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Introduktion

Detta &r ett dokument som tagits fram av arbetsgruppen for lakemedelssékerhet pa uppdrag av
Svensk Reumatologisk Forening (SRF). Nedanstdende rekommendationer skall ses som ett
underlag i det kliniska beslutsfattandet och baseras pa aktuellt kunskapsldge inom omrédet.
Behandlande lidkare bor dock noggrant védga for- och nackdelar med vaccination i varje enskilt
patientfall med inflammatorisk reumatisk sjukdom (IRS). Referenslista innehaller endast ett
urval av publikationer (framfor allt reviews) och hinvisning till myndigheternas hemsidor
med mer information och originalpublikationer.

Reviderade vaccinationsrekommendationer frain EULAR publicerades sommaren 2019 (1). I
vissa fall avviker reckommendationen frdn SRF nagot frin EULAR:s vilket framgar under
respektive punkt. Nytt i arets dokument &r: 1) tva bilder med flodesschema vid vaccination
mot pneumokocker hos patienter med reumatiska sjukdomar som har en 6kad respektive en
mycket hog risk for allvarlig pneumokockinfektion (sida 20-21), 2) rekommendation om
vaccination mot COVID-19 (sida 19) och 3) en kort sammanfattning och
Folkhédlsomyndighetens rekommendation om nyligen godkénda vaccinet mot RS virus.
Rekommendationspunkterna 12 (Vaccination av aspleniska patienter) och 13 (Vaccination
mot TBE) finns bara i SRF:s dokument.

SAMMANFATTNING (for detaljer se respektive punkt liingre fram i dokumentet)

OVERGRIPANDE PRINCIPER
1. Relevant anamnestiskt vaccinationsstatus och indikation for nya vaccinationer bor
uppdateras av behandlande lidkare.

2. Varje patient bor ha ett individuellt vaccinationsprogram utformat i samriad mellan
patient och behandlande liikare. Implementering bor ske i samarbete mellan patient,
behandlande léikare och eventuell annan relevant vardgivare.

3. Patienter med IRS bor i idealfallet vaccineras nir sjukdomen ir stabil.

4. Vaccination bor i idealfallet genomforas fore start avimmunmodulerande behandling
och i synnerhet fore planerad behandling med rituximab. Vaccination rekommenderas
diarfor om mojligt cirka fyra veckor fore start av rituximab eller ny behandlingsomging
och sex minader efter senaste infusion. Tidpunkt for siisongsinfluensavaccination ir av
naturliga skil sviarare att anpassa. Generellt reckommenderas inte utséiittning av redan
pagiaende immunmodulerande terapi infor vaccination.




5. Levande forsvagade vaccin skall undvikas nér sa dr maéjligt till immunsupprimerade
IRS-patienter (lista over vissa aktuella levande vacciner tillgingliga i Sverige sid 20).

REKOMMENDATIONER
1. Arlig vaccination mot siisongsinfluensa bor starkt overvigas till patienter med IRS.
2. Pneumokockvaccination bor starkt overvégas till patienter med IRS.

Till patienter med mycket hog risk for svara pneumokockinfektioner rekommenderas en dos
av konjugatvaccinet Apexxnar (PCV20) foljt av en dos av polysackaridvaccinet Pneumovax
(PPV). For ovriga riskgrupper rekommenderas vaccination med en dos Pneumovax (PPV).
Lista dver riskgrupper enligt Folkhidlsomyndigheten och flodesschema finns pé sidor 21-22.
Patienter med mycket hog risk som tidigare vaccinerats med Pneumovax (PPV) och/eller
Prevenar (PCV13) ges en dos Apexxnar (PCV20) tidigast efter ett ar.

Revaccination med Pneumovax (PPV) kan efter individuell bedomning dvervagas till dem
som har 6kad risk for allvarlig pneumokockinfektion och som tidigast fem ér efter den
tidigare dosen.

3. Vaccination mot COVID-19 rekommenderas starkt till patienter med reumatiska
sjukdomar. En tredje primérdos vaccin mot covid-19 och ytterligare pafyllnadsdoser
rekommenderas grupper som har ett nedsatt immunforsvar pa grund av sjukdom eller
behandling. Personer med nedsatt immunforsvar som ar 18 ar och édldre rekommenderas
sedan véren 2023 att ta en pafyllnadsdos under perioden 1 mars 2023—-29 februari 2024.
Dosen bor i forsta hand ges infor vintersdsongen 2023/24. Rekommendationen giller oavsett
tidigare antal doser. Det nya uppdaterade vaccinet finns tillgéngligt i Sverige.

4. Patienter med IRS skall vaccineras mot stelkramp enligt samma regler som
befolkningen i 6vrigt. Under pigiende behandling med B-cellsdepleterande behandling
bor dessutom passivimmunisering med tetanusimmunoglobulin dvervigas i samband
med skada dir risk for stelkramp finns.

5. Herpes zostervaccination kan overvigas till patienter med IRS och 6kad risk for
béltros. Ett icke-levande vaccin mot herpes zosterinfektion (Shingrix®) finns tillgéngligt pa
vaccinationscentra i Sverige och kan anvéndas till patienter med IRS. Det sedan tidigare
tillgéngliga levande forsvagade vaccinet (Zostavax®) rekommenderas inte till
immunsupprimerade patienter med IRS.

6. Human papillomavirusvaccination bor évervigas till yngre IRS-patienter som inte
tidigare vaccinerats.

7. Hepatit A och/eller B-vaccination bor ges till IRS-patienter med 6kad risk for sidan
smitta.

8. Patienter med IRS som planerar resor bor vaccineras enligt allminna
rekommendationer med undantag for levande forsvagade vaccin.

