pa data fran behandling av arlig influensa, dér ldkemedlen har en
dokumenterad effekt bdde vid behandling av redan sjuka och vid bruk i
forebyggande syfte. Vilken roll och effekt lakemedlet bor och kan ha vid en
influensapandemi ar dock ofullstindigt belyst och rekommendationerna for
behandling kan dérfor behdva dndras allt eftersom kunskap om ett nytt
pandemivirus blir tillgdnglig.

Vid érlig influensa kan antivirala ldkemedel forkorta sjukdomstiden med en
till tvd dagar, under forutséttning att 1ikemedlet ges inom ett till tva dygn
efter sjukdomens bdrjan. Dessa ldkemedel kan ocksa anvéndas i
forebyggande syfte men maste da tas dagligen och s ldnge den berdrde
riskerar att smittas, eftersom effekten forsvinner nar man sluta medicinera.

Rent teoretiskt skulle antivirala ldkemedel kunna stoppa en pandemi vid en
riktad massanvindning i det land déar en pandemi uppstar. Det finns dock
inget som tyder pa dessa likemedel skulle kunna stoppa en pandemi som
sprids frén land till land, eftersom erfarenheter fran tidigare pandemier talar
for att man i denna situation snabbt far ett mycket stort antal sjuka personer.
Detta gor det praktiskt omojligt att tillrdckligt snabbt (inom ett till tvd dygn)
hitta och medicinera alla de som utsatts for smitta.

Det finns flera mojliga anvindningsomrdden for antivirala likemedel vid
pandemisk influensa; postexpositionsprofylax eller behandling i tidigt skede
av sjukdomen av personer med hog risk for komplikationer eller allvarligt
forlopp, langtidsprofylax for personer med viktiga samhéllsfunktioner,
langtidsprofylax for definierade riskgrupper, behandling av alla
influensasjuka personer, riktad postexpositionsprofylax till nira kontakter,
langtidsprofylax for stora delar av befolkningen eller profylax tillsarskilt
riskutsatta.

Oversikt av tillgingliga likemedel

Substans Handelsnamn Kommentar

amantadin Virofral®, Symmetrel® tabletter

zanamivir Relenza® inhalationspulver

oseltamivir Tamiflu® kapslar, pulver till 16sning

probenecid Probecid® Ej antiviral effekt, men
forlénger utsondringen av
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andra ldkemedel, bl a
oseltamivir

3.2 Strategi i pandemiplanen for anviindningen av antiviraler

Socialstyrelsen har gjort en genomgéng av de mdjliga anvindningsomradena
for antivirala lidkemedel som anges ovan:

Att ge antiviraler till alla i forebyggande syfte under en pandemi
Mot detta talar stora logistiska problem och en orimligt stor
belastning pa primérvarden vilket denna anvandningsstrategi skulle
innebdra. Det finns ocksa en potentiell risk for resistensutveckling
vid en okontrollerad anvéndning av medlet En sddan allmin
forebyggande behandling skulle medféra mycket stora kostnader.

Att behandla alla som blir sjuka

For att undvika omfattande 6verbehandling skulle detta kréva en
klinisk beddmning av varje misstankt influensafall. En
primérvérdsldkare skulle i s& fall (under pandemins mest aktiva
vecka) behova triffa och bedoma 600 smittade personer och
eventuellt ytterligare 600 som soker ldkarkontakt f6r
influensaliknande symptom utan att ha sjukdomen. Alla behover
dessutom fa lakarkontakt inom 48 timmar efter symptom. Husldkaren
och vardcentralen maste samtidigt vara tillganglig for en del av de
ordinarie patienterna.

Att behandla alla som loper risk for att bli svdrt sjuka

Dessa personer maste kunna identifieras vilket skulle kunna
genomforas med hjilp av epidemiologisk information fran ldnder
med erfarenhet av pandemin innan den nar Sverige. Det skulle kunna
avlasta sjukvérden eftersom antiviral behandling av de identifierade
patienterna berdknas reducera vardbehovet.

Att i forebyggande syfte ge antiviraler till personer som upprdtthaller
viktiga samhdllsfunktioner

Detta kraver omfattande forberedelsearbete, men kan under en
pandemi hanteras direkt av arbetsgivaren och darigenom avlasta
sjukvarden.

