Behandlingsrekommendation
Behandling av influensa med antivirala medel

Rekommendationen ar framtagen i samarbete mellan Lakemedelsverket och Referensgruppen for
Antiviral terapi (RAV).

Madjligheterna till effektiv behandling av influensa har tidigare varit mycket begransade. En helt ny
klass av lakemedel, neuraminidashammare, har nu utvecklats. Ett sddant medel, zanamivir
(Relenza), har godkants och darfor finns nu 6kade mojligheter till terapi. Eftersom influensa arligen
drabbar en stor del av befolkningen far nya behandlingsprinciper stora konsekvenser. Av detta skal
anordnade Lakemedelsverket och Referensgruppen for AntiViral terapi (RAV) ett expertmdte den 8
september 1999 for att utarbeta rekommendationer om antiviral behandling av influensa.
Behandling med zanamivir maste for att ha effekt ges sa tidigt som mdjligt, och senast inom 48
timmar efter sjukdomsdebut. Zanamivir &r som andra nya lakemedel receptbelagt, varfor
lakarbesok eller lakarkontakt fordras for stallningstagande till terapi. De forandringar som
zanamivir medfor ar framfor allt att patienterna maste soka sjukvard i sa tidigt skede som mojligt
efter symtomdebut och ej, som tidigare rekommenderats, avvakta i 3-5 dagar. Med nuvarande
organisation saknas det resurser i saval dppen som sluten vard for att i epidemitider ta hand om en
eventuell anstormning av patienter med misstankt influensa foér stéllningstagande till antiviral
terapi. Enkla laboratoriemetoder for snabbdiagnostik av influensa att anvandas i rutinsjukvarden
finns annu ej tillgangliga, varfor empirisk behandling maste tillgripas. Detta stéller stora krav pa
den epidemiologiska och kliniska anamnesen, eftersom zanamivir endast har effekt mot influensa
och ej mot andra luftvagsinfektioner. Differentialdiagnostiken mot andra virusinfektioner och mot
allvarligare behandlingskravande infektioner som bakteriell pneumoni och sepsis ar ett viktigt
sakerhetsproblem. Ur ett nationellt perspektiv ar det angelaget att en systematisk utvardering av

behandlingen med neuraminidashammare sker.

Bakgrund

Influensa ar en virusorsakad luftvdgsinfektion som kan sprida sig snabbt och ge upphov till
omfattande epidemier. | tempererade klimat upptrader sjukdomen alltid under vinterhalvaret i
form av plétsliga, relativt kortvariga (6-16 veckor), utbrott av varierande svarighetsgrad. Andelen
sjuka i befolkningen varierar vanligen mellan 2 och 15%, vilket innebar att 175 00O till 1,3 miljoner
maéanniskor i Sverige drabbas av influensa varje sédsong. Den hogsta incidensen ses i regel bland
barn och ungdomar, som ocksa star for en stor del av smittspridningen. Komplikationer, framst i
form av sekundar bakteriell pneumoni, drabbar daremot huvudsakligen patienter med
underliggande hjart- och/eller lungsjukdom respektive aldre personer. Personer som tillhdr dessa
"riskgrupper"” kraver oftare sjukhusvard och star ocksa for en vasentlig del av den 6kade dodlighet
som ses i samband med influensa. Narmare 90% av influensarelaterade dédsfall intraffar hos
personer dver 65 ars alder. Under vintrar med hog influensaaktivitet registreras i Sverige upp till 5
000 fler dédsfall &n under motsvarande tidsperioder utan laboratorieverifierad influensa. Trots att
influensa hos for 6vrigt friska ungdomar och vuxna i regel ar en sjalvbegransande sjukdom, ger
den upphov till en betydande morbiditet med omfattande sjukfranvaro fran skolor och
arbetsplatser.