9. Inmunokompetenta familjemedlemmar till patienter med IRS bor uppmuntras att
vaccineras enligt nationella riktlinjer.




10. Vaccination med levande vaccin till barn som exponerats for immunmodulerande
likemedel under andra delen av graviditeten eller under amning sker forst efter en
individuell liikarbed6mning.

11. Vaccination mot RS virus kan ges till patienter frin 60 dr med IRS och nedsatt
immunforsvar pga sjukdom eller immunsupprimerande behandling.

12. Hypospleniska/aspleniska patienter med IRS rekommenderas vaccination i samrad
med infektionslikare

13. Vaccination mot TBE bor (i 6verensstimmelse med allménna rekommendationer)
overvigas till IRS-patienter som vistas i endemiska omriden for TBE

INNEHALL
OVERGRIPANDE PRINCIPER

1. Relevant anamnestiskt vaccinationsstatus och indikation for nya vaccinationer bor
uppdateras av behandlande likare.

Vaccinationsstatus framfor allt avseende influensa, pneumokocker, humant papillomavirus
(HPV), hepatit A och B och tick-borne encephalitis (TBE) behovs for att kunna ge
rekommendationer om vaccinationer for den individuella patienten med IRS. Pé sidan 19
finns en tabell Gver de vanligaste smittimnena och motsvarande tillgdngliga vacciner.
Komplettering med vaccinationer som saknas jamfort med det nationella
vaccinationsprogrammet bor overvigas. Problem, sjukdomsskov och biverkningar vid tidigare
vaccinationer bor efterfragas, eftersom dessa kan utgora (relativ) kontraindikation for framtida
vaccinationer.

2. Varje patient bor ha ett individuellt vaccinationsprogram utformat i samriad mellan
patient och behandlande liikare. Implementering bor ske i samarbete mellan patient,
behandlande léikare och eventuell annan relevant vardgivare.

Detta dr en rekommendation fran EULAR som inforts med starkt stod av gruppens
patientrepresentanter. Rent generellt har betydelsen av patientens behov och preferenser
uppmérksammats dven i nya EULAR rekommendationer for behandling av RA, psoriasisartrit
och spondylartrit. Personcentrerad vard har visats sig vara betydelsefull for olika aspekter av
behandling av kronisk sjukdom inkluderande sidkerhet, effektivitet och kostnader. En stor
undersokning bland RA patienter i Storbritannien pdvisade en god vaccinationstdckning
kopplat till ett ndra samarbete med primirvarden for implementering av vaccinationsprogram.
I en studie frdn Danmark gav information och rekommendation om vaccination fran
sjukvardspersonalen bland patienter med RA béttre vaccinationstickning for influensa (2). En
vanlig orsak till att patienter inte vaccinerats var att man inte fatt relevant information (2).




3. Patienter med IRS bor i idealfallet vaccineras nir sjukdomen ir stabil.

Det finns inga studier som jamfor effekt och problem vid vaccination av IRS-patienter med
stabil och instabil sjukdom. Flertalet vaccinationsstudier &r gjorda pa patienter i lugn
sjukdomsfas. I en studie frén Brasilien pavisades ett minskat antikroppssvar efter influensa A
HIN1/2009 vaccin hos patienter med juvenil SLE och hog sjukdomsaktivitet (3). Andra
studier som inkluderat IRS-patienter med moderat och hdg sjukdomsaktivitet visade ingen
okad frekvens av biverkningar eller skov, och inte heller saimre effekt jimfort med friska
kontroller (1). Rekommendationen att helst vaccinera IRS-patienter i stabil fas grundar sig
darfor pa expertésikt, eftersom det finns teoretiska mdjligheter att vaccination kan utlosa skov

(1).

4. Vaccination bor i idealfallet genomforas fore start avimmunmodulerande
behandling och i synnerhet fore planerad behandling med rituximab. Vaccination
rekommenderas dirfor om mdojligt cirka fyra veckor fore start av rituximab eller ny
behandlingsomging och sex manader efter senaste infusion. Tidpunkt for
sdsongsinfluensavaccination ir av naturliga skél svirare att anpassa. Generellt
rekommenderas inte utsiittning av redan pigidende immunmodulerande terapi infor
vaccination.

Ett flertal studier har rapporterat att rituximab minskar antikroppssvaret efter vaccination mot
influensa och pneumokocker (1). Vaccination rekommenderas dédrfér om mojligt ca fyra
veckor fore start av behandlingen eller ny behandlingsomgéng och sex ménader efter senaste
infusion. Tidpunkt for sdsongsinfluensavaccination dr av naturliga skél svarare att anpassa.

Trots ett flertal studier (delvis med motségelsefulla resultat) finns sammanfattningsvis i ovrigt
1 nuldget inte stod for anpassning eller utsittning av annan immunmodulerande terapi fore
vaccination. Detta dr ocksd EULAR-gruppens beddmning (1).

Abatacept har visats minska antikroppssvaret efter HIN1 influensavaccination och
vaccination mot pneumokocker. I en annan studie fann man protektiva antikroppsnivéer efter
influensa och pneumokockvaccination (med polysackaridvaccinet PPV) hos RA patienter
behandlade med abatacept och traditionella DMARD:s.

Andra biologiska ldkemedel har visat sig ha varierande effekt pa vaccinationssvar men de
flesta av patienterna uppnadde tillrackligt bra svar. Patienter med RA eller spondartrit
behandlade med TNF-himmare hade nedsatt antikroppssvar efter influensa- och
pneumokockvaccination i ett antal studier (1). I en meta-analys var behandling med TNF-
hdmmare hos patienter med RA dock inte associerat med nedsatt svar efter influensa- och
pneumokockvaccination (4).