I pandemiplanen forordar Socialstyrelsen foljande anvindning av antivirala

ldkemedel:

Riktad postexpositionsprofylax eller behandling i tidigt skede
speciellt av personer med hog risk for komplikationer eller allvarligt
forlopp

Trots begransad dokumentation om behandling av interpandemisk
influensa hos medicinska riskgrupper tyder data pd en effekt med
kortare sjukdomstid och viss minskning av sekundirkomplikationer.
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Framst de nya antivirala 1dkemedlen — i synnerhet oseltamivir — dr
lampliga for detta anvéindningsomrade.

e Langtidsprofylax for personer med viktiga samhdllsfunktioner
Ett visst antal personer maste varje dag vara friska nog for att kunna
utfora samhillsviktig verksamhet under en pandemi . Aven det dldre
antivirala likemedlet amantadin skulle kunna anvéndas i en
population av tidigare friska individer om den aktuella virustypen dr
kénslig for dessa medel.

3.3 Hiindelsutveckling efter pandemiplanens overlimnande till regeringen

Den grundldggande bedomningen av risken for en framtida pandemi
kvarstar, det vill séga att en pandemi med stor sannolikhet kommer, men att
det inte gar att forutsdga nir den kommer eller hur allvarlig den blir.

Nir det géller utvecklingen av fagelinfluensan HSN1 har sedan december
2003 ett sextiotal minniskor avlidit efter att ha blivit smittade av faglar som
burit pa detta virus. Viruset har florerat i Sydostasien sedan 1997, dér ocksé
dodsfallen har intraffat, framfor allt pa grund av traditionell fageluppfodning
och hantering som innebédr mycket nira och téita kontakter mellan ménniskor
och honsfaglar. HSN1-viruset verkar ha lag smittsamhet mellan fagel och
ménniska med tanke pa det relativt ldga antalet smittade i forhdllande till de
miljontals dagliga kontakterna. Viruset har ddremot visat sig ha hog
dodlighet for ménniska — varannan ként smittad person har avlidit av
infektionen.

Under senare delen av 2005 skedde dock en spridning av viruset, till figlar i
nordvistra Asien och dstra Europa. Detta orsakade stor oro i framfor allt
Visteuropa och USA, bl a pd grund av den stora massmediala exponeringen.
Inte minst 1 Sverige uppstod dessutom beklagliga sammanblandningar av
begreppen fagelinfluensa bland faglar, pandemi bland méanniskor och den
vanliga influensan som intraffar varje ar. Detta har komplicerat
kommunikationen kring fagelinfluensan, och ibland gjort det omojligt for
myndigheterna att trainga igenom med faktabudskap i det brus av
skréackskildringar som forekommit i medierna under vissa perioder. Risken
for att detta virus skulle bli ett nytt pandemiskt virus &r fortfarande omgjligt
att bedoma.

3.4 Beredskapslagring i andra EU-linder

En heltdckande jamforelse pa central europanivd av EU-ldndernas
lakemedelsberedskap saknas. Nér det giller omfattningen av
lakemedelslager i forhallande till befolkning har vid olika moten framgatt att
genomsnittet pd ett planerat lager ligger pa en niva som ticker knappt 20
procent av befolkningen. Tackningsgraden varierar dock mellan ca 5 och 30
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procent och i flera ldnder pagér diskussioner om storleken pa
beredskapslagren. Drygt 30 procent av EU-ldnderna beréknas dnnu inte ha
ndgra lakemedel beredskapslagrade medan majoriteten av landerna har ett
visst lager och bygger ut dem successivt.

3.5 Resistensutveckling

Resistensutveckling mot antivirala likemedel har nyligen avhandlats vid en
workshop pa Liakemedelsverket. Utveckling av resistens ér relativt snabb och
vildokumenterad hos de édldre ldkemedlen amantadin och rimantadin.
Fégelinfluensa av typen HPAI A/H5N1 ér resistent mot dessa medel. For
neuraminidashdmmarna zanamivir och oseltamivir har resistensutveckling
hittills varit ovanlig. Resistens mot oseltamivir dr dock rapporterad, framfor
allt hos barn, vilket dr bekymmersamt eftersom barn utsondrar och sprider
influensavirus mer 4n vuxna. Resistens mot ett medel innebér inte
automatiskt resistens mot andra medel i samma grupp. Saledes finns
oseltamivir-resistenta stammar som dr kdnsliga for zanamivir, liksom for
andra nya neuraminidashdmmare, som ar under utveckling.