Influensavirus ar ett RNA-virus tillhérande familjen orthomyxovirus och férekommer i tre typer - A,
B och C. Det ar influensa A och B som orsakar epidemier, medan influensa typ C vanligen ger en



lindrig ovre luftvagsinfektion och darfor sallan diagnostiseras. Influensavirus har tva ytantigener:
hemagglutinin (H) som &ar involverat i virusbindning till receptorer pa cellytan och neuraminidas (N)
som spelar roll for frisattningen av nybildade viruspartiklar fran den infekterade cellen. Bada
antigenerna kan underga smarre (antigen drift) och storre (antigent skifte) forandringar, vilket ar
bakgrunden till virus férmaga att orsaka epidemier, ibland av global utbredning (pandemi).
Eftersom influensa B endast undergar sma antigena forandringar har den ej samma potential som
A att ge stora epidemier.

Influensa A och B ger i princip samma kliniska sjukdomsbild (se nedan). Influensavirus replikerar i
luftvagsepitelet, och smittspridningen, som ar mycket snabb, sker via dropp/aerosol- och
kontaktsmitta. Virusutséndringen ar storst fran ett dygn fore till tva dygn efter insjuknandet, men
kan paga ytterligare ndgra dagar. Mangden virus som utsondras ar relaterad till nivan pa
feberstegringen. Inkubationstiden &ar kort - 1-3 dagar.

Epidemiologisk dvervakning med typning av virus

Influensavirus férekommer totalt i cirka 6-16 veckor under epidemitid och det ar bara under
denna period som antiviral terapi kan vara till nytta. De flesta sjukdomsfallen intraffar inom
5-6 veckor sedan de forsta fallen har diagnostiserats, varefter aktiviteten avtar. En viktig
information i influensadiagnostiken ar den epidemiologiska anamnesen. Overvakningen av det
epidemiologiska laget nationellt och lokalt &r en central uppgift.

Existerande system

Via landets smittskyddslékare sker veckovis rapportering avseende surrogatmarkérer, dvs
rapporter om allméan sjukfranvaro fran utvalda arbetsplatser, skolor och daghem. Antalet fall av
influensa och pneumoni rapporteras aven fran ett urval av dldreboende, oftast sjukhem.
Mikrobiologiska laboratorier rapporterar veckovis antalet verifierade influensadiagnoser. Alla data
sammanstalls vid Smittskyddsinstitutet (SMI) i en veckorapport, som tillstélls infektionskliniker,
smittskyddslékare, mikrobiologiska laboratorier, Socialstyrelsen och Socialdepartementet.
Rapporten finns publicerad p& SMIs hemsida (www.smittskyddsinstitutet.se).

Planerade system

Forsok med sentinelsystem fran utvalda vardcentraler som rapporterar andel fall av misstankt
influensa bland veckans samtliga patientbesék planeras. Aterrapportering &r av avgérande
betydelse for att systemet ska fortleva och fa klinisk betydelse. Nationell uppféljning av eventuell
resistensutveckling hos influensavirus mot neuraminidashdmmare planeras. Ett globalt
overvakningsnatverk kommer att trada i funktion nar zanamivir far en mer vidstrackt anvandning
for noggrann uppfdljning av eventuell resistensproblematik.

Vaccinationsprofylax

Den viktigaste atgarden for att begransa de medicinska konsekvenserna av influensa ar arlig
profylaktisk vaccination av de medicinska riskgrupperna. Antivirala substanser kan ibland vara ett
komplement, men ersatter inte vaccination. Vaccination ar det mest kostnadseffektiva séattet att
forebygga eller minska de skadliga verkningarna av influensa.



Vacciner

For narvarande anvénds inaktiverat influensavaccin, som innehéaller tva influensa A- stammar och
en influensa B-stam. De stammar som ska ingd utvaljs arligen av WHO och anpassas noga efter
cirkulerande stammar. Vaccinet framstélls genom virusodling i befruktade hénsagg. Virus
inaktiveras, renas och sonderdelas sa att endast ytproteiner ingar i vaccinet. Sa kallade splitvaccin
och subunit-vaccin finns att tillgad och ar i princip likvardiga.