Tocilizumab verkar inte paverka svar efter influensa-, pneumokock- och tetanusvaccination
hos patienter med RA eller juvenil idiopatisk artrit (JIA) (1).

Tofacitinib, speciellt i kombination med metotrexat minskade antikroppssvaret efter
vaccination med pneumokock- (PPV), men inte influensavaccin (1). Tillfélligt uppehall med
tofacitinib i samband med vaccination har inte haft nagot storre effekt pa svar pd PPV.
Ungefidr 2/3 av patienter med RA vaccinerade med konjugatvaccinet mot pneumokocker
(PCV13) under pagéende, langvarig behandling med baricitinib uppnadde tillrackligt bra



antikroppssvar, men svaret pa vaccination mot tetanus var simre. Samtidig
kortisonbehandling paverkade inte vaccinationssvaren (1).

Systemiska steroider, speciellt i hog dos, kan vara en bidragande orsak till nedsatt
vaccinationssvar. Kontinuerlig hog steroiddos var associerad med samre antikroppssvar efter
vaccination mot pneumokocker (PPV) i en kohort av patienter med olika IRS som fick > 20
mg/dygn prednisolon eller annan immunsuppressiv terapi och bland patienter med juvenil
dermatomyosit med prednisolon >20 mg/dygn (1). I en stor kohort av patienter med juvenila
autoimmuna reumatiska sjukdomar rapporterades minskat men @nda tillrackligt immunsvar
efter influensa A 2009 H1N1-vaccin. Behandling med steroider var starkast kopplad till
nedsatt svar. Minskat svar pa influensa A 2009 H1N1-vaccin ar rapporterat hos SLE patienter
under behandling med steroider, azatioprin, mycofenolatmofetil och cyklofosfamid.
Antimalariabehandling verkade forbattra antikroppssvaret i den studien. Inadekvat
immunogenicitet (dvs. formaga att indicera ett antikroppssvar) av pneumokockvaccin (PPV)
har rapporterats hos SLE-patienter under immunosuppressiv behandling, men antalet patienter
var litet i denna studie. Hos patienter med systemisk vaskulit resulterade
pneumokockvaccination (med konjugatvaccin PCV7) i ldgre men dnda protektiva
antikroppsnivaer under behandling med azatioprin, cyklofosfamid och metotrexat jamfort
med kontroller (1).

Inverkan av metotrexat pa vaccinationssvar har studerats i ett flertal studier. Tva studier har
demonstrerat minskad effekt av metotrexat pa vaccinationssvar efter influensa A 2009 HIN1-
vaccination hos patienter med RA och i en grupp patienter med blandade IRS (1). Tillféllig
utsdttning av metotrexat har visat viss forbéttring av svaret efter sdsongsinfluensavaccination
hos patienter med RA, speciellt om metotrexat varit utsatt tvd veckor fore och tva veckor efter
vaccination. Vidare har man rapporterat att dven utsittning av metotrexat endast tva veckor
efter influensavaccination kan forbéttra vaccinsvaret. Det forbattrade antikroppssvaret vid
metotrexatutséttning dr dock marginellt och utséttning av metotrexat i samband med
sdsongsinfluensavaccination rekommenderas inte av EULAR (1). Sammanfattningsvis
bedoms att evidensen for utsdttning ar svag och att tillrdckligt god immunoprotektion uppnas
under padgdende metotrexatbehandling. Behandling med metotrexat predikterade sdmre svar
till 7-valent konjugerat vaccin mot pneumokocker (PCV7) och polysackaridvaccinet (PPV)
hos RA patienter. Metotrexat var ocksa associerat med ldgre nivaer av vaccinspecifika IgG-
antikroppar och deras funktionalitet men inte antal vaccinspecifika antikroppsproducerande
B-celler hos RA patienter efter vaccination med det 13-valenta konjugatvaccinet mot
pneumokocker (PCV13). Takrolimus i kombination med metotrexat minskade
antikroppssvaret efter vaccination med PPV23 vid RA, men inte takrolimusmonoterapi.

Sammanfattningsvis har samlade data fran flera studier under de senaste dren gett stod for
vaccination mot influensa, pneumokocker, hepatit A och B, tetanus toxoid och Haemophilus
influenze B bland patienter med IRS under pagdende immunmodulerande behandling med
systemiska steroider och DMARD:s. I de flesta studier uppnar patienter med IRS tillrackligt
bra immunoprotektion och inga allvarliga sakerhetssignaler har rapporterats under en relativt
begransad uppfoljningstid.

5. Levande forsvagade vaccin skall undvikas nér sa dr maéjligt till immunsupprimerade
IRS patienter.



Eftersom levande forsvagade vaccin innehéller levande virus/bakterier kan dessa potentiellt
ge upphov till (allvarliga) infektioner hos immunsupprimerade patienter. Det dr emellertid
oklart vilken niva av immunsuppression (av sjukdomen eller dess terapi) som dkar risken for
sadan vaccininfektion. Till dess vidare och i véntan pa ytterligare studier avrader man i
Sverige patienter som behandlas med immunsupprimerande likemedel fran att vaccinera sig
med levande forsvagade vaccin.

Ett undantag frén att undvika levande forsvagade vaccin till IRS-patienter finns. Det géller
situationen med revaccination/boosterdos (oftast aktuellt till barn) med det levande
forsvagade vaccinet mot méssling-passjuka-roda hund (MPR booster).

