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Paxlovid (nirmatrelvir/ritonavir) 
är det första godkända orala anti-
virala läkemedlet mot covid-19 
och ett viktigt och välkommet 
tillskott för att förhindra pro-
gression till allvarlig sjukdom 
hos patienter med hög risk för 
svår covid-19. Tandvårds- och lä-
kemedelsförmånsverket (TLV) 
beslutade den 19 november att 
Paxlovid ska ingå i läkemedels-
förmånen och därmed kunna 
förskrivas med förmån på recept. 
Behandling med Paxlovid bör på-
börjas inom fem dagar från sym-
tomdebut. Det är viktigt att per-
soner med hög risk snabbt kan 
identifieras så att behandling 
kan sättas in i tid. Det föreligger 
för närvarande osäkerhet om vil-
ka grupper utöver gravt immun
supprimerade (till exempel pa-
tienter med anti-CD20-behand-
ling, hematologisk malignitet 
eller organtransplanterade) som har störst 
nytta av Paxlovid och huruvida den sam-
hällsekonomiska kostnaden överstiger nyt-
tan vid generösare användning än hittills.

Nirmatrelvir är en proteashämmare som 
hämmar replikationen av sars-cov-2. För 
att uppnå terapeutiska koncentrationer 
ges det tillsammans med ritonavir, som är 
en potent hämmare av cytokrom P450-en-
zymet CYP3A4. Hämningen av CYP3A4-
medierad metabolism leder till en stor 
risk för interaktion med många vanliga 
läkemedel, till exempel antikoagulantia, 
lipidsänkare, kalciumflödeshämmare och 

antidepressiva. Många av dessa 
interaktioner kan relativt en-
kelt hanteras genom att tillfäl-
ligt sätta ut aktuellt läkemedel, 
medan andra medför att Paxlo-
vid inte kan användas. Lång er-
farenhet av ritonavir finns inom 
hiv-behandlingsområdet, där 
det använts för enzymhämning 
under lång tid, och ett flertal 
databaser (t ex janusinfo.se och 
www.covid19-druginteractions.
org) ger konkreta råd om hur in-
teraktioner kan hanteras. Före 
insättning av Paxlovid krävs all-
tid en noggrann läkemedelsge-
nomgång för att undvika poten-
tiellt skadliga läkemedelsinter
aktioner. I de fall då Paxlovid är 
olämpligt kan i stället det pa-
renterala läkemedlet Veklury 
(remdesivir) ges.

Paxlovids godkännande grun-
dar sig framför allt på en stu-

die (Epic-HR) där reduktionen av andelen 
sjukhusinläggningar eller dödsfall bland 
ovaccinerade högriskpatienter utan tidi-
gare belagd covid-19-infektion under del-
tavågen var 88 procent (från 6,40 procent 
till 0,78 procent) [1]. I denna studie var 
NNT (number needed to treat) 18. Skydds-
effekten vid behandling av personer med 
covid-19-immunitet eller vid andra virus-
varianter än delta är inte fullständigt klar-
lagd.

Risken för utveckling av svår covid-19 
varierar kraftigt beroende på bland annat 
ålder, kön, samsjuklighet, vaccinations-
status och virusvariant [2]. En lägre risk 
för svår sjukdom ger ökande NNT. Omi-
kron har visats ha en lägre risk än delta 
att orsaka allvarlig sjukdom. I en engelsk 
studie var oddskvoten (OR) för sjukhusin-
läggning för omikron jämfört med delta 
0,41 [3], och i en svensk studie var OR för 
svår covid (definierat som syrgasbehand-
ling med ≥5 liter) för omikron (BA.1) jäm-
fört med delta 0,60 bland ovaccinerade 
och 0,29 bland vaccinerade [2]. Omikron är 
dock inte på något sätt en ofarlig virusva-
riant, vilket tydligt visades våren 2022 då 
Hongkong, med en ofullständigt vaccine-
rad befolkning, drabbades hårt med ett 

stort antal sjukhusvårdade och döda äldre 
vid en våg av omikroninfektioner [4]. Det-
ta illustrerar att även en virusvariant som 
ger mindre allvarlig sjukdom i en vaccine-
rad befolkning kan slå hårt mot ofullstän-
digt vaccinerade riskgrupper. Risken för 
svår covid följer samma mönster som tidi-
gare virusvarianter med ökad risk vid av-
saknad av immunitet, ökande ålder, man-
ligt kön samt förekomst av andra riskfak-
torer (se Tabell 1).