Skyddseffekt av olika vacciner
Flera faktorer styr vaccinationseffekten. De tva viktigaste ar:

»  Overensstammelsen mellan den epidemiskapande stammen och dem som ingér i vaccinet.
Vissa ar ar matchningen mellan vaccinet och raddande influensatyper ej optimal med foljd
att vaccinskyddet blir inkomplett och att genombrott av sjukdomen intraffar.

= Vardfaktorer, dar hog alder och olika former av nedsatt immunforsvar ger samre skydd.

Skyddseffekten av influensavaccination har av ovanstaende skal i studier varierat mellan O och
90%! For personer under 65 ar med normalt immunférsvar anges ett genomsnittligt skydd mot
klinisk influensa pa 60-80%. For personer med Okad risk for komplikationer (“riskgrupper™) har
vaccination visat 50-90% reduktion av pneumoni, 50-70% reduktion av sjukhusvard och 60-77%
reduktion av dédlighet. En nackdel med dagens influensavacciner &r det kortvariga och
subtypsspecifika skyddet. Ny vaccination maste darfor genomféras infor varje influensasasong. Det
tar upp till tva veckor att utveckla skydd efter vaccination.

Malgrupper for vaccination

Socialstyrelsen har i allmanna rad angivit de speciella riskgrupper som bor erbjudas vaccination
[SOSFS 1997:21 (M)]. Vaccination anges dar vara av varde for foljande grupper:

=  Patienter med kronisk hjart- och/eller lungsjukdom, i synnerhet de med hjartsvikt och
nedsatt lungfunktion.
= Personer 6ver 65 ars alder. Indikationen 6kar med stigande alder och vid underliggande

kronisk sjukdom.

Aven patienter med andra kroniska sjukdomar som instabil diabetes mellitus eller gravt nedsatt
infektionsforsvar (av sjukdom eller medicinering) kan rekommenderas vaccination mot influensa,
men vardet av vaccinationen ar ej lika val dokumenterat som for de ovan namnda grupperna. All
vaccination ar frivillig och gors efter individuellt stallningstagande.

Man kan utifran kunskap om riskgruppernas storlek (omkring 1,5 miljoner) och det antal
vaccindoser som distribuerats senaste sdsong (omkring 750 000) dra slutsatsen att minst 750 000
personer/ar som riskerar allvarligt influensaférlopp inte blir vaccinerade. Vaccination av riskgrupper
sker séledes ej i den utstrackning som numera rekommenderas.

Unga och medelalders, tidigare friska personer loper inte nadgon vasentlig risk for allvarliga
komplikationer vid influensa. Eftersom den enskilda individen sallan sjuknar i symtomatisk
influensa mer &n vart 10:e till 20:e &r kan darfér &rlig vaccination upplevas som éverflédig. A
andra sidan ar biverkningarna beskedliga och det finns inga andra klara kontraindikationer &n
aggallergi. Det finns inget stod for uppfattningen att arlig vaccination skulle vara skadlig.



Faktaruta 1. Medicinska riskgrupper

Patienter med kronisk hjart- och/eller lungsjukdom
Personer aldre an 65 ar
Patienter med metaboliska sjukdomar som instabil diabetes mellitus

W NP

Patienter med gravt nedsatt immunférsvar

Influensadiagnostik (se Faktaruta 2)
Klinisk diagnostik

De typiska kliniska symtomen for influensa &r inte unika utan andra sjukdomar kan ge en likartad
bild. I tidigt skede av sjukdomen &r ocksa symtombilden mer okarakteristisk. Eftersom riktigt
snabba metoder (10-30 minuter) for influensadiagnostik annu ej finns tillgangliga i primarvarden
maste antiviral behandling oftast ges pa empirisk grund. Begreppet influensa ar ej entydigt hos den
stora allmanheten, vilket staller stora krav saval pa den kliniska diagnostiken som pa korrekt
information till patienterna.

