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Sammenfatning

Dette faglige grundlag skal ligge til grund for Sundhedsstyrelsens vurdering af, om der
kan anbefales et nyt vaccinationsprogram til gravide med henblik pa forebyggelse af al-
vorlig RSV-sygdom blandt spaedbern i deres fgrste levemaneder.

Respiratorisk syncytialvirus (RSV) er en luftvejsvirus, der optraeder i efterars- og vinterma-
nederne typisk fra oktober til marts maned. Den er en hyppig arsag til luftvejsinfektioner i
vintersaesonen og kan fare il alvorlig, indlaeggelseskraevende sygdom, seerligt blandt sma
barn, hvilket kan betyde en hgj belastning pa hospitalerne. Det er blandt bgrn under 1 ar,
at den RSV-relaterede sygdomsbyrde er stgrst. | Danmark har der i gennemsnit veeret ca.
1300 indlzeggelser om aret blandt barn under 1 ar siden 2015 og frem til 2023 (ml. 875 og
2.030 indleeggelser om aret fraset i 2020 under covid-19 pandemien, hvor der stort set
ingen indleeggelser var). Far covid-19 pandemien blev der pavist mellem 1300 og 2100
tifeelde af RSV-infektion blandt bgrn under 1 ar om aret. Siden covid-19 pandemien i 2020
og frem til og med 2023 blev der pavist mellem 3500 og 4600 tilfeelde af RSV-infektion
blandt bgrn under et &r om aret. Det er endnu uvist, hvordan det fremtidige niveau vil se
ud. Cirka halvdelen af de paviste tilfaelde blandt barn under 1 ar resulterer i indlaeggelse,
og langt de fleste indlagte barn er tidligere raske. Ca. 30 % af de indlagte bgrn under 1 ar
far intensiv behandling under indlzeggelsen. Jo yngre barnet er, jo starre er risikoen for et
alvorligt forlgb, og cirka 75 % af RSV-relaterede indlaeggelser og over 80 % af de RSV-
relaterede indleeggelser pa intensiv, sker blandt bgrn i alderen 0-6 maneder. Seerligt bgrn
under 3 maneder er i hgj risiko. Indleeggelsestiden varierer, men den er i gennemsnit 3,4
dage, og typisk er de yngste bgrn indlagt i laengere tid. Der findes ingen specifik behandling
af RSV-sygdom, og behandlingen er understattende fx i form af ilttilskud, CPAP-behand-
ling ved vejrtreekningsbesveer eller sonde ved besveer med at die hos helt sma bgrn. Dgds-
fald som fglge af RSV-sygdom er sjeeldne med fem dadsfald registreret i 2015-2023 blandt
bgrn under 1 ar.

Der er i de seneste ar kommet nye muligheder for forebyggelse af RSV-sygdom, der mu-
ligger beskyttelse af alle spaedb@rn i deres farste levedr og ikke kun bgrn, der er i seerligt
hgij risiko, som det tidligere har veeret tilfeeldet. Der er saledes godkendt en vaccine til gra-
vide med henblik pa beskyttelse af det nyfgdte spaedbarn (Abrysvo®) fra fadslen og 6
maneder frem samt et langtidsvirkende monoklonalt antistof med det aktive stof nirsevi-
mab, der kan gives forebyggende til nyfadte og spaedbgrn (Beyfortus®). Sidelabende med
udarbejdelsen af Sundhedsstyrelsen naervaerende faglige grundlag om vaccination, har
Medicinradet behandlet en ansggning fra lsegemiddelproducenten om ibrugtagning af Bey-
fortus® pa landets sygehuse.

Vaccinen Abrysvo® er en bivalent, proteinbaseret vaccine, der administreres via injektion
i en muskel hos den gravide mellem graviditetsuge 24 og 36. Studiet, som EU kommissi-
onens godkendelse af Abrysvo® baserer sig pa (n= 7.358 gravide med ukomplicerede
graviditeter), viste en vaccineeffekt af Abrysvo® mod hhv. RSV-sygdom og svaer RSV-
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sygdom i de nedre luftveje hos spaedbarnet i op til 180 dage. Vaccineeffekten af
Abrysvo® mod svaer RSV-sygdom var pa 69,4 % (95% Cl: 44,3%-84,1%) efter 180 dage.
Vaccineeffekten var afhaengig af tidspunkt for vaccination, hvor vaccineeffekten var stgrst
i graviditetsuge 30-36. Her blev effekten estimeret til 78,1 % (95% Cl: 52,1%-91,2%).

| dokumentationsgrundlaget for Abrysvo® blev der overordnet ikke fundet nogen forskel i
forekomsten af ugnskede eller alvorlige haendelser hos de gravide og spaedbgrn fadt af
gravide, der blev vaccineret med Abrysvo®, sammenlignet med gravide og spaedbgrn
fadt af gravide, der fik placebo. Der blev dog observeret en numerisk ubalance pa 1 %-
point med et hgjere antal praeterme fadsler i gruppen af gravide, der blev vaccineret med
Abrysvo® sammenlignet med gravide, der fik placebo. Studiet var ikke designet til at un-
dersgge sjeeldne ugnskede heendelser sasom praeterm fadsel og kan derfor hverken be-
eller afkraefte, om vaccinen er forbundet med en gget risiko for dette. Ubalancen blev
endvidere kun observeret i enkelte mellemindkomstlande og ikke i hgjindkomst lande
som Danmark. Forekomsten af praeterme fadsler i studiet var lavere end baggrundsfore-
komsten i de pageeldende lande. Der var desuden ingen tidsmaessig sammenhaeng mel-
lem administration af vaccinen og praeterm fadsel. Herudover skete de fleste praeterme
fadsler teet pa termin, der var ingen aget dadelighed forbundet med de preeterme fadsler,
og forskellen i antallet af for tidlige fadsler var mindre for gravide, der var vaccineret i gra-
viditetsuge 32-36. WHO anbefaler, at lande der anbefaler vaccination mod RSV-sygdom
til gravide, som forsigtighedsprincip farst tilbyder vaccination i tredje trimester (fra uge
28).

En del lande har indtil videre udarbejdet anbefalinger og planlagt nationale vaccinations-
programmer mod RSV-sygdom til gravide bl.a. USA, England og Frankrig, men der er pa
nuvaerende tidspunkt kun publiceret fa real-world data vedr. sikkerhed ved brug af
Abrysvo® blandt gravide i vaccinationsprogrammer. De tilgaengelige data finder dog in-
gen gget risiko for alvorlige bivirkninger, heller ikke preeterm fgdsel.

Sundhedsstyrelsen har faet udarbejdet en malgruppeanalyse (n=14), der kvalitativt be-
skriver gravide kvinders overvejelser og praeferencer ift. RSV-vaccination til gravide og
injektion med nirsevimab til spaedbarn. Der er forskellige holdninger til forebyggelse af
RSV-sygdom, og der udtrykkes bekymring for manglende erfaring med de nye forebyg-
gelsesmuligheder. Stagrstedelen af kvinderne vil hellere selv tage imod RSV-forebyggelse
ved at lade sig vaccinere under graviditeten end at lade deres bgrn tage imod nirsevimab
efter fadslen. De interviewede kvinder foretreekker, at forebyggelsen la&egges sammen
med andre planlagte sundhedsbesgg og flere beskriver, at de vil vaere mindre tilbgjelige
til at tage imod RSV-forebyggelse, hvis de fader uden for RSV-saesonen.

Et forebyggelsesprogram mod RSV-sygdom — hvad enten det drejer sig om vaccination
af gravide, nirsevimab til nyfadte eller en kombination heraf - kan enten Igbe over hele
aret eller i en afgraenset periode af aret relateret til RSV-saesonen (oktober til marts). Til-
retteleeggelse af et helars vaccinationsprogram vil have organisatoriske og kommunika-
tive fordele. Der vil dog ved et helars vaccinationsprogram veere en gruppe af spaedbgrn,
der er fadt af vaccinerede mgdre, som ikke fgdes i RSV-saesonen, og for hvem vaccina-
tion kun vil have effekt i en meget afgraenset periode af seesonen. Det er derfor relevant
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ogsa at overveje forebyggelsesprogrammer i en afgreenset periode af aret eller et pro-
gram, hvor nogle gravide tilbydes vaccination, mens andre tilbydes, at deres spaedbarn
far monoklonale antistoffer forud for saeson (et catch-up program).

| forbindelse med en eventuel indfgrelse af et forebyggelsesprogram mod RSV-sygdom
til overvejende raske personer (hhv. gravide og spaedbgrn) indgar en raekke etiske
aspekter i Sundhedsstyrelsens overvejelser om indfgrelse af et eventuelt vaccinations-
program, herunder risikoen for negative utilsigtede effekter i form af bekymringsskabelse
hos og ansvarligggrelse af (kommende) foraeldre, risikoen for negativ pavirkning af tilslut-
ningen til andre vaccinationsprogrammer, samt overvejelser om det pres, der kan veere
pa foreeldre at beskytte deres barn mod RSV-sygdom for at bidrage til at mindske presset
pa bgrneafdelingerne i vintermanederne.

Medicinradet har udarbejdet en sundhedsagkonomisk analyse for Sundhedsstyrelsen, der
belyser omkostningseffektiviteten ved indferelse af et vaccinationsprogram, hvor Abrysvo
tilbydes til alle gravide i Igbet af et ar. Af analyserne kan det konkluderes at indfgrelse af
et (helars-) vaccinationsprogram kan medfere en samlet besparelse arligt og en arlig
meromkostning afhaengig af den forventede effekt pa indlseggelser og varighed af effek-
ten, samt om patientomkostninger inkluderes i beregningerne. Alle scenarier for indfg-
relse af et program medfgrer en meromkostning, nar patientomkostninger ekskluderes
fra beregningerne. Derudover er resultaterne felsomme over for rabatprocenten ved ind-
kab af RSV-vaccinen. Indferelse af et RSV-vaccinationsprogram til gravide kan fare til en
samlet merudgift pa 363.838 kr. og knap 600 faerre indleeggelser arligt som fglge af infek-
tion med RSV, nar det antages, at 1) der er en starre effekt pa hospitalsindleeggelser fra
graviditetsuge 28 og frem, 2) effektvarigheden er pa seks maneder, 3) vaccinationstilslut-
ningen er 70 %, 4) der gives 30 % rabat ifm. indkab af RSV-vaccinen, og 5) programmet
er et helarsprogram. | beregningen af de inkrementelle omkostninger per undgaet ind-
laeggelse medregnes patientomkostninger ikke, hvilket fgrer til en omkostning pa 27.611
kr. per undgaet indlaeggelse.



Forebyggelse af RSV-sygdom hos spaedbgrn Side 8/87

1 Introduktion

1.1 Formal

Denne faglige gennemgang skal udgere grundlaget for Sundhedsstyrelsens vurdering af,
om der ber indfares et nyt vaccinationsprogram til gravide med henblik pa forebyggelse af
alvorlig RSV-sygdom blandt spaedbgrn i deres farste levemaneder.

Hidtil har forebyggelse af RSV-sygdom veeret forbeholdt bgrn i hgj risiko for et alvorligt
forlgb ved infektion med RSV, fx for tidligt fadte barn med lungesygdom, bgrn med seerligt
alvorlige lungesygdomme eller hjertesygdomme. Disse hgjrisikogrupper anbefales, i ret-
ningslinjerne fra Dansk Paediatrisk Selskab, forebyggende behandling med det monoklo-
nale antistof palivizumab (markedsfgrt som Synagis®), som har korterevarende virkning
og gives som manedlige indsprgjtninger i lgbet af RSV-saesonen.

Der er i de seneste ar kommet nye muligheder for forebyggelse af RSV-sygdom, der mu-
ligger beskyttelse af alle spaedbarn i deres farste levear og ikke kun bgrn i szerligt hgj
risiko. Der er godkendt en vaccine til gravide med henblik pa beskyttelse af det nyfgdte
spaedbarn (Abrysvo®) samt et langtidsvirkende monoklonalt antistof med det aktive stof
nirsevimab, der kan gives forebyggende til nyfadte og spaedbgrn (Beyfortus®). WHO's
ekspertgruppe vedrgrende immunisering (Strategic Advisory Group of Experts (SAGE) on
Immunization) anbefalede i september 2024, at alle lande forebygger alvorlig RSV-sygdom
hos spaedbgrn gennem passiv immunisering(2).

Sundhedsstyrelsen har pa baggrund af radgivning fra Vaccinationsradet vurderet, at der
er grundlag for at udarbejde et fagligt beslutningsgrundlag for, om der bgr indfgres et tilbud
om vaccination mod RSV-sygdom til gravide. Forebyggende behandling med langtidsvir-
kende monoklonalt antistof vurderes sidelgbende i Medicinradet, hvilket uddybes i neden-
staende.

Pa baggrund af naervaerende faglige gennemgang vil Sundhedsstyrelsen udarbejde en
indstilling med en anbefaling for eller imod et vaccinationsprogram til gravide med henblik
pa forebyggelse af alvorlig RSV-sygdom blandt spsedbgrn.

1.2 Opbygning

Det faglige grundlag tager udgangspunkt i opbygningen af en MTV, som er en alsidig,
systematisk vurdering af forudsaetningerne for og konsekvenserne af at anvende en medi-
cinsk teknologi(3). Grundlaget indeholder en gennemgang af den RSV-relaterede syg-
domsbyrde i Danmark, et kapitel, der behandler vaccinens effekt og sikkerhed, et kapitel
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om organisering af et forebyggende program mod RSV-sygdom, en gennemgang af nati-
onale anbefalinger i andre lande, en malgruppeanalyse samt en gennemgang af etiske
problemstillinger og overvejelser relateret til indferelsen af et forebyggelsesprogram mod
RSV-sygdom. | udarbejdelsen af det faglige grundlag har Sundhedsstyrelsen ogsa foreta-
get en raekke fravalg, som ellers traditionelt indgar i udarbejdelsen af en MTV. Dette be-
skrives naermere nedenfor.

1.3 Afgransning

Sundhedsstyrelsens faglige grundlag omhandler primaert vaccination mod RSV-sygdom til
gravide.

Sidelgbende med, at Sundhedsstyrelsen har udarbejdet naerveerende faglige grundlag, har
Medicinradet behandlet en ansggning fra laegemiddelproducenten om ibrugtagning af Bey-
fortus® (det langtidsvirkende monoklonalt antistof nirsevimab) pa landets sygehuse. Me-
dicinradet er et uathaengigt rad, der udarbejder anbefalinger om, hvilke nye lazegemidler der
skal vaere mulige standardbehandlinger pa landets sygehuse(4). Beyfortus® er aktuelt ka-
tegoriseret af Laegemiddelstyrelsen som et sygehusforbeholdt lzegemiddel i Danmark.

Der er i naervaerende faglige grundlag overvejelser bade i relation til antistoffer og vaccina-
tion, hvor dette er fundet relevant. Det geelder for kapitlerne om etik, malgruppeanalyse og
organisering af et forebyggende program mod RSV-sygdom, som ikke i samme udstraek-
ning beskrives i Medicinradets vurdering af en ansggning. Det er dog aspekter, som er
vaesentlige ift. en beslutning om indfgrelse af en national forebyggende indsats og indgar
derfor i Sundhedsstyrelsens faglige grundlag. Det er fx naturligt at forholde sig til det til-
gaengelige alternativ til et vaccinationsprogram, nemlig en anbefaling om at alle spaedbarn
tilbydes nirsevimab ved fadslen eller i et catch-up program, jf. kapitlet om organisering af
et forebyggende program mod RSV-sygdom. Det faglige grundlag vil ikke indeholde en
gennemgang af effekt og sikkerhed ved nirsevimab, som udarbejdes af Medicinradet.

Sundhedsstyrelsen har ikke selv udarbejdet en sundhedsgkonomisk analyse og vil ggre
brug af en analyse, der er udarbejdet af Medicinradet for Sundhedsstyrelsen. Medicinra-
det har anvendt en sundhedsgkonomiske model, der er udarbejdet og indsendt af produ-
centen bag Beyfortus®, som en del af ans@gningen til Medicinradet, og er efterfalgende
bearbejdet og justeret af Medicinradets sekretariat i henhold til Medicinradets metoder(5).
Analysen inkluderer ogsa estimater i relation til indfarslen af et vaccinationsprogram til
gravide. Enkelte af disse estimater er medtaget i dette faglige grundlag, mens der i gvrigt
henvises til Medicinradets analyse i bilag 5.
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1.4 Organisering af arbejdet

Sundhedsstyrelsen har i udarbejdelsen af dette faglige grundlag modtaget radgivning fra
en sundhedsfaglig gruppe, der er nedsat under Vaccinationsradet, og suppleret med rele-
vante sagkyndige samt repraesentanter fra Medicinradet (bilag 1). Gruppen radgav Sund-
hedsstyrelsen i spgrgsmal om effekt og sikkerhed ved vaccination, timing af et eventuelt
vaccinationssprogram, indpasning ift. gvrige vaccinationsprogrammer og afgraesning af
malgruppen for vaccination.

Sundhedsstyrelsen og Medicinradet har under de sidelgbende vurderingsprocesser haft
dialog og drgftelser om de faglige anbefalinger i relation til forebyggelse af RSV-sygdom
hos spaedbgrn ved enten vaccination af gravide eller monoklonale antistoffer til nyfgdte.
Malet har vaeret feelles forstaelse ift. vurdering af evidens for effekt og bivirkninger og klar
kommunikation i forbindelse med offentliggarelse af anbefalingerne. Det overordnede for-
mal har veeret at sikre koordination af de to processer og en feelles forstaelse for det fore-
liggende dokumentationsgrundlag.

Som led i denne koordination har Sundhedsstyrelsen deltaget i Medicinradets fagudvalg
med en repraesentant fra Vaccinationsradet og en fagmedarbejder i Sundhedsstyrelsen,
ligesom Medicinradet har haft repraesentanter i Sundhedsstyrelsens sundhedsfaglige
gruppe i form af formanden for fagudvalget samt en medarbejder fra Medicinradets se-
kretariat. Der er derudover Igbende afholdt koordinerende mgder.

Afslutningsvis skal det naevnes, at Laegemiddelstyrelsen har bidraget med viden om til-
geengelige vacciner, og at Statens Serum Institut har bidraget med viden og omfattende
data vedrgrende den RSV-relaterede sygdomsbyrde. Desuden har relevante medlemmer
af Sundhedsstyrelsens Vaccinationsrad bidraget til konkrete kapitler inden for deres fag-
omrade. Det samlede faglige grundlag for RSV-forebyggelse er drgftet i Sundhedsstyrel-
sens Vaccinationsrad.
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2 RSV-relateret sygdomsbyrde i
Danmark

Respiratorisk syncytialvirus (RSV) er en luftvejsvirus, der hvert ar typisk optraeder i efter-
ars- og vintermanederne. Immuniteten efter en infektion med RSV er kortvarig, og man
kan derfor blive smittet med RSV flere gange i Iabet af livet. En infektion med RSV medfg-
rer oftest mild sygdom, men seerligt spaedbgrn og sarbare eeldre er i risiko for alvorlig syg-
dom. | dette kapitel beskrives forekomsten og alvorlighed af RSV-sygdom i Danmark med
fokus pa bgrn under 1 ar, hvor sygdomsbyrden er seerlig hgj.

2.1 Om respiratorisk syncytialvirus

RSV hgrer til virusfamilien Paramyxoviridae og er et kappekleedt RNA-virus. Der findes to
typer af RSV, henholdsvis type A og B, der yderligere kan deles op i en raekke under-
/genotyper(6). Generelt er der ikke forskel i alvorlighed af sygdom forarsaget af infektion
med de to typer af RSV, dog kan sygdom forarsaget af RSV type A veere alvorligere hos
for tidligt fedte barn (7,8). RSV kan pavises ved PCR-analyse fra fx en sveelgpodning (6).

RSV smitter gennem sma draber fra hoste og nys og spredes ved direkte kontakt imellem
mennesker og ved, at virus seetter sig pa overflader, som mennesker efterfglgende rarer
ved. Tiden fra man bliver smittet, til man far symptomer pa sygdom (inkubationstiden) er
oftest mellem 2 og 8 dage. Symptomerne pa sygdom kan straekke sig over 2-3 uger, og
man er almindeligvis smitsom i en uges tid (6). Immuniteten efter smitte med RSV er delvis
og kortvarig (9), og man kan derfor blive smittet gentagne gange med RSV, ogsa selvom
virus ikke aendrer sig betydeligt fra ar til &r. Over 70 % af alle bgrn har veeret smittet med
RSV, inden de fylder ét ar, og stort set alle bgrn har haft den ferste infektion, inden de
fylder 2 ar (10,11). Speedbarn er delvist beskyttet mod RSV af maternelle antistoffer, som
overfgres via moderkagen og rameelk, hvis moderen smittes med RSV under graviditeten
(12). Niveauet af disse antistoffer er vist at haenge sammen med risikoen for infektion,
sveerhedsgraden og indlaeggelse. Disse antistoffer giver dog kun anledning til midlertidig
immunitet (12).

2.2 Symptomer og forlgb ved infektion med RSV

Hos langt de fleste mennesker giver RSV kun anledning til milde forkglelsessymptomer,
men seaerligt hos spaedbgrn, sarbare seldre og immunsveekkede kan RSV veere arsag til
alvorlig Iuftvejssygdom. Symptomer pa RSV-sygdom spaender fra forkalelse med nysen,
labenaese og feber til forvaerring med hoste og pavirket vejrtraekning. | alvorlige tilfeelde
bliver vejrtraekningen hurtig, besvaeret og hvaesende, og der kan ses blafarvning omkring
mund og fingerspidser pga. manglende ilttilfarsel. Spaedbgrn kan fa sveert ved at die. Der
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kan i nogle tilfeelde tilstede yderligere komplikationer, fx lungebetaendelse forarsaget af
bakterier (6).

RSV er den mest almindelige arsag til akut bronkitis, bronkiolitis og til indlaeggelse pga.
akut luftvejsinfektion hos bgrn under fem ar (13). Et dansk studie har fundet, at ca. 3 % af
barn indlaegges med RSV-sygdom inden de fylder 2 ar (11). Seerligt spaedbern er i risiko
for alvorlig sygdom med indlaeggelse til falge, fordi spaedbarnets immunsystem endnu er
umodent, og fordi de sma luftveje blokeres pga. inflammation og slimproduktion. Der er en
tydelig sammenhaeng mellem alder og risiko for indlaeggelse pga. RSV-sygdom. Jo lavere
alder, jo starre risiko for alvorlig, indlaeggelseskraevende sygdom. @vrige risikofaktorer for
udvikling af alvorlig sygdom hos bgrn efter smitte med RSV er bl.a. for tidlig fadsel, under-
liggende sygdom, lav fgdselsvaegt, tobaksrygning i husstanden samt at der er sgskende i
husstanden, hvilket bl.a. formentlig skyldes at de zeldre sgskende bringer smitten med
hjem (14,15). Selvom for tidlig fgdsel og en reekke kroniske sygdomme og tilstande hos
sma bern bl.a. hjerte- og lungesygdom, neuromuskuleere sygdomme og Downs syndrom
er vist at gge risikoen for sveer sygdom (11,16,17), er sterstedelen af indlagte bgrn og
omkring halvdelen af de bgrn, der har behov for intensiv behandling, fadt til tiden og i @vrigt
tidligere raske (14)(18).