Ett levande forsvagat vaccin kan ddremot ges en ménad fore start av planerad
immunsuppressiv behandling. Om vaccination med ett levande vaccin under pagaende
immunsupprimerande behandling dr nddvéndig rekommenderas behandlingsuppehéll. Det
saknas vetenskapliga studier om hur langt behandlingsuppehéll som behovs och beror troligen
pa bade likemedlets halveringstid och dess farmakologiska effekt. For likemedel med kort
halveringstid behdvs rimligen kortare uppehéll. Generellt borde behandling med DMARDs
kunna aterinsittas en manad efter vaccination med det levande forsvagade vaccinet.

Lista over de flesta av levande forsvagade vaccin som finns registrerade for anvindning i
Sverige (dven i tabell pa sida 20): vaccin mot méssling-péssjuka-réda hund (MPR) (M-M-
RVAXPRO®, Priorix®), oralt vaccin mot rotavirus (Rotarix®, RotaTeq®), vaccin mot gula
febern (Stamaril®), vaccin mot tuberkulos (BCG-vaccin®), oralt tyfoidvaccin (Vivotif®)
vaccin mot vattkoppor (Varilrix®, Varivax®) och herpes zoster (Zostavax®).

Sammanfattningsvis, som framgar nedan, finns studier dér levande vaccin getts till patienter
med IRS utan storre rapporterade sékerhetsproblem. Studierna har dock begransningar av
olika slag och &r oftast sma. Den sammanvdgda beddmningen &r dérfor att det inte finns
tillrdckligt stod for annan rekommendation 4n att dar sd ar mojligt undvika levande
forsvagade vaccin till patienter med IRS.

Har foljer detaljer om gjorda studier. En restrospektiv studie frdn Nederldnderna rapporterade
langvarig persistens av seroprotektiva antikroppsnivaer efter vaccination mot méssling i en
stor grupp av barn med juvenil idiopatisk artrit (JIA) (5). Liknande resultat rapporterades i en
mindre studie bland barn med SLE frén Brasilien (6). En prospektiv fall-kontrollstudie fran
Tyskland fann protektiva antikroppsnivéer sex manader efter revaccination mot massling
bland 15 patienter med JIA behandlade med lagdos metotrexat som monoterapi eller i
kombination med etanercept (7). En randomiserad, multicenter, open-labelstudie fran
Nederldnderna pavisade bra immunogenicitet och sékerhet av MPR-boostervaccin hos
patienter med JIA(8). Metotrexat och biologiska likemedel paverkade inte antikroppssvaret i
denna studie men begrénsat antal patienter gjorde att man inte kunde dra sékra slutsatser (8).

En amerikansk retrospektiv studie bland 46 3541 Medicarepatienter dldre &n 60 ar med kidnd
IRS (RA, PsA, AS, IBD, psoriasis), behandlade med olika immunosuppressiva ldkemedel
varav 633 patients med biologiska likemedel (551 TNF-hammare), kunde inte pavisa ndgon
okad incidens av herpes zoster (HZ) inom 42 dagar efter vaccination med Zostavax (den
formodade vulnerabla perioden for utveckling av HZ) (9). Zostavax®-vaccination minskade
incidensen av HZ med ungefar 40% men légre jamfort den 50% vilket var nivd man sdg i
Shingles Prevention Study. Patienter med olika sjukdomar och aktuell eller tidigare



anvindning av immunosuppressiva ldkemedel vid Zostavax®-vaccination hade en méttligt
okad risk av HZ inom 42 dagar efter vaccination (9).

God sikerhet av levande vaccin mot varicella zoster (vattkoppor) sigs i en mindre studie av
JIA patienter behandlade med metotrexat, JIA patienter behandlade med biologiska
lakemedel, barn med SLE med kdnd immunitet mot varicella, och barn med olika reumatiska
sjukdomar (JIA, juvenil dermatomyosit, juvenile scleroderma) behandlade med metotrexat. I
den senare studien var antikroppssvaret lika bra bland patienter och kontroller och
immunosuppressiva likemedel paverkade inte vaccinationssvaret (1). I en blindad,
randomiserad och placebokontrollerad studie bland patienter behandlade med TNF-hdmmare
(mest for RA och psoriasisartrit i aldrar >50 ar) vaccinerades patienter med levande vaccin
mot varicella zoster eller placebo. Levande vaccinet var immunogent och inga fall av
vattkoppoer eller biltros rapporterades fram till 6 veckor efter vaccinationen (10).

Vaccin mot gula febern vaccin gavs till 17 brasilianska RA-patienter behandlade med
infliximab utan nagra sequele and till 31 brasilianska patienter med andra IRS (RA, SLE,
SSC, AS), vissa av dessa behandlade med biologiska likemedel, men detta var en del av re-
immunisering och inte primért svar pa virusantigen. Darfor kan inte dessa resultat
extrapoleras till immunsupprimerade patienter som behdver vaccineras mot gula febern for
forsta gangen (1). Nyligen rapporterades tillrdckligt bra immunogenicitet métt sex manader
efter vaccination mot gula febern bland 34 franska resendrer med autoimmuna sjukdomar
vilka var behandlade med kortison (prednisolon eller motsvarande dos 7 mg/dygn). Patienter
behandlade med steroider rapporterade oftare méttliga/svéra lokala biverkningar. Inga
allvarliga biverkningar rapporterades pa kort sikt (1).