Använder man den skyddseffekt man 
fann för Paxlovid i Epic-HR-studien och 
förändrar risken för svår sjukdom enligt 
det engelska estimatet ökar NNT från 18 
till 44 under omikron. I Epic-HR fanns en 
del seropositiva vid baslinjen, och för dem 
var NNT 75. Tillämpar man det svenska es-
timatet för vaccinerade under omikronpe-
rioden på dessa ökar NNT från 75 till 287. 
Även om detta är en grov uppskattning 
kan det ge en uppfattning om vilken ef-
fekt Paxlovid kan tänkas ge vid andra vari-
anter än delta. En kur Paxlovid kostar 9 915 
kronor, och således ökar kostnaden för att 
spara en sjukhusinläggning från 178 000 
kr vid NNT 18 till 436 000 vid NNT 44 och 
2 846 000 vid NNT 287. I denna beräkning 
har hänsyn endast tagits till själva kost-
naden för läkemedlet.

Vaccination minskar mycket påtagligt 
risken för allvarlig sjukdom. Fyra större 
retrospektiva studier har publicerats där 
förskrivning av Paxlovid har jämförts med 
standardbehandling hos delvis vaccine-
rad befolkning under omikronperioden. I 
en studie från Hongkong observerades en 
mortalitetssänkning med 66 procent jäm-
fört med kontroller (0,7 procent mot 0,2 
procent). Man såg inte någon effekt på be-
hov av intermediär-/intensivvård eller på 
vårdtidens längd. Subgruppsanalyser visa-
de inte heller signifikant effekt på patien-
ter <60 år eller hos vaccinerade individer 
[5]. I en studie från Israel sågs 73 procent 
minskad inläggningsfrekvens (1,8 procent 
mot 0,4 procent) och 79 procent reducerad 
mortalitet (0,4 procent mot 0,1 procent) 
hos patienter >65 år. Riskreduktion kvar-
stod även för patienter med påvisad immu-
nitet, men risken för sjukhusinläggning 
halverades vid förekommande tidigare 
immunitet från vaccination eller sjukdom. 
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I gruppen <65 år sågs inga signifikanta 
skillnader [6]. I en större amerikansk stu-
die sågs 51 procents reduktion av hospita-
lisering. Mortaliteten minskade från 0,04 
procent till 0,01 procent, både hos vaccine-
rade och ovaccinerade i olika åldersgrup-
per [7], vilket motsvarar NNT på 4 597. I yt-
terligare en stor studie från USA sågs lik-
nande resultat avseende sjukhusinlägg-
ning och död [8]. Det är dock vanskligt att 
dra slutsatser vad gäller behandlingseffekt 
(och utifrån det NNT) från retrospektiva 
studier. Paxlovid ingår i en arm i den pro-
spektiva brittiska Panoramic-studien med 
beräknad snar analys, och resultaten kom-
mer sannolikt att bli vägledande för fram-
tida rekommendationer.

Det är också viktigt att påpeka att anti-
viral behandling troligtvis ger lindrigare 
symtombild och kortare sjukdomsduration 
hos personer med lindrigare sjukdom. En 
förhandspublicerad retrospektiv kohort-
studie indikerar att nirmatrelvir/ritona-
vir minskar risken för långdragna symtom 
och sena effekter efter akut covid-19 [9]. Be-
roende på utfallet av pågående studier kan 
indikationerna komma att breddas i ett 
senare skede. I nuläget saknas tillräckliga 
data för att kunna rekommendera använd-
ning på denna indikation.

Paxlovid har hittills endast kunnat er-
hållas via sjukhus och använts till perso-
ner som bedömts ha mycket hög risk att 
försämras och utveckla allvarlig sjukdom. 
Hittills har Paxlovid nästan uteslutande 
använts till personer med defekt immun-
försvar som inte svarat adekvat på vacci-
nation mot sars-cov-2. Möjligheten att för-
skriva läkemedlet på recept är välkommen 
och öppnar för förskrivning till andra risk-
grupper. Samtidigt som de personer som 
löper en hög risk för allvarlig sjukdom 
identifieras och erbjuds behandling är det 
viktigt med en rationell användning som 
baseras på hälsoekonomiska övervägan
den och att överförskrivning undviks.