Der findes ingen specifik behandling af RSV-sygdom, og behandlingen er derfor udeluk-
kende understgttende fx i form af ilttiiskud, CPAP-behandling ved vejrtreekningsbesveer
eller sonde ved besvaer med at die hos helt sméa barn (1). Komplikationer som bakteriel
lungebetaendelse behandles med antibiotika (6). Blandt bern under 5 ar, der er indlagt med
RSV-sygdom far ca. 13-14 pr. 1000 indlagte barn behov for respiratorbehandling (19). En-
kelte bgrn der som fglge af RSV-sygdom. Dgdsfald er hyppigst blandt bgrn med underlig-
gende sygdom (20).

Der er konstateret en gget forekomst af vejrtraekningsbesvaer og astma i barndommen
blandt barn med tidligere svaer RSV-sygdom (10). Det er dog endnu uafklaret, om der er
en arsagssammenhaeng mellem svaer RSV-sygdom tidligt i livet og udviklingen af astma
senere i barndommen, eller om der snarere er tale om en feelles disposition for begge dele
(12,21,22).

Udover den velbeskrevne byrde af RSV-sygdom hos bgrn, er der en stigende opmeerk-
somhed pa, at RSV-sygdom hos eeldre og kronisk syge ogsa udger en vaesentlig byrde
(23,24).

2.3 Forekomsten af RSV internationalt

Pa globalt plan estimeres det, at RSV hvert ar giver anledning til omkring 3,6 mio. indleeg-
gelser og ca. 100.000 dgdsfald blandt bgrn under 5 ar (25). Naesten halvdelen af dgdsfal-
dene sker blandt bgrn under 6 maneder (25). Naesten 4 % af alle dgdsfald blandt bgrn
mellem 28 dage og 6 maneder estimeres at skyldes RSV. Omkring 97 % af RSV-relaterede
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dadsfald finder sted i lav- og middelindkomstlande og de fleste dgdsfald sker udenfor hos-
pitalet. | Europa er RSV hvert ar arsag til over 200.000 indleeggelser blandt bgrn under 5
ar (26,27). Heraf sker de fleste (75%) indleeggelser blandt bgrn under 1 ar, og her i seerde-
leshed hos bgrn der er 30-90 dage gamle (27). Omkring 1,8 % af bgrn i Europa indlsegges
pga. RSV-sygdom i deres farste levear (28). Der er formentlig herudover et stgrre morketal
af barn med RSV, der indlaegges med symptomer pa en luftvejsinfektion, men som ikke
testes for RSV ved indleeggelsen(18).

2.4 Forekomsten af RSV i Danmark

Nedenstaende afsnit beskriver sygdomsbyrden som fglge af RSV i Danmark pa baggrund
af overvagningsdata fra Statens Serum Institut. Det skal bemaerkes, at der herudover er
publiceret flere studier om sygdomsbyrden af RSV i Danmark (11,15,19,20).
Indledningsvist beskrives overvagningen af RSV i Danmark, dernaest den overordnede
RSV-epidemiologi. Herefter falger et afsnit om sygdomsbyrden blandt barn under 1 ar.

241 Anmeldelse og overvagning af RSV i Danmark
RSV er jf. Bekendtggrelse om anmeldelse af smitsomme sygdomme (29) en laboratorie-

anmeldelsespligtig sygdom, og forekomsten overvages pa Statens Serum Institut via Den
danske mikrobiologidatabase (MiBa). Til brug for overvagningen kobles data fra MiBa med
de nationale sundhedsregistre som Landspatientregisteret (LPR), saledes at bade praver
for RSV samt hospitalsindlaeggelser mv. som fglge af RSV overvages. Indsendelse af
RSV-positive prgver til Statens Serum Institut mhp. overvagning af cirkulerende RSV-
stammer er frivilligt for de klinisk mikrobiologiske afdelinger. Ugentlige opdateringer og epi-
demiologiske nggledata for de seneste fem saesoner bade nationalt og regionalt kan ses
pa SSI's hiemmeside (RS-virus | Luftvejsinfektioner (arcgis.com)). Data pa SSI's hjemme-
side er opgjort pr. seeson og lgber fra uge 21-uge 20.

242 Sasonvariation
Overvagningsdata fra Statens Serum Institut viser, at RSV i Danmark generelt fglger et

typisk saesonmgnster, hvor smitten begynder at stige i labet af oktober og november og
topper mellem december og marts (figur 1). Under covid-19 epidemien i 2020, hvor de
generelle smitteforebyggende tiltag blev indfart, udeblev smitten med RSV dog naesten
fuldsteendig. | de efterfelgende saesoner var ssesonmensteret markant anderledes, end
hvad der tidligere er observeret (figur 1). | 2021 startede saesonen saledes allerede om
sommeren med det hgjeste antal observerede tilfeelde i begyndelsen af september maned
(uge 36, 2021). | efteraret 2022 observeredes igen et hgijt antal tilfeelde uden for den saed-
vanlige seeson. Her toppede antallet af smittede i midten af november (uge 45, 2022) fgrst
blandt sma bern under to ar og herefter blandt personer over 65 ar. | saesonen 2023/24
blev der observeret et seesonmgnster, der neermede sig det, man sa fgr covid-19-epide-
mien.


https://experience.arcgis.com/experience/220fef27d07d438889d651cc2e00076c/page/RS-virus/
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Figur 1. Antal personer med pavist RSV pr. uge per saeson fra 2016/17 til 2023/24*
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243 Bekraftede tilfelde med RSV

Siden covid-19-epidemien er der observeret en markant stigning i antal udfgrte test for
RSV, som siden har ligget pa et hgjere niveau arligt end fer covid-19-epidemien. Antallet
af bekraeftede tilfeelde med RSV har ligeledes veeret stigende, mens procenten af positive
prgver siden saeson 2021/22 har veeret faldende, hvilket tyder pd, at en del af arsagen til
stigningen i antal bekreeftede tilfeelde med RSV skyldes aget testning (figur 2).
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Figur 2. Antal udfgrte test for RSV, antal bekreeftede tilfaelde og positivprocent fra saeson
2015/16 til 2023/24*
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Infektion med RSV forekommer i alle aldersgrupper, men det stgrste antal positive test for

RSV observeres blandt barn under 1 ar, fraset i seesonen 2021/22, hvor der var et starre
antal af bgrn over 1 ar (figur 3).

Figur 3. Antal bekreeftede tilfeelde med RSV fordelt pa aldersgrupper i Danmark fra see-
son 2015/16 til 2023/24*



incidenser (per 10.000)

1400

1200

1000

800

600

400

200

Forebyggelse af RSV-sygdom hos spsedbgrn Side 16/87

5000
4500
4000
7 3500
14
®
o 3000
k)
8
= 2500
L
°
. 2000
Q
]
2 1500
1000
- | | | | | |
0 n I I n I I | | (] [ ] | | I I I
5 oM o o8 5 k5 o ol e g g o ol o kg Lk o @ o L 5 o B ol i |.5 o0 0 o kg 5 o8 e e g i o 0 o0 g |5 ol o el g
w < < w < < W < <t w < <t 0w < < 0w < <t W < < w <r < w <r <
R I IR - T B TR B IR B TR - IR B AU B AR
© 0 © W oy ©w ©w oy ©w oy ©w oy © 0y © Wy © Wy
2015/16 2016/17 2017/18 2018/19 2019/20 2020/21 2021/22 2022/23 2023/24
*data opgjort august 2024

Den hgjeste incidens af bekraeftede tilfaelde med RSV (her opgjort som antal tilfaelde/
10.000 population/ ar) ses blandt bgrn i alderen 1-2 maneder efterfulgt af bgrn i alderen 6-
11 maneder og bgrn < 1 maned (figur 4).

Figur 4: Incidensen™ af bekreeftede tilfaelde med RSV pr. ar fordelt pa aldersgrupper fra
2015 til 2024*
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*Incidenser/ 10.000 beregnet pa baggrund af data fra Statistikbanken, hvor populationssterrelsen for 3. kvartal i
2019 er brugt som populationsstarrelsen i de forskellige aldersgrupper og érstal.
AData opgjort februar 2024

2.4.4 RSV-relaterede indlaagger i Danmark

En RSV-indleeggelse defineres af Statens Serum Institut som en hospitalskontakt, der
varer > 12 timer, og hvor den indlagte patient har faet taget en positiv test for RSV under
indlaeggelsen eller indenfor 4 dage inden indleeggelsen.

Figur 5 viser antallet af RSV-indlaeggelser, og figur 6 viser incidensen af RSV-indleeggel-
ser dvs. antal indlaeggelser/ 100.000 population pr saeson siden 2015/16. Det ses, at an-
tallet af RSV-indlaeggelser er steget efter covid-19 pandemien. | seesonerne 2015/16
frem til begyndelsen af covid-19 pandemien i 2020/21 var der mellem ca. 1400 og 2500
indlaeggelser pr. saeson sv.t. en incidens fra 26 til 44/100.000 population pr. seeson. | de
tre saesoner efter 2020/21 og frem til 2023/24 var der mellem ca. 3200 og 5100 indleeg-
gelser pr. saeson svarende til en incidens pa 55 til 86/100.000 population pr. seeson.
Starstedelen af indlaeggelserne ses blandt bgrn under 5 ar og seerligt blandt bern under
1 ar, hvor incidensen ogsa er hgjest. Saledes var incidensen af indlaeggelser blandt barn
under 1 ar mellem 2400 og 3100/100.000 population pr. seeson i de tre saesoner efter
2020/21.

Data praesenteres yderligere i bilag 2, tabel 1.

Figur 5. Antal RSV-indleeggelser i Danmark fordelt pa aldersgrupper fra 2015/16 til
2023/24
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*data opgjort august 2024
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Figur 6. Incidensen af RSV- indleeggelser i Danmark fordelt pé aldersgrupper fra 2015/16
til 2023/24*

hhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhhh

m:fﬁ$=rﬁm,mm$=rﬁm,mmg-mm,mmg-mm,mmg-mm,mmg-mE,E.mg.mEimgm‘a}amgmm
W = n = n =t n =t 0 =t 0 =t [T} =t 0 = 0 =
PP v R SR o - T I IR BB AR R e R R R R e R 3
LN ] L aoA | wa N hal A hal A LN oA
2015/16 2016/17 2017/18 2018/19 2019/20 2020/21 2021/22 2022/23 2023/24
*data opgjort august 2024

2.4.5 Sygdomsbyrden af RSV blandt bern under 1 ar.
Nedenfor beskrives sygdomsbyrden af RSV blandt bgrn under 1 ar. Bemaerk at data er

opgjort pr. kalenderar og ikke pr. seeson som i ovenstaende afsnit. Indlaeggelser er fortsat
defineret som en hospitalskontakt, der varer > 12 timer, og hvor den indlagte patient har
faet taget en positiv test for RSV under indlaeggelsen eller indenfor 4 dage inden indleeg-
gelsen. Intensiv behandling er defineret ud fra procedurekoder, som angiver intensiv be-
handling i LPR og inkluderer CPAP-behandling.

2451 RSV-ilfelde, RSV-indleggelser og intensiv behandling blandt barn un-
der 1 ar de seneste 9 ar

Figur 7 viser antallet af paviste RSV-tilfaelde, RSV-indleeggelser og antal RSV-indlagte

med behov for intensiv behandling blandt bgrn under 1 &r de seneste ni ar. | gennemsnit

har der siden 2015 og frem til 2023 veeret ca. 1300 indlaeggelser om aret blandt bgrn under

1 ar (fraset i 2020 under covid-19 pandemien).

Fra 2015 og frem til covid-19-epidemien i 2020 var der mellem ca. 1300 og 2100 paviste
tilfaelde af RSV blandt barn under 1 ar om aret. | alt resulterede mellem ca. 875 og 1200
(62%) af de paviste tilfeelde af RSV i indlaeggelse og ca. 25 % af de indlagte fik intensiv
behandling. Af de indlagte bgrn var 2/3 under 6 maneder gamle. Bgrn under 6 maneder
udgjorde tillige over 80 % af de barn, der fik intensiv behandling.

| de farste 3 ar efter covid-19 pandemien fra 2021-2023 blev der pavist mellem 3500 og
4600 tilfaelde af RSV blandt bgrn under 1 ar, hvoraf sterstedelen (64-68 %) var blandt bgrn
under 6 maneder. Cirka halvdelen (43 %) af de pauviste tilfeelde gav anledning til indlaeg-
gelse svarende til mellem 1400 og 2030 indlaeggelser. Ca. 30 % af de indlagte fik intensiv
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behandling. De yngste bgrn i alderen 0-6 maneder udgjorde 88 % af de bgrn, der modtog
intensiv behandling.

Figur 7. Antal paviste RSV-tilfaelde, RSV-indleeggelser og indleeggelser med intensivbe-
handling fordelt pa ar og aldersgrupper for barn under 1 &r i Danmark™
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Data fra 2015 — 2023 viser, at andelen af spaedbarn, der har behov for intensiv behandling
falder med alderen. Saledes havde i gennemsnit ca. 40 % af spaedbgrn under 3 maneder
behov for intensiv behandling under indlaeggelse og i gennemsnit ca. 17 % af spaedbgrn
alderen 3-6 maneder. Dette bekraefter, at en infektion med RSV er mest alvorlig for de

alleryngste spaedbgrn.

Den mediane indleeggelsestid for bgrn i alderen 0-12 maneder var 3 dage (interkvartil
spaendvidde 2-5 dage). Indleeggelsestiden var leengere for de mindste bgrn i alderen 0-2
maneder, hvor den mediane indleeggelsestid var 4 dage (interkvartil spaendvidde 3-6
dage). Bgrn i alderen 0-1 maneder havde en median indlaeggelsestid pa 6 dage (interkvartil

spaendvidde 4-8 dage).

Udover indleeggelser er RSV-sygdom ogsa arsag til kortere hospitalskontakter defineret
som hospitalskontakter, der varer under 12 timer. Det drejer sig fx om korte besgg i akut-
modtagelsen eller pa begrneafdelingen, men som ikke giver anledning til indlaeggelse. An-
delen af hospitalskontakter, der er under 12 timer, ud af alle hospitalskontakter, er steget
siden covid-19 pandemien (data ikke vist). Det er typisk de lidt aeldre bgrn (over 4 mane-
der), der er i kontakt med hospitalsvaesenet uden at blive indlagt.
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2452 RSV-tilfelde, RSV-indlaeggelser og intensiv behandling blandt barn un-

der 1 ari 2023
Herunder falger en yderligere detaljeret opgerelse af sygdomsbyrden af RSV for barn un-

der 1 ari 2023, som er det seneste ar, der er data for i dette faglige grundlag. |1 2023 blev
der registreret 3511 tilfaelde af RSV blandt bgrn under 12 maneder (figur 8). Af disse var
1287 tilfeelde (37 %) blandt bgrn i alderen 0-2 maneder, 926 tilfeelde (26 %) blandt bgrn i
alderen 3-5 maneder, og 1298 tilfaelde (37 %) blandt bgrn i alderen 6-12 maneder. | alt
1398 bern under 12 maneder blev indlagt svarende til 39 % af de registrerede tilfeelde. |
alt 52 % af de indlagte bern var i alderen 0-2 méaneder, 24 % i alderen 3-5 maneder, og 24
% i alderen 6-12 maneder. Omkring 1/3 (svarende til 441 indlaeggelser) af de RSV-infekti-
oner, som resulterede i en indlaeggelse, kraevede desuden intensiv behandling. Af disse
var 69 % (305 indlaeggelser) i aldersgruppen 0-2 maneder, 17 % (75 indlaeggelser) i al-
dersgruppen 3-5 maneder, og 14 % (61 indleeggelser) i aldersgruppen 6-12 maneder.
Dette manster har veeret konsistent siden den atypiske saeson i 2020/21 og understreger

alvorligheden af ESV blandt seerligt de alleryngste barn.

Figur 8. Antal paviste RSV-tilfaelde, RSV-indleeggelser og indleeggelser med intensivbe-
handling fordelt pa aldersgrupper for barn under 1 ar i Danmark i 2023
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2.4.5.3 Underliggende sygdom blandt indlagte bern under 1 ar
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Statens Serum Institut har ved hjeelp af udvalgte diagnosekoder registreret i LPR estimeret
andelen af RSV-indlagte bgrn, der lider af underliggende sygdom (se diagnosekoder bilag
4). Det skal bemaerkes, at der kan vaere en skaevhed i registreringen af underliggende
sygdom da sandsynligheden for, at de alleryngste bgrn i gruppen af barn under 1 ar har
naet at fa en diagnose svarende til en underliggende sygdom er begraenset ift. de lidt ael-
dre. Bgrn med underliggende sygdom har dog omvendt en stgrre sandsynlighed for at
blive testet for RSV. Data skal derfor tolkes med forsigtighed.

Data viser, at langt de fleste barn, der indlaegges med RSV-sygdom, er i forvejen raske
barn, og at forekomsten af underliggende sygdom blandt bgrn under 1 ar indlagt med RSV-
sygdom varierer afhaengigt af alder. De seneste tre ar blev underliggende sygdom regi-
streret hos 7-9 % af de alleryngste indlagte bgrn pa < 1 maneder og hos 11-14 % af ind-
lagte bgrn i alderen 1-2 maneder. Blandt de lidt sterre barn (> 5 maneder) var ca. 25 % af
indlagte barn registreret med underliggende sygdom. Blandt barn, der var registreret med
en underliggende sygdom, var det i 80 % af tilfeeldene tale om en sygdom i luftvejene fx
astma.

2.45.4 Dgdelighed som felge af RSV blandt bern under 1 ar
Dadsfald forarsaget af RSV er sjeeldne blandt bgrn i Danmark pga. et generelt hgjt sund-

hedsniveau og gode behandlingsmuligheder i det danske sundhedsvaesen. Over perioden
fra 2015 til og med 2023 blev der i alt registreret fem dgdsfald blandt barn under 12 mane-
der svarende til en dgdelighed pa 0,04 % blandt indlagte barn. | arene 2022 og 2023 har
der ikke veeret registreret nogle dadstilfeelde blandt bgrn under 12 maneder som falge af
infektion med RSV.

24.5.5 Sammenligning af sygdomsbyrden af RSV og influenza blandt bgrn un-
der 1 ar i Danmark
Da influenza ogsé er en hyppigt forekommende vaccineforbyggelig luftvejsinfektion, der
forekommer i vintersaesonen, er det naerliggende at sammenligne sygdomsbyrden med
RSV. Der er dog vigtige sygdomsmaessige og epidemiologiske forskelle pa de to syg-
domme, og det skal bemeerkes, at der i Danmark i de sidste tre saesoner har veeret et
program for vaccination mod influenza til raske bgrn i alderen 2-6 ar samt barn i speci-
fikke risikogrupper. Influenza er ligesom RSV en typisk saesonvirus, der typisk optraeder i
bglger af 6-10 ugers varighed i perioden fra december til marts, hvor den forarsager bety-
delig sygdom seerligt blandt visse risikogrupper dog med klar overvaegt af sygdomsbyrde
blandt personer >65 ar. Bgrn bliver i mindre grad selv alvorligt syge af influenza, men de
bidrager betydeligt til smittespredningen i samfundet (30). Influenzavirus smitter ogsa ved
drabe- eller kontaktsmitte fra person til person. Selvom saesoninfluenza observeres hvert
ar, bliver man ikke ngdvendigvis syg i hver seseson. Undersggelser viser, at voksne over
30 ar typisk kun rammes af sengekraevende influenzasygdom ca. hvert 5. ar, hvorimod
bgrn typisk rammes oftere.
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Figur 9 viser antallet af influenza- og RSV-indleeggelser blandt bgrn under 1 ar. Det ses,
at RSV langt oftere er arsag til indleeggelse end influenza. Influenza er ogsa lang sjeeld-
nere arsag til indlaeggelse pa intensiv afdeling og influenza har i hele den opgjorte peri-

ode veeret arsag til ét dgdsfald

Figur 9. Antal RSV og influenzaindleeggelser blandt barn under 1 ar i Danmark i 2015-
2023
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2.45.6 Opsummering af sygdomsbyrden af RSV blandt bern under 1 ar i Dan-
mark

RSV er en hyppig arsag til luftvejsinfektioner hos sma barn i vintersaesonen og kan fare til
alvorlig, indlaeggelseskraevende sygdom. Der findes ingen specifik behandling af RSV, og
behandlingen er understattende fx i form af ilttilskud, CPAP-behandling ved vejrtreeknings-
besveer eller sonde ved besveer med at die hos helt sma bgrn. | Danmark er RSV i gen-
nemsnit arsag til 1300 indlaeggelser blandt bgrn under 1 &r om aret svarende til ca. halv-
delen af de paviste tilfeelde i denne aldersgruppe. Far covid-19 pandemien blev der pavist
mellem 1300 og 2100 tilfaelde af RSV blandt bgrn under 1 ar og mellem 875 og 1200 RSV-
indlaeggelser. Siden covid-19 pandemien i 2020 er der blevet pavist mellem 3500 og 4600
tilfaelde af RSV blandt bagrn under et ar om aret og mellem 1400 og 2030 RSV-indlaeggel-
ser. Langt de fleste indlagte bgrn under 1 ar er tidligere raske bgrn. Cirka 75 % af indleeg-
gelserne og over 80 % af intensivindlaeggelserne sker blandt bgrn i alderen 0-6 maneder.
Seerligt bern under 3 maneder er i hgj risiko for et alvorligt forlgb efter infektion med RSV.
Indlaeggelsestiden varierer, men er i gennemsnit 3,4 dage, typisk er de yngste barn indlagt
laengere. Dgdsfald som fglge af infektion med RSV er sjeeldne, med fem dgdsfald registre-
reti 2015-2023.
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2.4.6 Bemerkninger til RSV-overvagningen, forekomsten af RSV og vurdering af
fremtidigt grundniveau

Som det ses af ovenstaende, er antallet af test for RSV @get markant over tid og seerligt
efter covid-19-epidemien. Data over sygdomsbyrden skal tolkes i lyset heraf. Nar flere te-
stes for RSV, @gges ogsa antallet af paviste tilfeelde, fordi der simpelthen opfanges flere
infektioner med RSV. Data over positivprocenten, der i de seneste ar er faldet, tyder pa at
det ggede antal paviste tilfaelde dels skyldes aget testning. Antallet af registrerede indleeg-
gelser er ogsa pavirkeligt af det @gede antal testede, selvom Statens Serum Institut dog
antager, at overvagningsdata for RSV-relaterede indlaeggelser er mindre pavirkelige af
endringer i testaktivitet. De seneste tre ar tyder pa, at der efter covid-19-epidemien har
veeret en reel stigning i antallet af barn med RSV-infektion og hermed ogséa i antallet af
RSV-indleeggelser. Antallet af paviste tilfeelde og indleeggelser ser dog ud til igen at veere
for nedadgaende i forhold til det meget store antal tilfaelde i seesonen 2020/21. Data indi-
kerer ikke, at RSV giver anledning til mere alvorlig sygdom, da andelen af de indlagte, der
har behov for intensiv behandling, har vaeret nogenlunde stabil over tid.

