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Fagligt notat vedr. tabletbehandling til forebyggelse af alvorlig covid-19 hos
personer i eget risiko

Dette notat omhandler leegemidlet Paxlovid (nirmatrelvir + ritonavir) og erstatter "Fagligt
notat vedr. tabletbehandlinger til forebyggelse af alvorlig covid-19 hos personer i oget
risiko” fra den 20. oktober 2022'

For patienter 1 oget risiko for et alvorligt forleb med covid-19 kan tidlig behandling vaere
relevant for at reducere risikoen for indlaeggelse, alvorlig sygdom og ded som felge af covid-
19. I Danmark anvendes aktuelt det oralt administrerede l&gemiddel Paxlovid fra Pfizer til
tidlig behandling af covid-19. Paxlovid er godkendt af Det Europaiske Laegemiddelagentur
(EMA).? Det antivirale middel remdesivir kan ogsa anvendes som tidlig behandling af covid-
19, men dette gives som infusion i en blodare og kraever behandling pé hospital.

Tidligere anvendtes ogsa tabletbehandlingen Lagevrio under en sarlig tilladelse udstedt af
EMA, mens man afventede endelig godkendelse. Grundet manglende dokumenteret klinisk
effekt er Lagevrio i februar 2023 dog ikke blevet godkendt af EMA, hvorfor laegemidlet ikke
leengere vil blive anbefalet i Danmark. Dette notat omhandler endvidere ikke behandling med
monoklonale antistoffer.

Om lzegemidlet
Paxlovid (nirmatrelvir + ritonavir)

Paxlovid produceres af medicinalfirmaet Pfizer og er en tabletbehandling, som skal tages i 5
dage. Paxlovid er godkendt af EMA 3

Virkningsmekanisme

Paxlovid indeholder de antivirale midler nirmatrelvir og ritonavir. Det aktive indholdsstof 1
Paxlovid er nirmatrelvir, som virker ved at binde SARS-CoV-2 3CL protease, hvilket
resulterer i et stop af den virale replikation. Ritonavir er et kendt antiviralt middel mod HIV-1
og er en potent CYP3A4-inhibitor. Ritonavir er ikke aktiv mod SARS-CoV-2, men nedsatter
metabolismen af nirmatrelvir og derved oges plasmakoncentrationen af nirmatrelvir.

! Sundhedsstyrelsen, 2022. Fagligt notat vedr. tabletbehandlinger til forebyggelse af alvorlig covid-19 hos
personer i oget risiko. https://www.sst.dk/-
/media/Udgivelser/2022/Corona/Paxlovid/Notat forebyggende_tabletbehandling.ashx

2 COVID-19: EMA recommends conditional marketing authorisation for Paxlovid | European Medicines
Agency (europa.eu)

3 https://www.ema.europa.eu/en/news/covid-19-ema-recommends-conditional-marketing-authorisation-paxlovid
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Effekt

Virkningen af Paxlovid blev forud for godkendelse undersegt i et lodtreekningsstudie blandt
2.246 uvaccinerede, voksne personer med mild/moderat covid-19 og mindst én risikofaktor for
alvorlig covid-19. Studiet viste, at Paxlovid reducerede risikoen for indleggelse og ded med
88% ved behandling indenfor 5 dage fra symptomdebut. Studiet blev udfert for omikron blev
den dominerede variant*. Siden har flere observationelle “real-world” studier vist, at Paxlovid
ogsé reducerer risikoen for indlaeggelse og ded blandt vaccinerede personer samt pa det
tidspunkt i epidemien hvor omikron blev den dominerende variant, se tabel 1.> ¢ 7> 8910
Risikoen for indleggelse og dod som felge af covid-19 var i disse studier i forvejen var lille
(omkring 1 %), men behandling med Paxlovid reducerede altsa denne risiko yderligere.

Sikkerhed og bivirkninger
De hyppigst rapporterede bivirkninger er smagsforstyrrelser (5,6%), diarre (3,1%), hovedpine
(1,4%) og opkast (1,1%)!! Lagemidlet er omfattet af skeerpet indberetningspligt.'>

Kontraindikationer og forsigtighed

Kendt overfelsomhed over for indholdsstofferne er en kontraindikation for behandling.
Behandling af patienter med svar nedsat lever- eller nyrefunktion (eGFR under 30 mL/min)
frarédes.