TLV har inte gjort någon hälsoekono-

misk analys baserad på nuvarande situ-
ation med en välvaccinerad befolkning 
med gott immunitetsläge, utan baserar 
sitt godkännande på att Paxlovid bedöms 
hälsoekonomiskt fördelaktigt jämfört 
med Veklury [10]. Veklury används dock 
vanligtvis till patienter inom slutenvår-
den, och hälsoekonomin för Veklury är 
baserad på användning i en till stora de-
lar icke-immun befolkning. TLV har inte 
analyserat hälsoekonomin och jämfört 
användning av Paxlovid med att inte alls 
använda något antiviralt läkemedel, något 
som man själv påpekar. 

För att stödja den enskilde läkaren i 
en rationell användning av Paxlovid har 
Svenska infektionsläkarföreningen publi-
cerat rekommendationer för antiviral be-
handling av covid-19 [11]. Förutom till pa-
tienter med uttalad immunsuppression 
rekommenderas att Paxlovid-behandling 
övervägs också till äldre personer där vac-
cinationsstatus och riskfaktorer beak-
tas, se Tabell 1. Denna rekommendation 
harmonierar i stort med danska [12] och 
norska riktlinjer [13].

Vi förordar en uppdaterad hälsoekonomisk 
analys av nationella myndigheter som ba-
seras på dagens situation och där vaccina-
tionsstatus, aktuella virusvarianter, risk-
faktorer samt effekt på symtomduration 
och sena effekter beaktas. Analysen bör 
även innefatta de kostnader som en ökad 
testning innebär.

Folkhälsomyndighetens rekommenda-
tioner för testning innefattar för närva-
rande »personer vars läkare bedömer att 
en covid-19-diagnos har betydelse för per-
sonens fortsatta behandling« och »perso-
ner med hög risk att bli allvarligt sjuka av 
covid-19« [14]. Det är viktigt att personer 
som kan vara aktuella för behandling ock-
så testas snabbt vid misstänkt sjukdom. 
Ett positivt självtest (antigentest) bör 
räcka för diagnos och behöver inte konfir-
meras med PCR.

TABELL 1. Värdering av tidig antiviral behandling till immunfriska individer. Ju fler riskfaktorer (utöver ålder) för svår covid-19 och ju 
skörare individ, desto troligare att tidig antiviral terapi kan göra nytta.

Ålder <50 år 50–64 år 65–79 år >80 år

Vaccinationsstatus Antal riskfaktorer *

b <6 mån sedan påfyllnadsdos av vac-
cination eller genomgången covid-19

Ingen 

1 eller flera Överväg antiviral behandling

b >6 mån sedan påfyllnadsdos av vac-
cination eller genomgången covid-19

Ingen Överväg antiviral behandling

1 eller flera Överväg antiviral behandling Överväg antiviral behandling

b Ovaccinerad, ej tidigare genom-
gången covid-19

Ingen Överväg antiviral behandling Överväg antiviral behandling 

1 eller flera Överväg antiviral behandling Överväg antiviral behandling Överväg antiviral behandling
* Riskfaktorer för svår covid-19, förutom hög ålder och avsaknad av vaccination, är till exempel fetma (BMI >35), kronisk lungsjukdom, kronisk hjärtsjukdom, kronisk njursjuk-
dom (men fortsatt eGFR ≥30 ml/min), allvarlig leversjukdom, diabetes, hypertoni, neurologisk sjukdom med betydande funktionshinder, psykossjukdom eller annan psykisk 
sjukdom med betydande funktionshinder, Downs syndrom, immunsuppression till följd av sjukdom eller behandling (överväg antiviral behandling vid allvarlig immunsuppres-
sion oavsett riskgradering enligt tabell), cancersjukdom under aktiv behandling eller annan medicinskt komplicerad situation.

Fram tills en noggrann hälsoekono-
misk analys är utförd bör förskrivningen 
begränsas i enlighet med ovanstående re-
kommendationer. En farhåga om så inte 
sker är uppkomsten av onödiga kostnader 
för samhället, men också en ojämlik an-
vändning av Paxlovid. s
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