Statens Serum Institut vurderer, pa baggrund af overvagningsdata fra de sidste tre saeso-
ner, at paviste tilfeelde med RSV fremadrettet kan ligge pa et hgjere niveau, end det var
tilfaeldet far covid-19-epidemien. Dette skyldes bl.a. aendring i testaktivitet, der som beskre-
vet er steget markant efter epidemien. Det antages, at der i RSV-saesonerne forud for co-
vid-19 har veeret et starre mgrketal i antallet af tilfeelde, end der er nu. Det er dog fortsat
usikkert, hvordan niveauet vil se ud de kommende ar.
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3 Vaccinens effekt og sikkerhed

| dette afsnit beskrives vaccinen Abrysvo®, der pa tidspunktet for udarbejdelsen af dette
faglige grundlag, er den eneste vaccine der er godkendt til anvendelse hos gravide, med
det formal at beskytte det nyfadte barn mod sygdom forarsaget af RSV. | afsnittet tages
der udgangspunkt i det dokumentationsgrundlag, der ligger til grund for godkendelsen af
vaccinen (31)(32). Herefter falger en kort gennemgang af den til dato foreliggende, viden-
skabelige litteratur vedr@grende vaccinens effekt og sikkerhed baseret pa en litteraturgen-
nemgang foretaget af det Det Europeeiske Center for Forebyggelse af og Kontrol med
Sygdomme (ECDC) og en supplerende litteratursa@gning foretaget af Sundhedsstyrelsen.
Da der er tale om en relativt nyligt godkendt vaccine, foreligger der et begreenset antal
publicerede videnskabelige peer-reviewed studier vedregrende effekt og sikkerhed ved
brug af vaccinen i nationale vaccinationsprogrammer (s kaldt real-world data). Derfor
har Sundhedsstyrelsen tillige inkluderet et afsnit, hvor erfaringer vedr. sikkerheden ved
brug af vaccinen fra USA, der har indfert vaccinen til brug blandt gravide fra 2023, prae-
senteres. En oversigt over andre landes anbefalinger for brug af vaccinen kan ses i kapi-
tel 6.

3.1 Administration og virkningsmekanisme for Abrysvo®

Abrysvo® er en bivalent, proteinbaseret vaccine, der indeholder to antigener (rekombi-
nante stabiliserede RSV preefusion F-antigener), der repraesenterer de to typer af RSV,
henholdsvis type A og type B. Antigenerne er proteiner der sidder pa overfladen af RSV,
og er det primaere mal for immunforsvarets neutraliserende antistoffer.

Vaccinen administreres via injektion i en muskel hos den gravide. Herefter udlgser anti-
generne i vaccinen et immunrespons. Abrysvo® beskytter spaedbgrn mod sygdom forar-
saget af RSV, via overfarsel af RSV-neutraliserende antistoffer fra den gravide, gennem
moderkagen, til det ufgdte barn. Det forventes, at der gar minimum 14 dage, fra admini-
stration af vaccinen, til forventet fuld overfgrsel af maternelle antistoffer via moderkagen.

Jf. produktresuméet skal Abrysvo® administreres som én enkelt dosis pa 0,5 ml mellem
graviditetsuge 24 og 36. Abrysvo® er ikke blevet undersggt hos gravide far 24. gravidi-
tetsuge.

3.2 Dokumentationsgrundlag for Abrysvo®

Abrysvo® blev i august 2023 godkendt til anvendelse blandt gravide af EU-kommissio-
nen (33) pa baggrund af en vurdering af Det Europaeiske Laegemiddelagentur (EMA)
(34). Godkendelsen omfatter anvendelse blandt gravide i graviditetsuge 24 til og med 36
seks maneder. Den godkendte indikation er passiv beskyttelse mod sygdom i de nedre
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luftveje forarsaget af respiratorisk syncytialvirus (RSV) hos spaedbern, fra fadslen til 6
maneders alderen, efter immunisering af moderen under graviditeten.

Abrysvo® er godkendt pa baggrund af et 1:1 randomiseret, dobbeltblindet, placebokon-
trolleret fase 3-multicenterstudie (MATISSE-studiet). Studiet undersagte effekt og sikker-
hed af en enkelt dosis Abrysvo® til forebyggelse af RSV-sygdom i de nedre luftveje hos
spaedbern fadt af gravide, der blev vaccineret i graviditetsuge 24 til og med 36.

| alt indgik 7.358 gravide, med ukomplicerede graviditeter og med ét foster, i studiet.
Kvinder med sakaldte hgjrisiko-graviditeter (bl.a. alvorlig sygdom, kronisk sygdom i im-
mundsempende behandling, BMI >40 kg/m?, nuvaerende graviditet forarsaget af in-vitro
fertilisation eller tidligere historik med for tidlig fadsel) blev ekskluderet fra at deltage i stu-
diet (1). Af de deltagende kvinder modtog 3.682 Abrysvo® og 3.676 modtog placebo. |
alt indgik 3570 spaedbgrn fagdt af mgdre, der blev vaccineret med Abrysvo®, og 3558
spaedbern fedt af madre, der modtog placebo.

3.3 Vaccinens effekt

Effekten af vaccination med Abrysvo® blev vurderet ved at sammenligne forekomsten af
RSV-sygdom i de nedre luftveje hos spaedbgrn fgdt af gravide, der modtog hhv.
Abrysvo® og placebo.

| studiet blev RSV-sygdom i de nedre luftveje kategoriseret efter svaerhedsgrad i:

¢ RSV-sygdom i de nedre luftveje hos et spaedbarn, defineret som et eller flere af
falgende respiratoriske symptomer: Hurtig vejrtraekning, lav iltmaetning (SpO2 <
95 %) og indtraekninger af brystveeggen.

o Sver RSV-sygdom i de nedre luftveje hos spaedbarnet defineret som ovenfor,
plus mindst ét af fglgende symptomer: Meget hurtig vejrtreekning, lav iltmaetning
(Sp0O2 < 93 %), behov for iltsupplement gennem naesekateter med hgijt flow eller
mekanisk ventilation, indlaeggelse pa intensiv afdeling i over 4 timer og/eller
manglende respons/bevidstlgshed.

RSV-sygdom hos spaedbarnet blev bekraeftet ved en laegekonsultation samt en RT-PCR-
test.

RSV-sygdom hos spaedbarnet blev yderligere inddelt pa baggrund af tidspunkt for diag-
nose i hhv. 90, 120, 150 eller 180 dage efter fadslen.
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Vaccinens effekt blev opgjort som den relative reduktion i risiko (RRR)" for at udvikle hhv.
RSV-sygdom og sveer RSV-sygdom hos spaedbern fadt af gravide, der blev vaccineret
med Abrysvo® sammenlignet med placebo (se tabel 1 og 2).

Tabel 1 — Effekt af Abrysvo® mod lagelig tilset RSV-sygdom i de nedre luftveje
hos spadbern fadt af gravide der blev vaccineret, opgjort fra fadsel og til 6 mane-
der frem.

Abrysvo Placebo VE %
Tidsperiode Antal tilfselde Antal tilfselde (Cl)ao

N =3.495 N =3.480
90 dage 24 56 57,1 (14,7, 79,8)
120 dage 35 81 56,8 (31,2; 73,5)
150 dage 47 99 52,5 (28,7, 68,9)
180 dage 57 117 51,3 (29,4, 66,8)

ClI = konfidensinterval; VE = vaccinevirkning
299,5 % Cl ved 90 dage; 97,58 % Cl ved senere intervaller

Tabel 2 - Effekt af Abrysvo® mod laegelig tilset svaer RSV-sygdom i de nedre luft-
veje hos spaedbgrn fedt af gravide der blev vaccineret, opgjort fra fedsel og 6 ma-
neder frem.

Abrysvo Placebo

Tidsperiode Antal tilfaelde Antal tilfaelde VE %

N =3.495 N =3.480 (ch?
90 dage 6 33 81,8 (40,6; 96,3)
120 dage 12 46 73,9 (45,6; 88,8)
150 dage 16 55 70,9 (44,5; 85,9)

" En relativ risiko (RR) er forskellen pa antal tilfeelde i en behandlet gruppe i forhold til antal tilfeelde i en ubehandlet gruppe. Den
relative reduktion i risiko, ogsa kaldet den relative risikoreduktion (RRR), defineres som, 1 — RR.

Fx var der efter 90 dage, 6 tilfaelde med sveer RSV-sygdom hos spaedbgrn i Abrysvo®-gruppen vs. 33 tilfeelde blandt spaedbegrn i
placebogruppen (Tabel 2). Den relative risiko (RR) = 6/33 = 0,181. Den relative risikoreduktion =1 — 0,181= 0,818, dvs. 81,8%.
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180 dage 19 62 69,4 (44,3; 84,1)

Cl = konfidensinterval; VE = vaccinens effekt
299,5 % Cl ved 90 dage; 97,58 % CI ved senere intervaller

Endvidere blev effekten af Abrysvo® mod RSV-associeret hospitalisering beregnet til
56,8 % (her beregnet med 99.17%, konfidensinterval pa 10.1 % to 80.7 %) efter 180
dage efter vaccination for kvinder vaccineret fra graviditetsuge 24 til og med graviditets-
uge 36.

Vaccinens effekt blev opgjort i forhold til tidspunkt for vaccination, dvs. hvor langt henne i
graviditeten moderen var ved administration af vaccinen.

Effekten af Abrysvo® mod RSV-sygdom i de nedre luftveje hos spaedbarnet var, af-
haengig af tidspunkt for vaccination, hhv., 30,9 % (95 % konfidensinterval -14,4% til
58,9%) ved vaccination i graviditetsuge 24 til og med 29, og 62,4 % (95 % konfidensinter-
val 41,6% til 76,4%) ved vaccination i graviditetsuge 30 til og med 36.

Effekten af Abrysvo® mod sveer RSV-sygdom i de nedre luftveje hos spaedbgrn var, af-
haengig af tidspunkt for vaccination, hhv., 57,2 % (95 % konfidensinterval 10,4% til
80,9%) ved vaccination i graviditetsuge 24 til og med 29, og 78,1 % (95 % konfidensinter-
val 52,1% til 91,2%) ved vaccination i graviditetsuge 30 til og med 36.

3.4 Vaccinens sikkerhed

| det kliniske studie blev sikkerhed ved vaccination med Abrysvo® af gravide vurderet ef-
ter administration af en enkelt dosis Abrysvo® i graviditetsuge 24 til og med 36 hos i alt
3.682 gravide. Man undersagte forekomsten af sakaldt reaktogenicitet? efter vaccination
blandt de gravide og forekomsten af ugnskede haendelser (adverse events, AE). Blandt
spaedbgrnene undersggte man forekomsten af ugnskede haendelser og ny-diagnostice-
rede kroniske sygdomme. Ugnskede haendelser af seerlig interesse (adverse events of
special interest, AESI) inkluderede bl.a. for tidlig fedsel (fadsel far uge 37) og lav fgdsels-
veegt (fadselsveegt <2500 g). Alvorlige ugnskede haendelser (serious adverse events,
SAE) var defineret som ekstrem for tidlig fadsel (fadsel fgr uge 28), ekstrem lav fgdsels-
veegt (1000 g) og medfadte anomalier.

De hyppigst indberettede symptomer pa reaktogenicitet blandt de gravide var gmhed pa
vaccinationsstedet (41 %), hovedpine (31 %) og muskelsmerter (27 %). Symptomerne
varede typisk 2-3 dage og var af mild til moderat sveerhedsgrad.

2 Reaktogenicitet betegner en reekke lokale og systemiske bivirkninger, som kan opsta som en inflammatorisk reaktion pa en
vaccination. Symptomerne opstar kort tid efter vaccination og er et tegn pa, at immunsystemet aktiveres.
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Der var overordnet ikke nogen forskel i forekomsten af ugnskede haendelser hos de gra-
vide og spaedbern fadt af gravide, der blev vaccineret med Abrysvo®, sammenlignet med
gravide og spaedbarn fadt af gravide, der fik placebo. Andelen af ugnskede haendelser
hos gravide, indenfor én maned efter vaccination, var hhv. 13.8% for gravide der modtog
Abrysvo® og 13.1% for gravide, der fik placebo. Andelen af ugnskede haendelser hos
spaedbgrn, indenfor én maned efter fedsel, var pa hhv. 37.1% (95% CI: 35.5-38.7%) i
Abrysvo®-gruppen og 34.5% (95% CI: 33.0-36.1%) i placebogruppen.

Der var ligeledes ikke nogen forskel i forekomsten af alvorlige haendelser hos gravide og
spaedbern fadt af gravide, der fik Abrysvo®, sammenlignet med placebo. Det er dog vee-
sentligt at bemaerke, at studiet ikke var designet til at finde sjaeldne, alvorlige bivirkninger.

Sundhedsstyrelsen bemaerker endvidere, at i et studie om samme vaccines effekt og sik-
kerhed blandt 18 575 eeldre over 60 ar opstod de sjaeldne tilstande Guillain-Barré syn-
drom?3 og Miller Fischers syndrom* hos to personer i den del af studiepopulationen, der
fik vaccinen. Guillain-Barré syndrom er oplistet som en sjaelden bivirkning til aeldre over
60 ar.

3.41 Seerligt vedr. for tidlig fodsel efter vaccination
| det kliniske studie blev forekomsten af ugnskede haendelser af seerlig interesse opgjort,

herunder for tidlig fadsel. Det saerlige fokus pa for tidlig fedsel, skyldes bl.a. at der under
udfgrelsen af et tidligere klinisk fase 3 studie, der undersggte effekt og sikkerhed ved en
lignende vaccine mod RSV, blev observeret et gget antal for tidlige fadsler blandt gra-
vide, der modtog vaccine vs. placebo, hvilket resulterede i at studiet blev stoppet (35).

Der var i alt 207 tilfeelde af for tidlig fadsel i gruppen, der blev vaccineret med Abrysvo®
svarende til 5,7% (95% CI: 4.9%, 6.5%), og i alt 172 tilfeelde af for tidlig fedsel i gruppen,
der fik placebo svarende til 4,7% (95% CI: 4.1%, 5.5%). | studiet observeredes der sale-
des en numerisk ubalance pa 1%, med et hgjere antal preeterme fadsler i gruppen af gra-
vide, der blev vaccineret med Abrysvo®. Studiet var ikke designet til at undersgge denne
ugnskede haendelse og kan derfor hverken be- eller afkraefte en eventuelt aget risiko for
praeterme fadsler.

Yderligere data fra dokumentationsgrundlaget viser, at den numeriske overvaegt af pree-
terme fadsler hos gravide, der blev vaccineret med Abrysvo®, stammede fra en ubalance
observeret i mellemindkomstlande. Saerligt for Sydafrika observeredes der en forskel i
antallet af praeterme fadsler pa hhv. 8,3% hos gravide der blev vaccineret med Abrysvo®
vs. 4,0% hos gravide der fik placebo(36). Der sas ikke en gget forekomst af preeterme
fadsler i hgj- og lavindkomstlande, og det er angivet i godkendelsesgrundlaget, at i alle

3Guillain-Barré er en sjeelden neurologisk lidelse, hvor kroppens immunsystem angriber nerverne, hvilket fgrer til muskelsvaghed
og i nogle tilfeelde lammelse.
4 Miller Fisher syndrom er en sjeelden variant af Guillain-Barré syndrom, der pavirker gjenmuskler, balance og koordination.
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lande var forekomsten af praeterme fgdsler i studiet lavere end baggrundsforekomsten
(1). Der var herudover ingen gget dedelighed forbundet med det @gede antal preeterme
fadsler. Der var ikke en tidsmaessig sammenhaeng mellem vaccinationstidspunktet og
preeterm fadsel, i det storstedelen skete > 30 dage fra vaccinationstidspunktet. Ydermere
skete de fleste praeterme fadsler teet pa termin mellem graviditetsuge 34 og 37(36).

EMA har i vurderingen af ansagningen for Abrysvo® konkluderet, at godkendelsesgrund-
laget understgatter, at fordelene ved vaccination af gravide med Abrysvo® i graviditetsuge
24 til og med 36 opvejer eventuelle og potentielle ulemper, men at risiko for praesterm fod-
sel skal undersages yderligere i de aftalte postmarketingsstudier (PASS- Post authorisa-
tion safety study). Der forventes afrapportering vedr. dette i 2029 (1).

Den amerikanske Food and Drug Administration, FDA, godkendte d. 21. august 2023
vaccination med Abrysvo® til gravide, men i en mere begreenset periode i graviditeten
end den europaeiske godkendelse, fra graviditetsuge 32 til og med 36 (37). Det ameri-
kanske Centers for Disease Control and Prevention (CDC) anbefaler vaccination af gra-
vide i samme periode (38). FDA observerede ligeledes den numeriske ubalance i antallet
af preeterme fadsler hos gravide vaccineret med Abrysvo® vs. placebogruppen, men pa-
pegede at den numeriske forskel er mindre hos gravide vaccineret i graviditetsuge 32 til
og med 36 (hhv. 4,2% hos gravide der blev vaccineret med Abrysvo® vs. 3,7% i placebo-
gruppen(39).

FDA konkluderede, at det pa baggrund af foreliggende data, endnu er for tidligt, endeligt,
at konkludere pa/eller udelukke en kausal sammenhaeng mellem preeterm fgdsel og vac-
cination med Abrysvo®. For at nedseaette risikoen for praeterm fadsel, har FDA, ud fra et
forsigtighedsprincip, godkendt Abrysvo® til at blive anvendt i graviditetsuge 32 til og med
36.

WHO anbefaler pa grund af ovenstadende data vedrgrende for tidlig fadsel, at vaccinen
farst administreres i 3. trimester af graviditeten (= 28 graviditetsuge) som et forsigtigheds-

princip (2).

For yderligere information vedr. anbefalinger i andre lande henvises til kapitel 6.

3.5 Samtidig administration med andre vacciner

Abrysvo® kan administreres samtidig med vaccination mod szesoninfluenza. Der anbe-
fales et minimumsinterval pa to uger mellem administration af Abrysvo og administration

5 Co-administration er ikke undersgagt i studiet af gravide kvinder, men i et studie blandt aldre over 60 ar.
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af stivkrampe, difteri og acelluleer kighostevaccine, da immunrespons pa kighoste-kom-
ponenten er fundet at vaere lavere ved samtidig administration af de to vacciner sammen-
lignet med separat administration. Den kliniske relevans af dette fund er dog ukendt.

3.6 Litteraturgennemgang vedrgrende effekt og sikkerhed ved vaccination af gra-
vide med Abrysvo® samt gennemgang af yderligere data vedr. sikkerhed fra
erfaringer med brug af vaccinen

Sundhedsstyrelsen har foretaget en gennemgang af den til dato, foreliggende, videnska-
belige litteratur vedrgrende effekt og sikkerhed ved vaccination af gravide med
Abrysvo®. Der er taget udgangspunkt i et endnu upubliceret systematisk litteratur-review
udfert af Det Europeeiske Center for Forebyggelse af og Kontrol med Sygdomme
(ECDC) om effekten og sikkerheden af RSV-vacciner (40). Dette review er baseret pa lit-
teratur sggt frem til maj 2023. Sundhedsstyrelsen har suppleret med en opfalgende sy-
stematisk litteratursggning foretaget fra januar 2023 til 10. september 2024. Den opfal-
gende litteratursegning fokuserer pa randomiserede studier og studier, der rapporterer
sakaldt real-world erfaringer med brug af Abrysvo®.

3.6.1 ECDC’s litteraturgennemgang

ECDC’s systematiske review fandt to randomiserede studier om Abrysvo®, som begge
er studier, der ligger til grund for godkendelsen af vaccinen (32)(41). Det drejer sig om et
fase 2b studie af Simdes et al (41), der primaert omhandler sikkerheden ved vaccinen og
det fase tre studie af Kampmann et al, som er beskrevet ovenfor i afsnittet om vaccinens
dokumenterede effekt og sikkerhed (32).

Herunder falger en kort beskrivelse af studiet af Simbes et al. Studiet var et fase 2b
randomiseret, placebokontrolleret studie, der primaert undersggte sikkerheden ved
Abrysvo®. Studiet inkluderede raske kvinder i alderen 18-49 ar i 24. — 36. graviditetsuge,
som blev randomiseret til at modtage enten 120 ug eller 240 pg af vaccinen (med eller
uden aluminium hydroxid) eller placebo. Studiet blev udfart i USA, Chile, Argentina og
Sydafrika, men kun resultater fra USA indgik i analysen, da udfgrslen af studiet i de re-
sterende lande blev pavirket af covid-19 pandemien. Formalet med studiet var at under-
soge sikkerheden ved vaccinen, og der blev ikke foretaget en formel statistisk hypotese-
testning. Alle analyser var deskriptive.

Der blev i alt inkluderet 406 gravide og 403 spaedbern. | alt blev 327 kvinder vaccineret
med Abrysvo®. De hyppigste bivirkninger var kategoriseret som milde til moderate af
sveerhedsgrad og inkluderede gmhed, radme og haevelse af vaccinationsstedet. Fore-
komsten af ugnskede haendelser blandt kvinder og spaedbgrn var ens i vaccine og place-
bogruppen. Alvorlige ugnskede heendelser blev observeret blandt i alt 5 % af deltagerne i
studiet én maned efter vaccination. Ingen af de ugnskede haendelser blev tilskrevet vac-
cinen.
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3.6.2 Sundhedsstyrelsens supplerende litteraturgennemgang

Den supplerende systematiske litteraturgennemgang foretaget af Sundhedsstyrelsen
identificerede yderligere ét studie, der omhandler real-world erfaringer med Abrysvo®.
Dette studie beskrives nedenfor.

Det amerikanske retrospektive kohortestudie af Son et al er det fgrste publicerede post-
marketingstudie, der undersgger sikkerhed ved vaccination med Abrysvo® i graviditets-
uge 32 til og med 36 (42).Son et al har i perioden september 2023 til januar 2024, pa
baggrund af sundhedsjournaler fra to hospitaler i New York, undersggt sammenhaengen
mellem vaccination med Abrysvo® og preeterm fadsel. Sekundaert har Son et al. under-
s@gt sammenhasngen mellem vaccination med Abrysvo® og en raekke perinatale kompli-
kationer herunder hypertensive tilstande i graviditeten.

| alt indgik 2.973 gravide i studiet i perioden september 2022 til januar 2023. Heraf mod-
tog 1.026 gravide vaccination med Abrysvo®. Andelen af praeterme fadsler i gruppen af
vaccinerede gravide sammenlignet med ikke-vaccinerede gravide var hhv. 5,9% vs.
6,7%. Forfatterne finder saledes ingen sammenhaeng mellem vaccination med Abrysvo®
i graviditeten og preeterm fgdsel (OR 0.87: 95% konfidensinterval 0.62-1.20).

| studiet blev der ved de indledende almindelige statistiske analyser ikke fundet en @get
risiko for hypertensive tilstande i graviditeten. | alt 203 svarende til 20 % af de gravide
kvinder, der havde faet vaccinen fik registeret en hypertensiv tilstand mod 355 svarende
til 18 % af de ikke vaccinerede gravide (OR 1.10: 95% konfidensinterval 0.90-1.35). | eks-
tra analyser, hvor der blev justeret for szerlige bias, blev der fundet indikationer pa en let
aget risiko for hypertensive tilstande i graviditeten blandt de vaccinerede kvinder (HR
1.43: 95% konfidensinterval 1.16-1.77).