Paxlovid ma ikke gives til bern og unge under 18 ar og anbefales ikke til gravide og ammende
eller svaert immunsupprimerede patienter. Kvinder i den fodedygtige alder, der anvender
kombinerede hormonelle praeventionsformer, skal rades til at bruge en anden sikker
praeventionsform eller en yderligere barrieremetode under behandling med Paxlovid og indtil
kvinden har haft én menstruationscyklus efter feerdigbehandling med Paxlovid. Ritonavir er

4 Hammond J, Leister-Tebbe H, Gardner A, Abreu P, Bao W, Wisemandle W, Baniecki M, Hendrick VM,
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Nonhospitalized Adults with Covid-19. N Engl J Med. 2022 Apr 14;386(15):1397-1408. doi:
10.1056/NEJMoa2118542.
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en steerk haemmer af leverenzymet CYP3A og er derfor kontraindiceret ved samtidig
behandling med en raekke andre laegemidler, hvis metabolisme athaenger af CYP3A, eller som
inducerer metabolismen i CYP3A.

De mest hyppige interaktioner er beskrevet i retningslinjen. Ved tvivl om interaktioner ber der
soges farmakologisk rddgivning, fx hos kliniske farmakologiske afdelinger.

Resistens

Der foreligger endnu ikke offentlig tilgeengelig information om resistens over for SARS-CoV-
2 efter brug af Paxlovid. Der er en potentiel risiko for resistensudvikling af et endnu ukendt
omfang, iser ved behandling af patienter med nedsat immunrespons eller ved samtidig
behandling med et leegemiddel, der gger kroppens nedbrydelse af nirmatrelvir, s&
plasmakoncentrationen bliver lavere.

Fordi Paxlovid indeholder ritonavir, er der en mulig risiko for resistens over for HIV-
proteasecha@mmer hos patienter med ubehandlet eller uopdaget HIV-1 infektion.

Rebound

Rebound kan defineres som tilbagevenden af covid-19-symptomer bedring eller en ny positiv
test efter en negativ test. I flere case reports/case series er rebound efter end behandling med
Paxlovid beskrevet. Personer med normalt immunforsvar, som har overstaet
Paxlovidbehandling og er blevet sygdomsfri kan sdledes opleve tilbagevenden af sygdom to
til otte dage efter sidste behandlingsdag '*. Rebound er imidlertid ogsé et kendt fenomen hos
covid-19-patienter, der ikke har varet 1 behandling med Paxlovid, og det er ikke beskrevet, at
rebound har fert til alvorlig covid-19 sygdom eller indleeggelse. Bekymring om tilbagefald af
symptomer ber derfor ikke aftholde leegen fra at ordinere Paxlovid, ligesom at behandling ud
over 5 dage ikke er anbefalet.'*

Behandlingsanbefalinger

Sundhedsstyrelsen anbefaler tidlig tabletbehandling til personer smittet med SARS-CoV-2,
som er i gget risiko for indlaeggelse, alvorlig sygdom og ded som felge af covid-19.
Anbefalingen baserer sig pa den tilgengelige viden om laegemidlernes effekt og sikkerhed,
som er gennemgaet i forrige afsnit, samt viden om hvilke grupper, der er 1 oget risiko for et
alvorligt forleb med covid-19'°. I vurderingen af malgrupperne er der endvidere taget hojde
for den generelle udvikling i epidemien og den overordnede lille risiko for et alvorligt forlgb
af covid-19. Der forventes fortsat at vaere en hej immunitet 1 befolkningen generelt grundet
tidligere smitte og/eller vaccination. Vaccinationsstatus har tidligere varet anvendt ifm.
definition af malgrupperne for tidlig behandling. Da studier har vist, at Paxlovid ogsa har
effekt blandt vaccinerede personer, bortfalder dette kriterie.