Den kliniska bilden vid influensa varierar mycket fran en svar sjukdom med hog feber, hosta och
allmanpaverkan till en lindrig 6vre luftvagsinfektion. Emellertid har manga den klassiska
influensabilden som karakteriseras av ett plotsligt insjuknande med allmén sjukdomskénsla,
frysningar och snabbt stigande feber (39-40°), varefter kraftig huvudvark och svar muskelvark
(aven i 6gonmusklerna) tillkommer. Redan vid sjukdomsdebuten har flertalet patienter lindriga
luftvagssymtom som successivt 6kar de ndrmaste dagarna. En hard torrhosta ar sarskilt
framtradande, ofta i kombination med retrosternal smarta, som tecken pa trakeit. Halsont och
snuva ar ocksa vanligt forekommande. Hos barn och dldre personer ar symtombilden vid influensa
mer ospecifik. Aldre patienter har ofta lagre feber och mindre uttalad hosta, medan
gastrointestinala symtom ar vanliga hos barn. I normalfallet kvarstar febern 3-5 dagar och som
regel ar den akuta sjukdomen &ver efter 5-7 dagar. Postinfektios asteni med trotthet i ett par
veckor kan kvarstd. Komplikationer i form av bronkit, sinuit och - framfor allt hos barn -
oroninfektioner kan férekomma i efterférloppet, men ar ovanlig hos for 6vrigt friska personer. | de
medicinska riskgrupperna ar sekundara komplikationer vanliga, framfér allt bakteriell pneumoni
som &r den viktigaste orsaken till influensarelaterade dédsfall. Andra ovanliga manifestationer vid
influensa ar myokardit och encefalit. En sallsynt men fruktad komplikation &r den snabbt
forlopande viruspneumoniten, som har dalig prognos.

Under epidemitider ar det i allmanhet ganska latt att stalla diagnos pa den typiska kliniska
symtombilden, speciellt om nagra dygn hunnit forflyta efter symtomdebut. I insjuknandefasen kan
symtombilden dock vara okarakteristisk och forvéxlas med andra luftvagsinfektioner orsakade av
RS-virus, adenovirus, parainfluensa och mykoplasma. Sarskilt hos &ldre patienter ar RS-
virusinfektion en viktig differentialdiagnos. Allvarligare sjukdomar sdsom bakteriell pneumoni eller
sepsis kan debutera med influensaliknande symtom. Eftersom stallningstagande till antiviral terapi
maste goras s snart som mojligt efter symtomdebut och senast inom 48 timmar blir den kliniska
diagnostiken svarare. | de stora kliniska behandlingsstudierna med neuraminidashammare lag den
diagnostiska traffsakerheten for influensa pa basis av enbart kliniska symtom i epidemitider pa i
medeltal 60-70%. | en subanalys hade feber i kombination med hosta hdgst prediktivt varde
(79%) for influensa med en sensitivitet pa 64% och specificitet pa 67%.



Laboratoriediagnostik

Laboratoriediagnostik med CRP och LPK kan i utvalda fall vara av varde. CRP ligger i regel <100
mg/l och den vita blodbilden &r normal eller visar leukopeni (se Faktaruta 1).

Virologisk diagnostik

| viruslaboratoriet pavisas influensa A och B snabbast med immunofluorescens (IF)-test pa
nasofarynxaspirat, men aven virusisolering ingar i rutindiagnostiken. Resultat av IF-testen kan
normalt erhallas samma dag som provet nar viruslaboratoriet. Odling ger definitivt svar inom 14
dagar, men besked om preliminart positivt fynd ges vanligtvis tidigare. Nya enkla
snabbdiagnostiska metoder (10-30 minuter) att anvandas i 6ppenvard ar under utprovning.
Serologisk diagnostik har inte nagon plats i akutdiagnostiken.