Vid okontrollerad anvindning av ett enskilt antiviralt ladkemedel 6kar risken
for resistensutveckling hos virus. Aven om risken for spridning av ett sddant
resistent influensavirus idag inte kan beddmas kan det vara klokt att i sin
beredskap ha tillgang till mer an ett 1ikemedel.

3.6 Behandling av riskgrupper

Hur stor andel av dem som insjuknar i pandemisk influensa som riskerar att
bli allvarligt sjuka gér inte att helt forutse, dd varje ny influensastam kan ha
olika egenskaper. Ofta rdknar man med cirka 20 procent av alla som blir
sjuka 16per risk att drabbas sérskilt hart och bli allvarligt sjuka men siffran
kan variera ndgot.

For den svenska influensaplaneringen har utgdngspunkten varit att
riskgrupperna kommer att vara ungefdr desamma som vid pandemierna
Asiaten och Hong Kong. Dessa grupper ar ocksa de som l6per 6kad risk for
ett komplicerat sjukdomsforlopp under vanliga influensaar. Dock kan
riskgrupperna i en pandemi inte definieras fullstindigt forrdn man fatt
kunskap om sdrdragen hos den cirkulerande virusstammen.

I den ursprungliga planeringen anvindes en berdkningsmodell for pandemier
som publicerats av CDC (Center for Disease Control and Prevention). Den
ger siffror pa hur stora grupper som kommer att sdka sjukvéarden vid en
pandemi och hur ménga av dessa som kan anses l6pa en hogre risk dn andra.
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Modellen anger riskgrupperna mer exakta till sin storlek &n den svenska
arliga reckommendationen, men forsvarar definitionen av vilka som kommer
att tillhora riskgrupperna.

Kalkyl for beredskapslagring av antiviraler vid behandling enl CDC-modellen.
Forutsdttning att 25 procent av befolkningen blir sjuk.

Antal
behandlade i
Sverige Doser i lager Kostnad Med rabatt
Behandling av riskpatienter
200 000 | 2 000 000 41 500 000 kr 27 090 000 kr
Behandling och profylax for barn
20 000 | 7 kg, 16s vikt | | 486 717 kr

Profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som ej kan ta amantadin

125000 |

5250 000 |

108 937 500 kr |

71111 250 kr

Profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som kan ta amantadin

200 000 |

16 800 000 |

30 240 000 kr |

30 240 000 kr

S:a 545 000

S:a 24 050 000

S:a 180 677 500 kr

S:a 128 927 967 kr

darav oseltamivir

7 450 000

I diskussionen om att behandla alla (3.8 Behandling av alla som blir sjuka)
framkommer ocksé att sdkerheten i den diagnostik som kommer att vara
tillgénglig vid en pandemi inte dr béttre &n att man kommer att behova
dubblera tillgdngen pé antivirala lakemedel for att sékerstilla mojligheten att
behandla alla. En sddan dubblering skulle ge foljande behov for att kunna
behandla riskgrupperna:

Steg 1: Kalkyl for fordubblad beredskapslagring av antiviraler for att kompensera for

begrdnsad tillgan

pd diagnostik.

Antal
behandlade i
Sverige

Doser i lager

Kostnad

Med rabatt

Behandling avsedd for riskpatienter

400 000 |

4000 000 |

83 000 000 kr |

54 180 000 kr

Behandling och profylax avsedd for barn

40 000 |

14 kg, 18s vikt |

973 434 kr

Ge profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som ej kan ta amantadin

125 000 | 5 250 000 | 108 937 500 kr | 71 111 250 kr

Ge profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som kan ta amantadin
200 000 16 800 000 30 240 000 kr 30 240 000 kr
S:a 765 000 S:a 26 050 000| S:a 222177 500 kr| S:a 156 504 684 kr

darav oseltamivir

9 650 000




SOCIALSTYRELSEN 2005-11-29 Dnr 9(16)

Med CDC-modellen blir den antagna riskgruppen nédgot mindre &n vid den
svenska berdkningsmodellen, den kalkylerar dessutom med att inte alla
personer med antagen okad risk uppsoker varden

Socialstyrelsen menar nu att Sverige istéllet bor anvdnda den bedomning av
riskgrupper som ligger till grund for myndighetens rekommendationer for
vaccination infor den arligt &terkommande influensan. Denna modell skulle
bli enklare for virden att genomfora.