Studiet havde flere begraensninger og kan ikke sta alene. Forfatterne bemeerker, at ande-
len af preeterme fadsler i kohortestudiet var lavere end den forventede andel ud fra bag-
grundsforekomsten af for tidlig fadsel i USA; hhv. 6-7% vs. 10-11%. Resultaterne er sale-
des ikke ngdvendigvis generaliserbare i en amerikansk kontekst.

3.7 Gennemgang af yderligere data vedr. sikkerhed fra erfaringer med brug af
vaccinen

Per december 2024 er der administreret over 630.000 doser af Abrysvo® til gravide ver-
den overS. | USA, hvor Abrysvo® anbefales til gravide i graviditetsuge 32-36 i RSV-saeso-
nen, blev der i seesonen 2023/24 administreret ca. 320.000 doser af Abrysvo® til gravide,
0g i seeson 2024/25 var der i december maned 2024 administreret ca. 62.000 doser til
gravide®.

5Data indhentet af Sundhedsstyrelsen fra producenten af vaccinen.
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| USA overvages sikkerheden ved vacciner bl.a. gennem Vaccine Adverse Event Report-
ing System (VAERS), der er et system under det amerikanske Center for Disease Cont-
rol (CDC) og U.S. Food and Drug Administration (FDA), der indsamler og analyserer ind-
beretninger om bivirkninger og ugnskede haendelser efter vaccination i USA’. Data fra
VAERS fra juni 2024 med data fra 121 indberetninger viste, at de indberettede sympto-
mer efter administration af Abrysvo® blandt gravide var i overensstemmelse med resulta-
terne fra godkendelsesstudiet. De hyppigst indberettede ugnskede haendelser var gravi-
ditetsrelaterede (inklusiv for tidlig fadsel), men dette var forventet for en vaccine, der ad-
ministreres i graviditetsuge 32-36 (43).

Sikkerheden ved vacciner overvages ogsa vha. The Vaccine Safety Datalink (VSD) un-
der CDC, der undersgger sikkerheden ved vacciner pga. elektroniske sundhedsdata®.
Data fra VSD er blevet anvendt til at analysere sikkerheden ved Abrysvo® i en analyse af
gravide mellem september 2023 og februar 2024. Analysen undersggte sammenhaengen
mellem administration af vaccinen under graviditet og risikoen for for tidlig fedsel samt lav
fodselsveegt (44). Hver vaccineret gravid blev matchet 1:1 med en uvaccineret gravid i
samme graviditetsuge, vaccinationssted og sandsynlighed for at blive vaccineret. | alt
14.099 matchede par blev analyseret og denne viste ingen gget risiko for for tidlig fadsel
eller lav fgdselsvaegt forbundet med vaccinen. Som eksempel var risikoen for for tidlig
fadsel blandt gravide, der var vaccineret mellem graviditetsuge 30 og 36 4 % og tilsva-
rende 4,5 % blandt ikke vaccinerede. Dette svarede til en risk ratio pa 0.9 (95 % kon-
fidensinterval 0.8 — 1.0).

" VAERS - About Us
8 About the Vaccine Safety Datalink (VSD) | Vaccine Safety Systems | CDC



https://vaers.hhs.gov/about.html
https://www.cdc.gov/vaccine-safety-systems/vsd/index.html?utm_source=chatgpt.com
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4 Malgruppeanalyse

Sundhedsstyrelsen har faet udarbejdet en malgruppeanalyse af konsulenthuset Antro-
pologerne med det formal via en kvalitativ dataindsamling at afdaekke, hvordan gravide
kvinder forholder sig til de nye forebyggelsesmuligheder af RSV-sygdom hos spaedbgrn.
Malgruppeanalysen beskriver, hvordan gravide forholder sig til et tilbud om forebyggelse
af RSV-sygdom hos spaedbgarn, givet enten som vaccination af den gravide eller via in-
jektion med monoklonale antistoffer til spaedbgrn, hvilke holdninger de har til de to fore-
byggelsesmuligheder, og hvilke overvejelser de ger sig for og imod nye muligheder for
forebyggelse af RSV-sygdom. Samtidig beskriver analysen, hvordan de gravide oplever
risikoen for, at spaedbgrn under to ar bliver smittet med RSV, og eventuelle falger efter
sygdom. Analysen behandler gravide kvinders overvejelser og praeferencer bade i for-
hold til de nye muligheder for forebyggelse af RSV-sygdom som helhed og specifikt il
de to forebyggelsesmuligheder, dvs. enten vaccination af gravide eller antistoffer til
speedbgrn.

41 Metodebeskrivelse

Der deltog 14 kvinder i unders@gelsen i alderen 22-39 ar. De blev udvalgt og rekrutteret
via en rekrutteringsagent med henblik pa at opna bredde og sikre repraesentativitet i
forhold til geografi, alder, etnicitet, uddannelse og arbejde. Informanterne kommer bade
fra by og land pa tveers af Danmark. Undersggelsen har en tilsigtet overveegt af ni fler-
gangsfedende mod fem fagrstegangsf@gdende informanter, idet flergangsfadende formo-
des bedre at kunne forholde sig til de to tilbud om forebyggelse af RSV-sygdom via hhv.
vaccination af den gravide og injektion med monoklonale antistoffer til spaedbarnet, da
de selvsagt har erfaring med bade at vaere gravid og erfaring med at veere foraelder til et
spaedbarn. Der er anvendt bade duointerview (hvor to gravide er interviewet sammen)
og individuelle interview.

4.2 Forskellige holdninger til forebyggelse af RSV

Malgruppeanalysen viser, at covid-19-pandemien udggr en erfaringsramme for de inter-
viewede kvinders mader at forholde sig til introduktion af nye muligheder for forebyggelse
af smitsom sygdom. Arene med covid-19 var en tid, hvor de for alvor blev opmaerksomme
pa infektionssygdomme og smitte, nye vacciner, senfelger af infektion og bivirkninger ved
vacciner, og fglte sig tilskyndede til at tage principiel stilling til, om de var for eller imod
vaccination.

De fleste informanter kan beskrives som enten forsigtige eller tavende i forhold til at tage
imod forebyggelse af RSV-sygdom. Det er forstaet pad den made, at et flertal af informan-
terne vil veere tilbgjelige til at tage imod RSV-forebyggelse, men at beslutningen vil vaere
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praeget af en vis usikkerhed, mens et mindretal enten vil fgle sig helt sikre pa at tage imod
tilbuddet eller helt afvise at gere det. | den mere positive ende er de, der kalder sig selv
"autoritetstro”, som helst vil undgé at tage stilling til forebyggelsen. De vil felge Sundheds-
styrelsens anbefalinger og er parate til at tage imod forebyggelsen uden behov for meget
information. | den mere skeptiske/kritiske ende er de, som ser forebyggelsen af RSV-syg-
dom som et led i et starre sundhedspolitisk projekt, der bl.a. handler om at skane hospi-
talspersonalet for overbelastning i form af mange indleeggelser. Det flertal, der befinder sig
midt imellem de to positioner, er lidt forbeholdne, men vil sandsynligvis felge Sundheds-
styrelsens anbefalinger, nar/hvis de kommer. De vaegter "sund fornuft’, fx har de en opfat-
telse af, at det er godt at styrke deres bgrns immunforsvar gennem sygdom. De tager imod
tilbud om vaccination, men synes samtidig, at de far tilbudt for mange vacciner under deres
graviditet, og filtrerer dem fra, ud fra hvad de skenner er ngdvendigt. De har en lille skepsis
over for nye vacciner og efterlyser grundig information, inden de beslutter sig. Flere infor-
manter kom med forskellige udsagn, som hver iszer udtrykte bade positive, tgvende og
skeptiske positioner.

4.3 Bekymring for manglende erfaring med de nye forebyggelsesmuligheder

En hovedbekymring blandt flere af de gravide er, at bade vaccinen og de monoklonale
antistoffer er forholdsvis nye pa markedet, hvilket skaber bekymring for, om det er tilstraek-
keligt grundigt testet.

| forhold til de nye muligheder for forebyggelse af RSV-sygdom oplever mange af de inter-
viewede kvinder, at de nye lzegemidler fgles usikre, fordi der endnu ikke er megen erfaring
med at bruge dem i befolkningen. Mange sammenligner den nye forebyggelse af RSV-
sygdom med bgrnevaccinationsprogrammet, som de tillaegger stor autoritet og legitimitet,
fordi det har eksisteret i mange ar. De ville tage imod forebyggelse af RSV-sygdom, hvis
den blev en del af bgrnevaccinationsprogrammet. En flergangsgravid siger: Hvis det var
en del af barnevaccinationsprogrammet, sé er det, fordi det var vigtigt at blive vaccineret.
Hvorimod det andet [forebyggelse af RSV-sygdom] er ’nice to’, men at det ikke er liv eller
dad.

De interviewede kvinders udsagn peger saledes pa, at de er usikre i forhold til forebyggel-
sesmulighederne, fordi de er forholdsvis nye pa markedet og endnu ikke er bredt anvendt
i befolkningen.

Informanterne er mest bekymrede for bivirkninger pa lang sigt, og om forebyggelsesmulig-
hederne risikerer at skade barnet permanent. De er i mindre grad bekymrede for selv at
opleve bivirkninger, men naevner dog overvejelser om, hvordan det at lade sig vaccinere
mod RSV-sygdom vil pavirke deres graviditet, fordi de faler sig sarbare, er bange for kom-
plikationer og ngdigt vil tage imod laegemidler, medmindre de er hgjst ngdvendige. Flere
informanter udtrykker bekymring for, om en vaccination under graviditeten kan pavirke fo-
strets udvikling, fx om den kan give livsvarige skader.
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44 Forebyggelse til gravide foretraekkes

13 ud af de 14 informanter naevner, at de hellere selv vil tage imod forebyggelse mod RSV-
sygdom ved at lade sig vaccinere under deres graviditet end at lade deres bgrn tage imod
forebyggelsen i form af monoklonale antistoffer efter fadslen. Her vejer hensynet til barnet
tungt, idet den gravide opfatter sig selv som mere robust end barnet. Flere giver udtryk for,
at de gerne vil skane deres barn for stik, men ogsa at de pa grund af det faktum, at der er
tale om en ny forebyggelsesmulighed, vil udvise forsigtighed over for deres barn. De @n-
sker selv at modtage lazegemidlet, frem for at deres bgrn skal have det, fordi de opfatter det
som mest skansomt for fostret, og opfatter den gravide krop som en form for *filter”. Som
en flergangsf@dende siger: Jeg ville hellere, at det var en vaccine, jeg fik, imens jeg var
gravid, end at det var noget, som mit nyfgdte barn fik. Og jeg kan ikke helt forklare hvorfor
... Jeg tror, jeg har en ide om, at hvis der er et eller andet, der ikke fungerer helt med den
vaccine, séa beskytter min krop bedre barnet, end hvis man gav [monoklonale antistoffer]
direkte til barnet.

Informanterne ser flere fordele ved, at de bliver vaccineret som gravide. De synes, at det
er "smart”, at de ved at blive vaccineret beskytter deres foster, og antager, at de samtidig
kan beskytte sig selv mod RSV-sygdom. Desuden papeger de, at ved at lade sig vaccinere

som gravid "sa er barnet beskyttet fra start af”, "helt fra farste sekund” af deres liv.

Viden om forebyggelsens effekt og varighed er vigtig for informanterne, som eftersperger
viden om, hvornar beskyttelsen daekker bedst, hvor effektiv den er og hvor leenge, den
varer. Selvom informanterne ser det som mest skdnsomt, at de selv tager imod vaccina-
tion, ville de maske veere villige til at give antistoffer til barnet, hvis der er evidens for, at
denne forebyggelsesform er mere effektiv end vaccination af gravide. Flere naevner i den
forbindelse, at de ville fglge Sundhedsstyrelsens anbefalinger. Mange informanter udtryk-
ker, at viser det sig, at vaccination af gravide og monoklonale antistoffer til spaedbgrn har
samme effekt, sa foretraekker de selv at blive vaccineret.

4.5 Risikovurdering og konsekvenser ved forebyggelse

Informanterne gar sig forskellige overvejelser om et eventuelt tilbud imod forebyggelse af
RSV-sygdom. De beskriver dog samstemmende om en veegtning mellem scenarierne: at
barnet potentielt kan blive smittet med RSV holdt op imod, at de selv eller barnet skal tage
imod forebyggelse og fa eventuelle bivirkninger herved.

Informanternes grunde til at ville tage imod forebyggelse er at beskytte barnet mod ungd-
vendig alvorlig sygdom, som kreever indlaeggelse og i veerste fald dad. Dette veegter de
hgjere, hvis barnet er for tidligt fadt eller sarbart pa anden vis. Nogle fa informanter naevner,
at de gerne vil undga langsigtede bivirkninger efter RSV-sygdom, fx astmatisk bronkitis.
For flergangsfgdende er en grund til at tage imod forebyggelse ogsa, hvis der er risiko for,
at mange familiemedlemmer bliver syge, og for at undgad mange sygedage. Enkelte naev-
ner, at en voldsom epidemi af RSV ogsa ville veere en grund til at tage imod forebyggelse.
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De interviewede kvinders overvejelser om ikke at ville tage imod forebyggelse er primaert,
at forebyggelsen er ny, og at de er bekymrede for, hvor gennemtestet den er, og om den
har alvorlige ukendte og langsigtede bivirkninger. Andre grunde til ikke at ville tage imod
forebyggelsen er, at nogle informanter ikke betragter RSV-sygdom som en alvorlig syg-
dom; synspunkter, som bade fgrste- og flergangsfedende udtrykker, og som haenger sam-
men med en udbredt holdning blandt den tavende midtergruppe om, at det er godt at treene
deres bgrns immunforsvar gennem infektioner som fx som fglge af RSV.

4.6 Information om bade RSV og forebyggelse

De fleste informanter har et overfladisk kendskab til RSV, smitte og symptomer. Nogle har
et lidt dybere kendskab til RSV fra familie, venner og kollegaer, der fx har vaeret indlagt
med deres barn. Flergangsfedende er generelt mere opmaerksomme pa RSV, fordi smit-
ten opfattes som mere "ukontrollabel”’, nar man har flere bgrn, som kan smitte hinanden.
Samtidig neevner flere flergangsfadende, at de ikke selv har oplevet alvorlig RSV-sygdom
hos deres bgrn, hvilket gar, at de vurderer, at de fader robuste barn, som ikke har stort
behov for at tage imod forebyggelse af RSV-sygdom.

Adspurgt om, hvilken information om RSV de gravide gerne vil have for at kunne tage
stilling til, om de @nsker at tage imod forebyggelse, er det primaert spgrgsmalet: "Hvorfor
det er vigtigt for mit barn?”, de gerne vil have svar pa. Det synes at haenge sammen med,
at RSV ikke er noget, de har meget kendskab til, og derfor ikke ser alvoren af at forebygge.
Generelt oplever informanterne ikke, at de bliver informeret tilstraekkeligt, bl.a. om de vac-
cinationer, de tilbydes under graviditeten, fx kighostevaccinationen.

De interviewede kvinder efterlyser sdledes aben, zerlig og evidensbaseret information om
bade fordele og ulemper ved forebyggelsen, og at tilgaengeligheden af grundig information
er en vigtig og afggrende del af deres beslutningsproces om forebyggelse af RSV-sygdom.

Informanterne foretraekker at fa information gennem flere tilgeengelige afsendere som
sundhedsprofessionelle, Sundhedsstyrelsen og regionerne. Enkelte naevner, at de opfatter
den personlige information gennem en kanal som Digital Post som vigtig, tryghedsska-
bende og overbevisende. Mange af de interviewede kvinder foretreekker, at personlig in-
formation gives af jordemoder frem for lzege, som mange oplever har svaert ved at besvare
deres spgrgsmal om vacciner og andre ting. Desuden ser de jordemoderen som den mest
relevante sundhedsperson at ga til under deres graviditet.

4.7 Timing af information om RSV og modtagelse af forebyggelse

Informanterne foretraekker at blive informeret om forebyggelse af RSV-sygdom i forbin-
delse med et planlagt graviditetsbes@g. Det er forskelligt, om de foretraekker at fa informa-
tion om muligheden for forebyggelse af RSV-sygdom tidligt eller sent i graviditeten. Nogle
vil gerne informeres sa tidligt som muligt i deres graviditet, sa de har tid til at overveje og
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tage stilling til forebyggelsen. Andre foretreekker at fa informationen halvvejs i graviditeten,
omkring uge 20, ved misdannelsesscanningen, hvor den gravide kan begynde at forholde
sig mere virkeligt til deres barn og tage stilling til ting, der skal ske i forbindelse med fadslen.

Flere informanter naevner, at det har betydning, om de fgder deres barn i eller uden for
RSV-saesonen; hvis deres barn fades uden for RSV-saesonen, ville de veere mindre tilbg-
jelige til at tage imod forebyggelse. Hvis de saledes farst far tilbudt forebyggelsen, nar
barnet er flere maneder gammelt, umiddelbart forud for saesonen, synes de, at det er for
sent, og at barnet lige sa godt kan blive smittet med RSV. Dette haenger sammen med, at
de ser det nyfadte spaedbarn som mest sarbart og ubeskyttet.

Som det fremgar, foretreekker de interviewede kvinder at tage imod en forebyggende be-
handling som gravid, gerne i uge 32, hvor de alligevel skal til l,egebes@g. De pointerer, at
de pa det tidspunkt i graviditeten har mest overskud. Hvis barnet skal have monoklonale
antistoffer via injektion, er informanterne enige om, at det skal vaere tidligt efter fadslen og
gerne, nar baby alligevel skal have et stik, fx med K-vitamin, eller ved heelprgve, sa de kan
veere beskyttet mod RSV-sygdom hurtigst muligt efter deres fadsel. Flere informanter be-
toner, at det ogsa kan blive for sent at tilbyde deres bgrn antistoffer mod RSV.

De interviewede kvinder foretraekker generelt, at forebyggelsen la&egges sammen med an-
dre planlagte sundhedsbesgg, fx hos deres egen laege. Hvilket slags sundhedspersonale,
der giver forebyggelsen, mener de er underordnet, sa laenge det er en person, der kan
finde ud af at give en injektion.
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5 Organisering af et forebyggende
program mod RSV-sygdom

| det fglgende kapitel beskrives organisatoriske overvejelser om, hvordan man bedst muligt
kan implementere et forebyggelsesprogram mod RSV-sygdom med henblik pa at beskytte
nyfedte og spaedbgrn. Selvom hovedfokus i det faglige grundlag er pa RSV-vaccination af
gravide preaesenteres der i dette kapitel organisatoriske overvejelser i forhold til hhv. et vac-
cinationsprogram til gravide og et program for forebyggende behandling med et monoklo-
nalt antistof (nirsevimab) til nyfadte. Overvejelserne er relevante, safremt vaccination bliver
anbefalet, enten alene eller i en form for kombinationsprogram, hvor begge muligheder
anbefales.

5.1 Malgruppe for et forebyggelsesprogram

Et forebyggelsesprogram mod RSV-sygdom, hvad enten det drejer sig om vaccination af
gravide, nirsevimab til nyfadte eller en kombination heraf, kan enten lgbe over hele aret
eller i en afgraenset periode af aret relateret til RSV-saesonen, og der er fordele og ulemper
ved begge modeller. Hvilken tilretteleeggelse af et program, der er mest hensigtsmeessig,
afhaenger blandt andet af den endelige malgruppe for forebyggelsesprogrammet.

| kapitel 2 om sygdomsbyrden beskrives det, at spsedbgrn under 1 ar er i sterst risiko for
et alvorligt forleb som fglge af en infektion med RSV. Risikoen er seerlig hgj blandt barn
under 6 maneder og i serdeleshed blandt bgrn under 3 maneder. Abrysvo® er indiceret
til brug hos gravide med henblik pa at overfare passiv beskyttelse mod RSV-sygdom hos
spaedbgrn med effekt fra fadslen og som minimum til 6 maneders alderen. Nirsevimab er
indicieret til at forebygge RSV-sygdom hos nyfagdte og spaedbern i Igbet af deres farste
RSV-szeson.

| det fglgende kapitel beskrives forskellige modeller for organisering, som tager udgangs-
punkt i, at malgruppen for forebyggelsesprogrammet er bgrn under 1 ar, dvs. cirka 60.000
bgrn per ar, og at malet for programmet er, at disse barn er beskyttet i deres farste RSV-
saeson.

5.2 Praktiske forhold ved et vaccinationsprogram til gravide

| nedenstdende afsnit adresseres de forhold og overvejelser, der gar sig geeldende i en
organiseringsmodel, hvor et immuniseringsprogram mod RSV-sygdom indebeerer tilbud
om vaccination til gravide, herunder hvornar i graviditeten vaccinen med fordel kan gives,
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hvilke aktgrer, der kan udfgre vaccinationen, samt hvordan RSV-vaccination kan indpas-
ses i de allerede eksisterende vaccinationsprogrammer til gravide pa en hensigtsmaessig
made.

Preemissen for overvejelserne er, at RSV-saesonen szedvanligvis ligger mellem oktober og
marts. Som tidligere beskrevet kan der imidlertid vaere mindre variationer, og seesonen kan
starte enten lidt tidligere eller slutte lidt senere. | 2021 sas en atypisk saeson, der startede
om sommeren. Handteringen af usikkerheden forbundet med saesonvariation i forbindelse
med planlaegningen af et program adresserer vi til slut i kapitlet.

5.1.1 Timing af et vaccinationsprogram

Vaccination med Abrysvo® har en dokumenteret effekt op til 180 dage, dvs. at barnet er
beskyttet fra fgdslen og op til det er ca. 6 maneder gammelt. Der er flere muligheder for
organisering af et vaccinationsprogram til gravide, hvor barnet er beskyttet i kortere eller
lzengere tid under RSV-saesonen.

En mulighed er, at alle gravide tilbydes vaccination, uanset hvornar pa aret de har termin
— dvs. et helarsprogram. Nedenstaende figur viser, hvor mange maneder gammelt barnet
er, nar RSV-saesonen begynder, hvis det er fadt i en given maned. Figuren viser ogsa,
hvor lzenge barnet er beskyttet i RSV-saesonen, hvis alle gravide tilbydes vaccination i et
helarsprogram. Fx vil et barn, der er fadt i juni maned veere fire maneder gammelt, nar
RSV-szesonen begynder i oktober, og barnet vil vaere beskyttet frem til januar maned, hvor
det er syv maneder gammelt.

Tabel 3: Vaccinationsprogram til alle gravide aret rundt:

RSV-sa&son
apr maj jun jul aug sep
X 7 9 10

X 7 8 9

X 7 8

X 7

X
X
X
X
X
X

RSV-saeson

x Fadsel
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1 Tallet angiver barnets alder i maneder, fx er et barn fadt i juli tre
maneder, nar RSV-szesonen typisk begynder
Beskyttet mod RSV via vaccination af gravide (180 dages beskyttelse efter fadsel)

%//////////% Maneder i RSV-saeson, hvor barnet er beskyttet

Som det ses, vil der med et helarsprogram veere en lille gruppe af immuniserede bern af
vaccinerede gravide, som ikke fgdes i den typiske RSV-saeson, og hvor vaccinen ma for-
ventes kun at have effekt i en meget afgraenset periode af seesonen. Dette er under anta-
gelse af, at der udelukkende er effekt af vaccinen i de 180 dage efter fgdslen, som der er
dokumentation for pa nuveerende tidspunkt. Det geelder de bgrn, der fedes i det sene forar
(ca. april-maj). Det bgr overvejes, om den forventede gevinst ved vaccination for disse
gravide og bgrn star mal med risikoen for (alvorlige) bivirkninger ved vaccination. Pa den
baggrund kan det overvejes, om et afgraenset vaccinationsprogram er mere hensigtsmaes-
sigt, hvor gravide med termin i det sene forar ikke tilbydes vaccination mod RSV-sygdom.
Med en sadan model tilbydes vaccination kun til gravide, som forventes at fgde i RSV-
saesonen, eller hvor barnet kan forventes at have mindst et par maneders effekt af vacci-
nen i lgbet af seesonen.