Milgruppe for behandling
Sundhedsstyrelsen anbefaler, at folgende personer tilbydes tidlig tabletbehandling med
Paxlovid, sdfremt de opfylder kriterierne for behandling (se de 4 kriterier for behandling
nedenfor):

- Personer >80 ar

- Personer 65-79 ar med 1 eller flere risikofaktorer for et alvorligt forleb af covid-19

13 HAN Archive - 00467 | Health Alert Network (HAN) (cdc.gov)
14 Ritonavir-Boosted Nirmatrelvir (Paxlovid) | COVID-19 Treatment Guidelines (nih.gov)
15 Personer med ogget risiko ved COVID-19 - Sundhedsstyrelsen
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Meget fa personer under 65 ar er i gget risiko, men personer i aldersgruppen 18-64 ar med
visse kroniske sygdomme, svart kontrollerbare kroniske sygdomme, overvaegt med BMI pa
35 eller over, og/eller nedsat immunforsvar menes at vare i gget risiko'® og behandling kan
overvejes efter konkret laegelig vurdering.

Risikofaktorer, herunder kroniske sygdomme og tilstande, hvor behandling ber overvejes jf.
ovenstéende'’:
e Kironisk nyresvigt (Obs for kontraindikationer)
e Darligt reguleret diabetes
e Alvorlig hjertesygdom
e Svear lungesygdom
e Alvorlig kronisk leversygdom eller korttarmssyndrom
e Neurologisk sygdom med betydende funktionsnedsattelse
Sveer psykisk sygdom, sarligt sveer skizofreni
Udbredt (metastatisk) kraeft eller nylig eller aktiv cancer
Downs syndrom
BMI over 35
BMI over 30 og samtidig kronisk sygdom
Tilstande med nedsat immunforsvar grundet sygdom eller immunhammende
behandling '
e Social udsatte, inklusiv personer med et misbrug, hjemlose og psykisk syge med
multisygdom

Sveert immunsupprimerede patienter (hejrisiko patienter) skal uanset symptomer og
symptomvarighed konfereres med den specialafdeling, der fast varetager patientens
behandling. Der kan vare kontraindikationer ved samtidig behandling med visse
immunsupprimerende legemidler. Relevant speciale kan henvise patienten til tidlig
behandling i hospitalsregi. Der henvises til guidelines for behandling af covid-19 med
monoklonale antistoffer og remdesivir udgivet af Dansk Selskab for Infektionsmedicin.'

Gravide med s@rlige risikofaktorer skal konfereres med obstetrisk afdeling, der kan henvise
kvinden til tidlig behandling 1 hospitalsregi. For komplet liste over sarlige risikofaktorer for

gravide henvises til retningslinjer fra Dansk Selskab for Obstetrik og Gynakologi *°.

Kriterier for behandling

1) Positiv antigen- eller PCR-test for SARS-CoV-2 (herunder selvtest)
2) Imalgruppe for behandling
3) Betydelige symptomer* pa covid-19 i hejst 5 dage
4) Ingen kontraindikationer for behandlingen
* f.eks. feber, hoste og vejrtraekningsbesver uden behov for ilttilskud

16 Personer i gget risiko for alvorligt syedomsforleb ved covid-19 - Sundhedsstyrelsen

17 Sundhedsstyrelsen, ~Personer med gget risiko ved COVID-19 - fagligt grundlag”, 12. marts 2021

18 Fx grundet primar immundefekt, myelomatose, seglcelleanemi, vaskulit m.v., eller immunh&emmende
behandling, herunder steroidbehandling og behandling med biologiske laegemidler

19 https://www.infmed.dk/guidelines ; Aktuelt version 20(2022)
20 DSOG’s retningslinjer for behandling af gravide med covid-19 https:/www.dsog.dk/covid19
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Vurdering af symptomer

Da tidlig tabletbehandling har vist at beskytte mod alvorlig sygdom, indleeggelse og ded, ber
der alene startes behandling ved betydelige symptomer pa covid-19 dvs. f.eks. feber, hoste og
vejrtrekningsbesvar uden behov for ilttilskud. Symptomerne ma hejst have varet 1 5 dogn.
Personer med alvorlige symptomer ber fortsat henvises til specialistvurdering og evt.
indleggelse.

Organisering og ansvar

Patientflow
Da behandlingen skal startes inden for 5 dage efter symptomdebut, er det vigtigt, at alle dele
af forlgbet gar hurtigt. Patientforlgbet vil normalt besta af folgende tidskritiske elementer:

Test Testsvar Leege-
Symptomdebut . Patientkotakt/ Udlevering
(antigen/PCR, (Kun ved PCR) opsporing

Et tilstreekkeligt kort patientforleb forudsatter:
o tilgengelighed af test til borgere, der har symptomer, inden for 24 timer
e at borgeren modtager svar inden for 24 timer
e at patienten kan fa laegemidlet ordineret senest et degn efter positivt testsvar
o at legemidlet efterfolgende kan hentes eller blive leveret inden for 12 timer

En hurtig leege-patient kontakt vil tillige kraeve en mélrettet kommunikationsindsats, sé
patienter i malgruppen har kendskab til behandlingsmulighederne, og at der forekommer aktiv
opsporing fra egen leege af de mest udsatte patienter.