Berikningarna nedan anger méngden antivirala likemedel som vid olika
forutséttningar bor finnas 1 beredskapslager for behandling av riskgrupper
och for profylax till vissa grupper med samhaéllsviktiga uppgifter (ddribland
den sjukvardspersonal som maéste finnas i tjénst for att upprétthélla sjukvard
pa en godtagbar nivé) utifran den svenska bedomningen av riskgrupper
betriffande arlig influensa. Dessa ér enl Socialstyrelsens allménna rad
(SOSFS 1997:21) 1. Patienter med kronisk hjért- och/eller lungsjukdom; i
synnerhet de med hjartsvikt och nedsatt lungsjukdom. 2. Personer 6ver 65
ars dlder. Indikationen 6kar med stigande &lder och vid underliggande
sjukdom.”

Om man alltsd forenklar definitionen av riskgrupper, 1 forhallande till CDC-
modellen, och inkluderar alla 6ver 65 dar m fl enl allmdnna raden och
dessutom riknar med att alla av dessa som blir sjuka kommer for att fa
behandling 6kar behoven for riskgrupperna enligt tabellen nedan:

Steg 2: Kalkyl for beredskapslagring av antiviraler vid behandling av riskgrupper enligt
den svenska modell. Forutsdttning att 25 procent av befolkningen blir sjuk

Antal
behandlade i
Sverige Doser i lager Kostnad Med rabatt
Behandling avsedd for riskpatienter
500 000 | 5000000] 103 750 000 kr | 67 725 000 kr
Behandling och profylax avsedd for barn
40 000 | 7 kg, I8s vikt | | 973 434 kr
Profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som ej kan ta amantadin
125000 | 5250000 108 937 500 kr | 71 111 250 kr
Profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som kan ta amantadin
200 000 | 16 800 000 | 30 240 000 kr | 30 240 000 kr
S:a 865 000 S:a 27 050 000 | S:a 242 927 500 kr | S:a 170 049 684 kr
darav oseltamivir
10 650 000

Om man gar istdllet utgar frain CDC-modellen och rdknar med att 35 procent
av befolkningen blir sjuk 6kar behovet som i tabellen nedan.
Beredskapslagring enligt antagandena i denna kalkyl skulle dessutom gora
det mojligt att genomfora behandlingsstrategin dven vid ett nagot virre
scenario dn vad som ursprungligen antagits i pandemiplaneringen.
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Steg 3: Kalkyl for beredskapslagring av antiviraler vid behandling av riskgrupper enl CDC
under forutsdttning att 35 procent av befolkningen blir sjuk.

Antal
behandlade i
Sverige Doser i lager Kostnad Med rabatt
Behandling av riskpatienter
280 000 | 2 800 000 58 100 000 kr 37 926 000 kr
Behandling och profylax fér barn
20 000 | 7 kg, I6s vikt | | 973 434 kr
Profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som ej kan ta amantadin
125 000 | 5 250 000 | 108 937 500 kr | 71 111 250 kr
Profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som kan ta amantadin
200 000 | 16 800 000 | 30 240 000 kr | 30 240 000 kr
S:a 625 000 S:a24850000| S:a197 277 500 kr| S:a 140 250 684 kr
darav oseltamivir
8 250 000

Om man tillimpar en kombination av modell ett och tvé alltsa kompenserar
for 6kningen pa grund av diagnostikens svagheter och for att anvédnda de
inarbetade kriterierna for riskgrupper far man en 6kning av behoven enligt
foljande tabell:

Kombination av steg 1+2: Kalkyl for beredskapslagring av antiviraler med kompensation
for inexakt diagnostik samt fordndrade kriterier for att definiera riskgrupper. Forutsdttning
att 25 procent av befolkningen blir sjuk.