Pa den anden side kan det argumenteres, at selv bgrn fadt i det sene forar ma forventes
at have nogen gavn af forebyggelse mod RSV-sygdom, selv efter de er fyldt 6 maneder,
da vaccinens effekt falder gradvist, og der er individuel variation i forhold til beskyttelsen.
Dertil kommer ogsa, at RSV-saesonen kan variere fra ar til ar.

Et helarsprogram er mest enkelt at organisere og kommunikere om. Et afgraenset program,
hvor vaccination kun tilbydes i nogle maneder og ikke i andre, risikerer at skabe forvirring
og tvivl blandt malgruppen og sundhedsprofessionelle, hvilket kan pavirke tilslutningen.

5.1.2 Tidspunkt for vaccination i graviditeten

Abrysvo® er godkendt til anvendelse mellem graviditetsuge 24 og 36. Det anbefales, at
kvinder bliver vaccineret ved hver ny graviditet. Selv om vaccinen er godkendt til brug mel-
lem uge 24 og 36, kan Sundhedsstyrelsen vaelge at anbefale, at vaccinen tilbydes indenfor
et mere sneevert interval. Overvejelserne ifm. dette beskrives herunder.

Af produktresuméet (31) fremgar det, at effektiviteten af vaccinen er hgjere, jo senere i
graviditetsforlgbet den gives, hvilket taler for at tilrettelaegge et program, hvor vaccination
anbefales senere i perioden graviditetsuge 24-36.

P& den anden side vil et vaccinationsprogram, hvor der foreligger en anbefaling om vacci-
nation tidligere i perioden mellem graviditetsuge 24-36 betyde, at flere gravide kan na at
benytte sig af muligheden for at blive vaccineret og fa gavn af effekten ved vaccination, fgr
de fader, hvilket ma anses som en fordel. Det er dog blot en lille procentdel af gravide, der
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fader far eksempelvis uge 35. i 2023 fandt kun 2,5 procent af arets fadsler sted far gravi-
ditetsuge 35, hvorfor dette ma betragtes som en mindre vaesentlig parameter at forholde
sig til i de samlede overvejelser®.

WHO's ekspertgruppe vedrgrende immunisering (Strategic Advisory Group of Experts
(SAGE) on Immunization) anbefalede i september 2024, at lande, der anbefaler RSV-vac-
cination af gravide, bar give vaccinationen i tredje trimester (fra uge 28) (2) .

Tilretteleeggelsen af et eventuelt vaccinationsprogram ber sigte efter at ramme balancen
mellem, at anbefalingen om tidspunkt for vaccination ligger tidligt nok til, at flest muligt
gravide nar at tage imod tilbuddet, inden de fgder, samtidig med, at vaccination ligger sent
nok til, at de far sterst mulig effekt af vaccinen. | disse overvejelser bgr det ogsa indga, at
vaccinen skal have tid til at virke og give den fulde effekt.

5.1.3 Aktorer, der kan indga i et vaccinationsprogram
Der er flere muligheder for, hvilke aktarer, der kan indga i organiseringen af et vaccinati-

onsprogram til gravide: Hhv. almen praksis, de regionale jordemoderkonsultationer, og de
regionale vaccinationsenheder, der etableres ifm. seesonvaccinationsprogrammet.

Et vaccinationsprogram til gravide kan indpasses i de allerede etablerede rammer for fo-
rebyggende graviditetsundersagelser, som tilbydes alle gravide i Danmark, samt i den ek-
sisterende vaccinationspraksis af gravide, som fx kighostevaccination, der foregar hos den
gravides praktiserende lzege. Der tilbydes en forebyggende graviditetsundersggelse hos
praktiserende laege i bade uge 25 og uge 32, som saledes begge er mulige tidspunkter for
vaccination, jf. det godkendte tidspunkt for vaccination, som er beskrevet ovenfor. Der er
hgij tilslutning til begge konsultationer hos almen praksis; i perioden 2021-2023 madte 93
pct. af gravide op til enten én af konsultationerne eller begge.

Derudover er der pr. 1. januar 2024 fastsat en overordnet ramme for en udvidelse af jor-
demgdres anvendelse og ordination af vacciner (45). Det fremgar af Bekendtgarelsen om
Jjordemadres forbeholdte virksomhedsomréde (46), at jordemadrenes virksomhedsomrade
omfatter vaccination af gravide med vacciner, der er anbefalet af Sundhedsstyrelsen. Der
er saledes ogsa mulighed for, at RSV-vaccination kan finde sted i forbindelse med en al-
lerede planlagt jordemoderkonsultation, eksempelvis i uge 29 eller uge 35/36. Langt de
fleste gravide deltager i mindst én jordemoderkonsultation i Igbet af deres graviditet. | pe-
rioden 2020-2022 drejede det sig om 98,9 pct. af gravide''. Vaccination af gravide har ikke

9 Egne beregninger baseret pa data fra Fagdselsregisteret: Fadselsreqgisteret (MFR) - Sundhedsda-
tastyrelsen

10 Kilde: Egne beregninger baseret pa tal fra Det Medicinske F@dselsregister (pr. 6. august
2023/30. juni 2024) og Sygesikringsregisteret pr. 27. juni 2024 fra Sundhedsdatastyrelsen

" Kilde: Egne beregninger baseret pa tal fra Det Medicinske F@dselsregister (pr. 6. august
2023/30. juni 2024) og Sygesikringsregisteret pr. 27. juni 2024 fra Sundhedsdatastyrelsen



https://sundhedsdatastyrelsen.dk/da/registre-og-services/om-de-nationale-sundhedsregistre/graviditet-foedsler-og-boern/foedselsregisteret
https://sundhedsdatastyrelsen.dk/da/registre-og-services/om-de-nationale-sundhedsregistre/graviditet-foedsler-og-boern/foedselsregisteret
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tidligere veeret en opgave, der er blevet varetaget af jordemgadre, og hvis et nyt vaccinati-
onsprogram mod RSV-sygdom laegges i jordemoderregi, bar der planlaegges en veltilret-
telagt informationsindsats malrettet jordemadre med henblik pa at sikre, at de fgler sig
tilstreekkeligt kleedt pa til at varetage opgaven med at informere de gravide om tilbuddet og
foretage selve vaccinationen.

Af malgruppeanalysen i kapitel 4 fremgar det, at de interviewede kvinder generelt foretragk-
ker, at forebyggelsen lzegges sammen med andre planlagte sundhedsbesgg, fx hos deres
egen leege. Hvilket slags sundhedspersonale der giver forebyggelsen, mener de er under-
ordnet, sa leenge det er en person, der kan finde ud af at give en injektion.

Siden 2021 er gravide blevet tilbudt vaccination mod covid-19 og influenza som en del af
det centralt styrede og regionalt organiserede saesonvaccinationsprogram. Programmet,
der arligt udrulles over efteraret og vinteren, giver gravide mulighed for at blive vaccineret
gratis i en bestemt periode (i saeson 2024 er perioden 1. oktober til 20. december). Det
faktum, at udrulningen af saesonvaccinationsprogrammet foregar over knap tre maneder,
gar det uforeneligt med en hensigtsmaessig implementering af et vaccinationsprogram
mod RSV-sygdom med det formal at beskytte spaedbgrn i RSV-saesonen. Det vurderes
saledes ikke oplagt at arbejde videre med denne mulighed.

Pa baggrund af ovenstaende kan det argumenteres, at det vil vaere mest hensigtsmaessigt
at tilrettelaegge et vaccinationsprogram, som kan indpasses i de allerede etablerede ram-
mer for forebyggende graviditetsundersggelser hos sundhedspersoner, som de gravide
har tillid til.

5.1.4 Indpasning i allerede eksisterende vaccinationsprogrammer
| Danmark anbefales allerede en raekke vaccinationer til gravide, hvilket der skal tages
hgjde for ved indfgrslen af et vaccinationsprogram mod RSV-sygdom.

Alle gravide tilbydes gratis kighostevaccination i 2. eller 3. trimester for at forebygge kigho-
ste hos spaedbegrn under 3 maneder. Kighostevaccination tilbydes hos egen leege i forbin-
delse med anden eller tredje rutinemaessige graviditetsundersggelse i hhv. uge 25 eller i
uge 32 eller i forbindelse med anden kontakt i andet eller tredje trimester (47).

Af produktresuméet for Abrysvo® fremgar det, at det anbefales, at der gar mindst to uger
mellem vaccination med Abrysvo® og vaccination mod stivkrampe, difteri og kighoste. Ar-
sagen til dette er, at der ses et lavere immunrespons for kighostekomponenten, nar vacci-
nerne gives samtidigt. Den kliniske betydning af dette er ukendt, men anbefalingen bygger
pa et forsigtighedsprincip. Safremt Abrysvo® indfares i et vaccinationsprogram til gravide,
er der séledes behov for at tage hejde for dette i planlaegningen af, hvornar vaccinerne
gives.

Safremt et vaccinationsprogram mod RSV-sygdom til gravide indfgres, kan det eksempel-
vis tilretteleegges saledes, kighostevaccinationen gives ved leegebesgget i uge 25, og
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RSV-vaccination gives ved laegebesgget i uge 32. Dette vil tage hgjde for, at RSV-vacci-
nen har vist sig mere effektiv, nar den gives senere i graviditeten. Safremt vaccination gives
ved en rutinemaessig konsultation ved jordemoderen, kan den gives ved besgget i uge 29
eller uge 35/36.

Abrysvo® ma, jf. produktresuméet, gerne gives samtidig med influenzavaccination. Det
fremgar ikke af produktresuméet, hvorvidt Abrysvo® ma gives samtidig med vaccination
mod covid-19, men der er ikke noget, der taler imod, at vaccinerne gives samtidig, hvilket
er i overensstemmelse med anbefalinger fra andre lande (48)(49).

Det ber indga i overvejelserne om indfgrsel af et tilbud om RSV-vaccination, at gravide per
november 2024 anbefales tre vaccinationer i lgbet af deres graviditet. At indfgre endnu en
vaccination kan risikere at fare til "vaccinetraethed” blandt de gravide; det vil sige, at de
mange anbefalinger og information om vaccination kan lede til passivt eller aktivt fravalg
af vaccination, og dermed resultere i faldende tilslutning. Dertil kommer, at de mange til-
budte vacciner kan medfare, at gravide i hgjere grad prioriterer imellem de tilbudte vacciner
pa en sundhedsfagligt uhensigtsmeessig made. Disse risici skal opvejes mod de forebyg-
gelsesgevinster, som et vaccinationsprogram mod RSV-sygdom vil medfgre, herunder bar
det overvejes, om der fra sundhedsmyndighedernes side bar foretages en prioritering imel-
lem de pa nuveerende tidspunkt tre anbefalede vacciner.

5.2 Praktiske forhold ved et program for monoklonale antistoffer til nyfadte

| nedenstaende afsnit adresseres de forhold og overvejelser, der gar sig geeldende i en
situation, hvor et immuniseringsprogram mod RSV-sygdom indebeaerer tilbud om nirsevi-
mab til nyfadte og spaedbgrn. Nirsevimab har en dokumenteret effekt op til fem maneder
efter administration og er indiceret til forebyggelse af RSV i nedre Iuftveje hos nyfadte og
spaedbern i Igbet af deres farste RSV-saeson. Det fremgar af produktresuméet, at nirsevi-
mab bgr administreres forud for RSV-saesonen eller fra fgdslen til spaedbgrn fagdt i RSV-
saesonen (50).

Nirsevimab har udleveringsgruppe BEGR, hvilket betyder, at lsegemidlet er sygehusforbe-
holdt og kun ma udleveres til sygehuse jf. § 64, stk. 5 i Receptbekendtgarelsen(51). Udle-
veringsgruppe fastsaettes af Leegemiddelstyrelsen. Nirsevimab kan saledes ikke for nuvae-
rende udskrives pa recept til enkeltpersoner med henblik pa kab pa apoteket, og det kan
ikke gives i almen praksis.

5.21 Tidspunkt for administration af nirsevimab og timing af et program
Tidspunktet for administration af nirsevimab vil afhaenge af, om barnet fgdes i eller udenfor
RSV-saesonen. | det fglgende beskrives de praktiske forhold ift. administration af nirsevi-
mab for begge grupper.

Born fadt fra oktober til marts (i RSV-saesonen)
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Safremt barnet fedes i RSV-saesonen, dvs. mellem oktober og marts, er det en mulighed
at nirsevimab gives umiddelbart efter fadslen pa sygehuset. De fleste bgrn i Danmark fg-
des pa et sygehus: Mellem 2019 og 2023 foregik gennemsnitligt 96,5% (mellem 96,2 og
96,7%) af de registrerede fadsler pa et sygehus (52). For langt de fleste spaedbern, der vil
vaere omfattet af et eventuelt program, vil det saledes vaere muligt at administrere nirsevi-
mab inden udskrivelse fra sygehuset.

For de spaedbgarn, der fgdes i hjemmet eller andetsteds, kan et tilbud organiseres saledes,
at nirsevimab gives i forbindelse med PKU-testen (hezelblodsprave), som skal ske mellem
48 og 72 timer efter fadslen, og som for langt de fleste foregar pa sygehuset(53)

Bgarn fadt april-september (uden for RSV-saesonen)

Som beskrevet i produktresuméet, ber nirsevimab gives forud for RSV-saesonen, safremt
barnet ikke fedes i saesonen. Hvis gruppen af barn, der altsa fedes uden for RSV saesonen
mellem april og august (ca. 25.000 barn arligt), ogsa omfattes af et program med nirsevi-
mab, ma det organiseres sadan, at nirsevimab kan administreres pa et senere tidspunkt
og ikke i forbindelse med fadselsforlabet. Der vil séledes vaere behov for at tilretteleegge
et catch-up program, hvor bgrnene far nirsevimab pa et senere tidspunkt, men far saeso-
nen starter, mest oplagt i Iebet af september. Bgrnene ville i et sadant program veere mel-
lem cirka 1 og 5 maneder gamle afhaengigt af fedselstidspunktet. Bgrn der fedes i septem-
ber maned formodes at kunne fa nirsevimab kort tid efter fadslen.

Der er ikke en rutinemaessig aftale efter fadslen i sygehus-regi for raske bgrn, hvor der
kunne administreres nirsevimab som led i et catch-up program. Eftersom nirsevimab for
nuveerende er et sygehusforbeholdt lzegemiddel, vil der derfor vaere behov for at etablere
eksempelvis et ambulant tilbud i sygehusregi, eksempelvis som et nirsevimab-spor pa et
bgrneambulatorium. Den konkrete organisering vil skulle planleegges i samarbejde med
regionerne. Der vil skulle tages stilling til, hvordan denne gruppe bgrns foraeldre inviteres
og orienteres om tilbuddet, fx via et brev i Digital Post. Det vil veere Sundhedsstyrelsens
forventning, at den gruppe forzeldre, der tilbydes nirsevimab i et catch-up program vil have
en lavere tilslutning end den gruppe foreeldre, der far nirsevimab tilbudt umiddelbart efter
fadslen.

Nedenstaende figur illustrerer et program, hvor nirsevimab gives efter fgdslen til bagrn i
saesonen, og hvor der er et catch-up tilbud til barn fadt udenfor seesonen. Figuren viser,
hvor gamle de pagaeldende barn fgdt i en given maned er, nar de gar ind i RSV-saesonen,
og i hvilken periode i seesonen de er beskyttet.
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Tabel 4: Program med nirsevimab til alle nyfadte i seesonen samt catch-up til avrige barn
under 6 maneder:

RSV-sa&son
apr maj jun jul aug sep
X 1 2 3 4 5 11
X 1 2 3 4 10
X 1 2 3 9
X 1 2 8
X 1 7
X 6
X
X
X
X
X
X

RSV-se&eson

Fadsel
Fadsel, hvor nirsevimab gives

Tallet angiver barnets alder i maneder, fx er et barn fgdt i juli tre
maneder, nar RSV-saesonen typisk begynder

Nirsevimab gives i catch-up program til bgrn fadt fra og med
april til og med september

- Beskyttet mod RSV via nirsevimab

Et program med nirsevimab kan ogsa filrettelaegges uden et catch-up program, fx ved at
nirsevimab kun gives til barn, der fedes i seesonen. Det vil imidlertid stille gruppen af bgrn
fedt umiddelbart inden RSV-saesonen vaesentligt darligere, fordi de gar ubeskyttede ind i
saesonen, mens de fortsat er meget sma. Programmet ville i givet fald kunne udvides, sa
Nisevimab gives fra august eller eventuelt juli.

5.3  Praktiske forhold ved et kombineret program

Et program til forebyggelse af RSV-sygdom hos spsedbarn kan ogsa veere en kombination
af vaccination af gravide samt nirsevimab til spsedbgrn.

Eksempelvis kan nyfadte, hvor moderen ikke blev vaccineret under graviditeten, men som
dog gnsker at tage imod et tilbud om forebyggelse af RSV-sygdom til deres nyfgdte, tilby-
des nirsevimab — enten umiddelbart efter fadslen, hvis barnet er fgdt i RSV-saesonen jf.
ovenstaende, eller som en del af et catch-up program, som ogsa beskrevet ovenfor.
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Nirsevimab kan ogsa supplere et vaccinationsprogram, safremt det afgraenses saledes, at
kun kvinder, der fx har termin i eller lige op til RSV-saesonen, tilbydes vaccination. Gruppen
af kvinder, som har termin udenfor saesonen, og hvis barn ikke nar at have effekt af en
eventuel vaccination i saesonen, kan i stedet tilbydes monoklonale antistoffer til deres
speedbarn forud for RSV-saesonen, fx i september, som beskrevet i afsnit 5.2.

Tabel 5: Eksempel pa saesonbaseret vaccinationsprogram til alle gravide, der feder fra
september-marts (dvs. vaccine gives fra juli- til og med januar), mens bgrn der fades fra
april til og med august far Niservimab i september maned, som del af et catch-up program:

RSV-sa&son
apr maj jun jul aug sep
X 1 2 3 4 5 11
X 1 2 3 4 | 10
X 1 2 3 9
X 1 2 . 8
X 1 7
X
X
X
X
X
X
X

RSV-saeson

x Fadsel

Tallet angiver barnets alder i maneder, fx er et barn fadt i juli tre
maneder, nar RSV-saesonen typisk begynder

- Beskyttet mod RSV via vaccination (180 dage)

Beskyttet mod RSV via Nirsevimab (5 maneder)

%////////% Maneder i RSV-saeson, hvor barnet er beskyttet

54 Overvagning af tilslutningen til et program med nirsevimab

| Danmark er det lovpligtigt at registrere vaccinationer i Det Danske Vaccinationsregister
(DDV) (54),hvilket ger det muligt at overvage tilslutningen til de danske vaccinationspro-
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grammer taet. Nirsevimab vil som udgangspunkt ikke skulle registreres i DDV, da leege-
midlet ikke er en vaccine, men et monoklonalt antistof, der giver en passiv immunisering
specifik for RSV. Laegemidler ordineres i FMK — det faelles medicinkort.

Hvis nirsevimab indfgres i et nationalt program til alle spaedbern, vil der, ligesom hvis der
var tale om et vaccinationsprogram, vaere behov for at falge tilslutningen, men med den
eksisterende lovgivning vil dette ikke vaere muligt via DDV. Det vil sdledes veere ngdven-
digt i samarbejde med Statens Serum Institut, Sundhedsdatastyrelsen, regionerne eller
en anden myndighed at finde en metode, hvorpa tilslutningen til nirsevimab smidigt og
rettidigt kan overvages og rapporteres pa linje med gvrige vaccinationsprogrammer. Mu-
ligheden for at justere eksisterende lovgivning pa omradet kan ogsa afdaekkes.
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6 Anbefalinger i andre lande

| dette kapitel beskrives nationale anbefalinger i andre lande vedrgrende brugen af nye
metoder til forebyggelse af RSV-sygdom hos spaedbgrn, herunder hvordan landene plan-
laegger at organisere forebyggelsesprogrammerne. Farst beskrives eksempler pa natio-
nale anbefalinger vedrgrende brugen af RSV-vaccination af gravide, hvorefter der beskri-
ves eksempler pa nationale anbefalinger om brugen af nirsevimab.

6.1 Eksempler pa nationale anbefalinger om RSV-vaccination af gravide
Erfaringer fra andre lande med forebyggelse af RSV-sygdom blandt spaedbgrn ved RSV-
vaccination af gravide er endnu begreenset, idet produktet er forholdsvis nyt pa det inter-
nationale marked. Som beskrevet i kapitel 4 blev vaccinen Abrysvo® godkendt EU-kom-
missionen og FDA i august 2023 til anvendelse hos gravide med henblik pa at forebygge
RSV-sygdom hos spaedbgrn i de fgrste seks maneder af livet (33,37).

Flere af de lande, som forelgbigt har offentliggjort nationale anbefalinger om brug af vac-
cinen til gravide anbefaler sidelabende nirsevimab til nyfedte og spaedbgrn som en alter-
nativ forebyggelsesmetode. USA var det farste land, der udgav nationale anbefalinger om
RSV-vaccination af alle gravide i graviditetsuge 32-36 fra oktober til januar 2023-2024.
Vaccinen anbefales igen i ar til alle gravide i graviditetsuge 32-36 fra september til januar
2024-2025 i det meste af USA. Som et alternativ anbefales brug af nirsevimab, som kan
administreres til nyfgdte fra oktober til marts (55).

| Australien er det blevet annonceret, at RSV-vaccination med Abrysvo® tilbydes til gravide
i regi af det nationale vaccinationsprogram i 2025. Vaccinen anbefales hele aret og til gra-
vide i graviditetsuge 28-36. Nirsevimab anbefales til spaedbgrn under 8 maneder, safremt
deres mor ikke blev vaccineret mod RSV-sygdom senest to uger inden fadslen. Nirsevi-
mab anbefales ogsa til spaedbern, der er i aget risiko for alvorligt forlab med RSV. Anbe-
falingerne omfatter bl.a. en prioritering af grupper, der skal tilbydes nirsevimab, safremt der
er udfordringer med levering af leegemidlet (56).

| England planleegges et nationalt vaccinationsprogram med RSV-vaccination af alle gra-
vide fra september maned 2024 til alle gravide fra uge 28 og indtil fadslen (49). Vaccinati-
onsprogrammet er tilrettelagt som et helarligt program kombineret med en anbefaling om
administrering af monoklonale antistoffer til spaedbgrn/yngre bgrn i risiko for et alvorligt
forlgb med RSV fra oktober maned. De monoklonale antistoffer tilbydes til barn i risiko
uafhaengigt af, om moderen har vaeret vaccineret i Igbet af graviditeten. Nirsevimab anbe-
fales safremt det er til radighed — ellers anbefales Palivizumab. | 2024 var Nirsevimab ikke
til radighed i England.