Opsporing og vurdering
Ved en positiv test for covid-19 kan patienten kan enten selv henvende sig til
sundhedsvasenet eller en sundhedsperson kan kontakte patienten.

Patienten kan henvende sig til almen praksis eller vagtleege/1813/1818 pa baggrund af et
positivt testresultat (PCR eller selvtest) eller pa baggrund af en besked fra Styrelsen for
Patientsikkerhed efter en positiv PCR-test, hvor det fremgar, at der kan vere en relevant
behandling, og at patienten derfor hurtigst muligt skal kontakte leege. Ved kontakt til
vagtleege/1813/1818 skal der sa vidt muligt henvises til egen leege forstkommende hverdag
under hensyn til, at behandling skal ivaerksattes inden for 5 dage efter symptomdebut.

Den praktiserende l&ge kan ved information om et positivt svar pd PCR-test tage kontakt til
patienten, hvis laegen finder, at patienten er i malgruppen.

Almen praksis/vagtlege

Den praktiserende leege vurderer, hvorvidt en patient er i malgruppen for behandling Legen
kan via telefon eller videokonsultation vurdere, om patienten har betydelige symptomer pa
covid-19 og sikre sig, at symptomerne ikke har varet mere end 5 dage.

Hvis der ikke er symptomer ved konsultationen, skal patienten informeres om at tage kontakt
til den praktiserende laege, hvis der senere opstar symptomer. Sundhedspersoner i den
kommunale sundhedspleje, fx hjemmepleje, personale pa plejehjem, institutioner og bosteder,




ber ligeledes tage kontakt til praktiserende leege, hvis det vurderes, at en beboer kan vare i
malgruppen for behandling.

Den praktiserende lege har selv mulighed for at ordinere tabletbehandlingen, safremt laegen
har vurderet, at patienten tilherer mélgruppen og har hindteret eventuelle kontraindikationer
og interaktioner med evrig medicinsk behandling. Det kan eksempelvis vare en &ldre patient,
hvor der ikke er behov for medicinendringer under behandling med Paxlovid eller en patient,
som selv doserer sin medicin, og som udelukkende skal holde pause med fx den daglige statin
under behandlingen med Paxlovid. Alternativt kan patienten henvises til sygehus mhp. opstart
af behandling.

Visitation fra almen praksis til en infektionsmedicinsk afdeling
Den praktiserende lge kan henvise patienter i méalgruppen for tidlig tabletbehandling til
vurdering og eventuel ordination af behandlingen ved

- Infektionsmedicinsk Afdeling pa Aalborg Universitetshospital

- Infektionsmedicinsk Afdeling pd Aarhus Universitetshospital

- Infektionsmedicinsk Afdeling pa Odense Universitetshospital

- Infektionsmedicinsk Afdeling pa Roskilde Sygehus

- flere infektionsmedicinske afdelinger i Region Hovedstaden gennem Central

Visitation (CVI).

Henvisningen til den infektionsmedicinske afdeling sker elektronisk med eventuelt
efterfolgende opkald til afdelingen for at sikre, at den videre proces forlgber hurtigst muligt. I
dialogen med patienten afklarer henvisende lege, hvorvidt patienten skal kontaktes direkte
eller, om kontakten fra infektionsmedicinsk afdeling skal ske gennem en
hjemmesygeplejerske, parerende el.lign. Ovenstidende kan variere mellem regionerne.

Folgende skal fremg4 af henvisningen:
e Baggrund for, at patienten er vurderet at vaere 1 mélgruppe for tidlig tabletbehandling
e Yderligere relevante informationer, eksempelvis relevante diagnoser og sociale
forhold
o Kontaktoplysninger pa patienten og/eller den person, der bistir patienten
e Bekraftelse fra den henvisende leege om at FMK er opdateret med indikation for de
ordinerede legemidler

Séfremt patienten visiteres fra vagtleege/1813/1818, vil den information, der tilgar afdelingen
primert vare baseret pa patientens egne oplysninger, idet vagtlage/1813/1818 ikke kan tilga
patientens journal. Vagtlaege/1813/1818 har adgang til FMK, men har ikke det fulde kendskab
til patienten til at sikre opdatering i FMK og skal sa vidt muligt henvise til egen laeege
forstkommende hverdag.