Snabbdiagnostik med IF rekommenderas i regel, medan virusisolering kan dvervéagas i specialfall.
Viruslaboratorierna gar vanligtvis vidare med virusisolering pa IF-negativa prov och utfor i
epidemidvervakningssyfte aven odling parallellt med IF p& andra prov, framfor allt i borjan av en
epidemi.

Provtagningsforfarandet ar avgoérande for diagnostikens kvalitet. Utbildning i provtagningsteknik ar
viktig. 1 normalfallet féredras provtagning av nasofarynxsekret, men svalg- eller bronkskdljvatska
alternativt trakealsekret kan ocksad anvandas. Det ar avgérande att tillracklig mangd celler erhalles
vid provtagningen. For nasofarynxaspirat anvéndes en slemsamlare och en tunn kateter (t ex
baby-feeding tube nr 8). Katetern inféres via nasan i orats riktning tills spetsen nar nasofarynxs
bakvégg och anslutes till ett speciellt slemsamlarrér, varefter sug appliceras. Katetern
genomspolas sedan med 2-3 ml koksalt eller virustransportmedium. Provet forvaras i kylskap och
sands sa fort som mdgjligt till viruslaboratoriet. For odlingsprov anvands ett transportmedium.
Virusodling och antigenpavisning (IF) kan ocksa utféras pa virusodlingspinne, men aspiration av
nasofarynxsekret ger battre resultat.

Nar bor virologisk laboratoriediagnostik utforas?

Provtagning rekommenderas pa indikatorfall for att sakerstalla influensadiagnos i ett samhalle, pa
en institution etc. Information om att de forsta influensafallen diagnostiserats bor spridas till
sjukvard och allménhet genom smittskyddslékare, massmedia och andra lampliga kanaler. Sedan
ett influensautbrott laboratoriemassigt verifierats behéver provtagning inte ske i typiska fall.
Virologisk diagnostik boér dock ske aven fortsattningsvis vid atypiska symtom och hos
inlaggningsfall samt andra svart sjuka och personer inom speciella riskgrupper sasom
immunsupprimerade och hjart-lungsjuka. Hos aldre patienter med misstankt influensa bor ocksa
IF-diagnostik for RS-virus utforas. Aven om stallningstagande till behandling i normalfallet maste
ske utan ledning av specifik influensadiagnostik kan denna vid behov snabbt (samma dag) ge
svaret.

Innan medikamentell influensaprofylax ges till patienter pa institutioner eller sjukhus bor diagnosen
hos indikatorfallet sakerstéllas laboratoriemassigt.



Faktaruta 2. Influensadiagnostik

Epidemiologi
Pagaende virologiskt verifierad influensaepidemi i samhallet

Typisk klinisk symtombild
Initialsymtom:

Plotsligt insjuknande
Frysningar, hog feber 38-40°
Huvudvérk och muskelvark

Milda luftvagssymtom

Efter nagot dygn:
Torrhosta och ont bakom bréstbenet

Nasala symtom och halsont

Feber + hosta har hogst prediktivt diagnostiskt varde

Laboratoriediagnostik
CRP <100 mg/I vid okomplicerad influensa
LPK: ofta leukopeni, ej leukocytos

Virologisk snabbdiagnostik (IF) i utvalda fall (se text)

Resistensproblematik

Resistensbestdmning har for narvarande ingen plats vid handhavandet av okomplicerad
influensainfektion. Resistensbestamning bor dock diskuteras med virolog eller annan expert vid
langdragen sjukdom, vid genombrott under pagaende terapi eller vid lAngvarig virusutséndring hos
behandlade immunsupprimerade patienter. Resistensdvervakning ar en viktig epidemiologisk fraga
som bdr samordnas nationellt.