EULAR-arbetsgruppen anger att levande vaccin kan 6vervigas med forsiktighet till patienter
med IRS. Levande vaccin mot herpes zoster (Zostavax®) kan eventuellt ges till patienter med
IRS 4 veckor fore start och inte under behandling med immunosuppressiva lakemedel (1). I
Sverige anser Socialstyrelsen att vaccinet dr kontraindicerat till alla immunsupprimerade
patienter inkluderande patienter som behandlas med Prednisolon > 20 mg/d eller motsvarande
(i enlighet med produktresumén for vaccinet).

REKOMMENDATIONER
1. Arlig vaccination mot siisongsinfluensa bor starkt overvigas till patienter med IRS.

Vaccination mot sdsongsinfluensa bor goras i samband med sedvanlig vaccination till
befolkning/riskgrupper oavsett pdgaende anti-reumatisk terapi. Normalt tar det cirka tva
veckor innan man fér ett bra skydd av vaccinet, och effekten varar ungefér sex-nio manader.
Det finns visst stod att en boosterdos av influensavaccin till patienter med IRS kan ge ett
bittre antikroppssvar. WHO och Folkhélsomyndigheten fortydligar infor varje
influensasdsong om tvéd doser ska rekommenderas till riskpatienter den aktuella sdsongen.

Alla vaccin som anvéinds mot influensa i Sverige &r tetravalenta. Sdsongen 2023/2024
anvénds tre olika typer av vaccin i Sverige: inaktiverade standarddosvacciner, ett inaktiverat
forstarkt vaccin och ett levande forsvagat vaccin (LAIV). LAIV ér endast godként for barn.



Bakgrundsinformation:

Data om incidensen av influensa bland patienter med IRS &r begrinsad. I en nederlédndsk
enkétstudie utford 2009-2010 var prevalensen av influensa hos patienter med RA 5.9%.
Patienter med hogre BMI behandlade med anti-TNF hade storst risk. I en stor retrospektiv
kohortstudie fran USA (2000-2007) hade RA-patienter hogre incidens av influensa dn
kontroller (409 vs 306 fall/100,000 patientér) (1). Bland brasilianska JIA patienter var den
observerade frekvensen av akuta luftvigsinfektionen 7.6 och 3.9 per 1000 barn-dagar under
2007 och 2008, och influensavirus var det vanligaste detekterade viruset.

Vaccination med trivalent sdsongsinfluensavaccin har rapporterats kunna minska incidensen
och bakteriella komplikationer av influensa samt sjukhusvérd och mortalitet associerad med
influensa/pneumoni hos patienter med IRS. Vaccination mot influensa har visat sig vara
effektiv hos patienter med RA, SLE, AAV, SSc, fibromyalgi och PsA, hos patienter
behandlade med cDMARDs, anti-TNF, tocilizumab eller tofacitinib, men vissa studier
(inklusive en meta-analys) har visat mattligt nedsatt effekt hos patienter med SLE eller RA
patienter behandlade med anti-TNF eller metotrexat (1,11). Behandling med rituximab var
associerad med nedsatt antikroppssvar, men cellmedierat immunsvar var inte paverkat.
Biverkningar av influensavaccin bland patienter med IRS verkar vara jimforbara med
kontroller, men det finns ingen studie med tillrdckligt bra power for att sdkert besvara detta.

De studier som har undersokt effektivitet och tolerabilitet av massvaccinationen mot HIN1
influensan ar 2009 rapporterade minskad effektivitet vid IRS (de flesta RA och SLE).
Immunsupprimerade behandlingar minskade vaccinsvaret men de flesta patienter uppnadde
protektiva antikroppsnivéer. Metotrexat och abatacept var undantag och dessa behandlingar
var associerade med nedsatt vaccinsvar (11,12). Den andra boostervaccindosen uppvisade
bittre svar, med seroprotektion i nivd med friska kontroller. Liknande resultat har rapporterats
for SLE patienter som vaccinerades mot sdsonginfluensa forsta gdngen. I de flesta studier
paverkade inte vaccination sjukdomsaktiviteten och endast milda biverkningar rapporterades.
Aktuell rekommendation angéende eventuell extra boosterdos utfardas infor varje
influensasdsong av WHO och Folkhilsomyndigheten.

I en registerstudie frdn UK rapporterades minskad risk for influensa relaterad sjuklighet samt
sjukhusvérd och dod i pneumoni bland patienter med autoimmuna reumatiska sjukdomar
vaccinerade mot influensa (12). Vaccination mot influensa &dr nedsatt for riskgrupper (ca 180
kr/dos).

2. Pneumokockvaccination bor starkt overviigas till patienter med IRS. Till patienter
med mycket hog risk for svira pneumokockinfektioner rekommenderas vaccination
med det 20-valenta konjugatvaccinet (Apexxnar) foljt av en dos PPV. For ovriga
riskgrupper rekommenderas vaccination med en dos Pneumovax (PPV). Lista 6ver
riskgrupper enligt Folkhilsomyndigheten och flodesschema finns pa sidor 21-22.
Patienter med mycket hog risk som tidigare vaccinerats med Pneumovax (PPV)
och/eller Prevenar (PCV13) ges en dos Apexxnar (PCV20) tidigast efter ett ar.
Revaccination med Pneumovax (PPV) kan efter individuell bedomning dvervigas till
dem som har 6kad risk for allvarlig pneumokockinfektion och som tidigast fem ar
efter den tidigare dosen.



I Sverige finns for ndrvarande tva typer av pneumokockvaccin, det ”gamla”
polysackaridvaccinet Pneumovax® (PPV med skydd mot 23 pneumokockserotyper) samt tre
konjugatvacciner (PCV) som innehéller 13, 15 eller 20 antigen pneumokockserotyper, det
ingdr i Apexxnar.