Sygehus
Patienter der under indlaeggelse pa sygehus testes positiv for covid-19, kan ogsé vaere 1

malgruppen for tabletbehandling. Her er det sygehusets ansvar at iverksatte behandlingen.

Ordination
Tabletbehandlingerne ordineres via FMK og laegepraksissystemer, hvor de kan fremsoges pé
normal vis. Ordinationen kan ogsa foregd telefonisk, pa papir eller via fax.



I forbindelse med ordination af tabletbehandlingen ber leegen sikre, at patienten har adgang til
det ordinerede laegemiddel, da tabletbehandlingen skal pabegyndes indenfor 5 dage efter
symptomdebut. Lagen kan fx ordinere til ekspedition pé et bestemt apotek og forinden sikre
sig, at apoteket kan udlevere legemidlet.

Information og journalfering
I forbindelse med ordination af Paxlovid skal patientens medicinliste gennemgés og relevante
leegemidler pauseres/seponeres/justeres grundet de mange leegemiddelinteraktioner.

Paxlovid er omfattet af skarpet indberetningspligt. Det indeberer, at laeger, tandleger,
behandlerfarmaceuter og jordemedre skal indberette alle formodede bivirkninger (bortset fra
formodede bivirkninger som folge af medicineringsfejl) hos patienter, som de har i
behandling eller har behandlet, til Legemiddelstyrelsen. Andre sundhedspersoner, patienter
og parerende kan indberette alle formodede bivirkninger til Leegemiddelstyrelsen.

Udlevering
Lagemidlet kan hentes pé apoteket af en parerende eller kan udbringes. Der vil vare et
begranset antal pakninger tilgeengelige ad gangen pa hvert apotek.

Pakningerne for Paxlovid er pa engelsk og ikke alle sedvanlige oplysninger er tilstede i
markningen.

Monitorering
Sundhedsdatastyrelsen monitorerer lobende forbruget af Paxlovid i en offentlig tilgaengelig
statistik pa esundhed.dk.?!

Kommunikationsindsats

Borgerkommunikation

For at sikre, at flest mulige relevante patienter i malgruppen kender til behandlingstilbuddet,
informeres borgere i malgruppen via malrettet, let tilgeengelig information. Borgere i
malgruppen opfordres til at henvende sig til egen leege for at blive vurderet til eventuel
behandling ved symptomer.

Borgernar kommunikation kan ske ved udsendelse af brev fra Styrelsen for Patientsikkerhed 1
Digitalpost ved en positiv test, hvor der kan informeres om de overordnede kriterier for
malgruppe/risikogruppe. Hertil muligheden for selv at tage kontakt til deres praktiserende
laege eller vagtleege/1813/1818. Det kan ikke forventes at der vil forega sundhedsfaglig
visitation i forbindelse med telefonkontakten fra Styrelsen for Patientsikkerheds
smitteopsporing.

En borgerettet kommunikation er nedvendig for at understette borgere, for hvem
behandlingen er relevant eller/og har bekendte, som er i malgruppe for tidlig behandling. Den
primare vej for patienter til at fa behandling vil foregd ved at patienten selv eller personale 1
hjemmeplejen tager kontakt til egen laege mhp. at blive vurderet. Generel information til alle
borgere er relevant, da det ofte er parerende, der kan informere familiemedlemmer eller
lignende om mulighed for tidlig behandling. Ovenstadende har Sundhedsstyrelsen

2l Laegemidler i tabletform mod covid19 (esundhed.dk)
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kommunikeret i nyheder.???* Ligeledes skal personale i hjemmepleje, plejehjem, bosteder og
andre institutioner, hvor der muligt opholder sig borgere, der er i méalgruppe for behandling,
informeres om muligheden for behandling. Herved kan borgere hjelpes med at tage kontakt
til egen laege mhp. behandling.