Antal
behandlade i
Sverige Doser i lager Kostnad Med rabatt
Behandling av riskpatienter
1000 000 | 10 000 000 207 500 000 kr 135 450 000 kr
Behandling och profylax fér barn
80 000 | 28 kg 1946 868 kr
Profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som ej kan ta amantadin
125 000 | 5 250 000 | 108 937 500 kr | 71 111 250 kr
Profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som kan ta amantadin
200 000 16 800 000 30 240 000 kr 30 240 000 kr
S:a1405000| $S:a32050000| S:a346677500kr| S:a238 748 118 kr
darav oseltamivir
16 050 000

Genom att kombinera samtliga tre steg blir den totala 6kningen av lagren,
som visas i tabellen nedan, tillrackligt stor for att kompensera for att
diagnostiken inte blir exakt, att utvidga riskgruppen till den som anvinds
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under vanliga influensaar samt for en pandemi dér 35 procent av
befolkningen blir sjuk.

Kombination av steg 1+2+3: Kalkyl for beredskapslagring av antiviraler vid behandling av
alla over 65 dr m fl, med antagandet att alla séker behandling. Férutsdttning att 35 procent
av befolkningen blir sjuk och med kompensation for inexakt diagnostik.

Antal som
behover
behandlas i Antal verkligt
Sverige behandlade Doser i lager | Kostnad Med rabatt
Behandling av riskpatienter
728 000 | 1456 000 14 560 000 302 120 000 kr 197 215 200 kr
Behandling och profylax fér barn
40 000 | 80 000 | 28 kg, 155 vikt | | 1 946 868 kr
Profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som ej kan ta amantadin
125 000 | 125 000 | 5250000| 108 937 500 kr | 71 111 250 kr
Profylax till grupper i samhallsviktig verksamhet som kan ta amantadin
200 000 | 200000] 16800000 | 30 240 000 kr | 30 240 000 kr
S:a1093000| S:a1861000| S:a36610000| S:a441 297 500 kr | S:a 300 513 318 kr
darav
oseltamivir
20 210 000

Sammanfattning:

For att ytterligare sékra ett genomforande av strategin att behandla de som
blir sjuka och riskerar att drabbas av komplikationer etc, samt profylax for
personer med samhéillsviktiga uppgifter, behover de beredskapsforrad som
finns utdkas. Detta kan goras 1 olika steg utifran behoven som kan uppsta
genom kompensation for en bristsituation betréffande laboratoriediagnostik,
en tydligare definition av vilka som ska behandlas samt ett
insjuknandescenario dir 35 procent av befolkningen blir sjuk. Varje steg
skulle innebira en 6kning av lagren med 2-4 miljoner kapslar oseltamivir.
Stegen bor kombineras och de forsta tva bor enligt Socialstyrelsen
prioriteras. En anpassning av beredskapslagren utifran en kombination av
alla tre steg skulle kriva lagring av totalt 20 miljoner kapslar oseltamivir till
en kostnad av drygt 300 miljoner kronor. I kap 3.10 Fordndringar i
beredskapslagret specificeras kostnaderna for detta narmare.

3.7 Forebyggande behandling av personer som utfor samhillsviktiga
insatser

Krisberedskapsmyndigheten har i borjan av aret gjort en oversiktlig
sammanstéllning av verksamheter som kan bedémas som samhillsviktiga 1
samband med en pandemi.

Inom myndigheten pagér for narvarande tva utredningar och ett
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forskningsprojekt som ytterligare kommer att belysa hur man kan se pa
samhillsviktig verksamhet. En forsta avrapportering 1 fraigan kommer den 31
januari 2006 dé arbetet med att nirmare definiera vad som avses som
samhillsviktig verksamhet ska redovisas till regeringen. Det arbete som
pagar ska kunna utgora ett stod for myndigheter, landsting och kommuner 1
arbetet med kontinuitetsplanering.

Krisberedskapsmyndigheten menar emellertid att samhéllsviktiga
verksamheter aldrig kommer att kunna anges med exakta grinsdragningar.
Darfor méste de konsekvenser pd samhaéllet som uppstar vid en pandemi
stdllas mot eventuella preventiva atgérder, kostnader och effekter. Detta &r
enligt KBM ett politiskt stéllningstagande.