De senaste konjugatvaccinerna (Vaxneuvance, PCV15 och Apexxnar, PCV20) innehaller
antigen mot 15 respektive 20 pneumokockserotyper och har godkénts for personer 18 &r och
dldre. Vaccinernas godkénnande grundas pé randomiserade studier som visade att PCV20 och
PCV15 inducerade antikroppssvar som var jamforbara med de inducerade av PCV13 och som
1 tidigare studier visats ge skydd mot invasiv pneumokocksjukdom

Fran och med 1 december 2022 giller det ett nytt nationellt vaccinationsprogram mot
pneumokockinfektion for personer i riskgrupper. Alla personer med nedsatt immunforsvar
pga. sjukdom eller behandling omfattas av detta program (13). Riskgrupper delas vidare in i
de med mycket hog risk for allvarlig pneumokocksjukdom och de med 6kad risk for sédan
sjukdom. Patienter med IRS som har flera riskfaktorer eller patienter med nedsatt
immunforsvar pga. sjukdom eller behandling som efter en individuell beddmning anses ha en
mycket hog risk for allvarlig pneumokocksjukdom bor dvervégas vaccination med en dos av
Apexxnar (PCV20) f6ljt av en dos Pneumovax (PPV). Kombination av tva vaccintyper
motiveras av att PPV innehéller fler serotyper och har visats ge ett béttre skydd mot
exempelvis serotyp 8 som har blivit allt vanligare vid infektioner (personlig kommunikation
med Helena Hervius Askling och Fredrik Kahn, ansvariga for Svenska
infektionslikarforeningens (SILF:s) rekommendationer) (14). Ovriga patienter med kad risk
rekommenderas vaccination med Pneumovax (PPV). Lista dver patienter som enligt
Folkhédlsomyndigheten anses ha en mycket hog risk respektive okad risk for svar
pneumokockinfektion finns i Tabell 3 och Tabell 4 pa sida 20-21. Ett forslag péd
patientgrupper inom reumatologin med mycket hog risk for allvarliga pneumokockinfektioner
som borde erbjudas Apexxnar (PCV20) + Pneumovax (PPV) finns i Tabell 5 pa sidan 21.

Om personen tidigare blivit vaccinerad med Prevenar (PCV13) och/eller Pneumovax (PPV)
bor en dos Apexxnar (PCV20) ges tidigast 1 ar efter den senaste dosen.

Personer som tidigare har vaccinerats med Pneumovax (PPV) kan 6vervégas revaccination
med en ny dos av PPV {0rst ndr det har gitt mer dn 5 ar sedan foregdende vaccination.

Bakgrundsinformation:

Det finns sparsamt med data om prevalensen av pneumokockpneumoni vid IRS. I en
retrospektiv kohortstudie (2006-2010) identifierades RA och SLE som tillstdnd med 6kad risk
for pneumokockorsakad sjukdom. Incidensen av invasiv pneumokocksjukdom bland SLE-
patienter var 13 ganger hogre &n hos en allmén population i Nederldnderna. Kombination av
vaccination med PCV13 and PPV23 ér en viktig dndring i EULAR-rekommendationerna, i
huvudsak grundad pé expertdsikt. Hittills har 91 olika pneumokockserotyper identifierats och
30 av dessa star for 90 % av infektionerna. Trots att polysackaridvaccinet (PPV) med 23
serotyper skyddar mot invasiv pneumokocksjukdom, leder vaccinet inte till immunitet bland
barn yngre dn 2 ar och dven i den dvriga populationen har skyddet mot pneumoni varit
begrénsat.
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Effektivitet av PPV-vaccinet, baserat pa antikroppssvar som surrogatmarkdr, och tolerabilitet
har framforallt demonstrerats hos patienter med RA, SLE, JIA, PsA och andra
inflammatoriska tillstdnd. Antikroppssvar efter pneumokockvaccination har visat sig vara
nedsatt vid behandling med metotrexat, abatacept, golimumab, tofacitinib and rituximab
men verkar inte vara paverkat av certolizumab och belimumab (1,11). Inga allvarliga
sakerhetssignaler har registrerats i ndgon av dessa studier. Hos patienter med
kryopyrinassocierat periodiskt syndrom, har PPV-vaccinet rapporterats orsaka svar lokal
reaktion krdvande sjukhusvard. I en randomiserad dubbelblindstudie var skyddseffekten av
PPV mot pneumoni bland RA patienter inte battre dn for placebo, vilket betonar att det finns
behov av ett mer effektivt vaccin. Flera studier har visat immunogenicitet av PCV7-vaccinet
motsvarande det for PPV-vaccinet, vilket innebér nedsatt immunogenicitet vid behandling
med metotrexat, abatacept och rituximab och anti-TNF behandling. I en annan studie var
en dos PCV-vaccin immunogent hos RA patienter behandlade med etanercept.
Immunogeniciteten sjunker efter 1.5 &r men medfor &nda ett visst fortsatt skydd mot
pneumoni.

Det finns en studie av effekt av PCV-vaccination hos belimumab-behandlade SLE patienter. I
denna paverkades inte antikroppssvaret av tilligg av belimumab till csDMARD och
prednisolon. Bland barn med inflammatoriska tarmsjukdomar, ledde vaccination med PCV-
vaccin till adekvat antikroppssvar trots behandling med immunosuppressiva likemedel
inklusive biologiska ldkemedel (1,11). En randomiserad kontrollstudie som undersokte
antikroppssvar efter vaccination med PCV och PPV efter 16-24 veckor demonstrerade
adekvat antikroppsvar hos 87% and 94% av RA patienter behandlade med respektive
biologiska likemedel och csDMARDS och signifikant nedsatt svar bland patienter
behandlade med rituximab. Prime-boosting med PCV-vaccin forbéttrade inte
antikroppssvaret. Langvarigt skydd efter vaccination med PPV har evaluerats i 2 studier av
RA patienter behandlade med metotrexat och biologiska ldkemedel (1).