Metoder for resistensbestdmning ar under utveckling, men ar annu ej allmant tillgangliga.
Resistensutveckling mot amantadin ar snabb, medan resistensutveckling mot
neuraminidashammare enligt tillganglig information forfaller vara ovanlig, nagot som kan komma
att andras om dessa lakemedel far en bred anvandning. Den kliniska betydelsen av resistens ar
idag ofullstandigt kand. Gravt immunsupprimerade patienter &r en riskgrupp dar speciell
overvakning ar indicerad.

Antiviral behandling av influensa
Informationsatgarder

Antiviral terapi ar endast ett komplement till vaccination. Vid influensautbrott &r behovet av
antiviral terapi storst i de medicinska riskgrupperna (se faktatruta 1). | samband med lakarbesok
for influensavaccination eller av annan anledning bor darfér patienter som tillhér de medicinska
riskgrupperna informeras om:



= att de trots vaccination kan drabbas av influensa

= att antiviral terapi finns tillganglig

= att behandlingen maste paborjas tidigt i sjukdomsforloppet (inom 48 timmar) for att ha
effekt

Viktig information till allmanheten i epidemitider bor komma fran sjukvarden sasom allmanlakare,
smittskyddslékare, infektionskliniker eller lakemedelskommittéer. Allménheten bor upplysas om de
typiska symtomen pa influensa och att sjukdomen endast skall misstankas under etablerad lokal
epidemi. De bor &ven informeras om:

= att terapivinsten ar begransad hos foér ovrigt friska vuxna
= att antiviral terapi maste insattas inom 48 timmar efter symtomdebut for att ha effekt

= att medlet inte har ndgon effekt mot andra luftvagsinfektioner

Lakemedel
Zanamivir, Relenza

Zanamivir &r en hammare av enzymet neuraminidas och ar verksamt mot bade influensa A och B.
Medlet ges som oral inhalation via en diskhaler. Denna administrationsvag kan innebara
svarigheter for vissa patientkategorier, varfor specifik instruktion kravs. Doseringen ar tva
inhalationer tva ganger dagligen under fem dagar. Varje avdelad dos innehaller 5 mg zanamivir.
For att ha effekt maste preparatet sattas in sa tidigt som maojligt och senast inom 48 timmar efter
symtomdebut. F6r narvarande ar medlet endast godként som terapi och ej fér profylax.

Den uppmatta effekten av zanamivir i de kliniska studierna inkluderande for 6vrigt friska yngre
vuxna med verifierad influensa var en reduktion av sjukdomsdurationen pa i genomsnitt 1,5 dagar
(variation: 1-2,5 dagar) och en lindring av symtomen. | intention-to-treat (ITT)-analysen av alla
patienter med kliniskt misstankt influensa visades likartad effekt i tvd av huvudstudierna, medan
sjukdomsdurationen endast reducerades 0,5 dagar jamfort med placebo i den storsta studien.
Detta utfall erhdlls i studier med strikta inklusionskriterier, som inte tillampas i klinisk praxis, varfor
en lagre vinst dar kan forvantas. Sakerhetsmassigt har inga specifika biverkningar identifierats. Se
lakemedelsmonografi for Relenza.

I de patientgrupper dér storst nytta av behandling bedéms féreligga (t ex aldre och hjart- och
lungsjuka) ar dokumentationen mer begransad. Resultaten antyder en nagot storre effekt pa
sjukdomsdurationen med férkortning pa i genomsnitt 2,5 dagar (variation: 2,25-3,25 dagar) samt
en viss reduktion av sekundara komplikationer och antibiotikaanvandning. Om zanamivir paverkar
mortaliteten i influensa har &nnu ej studerats.