3.8 Behandling av alla som blir sjuka

Det ér svart att forutse hur manga som kommer att bli sjuka vid en pandemi.
I de flesta berdkningsmodeller talar man om att uppemot 50 procent av
befolkningen blir smittad. En del av de smittade blir ocksa sjuka, med
symptom i form av feber, hosta etc. Hur stor del som blir sjuka kan variera
avsevirt, beroende pé virusets karaktir och motstdndskraften hos dem som
smittas. Socialstyrelsen har bedomt effekter for tre saidana nivaer som ofta
diskuteras; da 15, 25 respektive 35 procent av befolkningen insjuknar i
pandemisk influensa. Vilken nivd man anvinder i sin planering dr en
avvigning av hur man ser pa risken och vilken sékerhet man vill ha for att
konsekvent kunna genomf6ra en strategi.

Berikningarna utgar frn forutsittningarna att alla sjuka ska behandlas med
oseltamivir och att kostnaden for detta under en pandemi ar cirka 150 kronor
for en femdagars behandling med tva tabletter dagligen. I exemplet tas ingen
hinsyn till avskrivnings- och rantekostnader.

Kalkyl avseende antal sjuka och kostnader for behandling av alla som insjuknar i
andemisk influensa

Andel som insjuknar

(procent) 15 25 35
Antal sjuka 1350 000 2 250 000 3 150 000
Kostnad fér behandling

(tusen kr) 202 500 tkr 337 500 tkr 472 500 tkr

Det riacker dock inte med att lagra en forpackning antiviruslikemedel for
varje person som berdknas insjukna, eftersom atminstone dubbelt s& ménga
som drabbats av influensa kommer att sdka lékare. Dessa har att sortera ut de
faktiska influensafallen utan hjélp av virologiska test pga tidsbrist och brist
pa resurser — frdmst personella - att genomfora sa ménga test. Tidigare
studier har visat att en ldkare som foljer en given definition av ett fall av
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influensa har ritt i ungefdr hilften av fallen. Detta innebér att for att
behandla alla som far influensa méste 1 realiteten dubbelt sa ménga
behandlas.

Kalkyl avseende antal sjuka och kostnader vid klinisk diagnos med 50 procents sékerhet

Andel som insjuknar
(procent) 15 25 35

Antal sjuka
2700 000,00 4 500 000,00 6 300 000,00

Kostnad fér behandling

(tusen kr) 405 000 tkr 675 000 tkr 945 000 tkr

Denna kalkyl forutsdtter att man har ett mycket effektivt logistiksystem utan
forluster. Eftersom det sannolikt dr helt orealistiskt krdvs uppskattningsvis
ytterligare mellan 10 och 20 procent likemedel 1 systemet for att sdkra
tillgdngen. Kostnaden for att lagra tillrackligt med antivirala likemedel for
att behandla alla som blir sjuka under en pandemi skulle allts vara mellan
en halv och en miljard kronor. Medlen berdknas idag kunna lagras i fem ér
vilket ger en avskrivningskostnad pa mellan 100 och 200 miljoner kronor per
ar.

Ovanstdende berdkningar och dagens system for ldkemedelsbehandling
forutsitter att varje person som ska fa behandling far triaffa en ldkare som gor
en bedomning och skriver ut likemedlet. Det finns idag inga andra strategier
utvecklade for likemedelsbehandling. Andra strategier skulle med all
sdkerhet 6ka konsumtionen ytterligare samt minska patientsdkerheten och
oka risken for att resistens mot medlen utvecklas.

Mycket talar for att problemen kring en behandlingsstrategi i forsta hand inte
ar kopplade till tillgdngen pé lakemedel utan péd personal som kan distribuera
den, inte minst med tanke pa att detta maste ske inom 48 timmar efter forsta
sjukdomssymptomen. Det har inte varit mdjligt att pd den korta tid som
funnits for uppdraget att ta fram en vilgrundad modell for resursdtgangen
men en snabb analys har genomforts. Den forutsétter att varje lakare kan
traffa och bedoma fyra patienter i timmen och att varje person pa ett apotek
kan expediera sex recept i timmen. Kostnaden for varje ldkarbesok i
Oppenvérden har satts till 1 120 kronor, utifran statistik for 2003 utgiven av
Sveriges Kommuner och Landsting.