Inden for EU’s greenser er sundhedsmyndighederne i flere lande, ligesom i Danmark, i
gang med at vurdere en eventuel anbefaling om RSV-vaccination af gravide, men fa lande
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har indfgrt et decideret program. Frankrig tilbyder RSV-vaccine til alle gravide i uge 32-36
som en del af et saesonbaseret forebyggelsesprogram fra september til januar maned
2024/25 (57). Forebyggelsesprogrammet inkluderer ogsa en anbefaling om nirsevimab til
spaedbgrn, séledes at foraeldre har valget mellem de to alternativer. Anbefalingen om nir-
sevimab til spaedbarn blev indfart i 2023 og administreres ligeledes fra september til januar
maned. La Haute Autorité de Santé (HAS), som er den gverste sundhedsmyndighed i
Frankrig anbefalede integration af vaccinen i forebyggelsesprogrammet mod RSV-sygdom
med et krav om styrket laegemiddelovervagning af for tidlige fedsler. Indtil der er styrket
dokumentation af vaccinens sikkerhed, har HAS valgt at afgreense anbefalingen, sa vacci-
nen kun gives i graviditetsuge 32-36. Det blev yderligere anbefalet, at vaccinen og nirsevi-
mab blev gjort tilgaengelige pa de franske f@deafdelinger for at styrke tilgeengelighed og
accepten blandt personale og foreeldre (57).

Luxemburg og Belgien har ogsa nationale anbefalinger om RSV-vaccination af gravide i
2024. | Luxembourg anbefales bade Abrysvo til gravide (mellem graviditetsuge 32 og 36)
eller Nirsevimab til nyfgdte medblik pa at beskytte bgrn i deres ferste levear (58). | Belgien
er det en national anbefaling, at gravide bgr tilbydes vaccination mod RSV-sygdom i gra-
viditetsuge 28-36 fra september til marts maned 2024, som et alternativ til nirsevimab til
spaedbern, men det er kun antistofferne der indtil videre bliver offentligt finansieret'2.

Tabel 6: Eksempler pa nationale anbefalinger for RSV-vaccination af gravide

Graviditetsuge | Vaccinationsperiode | Kombineret med anbefaling
sasonen 2024/25 for monoklonalt antistof

USA Uge 32-36 September til januar Nirsevimab til spaedbgrn an-
befales som alternativ

Austra- | Uge 28-36 Hele aret 2025 Nirsevimab anbefales til

lien spzedbgrn under 8 maneder,
hvis moderen ikke blev vacci-
neret mod RSV-sygdom se-
nest to uger for fadsel eller
spaedbgrn som er gget risiko
for alvorligt forlab ved RSV-

sygdom.
England | Uge 28 - Hele aret med opstart Palivizumab anbefales til risi-
september 2024 kogrupper (idet Nirsevimab

ikke er til radighed i 2024)

'2 Informationerne vedrgrende Belgiens anbefalinger er indhentet fra Belgiens medlem af National Immunization Technical Advi-
sory Groups (NITAGS).
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Frankrig | Uge 32-36 September til januar Nirsevimab til spaedbgrn an-
befales som alternativ

Belgien | Uge 28-36 September til marts Nirsevimab til spaedbgrn an-
befales som alternativ

Luxem- | Uge 32-36 September til 1. februar | Nirsevimab til spaedbgrn an-
bourg befales som alternativ

6.2 Eksempler pa nationale anbefalinger ved brug af nirsevimab

Nationale og regionale anbefalinger om anvendelse af nirsevimab til forebyggende be-
handling mod RSV-sygdom blandt nyfadte og spaedbgrn er indtil videre mere udbredt in-
den for EU sammenlignet med RSV-vaccination af gravide. nirsevimab (Beyfortus®) blev
godkendt i EU i 2022 til barn under 12 maneder (50) og blev bl.a. anbefalet til nyfgdte i
Frankrig, Spanien og Luxembourg i 2023/2024(59). Spanien indfarte i 2023 nationale an-
befalinger om nirsevimab til alle nyfgdte under 6 maneder, der blev fgdt i starten eller under
RSV-saesonen (fadt 1. april-31 marts) samt barn i hgj risiko for et alvorligt forlgb. Det blev
anbefalet at de nyfadte fik nirsevimab inden udskrivelse fra hospitalet (24-48 timer efter
fadslen) eller hvis muligt i forbindelse med det farste besag hos den praktiserende lzege.
De regioner, der valgte at tilretteleegge et program, oplevede meget hgij tilslutning for de
specifikke kohorter fgdt under RSV szesonen (60)(61).

| 2024/2025 planlaegger bl.a. Tyskland, Finland og Irland administrering af nirsevimab til
nyfgdte og spaedbarn i et saesonbaseret nationalt forebyggelsesprogram. | Tyskland an-
befales alle nyfadte, af alle gestationsaldre, der bliver fadt i Igbet af RSV-saesonen (fra
oktober til marts) at f& nirsevimab sa hurtigt som muligt efter fadslen, fx ved udskrivning fra
fedestedet eller ved en uge-2 undersggelse (3-10 dage efter fadslen). Spaedbgrn, der er
f@dt mellem april og september, anbefales at fa nirsevimab om efteraret (september fil
november) inden deres farste RSV-saeson (62). | Finland tilbydes alle barn under tre ma-
neder og hgjrisikogrupper under tolv maneder nirsevimab fra medio oktober til medio april.
Antistofferne gives pa obstetriske afdelinger eller i primaersektoren. Finlands catch-up -
program med nirsevimab tilbydes dog kun til barn i risiko for at udvikle alvorlig RSV-syg-
dom. | Irland vil alle nyfgdte fra 2024 blive tilbudt nirsevimab efter fadslen og inden udskri-
velse fra hospitalet i perioden fra september til februar maned. Der er ikke planlagt et catch-
up program.

Tabel 7: Eksempler pa anbefalinger og tilrettelaeggelse af programmer for nirsevimab
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Land Anbefaling og programpe- | Malgruppe og catch-up program
riode 2024

Luxembourg | Oktober- 30. marts Alle nyfgdte

Tyskland Oktober-marts Alle nyfadte

Catch-up program: Nyfadte og spsed-
barn fadt mellem april og september
anbefales Nirsevimab inden fgrste
RSV-saeson

Finland Oktober-medio april Alle barn < 3 maneder

Bgrn i risiko for at udvikle alvorlig
RSV-sygdom

Catch-up program: Bgrn i risiko

Irland September-februar (etarigt Alle nyfgdte far udskrivelse fra hospi-
program) talet
Spanien Oktober- Alle nyfgdte <6 maneder fgdt fra 1

april 2024 til 31 marts 2025

Bgrn i hgj risiko < 12 maneder inden
sa&eson

Frankrig September-januar

Informationerne er bl.a. indhentet fra medlemmer af National Immunization Technical Ad-
visory Groups (NITAGs), som bestar af nationale eksperter, der bidrager med evidensba-
serede anbefalinger til beslutningstagere og ledere af nationale vaccinationsprogrammer.
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7 Etik

| dette kapitel identificeres og diskuteres en raekke etiske problemstillinger, som knytter sig
til indfgrslen af et forebyggelsesprogram mod RSV-sygdom, bade hvad angar RSV-vacci-
nation af gravide samt monoklonale antistoffer til spaedbgrn.

Kapitlet er udarbejdet pa baggrund af Sundhedsstyrelsens rapport "Etik i forebyggelse og
sundhedsfremme” (63) som indeholder anbefalinger til, hvordan man pa en systematisk
made kan identificere etiske problemstillinger i relation til forebyggelse og sundhedsfrem-
mende indsatser samt principper angivet i Metodehandbog for Medicinsk Teknologivurde-

ring (3).

7.1 Alvorlighed

Nar Sundhedsstyrelsen vurderer, om en vaccine bgr indfgres i et nationalt program, sker
det ud fra nogle overordnede principper (64). Principperne har hidtil vaeret anvendt i rela-
tion til vurdering af nye vacciner, men anvendes her ogsa i relation til behandling med et
lzegemiddel (et monoklonalt antistof), da virkningen af de to forebyggende indsatser er
sammenlignelige og formalet det samme. Principperne om alvorlighed og hyppighed af
sygdommen samt dokumentation for balancen mellem effekt og bivirkninger er centrale,
og Sundhedsstyrelsen har historisk lagt seerlig veegt pa alvorlighedskriteriet ved vurdering
af nye vacciner. Det vil sige, at sygdommen, der vaccineres imod, skal have en vis alvor-
lighed for at blive indfert i et nationalt program. Princippet om alvorlighed skal vejes op
imod, om forebyggelse af sygdommen opvejer risikoen for eventuelle bi- og skadevirknin-
ger. Det er saledes centralt, at den valgte forebyggende indsats har en dokumenteret effekt
overfor den relevante sygdom, og at risikoen for alvorlige bivirkninger er lav.

| et RSV-vaccinationsprogram til gravide vaccineres moderen for at beskytte barnet. Det
er saledes ikke moderen, men det ufgdte barn, der far den direkte fordel ved vaccination,
og det er den gravide, der bzerer risikoen for bivirkninger. Det kan anskues som et etisk
dilemma, hvor meget risiko det er rimeligt, at moderen skal baere, nar det ikke er hende,
der far den direkte gevinst. Det kan anskues som seerligt vigtigt, at risikoen for bivirkninger
hos den gravide vurderes som meget lille i forhold til den gevinst, barnet vil kunne opna i
form af mindsket risiko for alvorlig sygdom, saledes at fordelingen af gavn og risiko ikke
bliver skaevvredet.

Selvom den vaccinerede gravide ikke selv far den direkte gevinst ved vaccination, da en
infektion med RSV sjeeldent er alvorlig for en yngre rask kvinde, ma det anses som vae-
rende en veesentlig fordel for og gnske fra moderen, at hendes barn ikke bliver syg af en
infektion med RSV, som kan vaere alvorlig og kraeve indlaeggelse, seerligt for de mindste
spaedbgrn. Dette fordi det ma betragtes som ubehageligt og besveerligt at veere indlagt
med et lille barn, men ikke mindst ud fra en betragtning om, at foraeldres livskvalitet kan
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antages at veere teet forbundet med barnets trivsel. Om end den gravide saledes ikke far
den direkte gavn af vaccination, men er den, der kan have skadevirkninger af den i form af
bivirkninger (om end risikoen for alvorlige bivirkninger er meget lille), sa kan det argumen-
teres, at hun alligevel pa anden vis har gavn af vaccinationen. Herudover vil kvinden ogsa
veere beskyttet mod RSV-sygdom — om end formentligt kortvarigt —, som kan vaere en
generende sygdom hos raske voksne, ikke mindst hos en mor, der skal tage sig af et nyfgdt
barn. Samtidig kan man argumentere for, at der bar ligge tungtvejende arsager til grund
for en eventuel undladelse af at indfgre et tilbud om RSV-forebyggelse med en teknologi,
som kun giver fa bivirkninger, og som har en dokumenteret effekt pa forekomsten af alvor-
lig RSV-sygdom, velvidende at sygdomsbyrden i visse vintersaesoner kan vaere saerdeles
hgj. Pa den anden side kan man argumentere for, at RSV-sygdom — ogsa i de alvorlige
tilfaelde — i et dansk sundhedsvaesen kan behandles og kun meget sjaeldent farer til dads-
fald blandt spaedbgrn. Dette bgr dels saette barren hgijt for, hvor mange bivirkninger der
kan accepteres ved teknologierne, dels stille krav til, at formalet med og gevinsterne ved
et eventuelt tilbud om immunisering/vaccination kommunikeres meget tydeligt, ikke mindst
for at bevare tilliden til sundhedsmyndighedernes anbefalinger.

7.2 Negative utilsigtede effekter som folge af programmet

| forbindelse med den eventuelle indfgrsel af et forebyggelsesprogram mod RSV-sygdom
til overvejende raske personer (hhv. gravide og spaedbgrn) indgar risikoen for negative
utilsigtede effekter ogsa i Sundhedsstyrelsens overvejelser. Dels i form af fx bekymrings-
skabelse og ansvarligggrelse hos (de kommende) foreeldre, dels den eventuelle pavirkning
af tilslutningen til andre vaccinationsprogrammer som fglge af dette program.

Bekymringsskabelse

Et tilbud om en forebyggende indsats mod en sygdom kan have den negative utilsigtede
effekt, at malgruppen bliver mere bekymret for den givne sygdom, end det er rimeligt for
dem selv og deres bgrn. Malgruppeanalysen i kapitel 4, som blandt andet kvalitativt un-
dersgger en gruppe gravide kvinders viden om RSV og holdninger til forebyggelse af syg-
dommen, peger pa, at RSV ikke er en sygdom, som de adspurgte gravide har megen
kendskab til og derfor som udgangspunkt ikke ser ngdvendigheden af at forebygge. Ind-
farslen af et nyt forebyggelsesprogram kan lede til en "tvungen opmaerksomhed” pa risici,
som de maske ikke tidligere har teenkt over eller kendt til og kan fare til ungdig bekymring
hos den gravide/foraeldrene. Omvendt kan et forebyggelsestilbud ogsa modvirke bekym-
ringsskabelse, idet den gravide/foraeldrene oplever at de med tilbuddet beskytter deres
barn mod sygdom. Dette vil isaer ggre sig geeldende blandt det formentlig stigende antal
kommende foreeldre, der ved, at der er flere forebyggelsestilbud mod RSV-sygdom tilgeen-
gelige, der kan beskytte deres nyfadte barn. For dem vil det tiimed kunne fgles uretfeerdigt,
at der ikke er et nationalt, gratis tilbud om enten vaccination eller antistoffer.

Spergsmal omkring vaccination/immunisering af spaedbarn er falsomme, fordi forseldrene
patager sig ansvaret for at traeffe beslutning for barnet og dermed ogsa patager sig de
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bekymringer, der fglger med den forpligtelse. Denne sakaldte ansvarligggrelse indgar ogsa
i Sundhedsstyrelsens etiske overvejelser omkring indfgrslen af et forebyggelsestilbud, her-
under om det er retfeerdigt, at sundhedsmyndighederne med en anbefaling om vaccina-
tion/immunisering paleegger den gravide/foreeldrene at tage stilling til det og nok ogsa til
en vis grad at tage imod det. Pa den anden side er det en del af foreeldreskabet at traeffe
beslutninger pa sine berns vegne — herunder ogsa beslutninger, der vedrgrer helbred.

Malgruppeanalysen i kapitel 4 fandt, at et forebyggelsesprogram kan give anledning til be-
kymringer ikke bare i forhold til RSV men ogsa i forhold til, hvordan et nyt laegemiddel eller
en ny vaccine kan pavirke graviditet, fadsel, amning og barnet. For at imgdega denne type
bekymringer har bade Sundhedsstyrelsen og involverede sundhedsprofessionelle et an-
svar for at sikre transparent og balanceret information om bade fordele og ulemper ved
forebyggelsen og det dokumenterede forebyggelsespotentiale, samt information om, at der
er tale om et frivilligt tilbud. Med indfgrelsen af et eventuelt forebyggelsesprogram vil Sund-
hedsstyrelsen udarbejde og stille materiale til radighed, der kan bidrage til, at man som
borger kan traeffe et oplyst valg, og derudover hjalpe til at sundhedsprofessionelle kan
radgive borgerne. At sikre et etisk beeredygtigt tilbud indebeerer, at foreeldre understattes i
at treeffe et velinformeret autonomt valg ift. forebyggelse af RSV-sygdom hos deres barn,
og at et informeret samtykke indhentes forud for enten vaccination eller administration af
monoklonale antistoffer.

Solidaritet

Et argument for at indfgre et forebyggelsesprogram mod RSV-sygdom kan veere, at det —
ud over den individuelle beskyttelse af spaedbarn — vil vaere en markant aflastning af bar-
neafdelingerne pa de danske hospitaler, hvis feerre bgrn bliver indlagt pa grund af RSV-
sygdom. En sadan argumentation vil laegge et vist pres pa foraeldre om — om ikke andet —
sa af solidariske hensyn at tage imod tilbuddet for at mindske presset pa bagrneafdelingerne
og bidrage til at robustgere det sundhedsveesen, som vi alle sammen har brug for og be-
taler til. Samme pres kan ligge pa sundhedsmyndighederne i forhold til at ibrugtage et nyt
forebyggelsesmiddel, som vi ved vil have sa stor positiv effekt pa antallet af indlaeggelser
i vintermanederne. Samtidig felger der imidlertid ogsé et ansvar med ved at undlade at
anvende dette middel, velvidende at det er effektivt og kun har fa bivirkninger.

Pavirkning af tilslutning til andre vaccinationsprogrammer

Det indgar ogsa i Sundhedsstyrelsens overvejelser, om indfarslen af et forebyggelsestilbud
mod RSV-sygdom kan pavirke tilslutningen til andre vaccinationsprogrammer. Det kan fx
overvejes, om endnu et vaccinationsprogram til gravide kunne vaekke modvilje eller "vac-
cinetreethed” og maske fare til, at tilslutningen til andre vaccinationsprogrammer til gravide
pavirkes negativt. Som beskrevet i kapitel 6, tilbydes gravide allerede vaccination mod in-
fluenza, covid-19 og kighoste. | forlaengelse af dette indgar det ogsa i Sundhedsstyrelsens
overvejelser om de mange tilbudte vacciner risikerer at fgre til, at gravide ender med at
veelge mellem vaccinerne ud fra en vurdering af, hvad de selv mener, der er vigtigst at
prioritere. Disse risici skal, som tidligere naevnt, opvejes mod de gevinster, som et eventuelt
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vaccinationsprogram mod RSV-sygdom kan tilvejebringe i form af forebyggede tilfeelde af
alvorlig RSV-sygdom blandt spaedbgrn.

Data pa tilslutningen til vaccinationsprogrammerne mod hhv. influenza, covid-19 og kigho-
ste kan indikere, at gravide generelt er mere villige til at blive vaccineret under graviditeten,
hvis vaccinationens primaere formal er at beskytte barnet, og at de i mindre grad lader sig
vaccinere, hvis det er for at beskytte dem selv. Tilslutningen til influenza- og covid-19 vac-
cination, som primeert har til hensigt at beskytte den gravide selv, 1a i seeson 2023/24 pa
hhv. 17 pct. og 26 pct.(65), mens tilslutningen til kighostevaccination hos gravide, som
primaert har til formal at beskytte det nyfedte barn, 1& pa ca. 70 pct. i anden halvdel af
2023(66).

7.4 Retfeerdighed og ulighed

Afslutningsvist vil Sundhedsstyrelsen overveje, om et forebyggelsesprogram mod RSV-
sygdom er foreneligt med et overordnet retfeerdighedshensyn, herunder et hensyn til at
mindske ulighed i sundhed. Man kan skelne mellem forskellige former for ulighed — f.eks.
ulige udbytte af forebyggende indsatser, ulighed med hensyn til fordeling af skadevirknin-
ger og ulighed i den samlede fordeling af sundhed i samfundet (social ulighed). Ulighed i
sundhed kan betragtes ud fra et retfeerdighedsprincip om, at alle i samfundet skal have lige
adgang til sundhedsydelser. Hensynet til ulighed i sundhed tilsiger, at forebyggelsesind-
satsen tilretteleegges saledes, at et tilbud om vaccination og/eller monoklonale antistoffer
ogsa i praksis er tilgaengeligt for kvinder i seerligt udsatte grupper.

| den forbindelse bar det overvejes, om et fravaer af et gratis vaccinationstilbud mod RSV-
sygdom til gravide kan bevirke, at familier med tilstrackkelige gkonomiske midler selv op-
s@ger og betaler for vaccination. Der er saledes risiko for, at der opstéar en social skaevhed
i, hvilke spaedbgrn der er beskyttet mod RSV-sygdom, hvor bgrn af ressourcestaerke fa-
milier vil veere bedre stillet. Der er ikke en lettilgeengelig mulighed for som borger selv at
kabe de monoklonale antistoffer, da de er et sygehusforbeholdt leegemiddel.
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8 Sundhedsgkonomi

| dette kapitel preesenteres resultater fra en sundhedsgkonomisk analyse, som Medicin-
radet har udarbejdet for Sundhedsstyrelsen (bilag 5). | analysen sammenlignes omkost-
ningseffektiviteten af RSV-vaccination til gravide med ingen forebyggelse af RSV-syg-
dom hos spaedbgrn. Analysens primaere resultat er inkrementelle omkostninger ved ind-
forelse af RSV-vaccination sammenlignet med ingen forebyggelse mod RSV-sygdom.
Derudover preesenteres det sparede antal arlige indleeggelser ved indfgrelse af helars
vaccinationsprogram, samt hvor meget det vil koste at undga en indleeggelse. Analy-
serne udfgres for en hel argang af spaedbgrn. Medicinradet har anvendt den samme
sundhedsgkonomiske model, som er anvendt i Medicinradets vurdering af nirsevimab
som forebyggende behandling til spaedbgrn mod RSV-sygdom. Modellen er udarbejdet
af medicinalvirksomheden Sanofi. Medicinradet har efter modtagelse af modellen tilrettet
denne pa baggrund af input fra Medicinradets fagudvalg for infektionssygdomme hos
barn, sa den stemmer overens med dansk klinisk praksis. Medicinradet har ogsa udar-
bejdet en raekke budgetkonksekvensanalyser, som estimerer de arlige meromkostninger
for sundhedsvaesenet de naeste fem ar.

Antagelser og opmearksomhedspunkter

| forbindelse med udarbejdelsen af den sundhedsgkonomiske analyse har Medicinradet
gjort sig en reekke antagelser, som uddybes yderligere i bilag 5.

e RSV-szsonen antages at vare fra oktober til og med februar og vurderes derved
at inkludere storstedelen af tilfaelde med RSV i Danmark.

¢ Analysen er baseret pa RSV-indlaeggelsestal for bgrn under 1 ar i seeson
2023/24

o Der antages en tilslutning blandt gravide til vaccination mod RSV-sygdom pa 70
%, som er baseret pa information om tilslutningen til kighostevaccination fra
2023.

e Analysen er bygget op om et vaccinationsprogram, hvor vaccination tilbydes til
gravide i uge 32 hele aret.

e | analysen anvendes effektestimater for effektmalet "hospitalsindlaeggelser” malt i
godkendelsesstudiet ("MATISSE”) for RSV-vaccinen. Ved sammenligning af ef-
fektestimater for vaccinen og ingen forebyggende behandling ses der en relativ
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risiko pa 0,434 for vaccinen frem til 6 maneder efter fgdslen, hvilket svarer til
56,6 %3 nedsat risiko for hospitalsindlaeggelse som falge af infektion med RSV.
Estimaterne er ved brug af RSV-vaccinen i graviditetsuge 24-36 sammenlignet
med ingen forebyggende behandling.

e Medicinradet har vurderet, at RSV-vaccinen potentielt har hgjere effekt pa "hos-
pitalsindleeggelser”, nar den administreres i uge 28 og frem'. Det vurderes, at
RSV-vaccinen vil have samme effekt som nirsevimab pa hospitalsindlaeggelser,
nar vaccinen administreres fra uge 28 og frem, fordi der for effektmalet "laegetil-
sete RSV-infektioner i nedre luftveje” ses en sammenlignelig effekt mellem de to
preeparater, nar vaccinen administreres fra uge 28 og frem 2. Det indikerer, at
de to forebyggelsespraeparater ogsa vil have en sammenlignelig effekt pa effekt-
malet "hospitalsindlaeggelser’. Ved sammenligning af effektestimatet for nirsevi-
mab med ingen forebyggelse mod RSV-sygdom ses en relativ risiko pa 1,196,
hvilket svarer til 80,4 % nedsat risiko for hospitalsindlaeggelse ved brug af nirse-
vimab sammenlignet med ingen forebyggelse. Denne antagelse anvendes i sce-
narieanalyser i den gkonomiske model.

o Der er ikke dokumentation for varigheden af vaccineeffekten udover 6 maneder.
Effekten af RSV-vaccinen forventes dog at aftage gradvist efter 6 maneder. |
analyserne arbejdes der med to antagelser for effekten af et helarsprogram: Et
hvor effekten af RSV-vaccination antages at ophgre efter 6 maneder efter fad-
selstidspunktet og et, hvor effekt af vaccination varer i 12. maneder, for at illu-
strere betydningen af effektvarigheden for omkostningseffektiviteten.