Amantadin, Virofral

Amantadin blockerar jonkanalfunktionen av virusprotein M2 och eftersom influensa B saknar detta
protein ar medlet endast verksamt mot influensa A. Amantadin ges i tablettform i dosen 100 mg
morgon och kvall. For patienter over 65 ar rekommenderas generell dosreduktion till 50 mg
morgon och kvall for att minska centralnervosa biverkningar. Vid terapi maste preparatet sattas in
inom 48 timmar efter symtomdebut. | profylaxsituationen bor amantadin paborjas fore forvantad
smittkontakt eller snarast mojligt efter och fortsatta under minst tio dagar efter exponeringen.



Amantadin var tidigare det enda lakemedel som var godkant for behandling av influensa. Da
medlet saknar effekt mot influensa B, orsakar centralnervésa biverkningar och snabbt ger
resistensutveckling har det fatt mycket begransad anvandning. Amantadin ar dock for narvarande
det enda lakemedel som &ar godkéant for profylax mot influensa A.

Val av terapi

Om indikation fér behandling av influensa beddms foreligga rekommenderas zanamivir i forsta
hand. Antiviral terapi bor endast 6vervagas till de medicinska riskgrupperna och patienter med svar
influensa (se Faktaruta 3). Vardet av zanamivir till patienter med lindrig influensa &r begransat.
Zanamivir ar verkningslést hos patienter som ej har feber (se Faktaruta 4). Vid ordination av
zanamivir ar det viktigt att patienten far noggranna instruktioner angéende inhalation och hur
diskhalern ska anvandas.

Sakerheten for zanamivir ar utvarderad pa yngre vuxna och for dvrigt friska personer och fér dessa
har inga specifika biverkningar rapporterats. For de medicinska riskgrupperna inkluderande
personer aldre an 65 ar finns begransad dokumentation, men inga specifika problem har
identifierats. Vid astma och kronisk obstruktiv lungsjukdom bér bronkdilaterande medicinering
alltid administreras fore inhalation av zanamivir. For patienter med en svar exacerbation av astma i
samband med influensa &r risken for bronkospasm vid inhalation av zanamivir inte utvarderad. For
dessa patienter maste mer erfarenhet inhamtas innan ndgon rekommendation kan ges. Fér gravida
kvinnor finns ej ndgon dokumentation och preparatet bor tills vidare undvikas under graviditet.

Effektiviteten av zanamivir har i kliniska studier utvarderats pa for ovrigt friska vuxna patienter
yngre an 65 ar. Behandling med zanamivir har i denna grupp visats forkorta sjukdomstiden med i
genomsnitt 1,5 dagar hos individer med laboratorieverifierad influensa. 1 de medicinska
riskgrupperna ar effektdokumentationen annu begransad, men data tyder pa att sjukdomen
forkortas atminstone lika mycket samt att frekvensen av sekundara komplikationer reduceras.
Eftersom risken for biverkningar forefaller obetydlig ar bedémningen att behandling av influensa
hos patienter med predisposition for svar sjukdom och sekundarkomplikationer anda kan
rekommenderas om forutsattningarna i Faktaruta 3 ar uppfyllda. Mot bakgrund av att risken for
komplikationer av sjukdomen hos for dvrigt friska vuxna personer ar mycket l1ag bedoms den
medicinska nyttan vara begransad, varfor behandling generellt ej forordas. Vid svar influensa med
hog feber och paverkat allmantilistand bor dock terapi 6vervagas aven i denna grupp.

Behandling med zanamivir ar ej godkand for barn under tolv ars alder (for amantadin ar gransen
tio ars alder). For barn tillhérande riskgrupper saknas dokumentation, men da sékerheten med
zanamivir bedéms som tillfredsstallande kan behandling i enskilda fall med risk for svar utveckling
av influensasjukdomen 6vervagas.

For immunsupprimerade patienter saknas likaledes dokumentation. D& det sannolikt foreligger
hogre virusnivaer samt langre duration av virusutsondring i denna patientgrupp bedéms den
potentiella behandlingsvinsten vara stérre och ddrmed uppvéaga en eventuell risk.