Vaccination mot pneumokocker for riskgrupper ér gratis i vissa regioner.

3. Vaccination mot COVID-19 rekommenderas starkt till patienter med reumatiska
sjukdomar. En tredje primérdos vaccin mot covid-19 och ytterligare pafyllnadsdoser
rekommenderas grupper som har ett nedsatt immunforsvar pa grund av sjukdom
eller behandling. Personer med nedsatt immunforsvar som dr 18 &r och dldre
rekommenderas sedan viren 2023 att ta en pafyllnadsdos under perioden 1 mars 2023-29
februari 2024. Dosen bor 1 forsta hand ges infor vintersdsongen 2023/24.
Rekommendationen géller oavsett tidigare antal doser. Det nya uppdaterade vaccinet ar
tillgéngligt 1 Sverige.

Folkhédlsomyndigheten har i samrdd med Likemedelsverket och Socialstyrelsen utarbetat en
véigledning om vaccination mot COVID-19 for personer 18 ar och dldre med ett nedsatt
immunforsvar pa grund av sjukdom eller behandling (15). Tillsammans med specialister inom
omrédet har Folkhdlsomyndigheten tagit fram en lista 6ver patientgrupper som kan vara
aktuella for en tredje priméirdos av vaccinet. Inom reumatologi rekommenderas patienter som
ar 18 ar och éldre och behandlas med ldkemedel som mattligt till kraftigt minskar
immunforsvaret att vaccineras med en tredje primérdos. Den tredje primédrdosen ges minst tva
ménader efter dos 2. Personer med nedsatt immunforsvar som ér 18 &r och dldre


https://www.folkhalsomyndigheten.se/smittskydd-beredskap/utbrott/aktuella-utbrott/covid-19/vaccination-mot-covid-19/om-vaccinerna-mot-covid-19/covid-19-vaccination-for-personer-med-nedsatt-immunforsvar/
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rekommenderas sedan viren 2023 att ta en pafyllnadsdos under perioden 1 mars 2023-29
februari 2024. Dosen bor 1 forsta hand ges infor vintersdsongen 2023/24. Rekommendationen
giller oavsett tidigare antal doser. Det nya uppdaterade vaccinet blir tillgénglig i Sverige fom
1 november 2023.

Bakgrundsinformation:

Folkhédlsomyndiheten publicerade pé sin hemsida resultat av en svensk studie om relativ
skyddseffekt efter pafyllnadsdos mot COVID-19 hosten 2022 till personer 65 &r och dldre
(16). Resultaten visar att personer i gruppen 65 ar och dldre som vaccinerade sig med en
pafyllnadsdos under hosten 2022, hade ett forstirkt skydd mot allvarliga konsekvenser av
COVID-19 under senaste smittspridningsvagen. Skyddet avtog nagot, men kvarstod pd en hog
niva dven 90 dagar eller mer efter den senaste pafyllnadsdosen. Detta jamfort med personer i
samma grupp som inte tog ndgon pafyllnadsdos. For att upprétthalla ett hogt skydd mot
allvarliga konsekvenser av COVID-19 rekommenderar Folkhidlsomyndigheten att personer 18
ar eller dldre och som tillhor en medicinsk riskgrupp, bor vaccinera sig med en ny
pafyllnadsdoser.

En systematisk genomgéang av prognos och risk for COVID-19 infektion bland patienter med
IRS fann ingen generell 6kad risk for att drabbas av infektion bland patienter jAmf{ort med
personer utan nagon IRS, ingen dvertygande skillnad i risken for en svar infektion mellan
olika reumatiska sjukdomar men att 6kad sjukdomsaktivitet var associerad med sdmre
prognos vid COVID-19 infektion, mojligen pga 6kad anvdndning av steroider (17,18).
Behandling med rituximab och méojligen JAK-hdimmare var associerade med en svarare
COVID-19 prognos. Vaccinsvar var simre &n bland personer utan IRS och behandling med
rituximab, mycofenolat mofetil och hogre alder predikterade sdmre vaccinsvar (17,19).
Resultat fran EULAR Coronavirus Vaccine (COVAX) register visar att pd marknaden
tillgéngliga vacciner mot COVID-19 tolererades vl av patienter med IRS, allvarliga
biverkningar var séllsynta och forekom inte oftare dn bland personer utan nagon reumatisk
sjukdom, skov i grundsjukdomen forekom i 4,4% av patienter (0,6% svért skov) i samband
med vaccination och att genombrottsinfektioner var sillsynta (0,7%) (18). EULAR
arbetsgrupp for vaccination mot COVID-19 rekommenderar starkt att patienter med IRS f6ljer
nationella rekommendationer om vaccination (19). Bade internationella och svenska
rekommendationer pétalar behov av pafyllnadsdoser som &r uppdaterade for att ge skydd mot
aktuella virusvarianter (16, 19). Flera studier inklusive var nationella studie har visat att
patienter som behandlas med rituximab far béttre antikroppssvar om vaccination genomfors
minst 6 manader efter senaste rituximab behandling och 2-4 veckor fore nista
behandlingsomgéng (20,21). Vaccination mot COVID-19 ér gratis.