En strategi att behandla alla som blir sjuka med antivirala lakemedel
kommer att innebdra att ett stort antal mdnniskor kommer att soka
sjukvarden som sedermera inte beddms ha influensa, eftersom
lakarkontakten ska ske mycket tidigt i sjukdomsskedet for att
lakemedelsbehandlingen ska ha ndgon effekt. Storleken pa denna grupp ér
svar att berdkna, men i kalkylen nedan forutsitts att hélften av dem som
soker ldkarvird bedoms ha influensa.
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Kalkyl avseende antal besok och kostnader for ldkarbesok i oppenvdrden
Andel som insjuknar
(procent) 15 25 35
Antal sjukvardsbesdk 5400 000 9 000 000 12 600 000
Sjukvardens kostnad for
besdk (tusen kr) 6 048 000 tkr| 10 080 000 tkr 14 112 000tkr
Total kostnad lakemedel
och beso6k 6453 000 tkr| 10755000 tkr| 15057 000 tkr

Antalet insjuknade kommer inte att vara jamt fordelat 6ver tiden.

Pandemivigen kommer att besta 6 till 8 veckor i varje omrédde som drabbas.
Av dessa veckor tycks vecka tre eller fyra bli den virsta da cirka 20 procent
av alla som smittas kommer att bli sjuka.

Kalkyl avseende belastning pa sjukvdrden

Andel som insjuknar (procent) 15 25 35
Antal sjukvardsbesok i veckan med

hogst antal sjuka 1080 000 1 800 000 2520 000
Antal I&kartimmar vid belastningen 15

minuter per patient 216 000 360 000 504 000
Antal lakare som behdver arbeta med

influensa i veckan med hogsta antalet

sjuka 5400 9 000 12 600

For att sétta detta i sitt sammanhang kan man jamf6ra behovet av ldkare
under en pandemisk influensa med antalet yrkesverksamma ldkare i Sverige
Aven om viss minskning av andra besok kan forutses finns det mycket
verksamhet av akut karaktir som méaste fortga.

Kalkyl avseende belastning pd ldkare

Andel som insjuknar (procent) 15 25 35
Antal lakare som behover arbeta i

veckan med hdgsta antalet sjuka 5400 9 000 12 600
Procentandel av antalet

yrkesverksamma lakare i Sverige i

Oppenvard 69 115 162
Procentandel av antalet

yrkesverksamma lakare i Sverige alla

specialiteter 15 25 35

Resonemanget ovan forutsétter att alla ldkare ar i tjdnst, vilket inte dr
sannolikt. Aven bland likarna far man rikna med att cirka 10 procent ir
sjuka i influensa, forutom all annan frdnvaro. Siffrorna visar att stora
resurser maste flyttas fran sluten till 6ppenvard, dir stérre andelen av de
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sjuka kommer att behandlas. Det betyder att all annan verksamhet kommer
att bli mycket begransad, vilket sannolikt kommer att leda till att andra
patientkategorier inte far den vard de behdver med risk for 6kad morbiditet
och mortalitet 1 dessa grupper.

Apoteken kommer ockséd ha en hog belastning om inte andra system for att
dela ut lakemedel tas fram. (Ett system for att underlétta massdistribution av

lakemedel utreds for nidrvarande 1 samarbete med Likemedelsverket.)

Kalkyl avseende belastning pd apotekspersonal

Andel som insjuknar (procent) 15 25 35
Recept som ska expedieras i veckan
med hogst belastning 540 000 900 000 1260 000

Farmaceuttid vid belastningen 6
recept i timmen i veckan med hdgsta

antalet sjuka 90 000 150 000 210 000
Farmaceuter som behoéver arbeta i
veckan med hdgsta antalet sjuka 2250 3750 5 250

Procentandel av antalet
yrkesverksamma farmaceuter i

Sverige 28 47 66

Liksom ovan forutsdtter resonemanget en total arbetsndrvaro av alla och att
ingen insjuknar i influensa eller annan sjukdom. Det visar ocksa att apoteken
inte kommer att kunna bedriva mycket annan verksamhet under tiden, med
stora risker att andra patientgrupper inte far den service de behover.