¢ | den sundhedsgkonomiske analyse inkluderes sygdomsrelaterede haendelser,
som daekker over: Besgg hos egen laege, besgg hos bgrneakutmodtagelse samt
indlaeggelse pa hospitalet med og uden respiratorbehandling.

¢ | den sundhedsgkonomiske analyse inkluderes omkostninger til indkgb af vacci-
ner (der antages 30 % rabat sammenlignet med listeprisen), omkostninger ved
administration af vaccinen hos egen lsege, omkostninger til sygdomsrelaterede
haendelser (baseret pa DRG-takster), omkostninger for patienternes tid (for én
foraelder) samt patienternes transportomkostninger.

e Budgetkonsekvensanalyserne er baseret pa antagelser om en forventet tilslut-
ning pa 70 % ved indfgrelse af RSV-vaccination og en antagelse om, at ca.
62.000 fades det farste ar, stigende til ca. 64.000 i femte ar baseret pa data fra
Danmarks statistik. Budgetkonsekvensanalysen indeholder lzegemiddelomkost-
ninger samt omkostninger til sygdomsrelaterede haendelser.

'3 Baseret pa estimater fra Sanofi's ansggning til Medicinradet for Nirsevimab.

4 Der er ikke foretaget post-hoc.analyser i MATISSE-studiet, der illustrerer vaccineeffekten pa effektmalet "hospitalsindlaeggel-
ser”, hvis vaccinen administreres mellem graviditetsuge 24-28 og ved graviditetsuge 28 eller senere, hvilket gor sig geeldende
pa effektmalene "leegetilsete RSV-infektioner i nedre luftveje” og "alvorlige RSV-infektioner”
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Resultater

Hovedanalysen i Medicinradets sundhedsgkonomiske model baserer sig pa data for ef-
fekt overfor hospitalsindlaeggelser ved vaccination af den gravide i graviditetsuge 24-36
og med en varighed af effekt pa 6 maneder. Der antages 30% rabat pa RSV-vaccinen.
Analysens hovedresultater viser, at indferelse af et vaccinationsprogram til alle gravide vil
medfgre en samlet meromkostning pa omkring 14 mio. kr. samtidig med, at der vil fore-
komme 420 feerre indlaeggelser som fglge af RSV. | denne beregning inkluderes patient-
omkostninger, som er 8.479.729 kr. De inkrementelle omkostninger per undgaet indlaeg-
gelse (hvor patientomkostninger ikke medregnes) er 54.256 kr.

Der er ogsa udarbejdet en reekke scenarieanalyser, og Sundhedsstyrelsen beskriver re-
sultater fra udvalgte scenarier, som vurderes seerligt relevante. Resterende resultater
fremgar af bilag 5.

Nar analyserne udferes ud fra den antagelse, at effekten af vaccinen er sammenlignelig
med effekten af nirsevimab og dermed hgjere, nar den administreres fra graviditetsuge
28 og frem, og effektvarighed antages at vaere 6 maneder, samt at der gives 30 % rabat
ifm. indkgb af vaccinen, ses en samlet meromkostning pa 363.838 kr. ved indfarelse af et
helars vaccinationsprogram og knap 600 feerre indleeggelser som fglge af RSV (se tabel
8). Under de samme forudsaetninger dog uden en rabat ved indkgb af vaccinen er den
samlede meromkostning 15,4 mio. kr. (tabel 3.6 i bilag 5). | disse beregninger er medta-
get patientomkostninger.

De inkrementelle omkostninger per undgaet indleeggelse (hvor patientomkostninger ikke
medregnes) er 27.611 kr. Se tabel 8.

Tabel 8 Scenarieanalyse udarbejdet af Medicinradet: Effekt for administration fra uge 28,
effektvarighed pa 6 maneder, 30 % rabat pé vaccinen, opgjort i DKK

Vaccination Ingen profy- Forskel

laktisk be-

handling
Leegemiddelomkostninger 35.684.663 0 35.684.663
Administrationsomkostninger 2.145.974 0 2.145.974
Sygdomsrelaterede haendelser 31.974.556 53.364.430 -21.389.874
Patientomkostninger 52.446.765 68.523.690 -16.076.925
Totale omkostninger (inkl. patientomkost- 122.733.445 122.758.643 363.838

ninger)

Antal indlaeggelser 737 1.332 -595
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Vaccination Ingen profy- Forskel
laktisk be-

handling

Inkrementelle omkostninger per undgaet indlaeggelse (eksklusive patient- 27.611
omkostninger):

| et lignende scenarie, hvor det antages, at effekten af vaccinen varer op til 12 maneder i
stedet for 6 maneder, vil det medfare en samlet arlig besparelse pa 10.327.439 mio. kr.

og 709 faerre indlaeggelser (inkl. patientomkostninger) samt inkrementelle omkostninger
per undgaet indlaeggelse pa 15.920 kr. (eks. patientomkostninger).

Tabel 9 Scenarieanalyse udarbejdet af Medicinradet: effekt for administration fra uge 28,
effektvarighed pa 12 maneder, 30 % rabat pa vaccinen, opgjort i DKK

Vaccination Ingen profy- Forskel

laktisk be-

handling
Leegemiddelomkostninger 35.684.663 0 35.684.663
Administrationsomkostninger 2.145.974 0 2.145.974
Sygdomsrelaterede haendelser 26.818.974 53.364.430 -26.545.457
Patientomkostninger 46.911.071 68.523.690 -21.612.619
Totale omkostninger (inkl. patientomkost- 111.968.067 122.758.643 -10.327.439

ninger)

Antal indlaeggelser 624 1.332 -709
Inkrementelle omkostninger per undgaet indlaeggelse (eks. patientom- 15.920

kostninger):

Medicinradet har ogsa udarbejdet budgetkonsekvensanalyser, som estimerer de arlige
meromkostninger for sundhedsvaesenet de neeste fem ar baseret pa antagelser om for-
ventet tilslutning og estimering af antal nyfgdte. Ses der udelukkende pa budgetkonse-
kvenserne vil indfgrslen af et RSV-vaccinationsprogram medfgre meromkostninger pa
mellem ca. 12,7 mio. kr. i ar 5 i et scenarie, hvor vaccinen administreres fra graviditets-
uge 28 og frem, hvor effektvarigheden antages at vare i 6 maneder, og hvor der gives en
rabat pa indkgb af vaccinen. Safremt der ikke tilbydes en rabat pa listeprisen, vil indfgrel-
sen af RSV-vaccination medfare meromkostninger pa 29,2 mio. kr. i ar 5. Budgetkonse-
kvensanalysen inkluderer ikke omkostninger til patienttid, hvorfor indfarsel af RSV-vacci-
nation ifelge denne analyse samlet set vil medfgre meromkostninger. Meromkostnin-
gerne er et udtryk for en udgift til indkab af vacciner og administration af disse samt en
besparelse ved undgdede sygdomsrelaterede haendelser, hvor udgiften til indkgb og ad-
ministration er stagrre end fgrnaevnte besparelse.
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Tabel 10 Budgetkonsekvensanalyse: Effekt for administration fra uge 28, effektvarighed
pé 6 maneder, 30 % rabat, opgjort i mio. DKK

Ar1 Ar2 Ar3 Ara Ars
Anbefales 70,1 70,6 71,1 71,6 72,1
Anbefales ikke 57,8 58,2 58,6 60,0 59,4
Totale budgetkonsekvenser 124 12,5 12,6 12,6 12,7

Tabel 11. Budgetkonsekvensanalyse: Effekt for administration fra uge 28, effektvarighed
pa 6 maneder, 0 % rabat, opgjort i mio. DKK

Anbefales 86,2 76,8 87,4 88,0 88,6
Anbefales ikke 57,8 58,2 58,6 60,0 59,4
Totale budgetkonsekvenser 28,4 28,6 28,8 29,0 29,2

Af Medicinradets samlede analyser kan det konkluderes, at indfgrelse af et helars vacci-
nationsprogram i forskellige scenarier kan medfagre hhv. en samlet besparelse arligt og
en arlig meromkostning, afhaengigt af den forventede effekt pa indleeggelser, antaget va-
righed af effekten, prisen pa vaccinen og om patientomkostninger inkluderes i beregnin-
gerne. Alle scenarier for indfgrelse af et program medfgrer en meromkostning, nar pati-
entomkostninger ekskluderes fra beregningerne. Derudover er resultaterne meget fal-
somme over for rabatprocenten ved indkgb af vaccinen.

Da den RSV-relaterede sygdomsbyrde er starst for de yngste spaedbgrn, saerligt i alde-
ren 0-3 maneder, forventes et saesonbaseret vaccinationsprogram, der kun omfatter
spaedbgrn i alderen 0-3 maneder i RSV-saesonen at medfare en sterre omkostningsef-
fektivitet herunder starre effekt per barn samt lavere omkostninger per barn.

Ifalge Medicinradet vil en hajere tilslutning end 70 % medfare en starre besparelse, og
en lavere tilslutning vil medfgre en mindre besparelse for de analyser, der estimerer en
samlet besparelse ved ibrugtagning af Abrysvo. For disse analyser ses ligeledes en la-
vere omkostning per sparet indleeggelse ved en hgijere tilslutning, og omvendt. Analyser
som estimerer en meromkostning ved ibrugtagning af Abysvo vil omvendt vise en hgjere
meromkostning ved hgijere tilslutning, og en lavere meromkostning ved lavere tilslutning.



Forebyggelse af RSV-sygdom hos spaedbgrn Side 61/87

Ses der udelukkende pa budgetkonsekvenserne vil indfarslen af RSV-vaccination med-
fore meromkostninger i ar 5 og sterrelsen pa meromkostninger vil bl.a. afhaenge af, om
der gives rabat pa indkeb af vaccinen.
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Tabel 1: Data over incidens (RSV-indleeggelser/100.000), indlaeggelser og bekraeftede
RSV-tilfzelde fordelt pr. saeson siden 2015/16 fordelt pa aldersgrupper. Datakilden er Sta-
tens Serum Serums Instituts Dash board: RS-virus | Luftvejsinfektioner. Data opgjort au-

qust 2024
Seson  Aldersgruppe Antal personer
2015/16 <1é&r 61366
1-53r 307631
6-14 ar 621001
15-64 ar 3705442
265 ar 809272
Alle 5504712
2016/17 <1ar 63420
1-53r 302717
6-14 ar 615855
15-64 ar 3717272
265ar 868504
Alle 5567768
2017/18 <1ar 63112
1-53ar 303768
6-14 ar 609219
15-64 ar 3723647
>65ar 930780
Alle 5630526
2018/19 <1ar 62307
1-54r 305826
6-14 ar 600845
15-64 &r 3729591
>65ar 993905
Alle 5692474
2019/20 <1é&r 62661
1-53r 309097
6-14 ar 591109
15-64 ar 3734208
>65ar 1057723
Alle 5754798
2020/21 <1é&r 62526
1-53ar 312032
6-14 ar 581916
15-64 ar 3737054
>65ar 1124559
Alle 5818087
2021/22 <1ar 63176
1-53ar 313213
6-14 ar 573979
15-64 ar 3739205
265ar 1191338
Alle 5880911
2022/23 <1ar 58252
1-53r 314406
6-14 ar 571331
15-64 ar 3765009
>65ar 1217935
Alle 5926933
2023/24 <1ar 57376
1-53r 310594
6-14 ar 566702
15-64 ar 3783469
>65ar 1236171
Alle 5954312

Antal tests

3004
2207
928
5780
3831
15750
3761
2609
1057
7710
6412
21549
4860
4274
1960
17247
15344
43685
5396
5540
1867
17898
13214
43915
6259
6187
2919
24737
19006
59108
1992
1832
794
11381
11868
27867
12994
15621
4903
43568
40666
117752
14016
17157
9175
60222
60471
161041
12644
14508
9782
71001
54892
162827

Antal bekraeftede

1242
556
48
242
220
2308
1341
601
59
313
340
2654
1897
1164
93
641
752
4547
1781
1286
78
535
571
4251
1995
1446
78
525
502
4546

NN O BB

4361
4719
204
1146
949
11379
3998
2706
239
2038
2936
11917
3422
3321
367
1655
1349
10114

Antal indlaeggelser

849
279
16
110
170
1424
863
292
18
156
275
1604
1189
467
33
228
571
2488
1057
495
14
158
392
2116
1100
515
14
183
368
2180

w

© P NO W

1959
1119
37
318
670
4103
1804
811
39
576
1905
5135
1402
794
41
259
756
3252

Incidens (RSV-indlaeggelser/100.000 personer)

1383,502265
90,69307059
2,576485384
2,968606714
21,00653427
25,86874663
1360,769473
96,45972971
2,922765911
4,196625913
31,66364231
28,80867163
1883,952339
153,7357457
5,416771309
6,123029385
61,34639764
44,18770111
1696,438602
161,8567421
2,330051844
4,236389459
39,44038917
37,17188695
1755,477889
166,6143638
2,368429511
4,900637565
34,79171768
37,88143389
4,79800403
0,961439852
0
0,053518092
0,088923747
0,154690021
3100,861086
357,2648645
6,446228869
8,504481568
56,23928726
69,76810225
3096,889377
257,9467313
6,826165568
15,29876821
156,412288
86,63840135
2443,530396
255,6391946
7,234843004
6,845569502
61,15658756
54,61588173


https://experience.arcgis.com/experience/220fef27d07d438889d651cc2e00076c/page/RS-virus/
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Tabel 2: Antal paviste tilfeelde med RSV, antal indlagte og indlagte pa intensiv som fglge
af infektion med RSV fordelt per ar fra 2015-2023 og aldersgrupperne 0-5 maneder og 6-
12 maneder. Data fra Statens Serum Institut 2024. Data opgjort februar 2024.

Ar

2015

2016

2017

2018

2019

2020

2021

Infektioner
Indleggelser
Intensiv

Infektioner
Indleggelser
Intensiv

Infektioner
Indleggelser
Intensiv

Infektioner
Indleggelser
Intensiv

Infektioner
Indlaeggelser
Intensiv

Infektioner
Indlaeggelser

Intensiv

Infektioner
Indlaeggelser
Intensiv

Aldersgruppe
0-5mdr. 6-12 mdr.
971 325
687 188
169 26
999 382
686 210
166 35
1365 631
927 311
262 55
1216 676
779 329
259 61
1405 707
825 330
266 56
4 0
3 0
0 0
2958 1674
1586 444
550 69

ialt

1296
875
195

1381
896
201

1996
1238
317

1892
1108
320

2112
1155
322

4632
2030
619
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2022

2023

Infektioner
Indleggelser
Intensiv

Infektioner
Indleggelser
Intensiv

2897
1447
524

2213
1056
380

1335
430
71

1298
342
61

4232
1877
595

3511
1398
441
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Bilag 3: Liste over forkortelser

Forkortelse Definition
CPAP Continous Positive Airway Pressure
ECDC The European Centre for Disease Prevention and Control/ Det Euro-

paeiske Center for Forebyggelse af og Kontrol med Sygdomme

EMA European Medicines Agency / Det Europaeiske Leegemiddelagen-
tur (EMA)

LPR Landspatientregistret

MiBa Den danske mikrobiologidatabase

RRR Relative reduktion i risiko

RSV Respiratorisk syncytialvirus
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Bilag 4: Oversigt diagnosekoder fra Landspatientregisteret brugt af SSI til at danne
komorbiditet

Statens Serum Institut har ved hjaelp af udvalgte diagnosekoder registreret i LPR estime-
ret andelen af RSV-indlagte bern, der lider af underliggende sygdom.

Komorbiditet omfatter en eller flere udvalgte diagnosekoder fra LPR og/eller RUKS jf. ne-

denstaende tabel.

ICD10-koder, der anvendes til de 28 grundlseggende komorbiditeter.

Variabelnavn

ICD10-koder

Variabel i data

Variabel indgar i
definition af ko-

morbiditet
Hiv B20-B24, 721 Indirekte via Immu_dis Ja
Tb A15-A19 Indirekte via Other_risk | Ja
Hemo D50-D64, D709-D77 Indirekte via Other_risk | Ja
Koag D65-D69 Indirekte via Other_risk | Ja
Immun D80-D89 Indirekte via Immu_dis | Ja
Diabet E10-E14 Ja Ja
Adipos E65-E68 Ja Ja
Endo E15-E90 Indirekte via Other_risk | Ja
Ihd 120-125, 145-149 Indirekte via Card_dis Ja
Valvul 105-109, 134-139 Indirekte via Card_dis Ja
Arryt 144 Nej Nej
Hjerte 100-102, 126-128, 130-139, Indirekte via Card_dis Ja
140-143, 150-152
Hyper 110-115 Indirekte via Card_dis Ja
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Luftvej_kronisk | J40-J47 Indirekte via Resp_dis Ja
Alever K70 Indirekte via Other_risk | Ja
Lever K71-K77 Indirekte via Other_risk | Ja
Neuro G10-G14, G20-G23,G35- |lJa Ja

G37, G71-G73, G80-G83,

G90-G91, G93-G96 G99,

M51, men ikke G360 eller

G902
Nyre N18-N200Y, 2992 Ja Ja
Medf Q20-Q34 Indirekte via Other_risk | Ja
Kol 143-)44 Indirekte via Resp_dis Ja
Rec_vac 7251 Nej Nej
Cancer 285 Ja Ja
Haem_c 7856-7857, C81-C96 Ja Ja
Irradia 7923, 7926 Indirekte via Immu_dis Ja
No_lung 2902 Indirekte via Other_risk | Ja
No_kidn 7905 Indirekte via Other_risk | Ja
Transpl 794, men ikke Z945 eller Indirekte via Immu_dis | Ja

72947
Alcohol Y90-Y99 Nej Nej

Pa baggrund af 19 af de grundlaeggende komorbiditeter ("indirekte via ... ”) er der dan-
net 4 variabel der samler flere sygdomme i 4 overordnede komorbiditetsvariable, som

folger:
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Variabelnavn Variabel i
linelist
Card_dis Hjerte, ihd, valvul, hyper Ja
Resp_dis Kol, luftvej_kronisk Ja
Immu_dis Hiv, immun, irradia, transpl Ja
Other_risk Alever, endo, hemo, koag, lever, medf, tb, no_lung, | Ja
no_kidn

Hvis ja (=1) i en af felgende variable, indgar de i malgruppen (safremt de er i aldersgrup-
pen):

Fra LPR:
Diabet
Adipos
Cancer
Neuro
Nyre
Haem_c
Card_dis
Resp_dis
Immu_dis
Other_risk

Fra RUKS — kun for covid tested (venter pa direkte RUKS adgang):
Astma_RUKS

Demens_RUKS

Diab1l_RUKS

Diab2_RUKS

KOL_RUKS

Leddegigt_RUKS

Osteoporose_RUKS

Skizofreni_RUKS
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Bilag 5:

Sundhedsgkonomisk analyse, Abrysvo til RSV

" Medicinradet

Sundhedsekonomisk analyse, Abrysvo til RSV

Baggrund

Medicinradet praesenterer her en sundhedsekonomisk analyse. der sammenligner omkostningseffektiviteten af
Abrysvo med ingen profylaktisk behandling mod RSV -infektion. Effekten af Abrysvo baseres i hovedanalysen
pa data for effektmalet “hospitalsindlaeggelser”™, mélt hos ITT-populationen (intention-to-treat, svarende til alle
i studiet efter randomisering) af spaedbern fodt af kvinder, som blev vaccineret med Abrysvo i graviditetsuge
24-36 1 MATISSE-studiet [1]. Antallet af sygdomsrelaterede heendelser, sasom besog ved praktiserende leege
og hospitalsindlaggelser, modelleres pa baggrund af danske data fra Statens Serum Institut og
Landspatientregisteret. Der benyttes tal for bern under 1 ar i s@son 2023 for hospitalsindlzggelser

Alle beregninger er lavet i en sundhedsekonomisk model udarbejdet af Sanofi til Medicinradet i forbindelse
med Medicinradets vurdering af nirsevimab som profylaktisk behandling til RSV. Medicinradet har efter
modtagelse af modellen tilrettet denne pa baggrund af input fra Medicinrddets fagudvalg for
infektionssygdomme hos born, s& den stemmer overens med dansk klinisk praksis.

Ved sammenligning af effektestimater for Abrysvo og ingen profylaktisk behandling fra MATISSE-studiet,
madlt hos ITT-populationen, ses en relativ risiko pi 0,434 for Abrysvo, hvilket svarer til en 56,6 % nedsat risiko
frem til 6 maneder for hospitalsindlzggelse som folge af RSV-infektion ved brug af Abrysvo, sammenlignet
med ingen profylaktisk behandling, baseret pa estimater fra Sanofis ansegning til Medicinradet for Nirsevimab.

Evidensen for Abrysvo indikerer, at effekten varierer alt efter, hvorndr i graviditetsforlebet vaccinen gives [2].
Hvis Abrysvo ibrugtages 1 dansk klinisk praksis vil vaccinen med stor sandsynlighed blive administreret i 32.
graviditetsuge ved et allerede eksisterende besog hos praktiserende laege. Post-hoc-analyser for MATISSE-
studiet viser, at vaccinen var mere effektiv malt ved effektmalene “laegetilsete RSV-infektioner i de nedre
luftveje” og "alvorlige RSV-infektioner”, der daekker over de mest alvorlige indlggelseskraevende
infektioner., nar den blev administreret ved graviditetsuge 28 eller senere, end nar den blev administreret
mellem uge 24 og 28. Det er muligt, at Abrysvo ogsa har en bedre effekt mélt ved effektmaélet
hospitalsindleggelser”, som dakker over alle hospitalsindlzggelser som folge af RSV-infektion uanset
alvorlighed, men der er ikke publiceret en post-hoc analyse for dette effektmal.

For at undersoge betydningen af en potentielt storre effekt af Abrysvo for omkostningseffektiviteten af
vaccinen prasenteres en scenarieanalyse, hvor effekten af Abrysvo pé effektmalet “hospitalsindlaggelser”
sammenlignet med placebo sattes til en relativ risiko pa 0,196, hvilket svarer til en 80,4 % nedsat risiko for
hospitalsindlaeggelse som felge af RSV-infektion.