Information til fagpersoner

Sundhedsstyrelsen har udarbejdet en kort vejledning til praktiserende leeger med stotte til
identifikation af mélgruppen samt information om behandlingsopstart, kontraindikationer og
interaktioner. Sundhedsstyrelsen har desuden sendt breve til KL og regionerne til
videreformidling til relevante akterer med information om mulighederne for behandling samt
anmodning om, at man bidrager til at identificere malgruppen og stetter borgere i at opsege
egen lege 1 tilfelde af smitte med covid-19.

22 Sundhedsstyrelsen folger udviklingen i luftvejssyedomme teet - Sundhedsstyrelsen

23 Tabletbehandling mod covid-19 kan vere en mulighed, hvis du er i gget risiko og fir den i tide -
Sundhedsstyrelsen
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Tabel 1. Udvalgte* observationelle studier af virkningen af behandling med nirmatrelvir+ritonavir (Paxlovid)
Forfatter, Studiedesign Studiepopulation Eksponering Endepunkt Resultater
lokation, ar
Dryden- Populationsbaseret 44.551 ikke-indlagte personer >50 &r med | Behandling med Indleeggelse indenfor 14 | 44 % reduceret risiko for
Peterson et al, | kohortestudie covid-19. nirmatrelvir+ritonavir hos dage og ded indenfor 28 | indleggelse og ded i
USA, 2022 90 % var vaccineret med >3 covid-19- 28 % af studiepopulationen | dage som kombineret behandlingsgruppen (justeret risiko
vaccinedoser. (12.541 personer) endepunkt ratio=0,56; 95% CI: 0,42-0,75).
Ganatra et al, | Retrospektivt 2.260 ikke-indlagte, vaccinerede personer | Behandling med Skadestuebesog, Reduceret odds for skadestuebesog,
USA, 2022 kohortestudie >18 ar med covid-19. nirmatrelvir+ritonavir hos indleeggelse og ded indleggelse og ded i
50 % af studiepopulationen | indenfor 30 dage som behandlingsgruppen (odds ratio=
(1.130 personer) kombineret endepunkt. 0,5; 95% CI: 0,39-0,67).
Lewnard et al, | Matchet 25.309 ikke-indlagte personer >12 ar med | Behandling med Indleeggelse indenfor 30 | Effekten af behandling indenfor 5
USA, 2022 kohortestudie covid-19. 75 % vaccineret med >3 covid- | nirmatrelvir+ritonavir hos dage. dage efter symptomdebut var 72%
19-vaccinedoser. 17 % af studiepopulationen (95% CI: 25,3-90,0) mod
(4.329 personer) indlaeggelse.
Shah et al, Retrospektivt 699.848 ikke-indlagte personer >50 ér Behandling med Indleeggelse indenfor 30 | Nedsat risiko for indleggelse i
USA, 2022 registerstudie eller >18 ar underliggende sygdom med nirmatrelvir+ritonavir hos dage. behandlingsgruppen (justeret hazard
covid-19. 69 % vaccineret med >2 covid- 28 % af studiepopulationen ratio=0,49; 95% CI: 0,46-0,53)
19-vaccinedoser (198.927 personer)
Najjar- Retrospektivt 180.351 personer >18 ar med covid-19 i Behandling med Alvorlig covid-19 eller | Nedsat risiko for alvorlig sygdom
Debbiny et al, | kohortestudie risiko for alvorligt forleb. 75 % var nirmatrelvir+ritonavir hos 3 | ded indenfor 28 dage. og dad i behandlingsgruppen
Israel, 2022 vaccinerede. % af studiepopulationen (hazard ratio=0,54, 95% CI: 0,39-
(4.737 personer) 0,75)
Arbel et al, Retrospektivt 109.254 personer >40 ar med covid-19 og | Behandling med Indlaeggelse eller ded Nedsat risiko for indleeggelse hos
Israel, 2022 kohortestudie i oget risiko for alvorlig sygdom med nirmatrelvir+ritonavir hos 4 | indenfor 35 dage. personer >65 ar (hazard ratio=0.27,

covid-19. 78% havde immunitet mod
SARS-CoV-2 pga. vaccination og/eller
smitte

% af studiepopulationen
(3.902 personer)

95% CI: 0.15-0.49) og nedsat risiko
for ded (hazard ratio=0,21, 95% CI:
0,05-0,82).

*Studierne er fremsogt i databasen Pubmed ved hjelp af relevante segeord