Amantadin boér reserveras for patienter med missténkt influensa A som ej klarar
inhalationsbehandling. Bakgrunden till detta stallningstagande &r medlets biverkningsprofil med
framfor allt centralnervdsa biverkningar och den snabba resistensutvecklingen. Ett observandum ar
att medlet endast har effekt mot influensa A. Preparatet tillhér graviditetskategori B3 samt
passerar dver med bréstmjolk vid amning. Amantadin &r det enda medlet som for narvarande ar
godkant for profylax mot influensa A.



Faktaruta 3. Rekommendationer for behandling med antiviral terapi

Forutsattningar som maste vara uppfyllda:

= Lokal influensaepidemi som ar virologiskt verifierad
=  Typisk symtombild for influensa
= Diagnos tidigt i forloppet, senast 48 timmar efter symtomdebut

Patientgrupper dar behandling bor évervagas:

1. Medicinska riskgrupper med risk for komplicerat férlopp
2. Ovriga patienter med svar influensa med hog feber, allmanpaverkan, torrhosta och myalgi

Faktaruta 4. Patientgrupper dar antiviral terapi inte rekommenderas

Patientgrupper dar dokumentation saknas:

= Barn yngre an 12 ar
=  Gravida kvinnor

=  Patienter med svar exacerbation av obstruktiv lungsjukdom
Patientgrupper med kliniska symtom:
Patienter som varit sjuka mer an 48 timmar

Patienter med lindriga till mattliga influensaliknande symtom

Patienter med okarakteristisk luftvagsinfektion

LN PR

Patienter utan feber

Praktisk handlaggning

Vid telefonkontakt bor patienten grundligt utfrdgas om kliniska symtom och epidemiologi (se
Faktaruta 2). Om patienten ar for 6vrigt frisk och har typisk anamnes/epidemilogi for influensa
rekommenderas symtomatisk behandling i forsta hand. Patienter som tillhér medicinsk riskgrupp
bor i allmanhet undersotkas kliniskt for stallningstagande till eventuell antiviral terapi. Patienten
maste alltid uppmanas att ta ny kontakt vid kvarstaende hog feber tva dygn efter insatt behandling
eller vid férsamrat allmantillstand, da annan diagnos eller komplikation ska misstankas. Andra
behandlingskravande allvarliga infektioner sdsom bakteriell pneumoni och sepsis kan foreligga. |
Oppen vard behovs ej virologisk diagnostik innan antiviral behandling paboérjas. Hos svart sjuka
patienter med hdg feber och paverkat allmantillstand bor dock virologisk diagnostik utféras av
differentialdiagnostiska skal och om patienten laggs in pa sjukhus dven av nosokomiala skal.
Varken zanamivir eller amantadin skall sattas in om mer an 48 timmar forflutit sedan
symtomdebut. Patienten bor ocksa tillrddas att ta fornyad kontakt med sjukvarden vid misstankta



biverkningar. Rutinmaéssig uppfdljning ar for 6évrigt ej nédvandig. Behandling av
sekundéarinfektioner sker enligt sedvanliga rutiner. Till alla patienter, &ven till dem som behandlas
med zanamivir, kan sedvanlig symtomatisk behandling rekommenderas.

Profylax av influensa med antivirala medel

Fo6r medicinska riskgrupper ar vaccin forstahandsval (se Faktaruta 1). Av de antivirala
medlen &r endast amantadin dnnu sa lange godkant pa profylaxindikationen. Resultat fran
profylaxstudier med zanamivir vid influensautbrott i samhallet och i familjehushall haller pa att
utvarderas.

Influensautbrott pa sjukhem
Vid misstankt influensa péa sjukhem och liknande boendeformer rekommenderas virologisk

diagnostik pa indexfallet. Vid etablerat utbrott av influensa A kan i dagslaget profylax med
amantadin och vaccination dvervéagas.
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