Estimatet er baseret pa data for effekten af antistoffet nirsevimab pa samme effektmal. Dette estimat benyttes i
scenarieanalysen for effekten af Abrysvo ved administration efter uge 28, da Medicinradet antager, at
sammenlignelig effekt pa effektmalet “lgetilsete RSV -infektioner i de nedre luftveje” mellem de to
behandlinger indikerer, at de ogsé vil have sammenlignelig effekt pa effektmalet "hospitalsindlaggelser™ [3].
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Tabel 1-1. Itater for de i d lyser for hospitalsindlaeggelser som folge af RSV-infektion for
nirsevimab eller Abrysvo vs. ingen profylaktisk behandling hos speedbern fadt til termin, efter 150 dage. For

begge lzegemidler indgar hele studiepopulationen.

Effektmal Nirsevimab vs. ingen profylaktisk Abrysvo vs. ingen profylaktisk
behandling, RR (95 % Cl) behandling, RR (95 % Cl)

:'::‘pf'::be'l':'::\f_else 0,196 (0,112 til 0,344) 0,434 (0,246 til 0,766)

N N N P-veerdi: <0,0001 P-veerdi: 0,040

infektion

1.6 Det er ikke entydigt, hvor lange spadborn er beskyttet af moderens vaccination. I studierne af Abrysvo er
effekten pé hospitalsindlzggelser undersogt frem til 360 dage efter fodslen. Effekten er ikke mélt i perioden
mellem dag 180 og 360, og 95 % konfidensintervallet pa effektestimatet efter 360 dage er sa bredt, at effekten
her kan spande fra helt at vaere ophert til at vaere praecis som ved malingen pd dag 180. Effekten af Abrysvo
forventes dog at aftage gradvist, fordi antistofferne, som er overfert til spedbarnet fra moderen under
graviditeten, nedbrydes. Da der er tvivl om varigheden af effekt, hvis Abrysvo gives som helarsprogram,
prasenteres to resultater for hovedanalysen og to resultater for den ovennavnte scenarieanalyse: et hvor
effekten af Abrysvo antages at ophore fuldstaendigt 6 maneder efter fodselstidspunktet og et, hvor det antages,
at effekten af Abrysvo varer i 12 maneder.

1.7 Prisen for Abrysvo er ikke fastlagt endnu. Abrysvo er markedsfort med en listepris (apotekernes indkebspris
(AIP)) pa 1.250 DKK. Der er ogsa foretaget en analyse, hvor prisen er reduceret, for at vurdere, om vaccinen 1
disse tilfelde er omkostningseffektiv. De beskrevne analyseri 1.1 og 1.4 vil derfor blive beregnet med
listeprisen, og med en fiktiv rabat.

1.8 Analysernes primzre resultat vil vaere inkrementelle omkostninger ved behandling med Abrysvo,
sammenlignet med nuvarende praksis, som er ingen profylaktisk behandling. Herudover prasenteres det
forventede antal arlige indlzeggelser, det inkrementelle antal érlige indlaeggelser ved ibrugtagning af Abrysvo i
et helarsprogram, den inkrementelle gevinst i antal kvalitetsjusterede levear (QALY), samt hvor meget det vil
Kkoste at undgé en indlzggelse. Analyserne udferes for en hel érgang af spadbern.

19 I den sundhedsekonomiske analyse inkluderes sygdomsrelaterede handelser, som dzkker over beseg hos
praktiserende lage, besog pa akut bernemodtagelse samt indlaggelse pa hospital med og uden
respiratorbehandling. Disse tal er baseret pa estimater fra udenlandske studier [4,5]. I forbindelse med alle disse

hzndelser modelleres et tab af helbredsrelateret livskvalitet, og dermed et tab af QALYs.

1.10  Medicinradet inkluderer omkostninger til indkeb af l=gemidler, omkostninger til sygdomsrelaterede hendelser,
omkostninger for patienternes tid, samt patienternes transportomkostninger.

¢ Lagemiddelomkostninger: For indkeb af Abrysvo antages en rabat pa 30 % sammenlignet med listeprisen,
da der forventes en rabat ift. listepris ved en anbefaling. Denne rabat kan bade vare hojere eller lavere.
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*  Administrationsomkostni : Vaccination ved praktiserende lzge takseres til 52,62 DKK, svarende til
honoraret for ovrige vaccinationer ved i forvejen planlagte besog, i PLOs Honorartabel for oktober 2024-
april 2025.

*  Sygdomsrelaterede hzndelser: Omkostninger til sygdomsrelaterede hzndelser baseres primart pa DRG-
systemet.

+  Patienttid: Omkostninger til patienternes tid baseres pa den gennemsnitlige len i Danmark, svarende til 203
DKK/time. Derved vil en indleeggelse pa eksempelvis 24 timer medforer en omkostning for patienttid pa
(203*24=) 4.872 DKK, i tillzeg til DRG-taksten for indlaggelse.

Herudover benyttes en reekke antagelser om tidsforbrug i forbindelse med besog hos praktiserende lege,
indleggelse mv. Medicinradet inkluderer ikke produktivitetstab i den sundhedsekonomiske analyse.
Medicinradet inkluderer patienttid for én forzlder, da vi antager, at én forelder er indlagt sammen med
barnet.

Medicinradet prasenterer endvidere en budgetkonsekvensanalyse, som estimerer de arlige meromkostninger
for sundhedsvasenet de nzste fem ér, baseret pa antagelser om dakningsgrad ved ibrugtagning af Abrysvo og
estimering af antal fodte spaedbern. Budgetkonsekvensanalysen indeholder l&gemiddelomkostninger, samt
omkostninger til sygdomsrelaterede hendelser.

Vesentlige antagelser og opmaerksomhedspunkter

RSV-sxsonen antages at vare fem maneder, fra oktober til og med februar. Denne periode inkluderer langt
sterstedelen af RSV-infektioner i Danmark og vurderes derfor at vare tilstrakkelig til modellering af
sygdomsrelaterede handelser.

Medicinradet antager en daekningsgrad pa 70 %, baseret pa information for dakningsgraden af kighoste-
vaccine fra 2023/2024-s@sonen fra Statens Serum Institut. Dermed forventes det, at 30 % af gravide kvinder
ikke vil modtage Abrysvo. Da dzkningsgraden blot er en antagelse kan denne blive hojere eller lavere i dansk
Kklinisk praksis ved ibrugtagning af Abrysvo.

Omkostninger for patienters tid og transport medtages ikke i opgerelsen af omkostninger per undgéet
indlz=ggelse, eller budgetkonsekvenser, da disse beregninger anses mest relevante ud fra et ressource-orienteret
hospitalssektorperspektiv. Dermed indgar patientomkostninger kun i beregningen af inkrementelle
omkostninger i de sundhedsekonomiske analyser.

I budgetkonsekvensanalysen antages det, at ca. 62.000 spaedbern vil vare kandidater til behandling med
Abrysvo i forste dr, stigende til ca. 64.000 i femte ar, baseret pa data fra Danmarks statistik. Dakningsgraden
pa 70 % benyttes ligeledes i budgetkonsekvensanalysen, hvilket betyder. at 70 % af de ca. 62.000 spadbern
forventes at modtage behandling.

Beregningen og brugen af QALY er usikker, da brugen af QALY baseres pa indsamling af helbredsrelateret
livskvalitet, hvilket er meget udfordrende at gore retvisende hos spadborn.
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26 De forskellige analyser som Medicinradet har udfert ses i nedenstaende figur.

30 % rabat

Vaccine gives i uge
24

Vaccine gives efter

uge 28 = antagelse

om starre effekt

Figur 1. Overblik over inkluderede sundhed:
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| Listepris ‘

Effektvarighed pa
12 maneder
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3. Resultater af Medicinradets sundhedsekonomiske analyser

Medicinradets resultater opgeres som det samlede antal omkostninger péd tveers af en hel argang af spadborn. 1
beregningerne er der ikke medtaget en ekonomisk gevinst ved frigerelse af ressourcer og arbejdskraft pa
sygehusene, da omkostninger forbundet med dette ikke kan medtages retvisende i analyserne.

3.1 Beregninger foretaget med antagelse om rabat pa Abrysvo

Ifolge hovedanalysen vil indforsel af Abrysvo samlet medfore en meromkostning pa ca. 14,3 mio. DKK,

Medicinradet

samtidig med at der vil forekomme ca. 420 feerre indlzggelser som foelge af RSV-infektion. Her estimeres det,
at ville koste ca. 54.000 DKK at undgé en indleggelse. Ifolge denne analyse, vil indforsel af Abrysvo medfore
en samlet gevinst pa 28,2 QALYs.

Tabel 3-1. Hovedanalyse, effekt for administration fra uge 24, effektvarighed pa 6 maneder, 30 % rabat p& Abrysvo,
opgjort i DKK
Abrysvo Ingen Forskel
profylaktisk
behandling
Leegemiddelomkostninger 35.684.663 0 35.684.663
Administrationsomkostninger 2.145.974 0 2.145.974
Sygdomsrelaterede handelser 38.294.968 53.364.430 -15.069.462
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Ingen Forskel

profylaktisk

behandling
Patientomkostninger 60.043.961 68.523.690 -8.479.729
Totale omkostninger 136.766.000 122.758.643 14.281.446
Totale QALYs -61,5 -89,8 28,2
Antal indlzeggelser 913 1.332 -420
Inkrementelle omkostninger per undgaet indleeggelse: 54.256

Nir analysen udferes med en antagelse om en sterre effekt af Abrysvo, hvis medrene vaccineres fra uge 28 og
frem, ses en samlet meromkostning pa ca. 360.000 DKK ved ibrugtagning af Abrysvo, samtidig med, at der
forventes at forekomme ca. 600 fzrre indleggelser, som folge af RSV-infektion. Her estimeres det, at ville
koste ca. 28.000 DKK at undga en indleggelse, nir patientomkostninger ekskluderes fra analysen. Ifelge denne
analyse, vil indfersel af Abrysvo medfore en samlet gevinst pa 40,1 QALYSs.

Tabel 3-2. Scenari lyse, effekt for administration fra uge 28, effektvarighed pa 6 maneder, 30 % rabat pa Abrysvo,
opgjort i DKK
Ingen Forskel
profylaktisk
behandling
Laegemiddelomkostninger 35.684.663 0 35.684.663
Administrationsomkostninger 2.145.974 0 2.145.974
Sygdomsrelaterede handelser 31.974.556 53.364.430 -21.389.874
Patientomkostninger 52.446.765 68.523.690 -16.076.925
Totale omkostninger 122.733.445 122.758.643 363.838
Totale QALYs -49,7 -89,8 40,1
Antal indlaeggelser 737 1332 -595
Inkrementelle omkostninger per undgaet indlaggelse: 27.611

Resultaterne af disse to analyser, repreesenterer et spand for sterste og mindste forventede effekt pa
indlzzggelser ved 6 maneders effektvarighed, pa mellem ca. 420 og 600 undgaede indlzggelser ved indforsel af
Abrysvo som heldrsprogram, og afledte inkrementelle omkostninger heraf pa ca. 360.000 DKK til 14,3 mio.
DKK. Resultaterne vil i evrigt vaere athaengig af den forventede effektvarighed.

Nar analysen baseres pa effekten for administration efter uge 24 og udfores med en antagelse om en fuld effekt
af Abrysvo i 12 maneder, ses en samlet meromkostning pé ca. 6,7 mio. DKK. Samtidig forventes der at vare
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ca. 500 ferre indlzggelser som folge af RSV-infektion. Her forventes det at koste ca. 38.000 DKK at undga en
indlzeggelse, ndr patientomkostninger ekskluderes fra analysen. Ifolge denne analyse, vil indforsel af Abrysvo
medfoere en samlet gevinst pa 34,2 QALYs.

Tabel 3-3. Scenarieanalyse, effekt for administration fra uge 24, effek ighed pa 12 maneder, 30 % rabat pa Abrysvo,
opgjort i DKK
Abrysvo Ingen Forskel
profylaktisk
behandling
Leegemiddelomkostninger 35.684.663 0 35.684.663
Administrationsomkostninger 2.145.974 0 2.145.974
Sygdomsrelaterede handelser 34.663.087 53.364.430 -18.701.344
Patientomkostninger 56.142.524 68.523.690 -12.381.166
Totale omkostninger 129.180.478 122.758.643 6.748.127
Totale QALYS -55,6 -89,8 34,2
Antal indlaeggelser 833 1332 -499
Inkrementelle omkostninger per undgiet indlaeggelse: 38.303

Nar samme analyse baseres pa effekt ved administration efter uge 28 og udferes med en antagelse om fuld
effekt af Abrysvo 1 12 maneder, ses en samlet besparelse pa ca. 10,3 mio. DKK, samtidig med at der forventes
ca. 710 ferre indleggelser, som folge af RSV-infektion. Her forventes det at koste ca. 16.000 DKK at undga en
indlzggelse, nar patientomkostninger ekskluderes fra analysen. Ifelge denne analyse, vil indfersel af Abrysvo
medfore en samlet gevinst pd 48,5 QALYSs.

Tabel 3-4. Scenarii lyse, effekt for inistration fra uge 28, effektvarighed pé 12 maneder, 30 % rabat pé Abrysvo,
opgjort i DKK
Ingen
profylaktisk
behandling
Laegemiddelomkostninger 35.684.663 0 35.684.663
Administrationsomkastninger 2.145.974 0 2.145.974
Sygdomsrelaterede handelser 26.818.974 53.364.430 -26.545.457
Patientomkostninger 46.911.071 68.523.690 -21.612.619
Totale omkostninger 111.968.067 122.758.643 -10.327.439
Totale QALYs -413 -89,8 48,5
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Ingen Forskel

profylaktisk

behandling
Antal indlzeggelser 624 1332 -709
Inkrementelle omkostninger per undgéet indleeggelse: 15.920

Scenarierne med fuld effekt i 12 maneder viser en storre besparelse ved indfersel af Abrysvo samt flere
undgdede indleggelse, end scenarierne hvor effekten opherer helt efter 6 maneder. Det forventes, at effekten af
Abrysvo vil aftage over tid, hvormed disse forste fire analyser reprasenterer spaendet for mulige effekt- og
omkostningsmassige udfald pa ca. 420 til 710 ferre indlaggelser, og inkrementelle omkostninger pé ca. 6,7 til
-10,3 mio. DKK ved indfersel af Abrysvo som helérsprogram.

I alle analyser ses der en meromkostning per undgaet indleeggelse, selvom analysen i sin helhed viser en
samlet besparelse. Det skyldes at patientomkostninger ekskluderes fra beregningen af omkostninger per
undgdet indlzggelse.

Beregninger foretaget med antagelse om ingen rabat pi Abrysvo

Nér hovedanalysen udferes med en antagelse om 0 % rabat pi Abrysvo og hvor effekt baseres pa
administration fra uge 28, ses en samlet meromkostning pa ca. 29,3 mio. DKK, samtidig med at der forventes
ca. 420 ferre indlzggelser, som folge af RSV-infektion. Her forventes det at koste ca. 90.000 DKK at undga en
indlzggelse, nar patientomkostninger ekskluderes fra analysen. Ifelge denne analyse, vil indfersel af Abrysvo
medfore en samlet gevinst pa 28,2 QALYs.

Tabel 3-5. Scenari lyse, effekt for inistration fra uge 24, effektvarighed pa 6 maneder, 0 % rabat pa Abrysvo,
opgjort | DKK
Abrysvo Ingen Forskel
profylaktisk
behandling
Legemiddelomkostninger 50.721.826 0 50.721.826
Administrationsomkostninger 2.135.186 0 2.135.186
Sygdomsrelaterede handelser 38.294.968 53.364.430 -15.069.462
Patientomkostninger 60.043.961 68.523.690 -8.479.729
Totale omkostninger 151.792.375 122.758.643 29.307.821
Totale QALYs -61,5 -89,8 28,2
Antal indlzggelser 913 1332 -420
Inkrementelle omkostninger per undgaet indlaeggelse: 90.074
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Nar analysen udferes med en antagelse om 0 % rabat pa Abrysvo og en storre effekt af Abrysvo, hvis medrene
vaccineres fra uge 28 og frem, ses en samlet meromkostning pa ca. 15,4 mio. DKK, samtidig med at der
forventes ca. 600 faerre indleggelser, som felge af RSV-infektion. Her forventes det at koste ca. 53.000 DKK
at undgé en indlzggelse, nar patientomkostninger ekskluderes fra analysen Ifelge denne analyse vil indforsel af
Abrysvo medfere en samlet gevinst pa 40,1 QALYSs.

Tabel 3-6. Scenari lyse, effekt for administration fra uge 28, effektvarighed pa 6 maneder, 0 % rabat pa Abrysvo,
opgjort i DKK
Abrysvo Ingen Forskel
profylaktisk
behandling
Laegemiddelomkostninger 50.721.826 0 50.721.826
Administrationsomkostninger 2.135.186 0 2.135.186
Sygdomsrelaterede handelser  31.974.556  53.364.430 -21.389.874
Patientomkestninger 52.446.765 68.523.690 -16.076.925
Totale omkostninger 137.759.820 122.758.643 15.390.213
Totale QALYs -49,7 -89,8 40,1
Antal indla=ggelser 737 1332 =595
Inkrementelle omkostninger per undgaet 52.846
indleeggelse:

Forskellen mellem scenarierne hvor der ikke gives rabat, og scenarier hvor der gives 30 % rabat, er et udtryk
for det mulige spaend af omkostninger relateret til indkeb af Abrysvo. Disse viser, at indforelse af Abrysvo,
afhangigt af hvilken kilde man benytter til modellering af effekt, og med antagelse om effektvarighed i 6
maneder, vil medfere en meromkostning pé ca. 15,4 til 29,3 mio. DKK. Dette spand afhenger fuldt ud af
rabatten.

Budgetkonsekvensanalyser

Medicinradets budgetkonsekvensanalyse udferes pa baggrund af hovedanalysen, hvor effekt modelleres pa
baggrund af administration fra uge 24, hvor effektvarigheden antages at vare 6 maneder, og hvor der antages
30 % rabat for Abrysvo. For budgetkonsekvenserne praesenteres ogsé en folsomhedsanalyse, hvor der antages 0
% rabat for Abrysvo, for at undersoge betydningen af dette for de samlede budgetkonsekvenser. Sidst
prasenteres de samme to analyser, blot hvor effekt ved administration fra uge 28 benyttes.
Budgetkonsekvensanalysen inkluderer ikke omkostninger til patienttid, hvorfor indforsel af Abrysvo ifolge
denne analyse samlet set vil medfere meromkostninger.

Tabel 3-7. Budgetk J lyse, effekt for administration fra uge 24, effektvarighed pa 6 méneder, 30 % rabat,

opgjort i mio. DKK
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Arl Ar2 Ar3 Ar4 Ar5
Anbefales 77,0 775 78,1 78,6 79,2
Anbefales ikke 57,8 58,2 58,6 60,0 59,4
Totale budgetkonsekvenser 19,2 19,4 19,5 19,6 19,8

Tabel 3-8. Budgetkonsekvensanalyse, effekt for administration fra uge 24, effektvarighed pa 6 maneder, 0 % rabat,
opgjort i mio. DKK

Ar1 Ar2 Ar3 Ara Ars
Anbefales 93,0 93,7 94,3 95,0 95,6
Anbefales ikke 57,8 58,2 58,6 60,0 59,4
Totale budgetkonsekvenser 35,2 35,5 35,7 36,0 36,2

Budgetkonsekvensen er i hoj grad ath®ngige af rabatprocenten for Abrysvo.

Tabel 3-9. Budgetkonsekvensanalyse, effekt for administration fra uge 28, effektvarighed pa 6 maneder, 30 % rabat,
opgjort i mio. DKK

Arl Ar2 Ar3 Ar4 Ar5
Anbefales 70,1 70,6 71,1 71,6 72,1
Anbefales ikke 57,8 58,2 58,6 60,0 59,4
Totale budgetkonsekvenser 12,4 125 12,6 12,6 12,7
Tabel 3-10. Budgetk lyse, effekt for administration fra uge 28, effektvarighed pa 6 maneder, 0 % rabat,
opgjort i mio. DKK
Ar1i Ar2 Ar3 Ara Ars
Anbefales 86,2 76,8 87,4 88,0 88,6
Anbefales ikke 57,8 58,2 58,6 60,0 59,4

Konklusion

Pé baggrund af Medicinradets sundhedsekonomiske analyse kan det konkluderes. at ibrugtagning af Abrysvo,
sammenlignet med ikke at indfere ny profylaktisk behandling, muligvis vil medfoere en samlet besparelse arligt,
men at det ogsa kan medfore en érlig meromkostning. Hvorvidt der er tale om en besparelse eller
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meromkostning er i hej grad afhangigt af den forventede effekt pa indlzggelser, samt varigheden af effekt, og
viser ved variation af disse parametre et spaend pé ca. 420 til 710 undgdede indlaggelser, samt afledte
inkrementelle omkostninger pa ca. -10.3 til 14,3 mio. DKK. Resultatet er ogsd meget folsomt overfor
rabatprocenten for Abrysvo, hvilket er undersogt for de to scenarier hvor effekten baseres pa administration
efter henholdsvis uge 24 og uge 28. Disse analyser viser, at de inkrementelle omkostninger gar fra ca. 14,3 mio
DKK til 29,3 mio. DKK, og besparelse pa ca. 10,3 mio. DKK til en meromkosming pa ca. 15,4 mio. DKK, nar
den antagede rabat pa 30 % fjernes. Feelles for alle analyserne er, at inklusion af patientomkostninger er
afgorende for resultatet, da alle analyser vil medfore en meromkostning ved eksklusion af disse omkostninger.
Derudover ses felles for alle analyserne, at Abrysvo qua sin effekt medferer en gevinst i antallet af QALY's.

Ses der udelukkende pa budgetkonsekvenserne vil indferslen af Abrysvo medfere meromkostninger pa mellem
ca. 12,4 og 36,2 mio. DKK i 4r 5 alt efter om virksomheden, som markedsferer Abrysvo, vil tilbyde rabat pa
listeprisen, og i si fald, hvor stor denne rabat bliver, samt alt efter hvilken effekt analyserne baseres p. Ved en
hejere rabat end 30 %, vil meromkostningen vare mindre end de ca. 12,4 mio. DKK, athzngig af effekten.
Disse meromkostninger er et udtryk for en udgift til indkeb af vaccine og administration heraf, samt en
besparelse ved undgéede sygdomsrelaterede handelser, hvor udgiften til indkeb og administration er storre end
fornzvnte besparelse.

For analyser, der estimerer en samlet besparelse ved ibrugtagning af Abrysvo, vil en hojere tilslutning end 70
% medfore en storre besparelse, og en lavere tilslutning medfore en mindre besparelse. For disse analyser ses
ligeledes en lavere omkostning per sparet indleggelse ved en hejere tilslutning, og omvendt. Analyser som
estimerer en meromkostning ved ibrugtagning af Abysvo vil omvendt vise en hejere meromkostning ved hejere
tilslutning, og en lavere meromkostning ved lavere tilslutning.

Da antallet og svarhedsgraden af sygdo 1 de hazndelser er hojest ved de yngste spadbern, serligt i
alderen 0-3 maneder, forventes et program hvor kun disse er dakket i RSV -szsonen at medfore en hojere
omkostningseffektivitet, altsa storre effekt per barn, samt lavere omkostninger per barn. Dog vil dette medfore
en mindre samlet gevinst i antal QALY's, samt feerre undgéede indleggelser.
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