3.9 Landstingens lager av antivirala likemedel

I borjan av oktober skickade Socialstyrelsen en forfragan till alla landsting
betriffande tillgang pa antivirala likemedel. Svaren visar att det idag inte
finns nagra lager eller lager i mycket begridnsad omfattning. Omkring halften
av landstingen hade vid svarstillfallet strategier for anvindning av antivirala
lakemedel. Ett lager pd landstinget skulle frimst vara &mnat for att klara
plotsliga, mindre belastningar under normala ar och for att klara de initiala
belastningarna ndr en pandemi kommer. Nagra stora lager &r alltsd inte
nodvindiga och landstingen arbetar aktivt med beredskapsplanering for
detta. Hér har Socialstyrelsen en samordnande roll.

3.10 Forindringar i beredskapslagret

Utifrdn genomgéang av aktuella fakta betrdffande hot om resistensutveckling
och en férdndring 1 berdkningsmodellen for hur mycket ldkemedel som
behovs for personer som kan forvéntas bli sirskilt svért sjuka om de drabbas
av en pandemisk influensa, foreslar Socialstyrelsen vissa fordndringar i
beredskapslagret. Den storsta delen av beredskapslagret foreslés fortsatt vara
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oseltamivir, eftersom det dnnu 4r det ldkemedel som har de bésta
egenskaperna for beredskapslagring enligt bland annat EMEAs (European
Medicines Agency) beddmning. Socialstyrelsen foreslér att lagret
kompletteras med 4 000 000 tabletter probenecid di nya data tyder pa att
dosen oseltamivir kan halveras vid samtidig anvdndning. Detta skulle i
praktiken motsvara att lagret av oseltamivir 6kade med 1 miljon kapslar.

Det lager av amantadin som upphandlats foreslas vara oférandrat. Dels
saknar vi idag data som skulle motivera en 6kning av gruppen som ska sta pa
profylax. Dels talar nya rapporter om en snabbt 6kande resistens mot medlet
bland alla influensastammar (se 3.5 Resistensutveckling). Bdda dessa fakta
talar for att invinta mer kunskap innan férrdden av amantadin foréndras.

Den andra neuramidashdmmaren zanamivir har dnnu beredskapslagrats i

mycket begrinsad omfattning. Den &r dnnu inte godkénd for

profylaxanvdndning och dessutom varit mer komplicerad att administrera dn
andra antivirala ladkemedel d& den enbart funnits i inhalationsform. En
hotande resistensutveckling mot oseltamivir ger starka skil att
beredskapslagra flera likemedel. Det finns trots allt en relativt omfattande
erfarenhet av att ge medicin 1 inhalationsform och med tydlig information till
patienter som bedoms klara av inhalationen bor detta vara ett anvandbart
lakemedel. Dessutom pagéar inom EU en utvérdering av ldkemedlet for ett
godkdnnande av profylaxindikationen. Socialstyrelsen foreslar déarfor att 10-
20 procent av den méngd oseltamivir som planeras lagras ersétts av

zanamivir.

Sammanfattande kostnadskalkyl

Likemedel Nuvarande lager | Foreslaget lager Kostnad for
lagerdkning

probenecid 0 4 000 000 tabletter | 10 200 000 kr

zanamivir 0 2 000 000 doser 21400 000 kr

oseltamivir 7 450 000 kapslar | 9 650 000 kapslar | 45 980 000 kr

steg 1

oseltamivir 7 450 000 kapslar | 16 050 000 kapslar | 179 740 000 kr

steg 1+2

oseltamivir 7 450 000 kapslar | 20 210 000 kapslar | 266 684 000 kr

steg 1+2+3

oseltamivir API | 7kg 28 kg 1 500 000 kr

amantadin 16 800 000 16 800 000 0

Berdkningarna ovan grundar sig pa likemedelskostnaderna: probenecid-127:50 kr per 50
st; zanamivir-214 kr per 20 st; oseltamivir -209 kr per 10 st; amantadin-0:38 kr per kapsel.
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