4. Patienter med IRS skall vaccineras med vaccin mot stelkramp enligt samma regler
som for befolkningen i 6vrigt. Under pigiende behandling med B-cells depleterande
behandling bor dessutom passiv immunisering med tetanusimmunoglobulin
overvigas i samband med skada dér risk for stelkramp finns.
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Hos RA- och SLE-patienter har vaccin mot stelkramp samma effekt som hos friska kontroller.
Detta giller dven immunsupprimerade RA-patienter, inklusive de som behandlats med
rituximab for (minst) 24 veckor sedan (1). Patienter med IRS rekommenderas tetanus
toxoidvaccin enligt rekommendationer for befolkning i 6vrigt. En prospektiv,
multicenterstudie visade att boosterdosen av difteri+tetanus vaccinet (diTe booster) till
patienter med RA, SpA och vaskulit ledde till adekvat antikroppssvar mot tetanus, men
nedsatt mot difteri jimfort med friska kontroller. Sdmre antikroppsvar var associerat till
behandling med rituximab och metotrexat (1). Eftersom effektdata saknas for patienter som
fatt rituximab inom 24 veckor rekommenderas att dessa dven far passiv immunisering i de
fall de utsitts for allvarlig risk att drabbas av stelkramp. Samrad med infektionslékare
rekommenderas i dessa fall.

Svenska rekommendationer for befolkningen da risk for stelkramp anses foreligga:

-En tidigare injektion stelkrampsvaccin: Vid skadetillfdllet ges full dos vaccin mot stelkramp
och difteri, och patienten uppmanas att sjélv bestdlla tid for en tredje injektion efter ca ett ar
(minst 6 manader).

-Tva tidigare injektioner stelkrampsvaccin: Om mer &n 6 manader har forflutit efter senaste
injektionen ges en tredje injektion (motsvarande den tredje injektionen i
grundvaccinationsschemat for vuxna).

-Tre tidigare injektioner stelkrampsvaccin: Om 10 ar eller mer har forflutit fran tredje
injektionen ges en péfyllnadsdos av difteri och stelkrampsvaccin med reducerad antigenhalt.
Om déremot kortare tid har forflutit ges normalt inget vaccin.

-Fyra eller fler tidigare injektioner stelkrampsvaccin: En pafyllnadsdos med reducerad
antigenhalt ges om 20 &r eller mer har forflutit sedan den senaste injektionen.

-Den skadades vaccinationsstatus dr oként: Vid misstanke om att den skadade kan vara
ovaccinerad, och dir lakare bedomer att det finns risk for stelkramp, ges immunglobulin samt
full dos vaccin efter provtagning for bestimning av antikroppsnivd mot stelkramp. Vidare
handldggning bestdms utifran detta svar.

Pris for en pafyllnadsdos pa vardcentralen &r ca 500 kr. Priset hos privata vardgivare varierar.

5. Herpes zostervaccination kan overvigas till patienter med IRS och o6kad risk for
biltros. Ett nytt icke-levande vaccin mot herpes zosterinfektion som kan anvindas
till patienter med IRS finns nu tillgiangligt i Sverige (Shingrix®). Det sedan tidigare
tillgéingliga levande forsvagade vaccinet (Zostavax®) rekommenderas inte till
immunsupprimerade patienter med IRS.

Bakgrundsinformation:

Patienter med IRS har en 6kad risk att utveckla herpes zoster (HZ); i genomsnitt dr risken
1.5-2 ganger 6kad jimfort med motsvarande normalbefolkning. En retrospektiv analys av
data fran en stor nationell databas i USA konfirmerade ett samband mellan SLE, RA samt
andra autoimmuna sjukdomar och en 6kad risk for HZ (1). Anméarkningsvért var att yngre
personer (<50 &r) med SLE, IBD och RA hade en hogre forekomst av HZ én éldre friska
personer i dldrarna 61-70 ar utan kidnd autoimmun sjukdom eller diabetes. Den élderspecifika
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incidensration (IR) av HZ hos RA eller SLE patienter >40 ar var 1.5-2 ganger hogre én risken
bland friska dldre individer (IR 8.5 per 1000 personér).

Studier fokuserade pa RA rapporterar kontinuerligt en 1.5-2 génger 6kad risk att drabbas av
HZ, dér hogre élder, hog sjukdomsaktivitet och hogre kortisondoser har varit de viktigaste
riskfaktorerna. Om behandling med anti-TNF och andra biologiska likemedel 6kar risken for
HZ ér fortfarande kontroversiellt. Vissa studier rapporterade att anti-TNF behandling var
associerad med signifikant storre risk for HZ jamfort med csDMARD och dessutom med mer
allvarlig HZ-sjukdom, medan andra rapporterade ungefar samma risk for HZ for biologiska
lakemedel med olika verkningsmekanismer och csDMARD:s. Slutligen har en meta-analys av
26 observationella studier inte funnit ndgon okad risk for HZ bland patienter behandlade med
olika biologiska ldkemedel och csDMARDs. Diaremot har man visat att behandling med
JAK-hammare (tofacitinib) fordubblade risken for HZ hos RA patienter jamfort med
behandling med biologiska ldkemedel. Integrerad analys av data fran globala studier av
tofacitinib hos patienter med RA rapporterade en IR pa 3.9 (3.6 to 4.2) for (alla typer av) HZ
och IR for disseminerad eller multidermatomal HZ pa 0.3 (0.2 to 0.4). I likhet med tofacitinib
ar baricitinib ocksé associerad med 6kad HZ risk, vilket var huvudanledningen for avbruten
behandling i kliniska baracitinibstudier.

Bland patienter med IRS har SLE-patienter i alla dldrar en 6kad benégenhet att drabbas av
HZ, med en uppskattad drsincidens pa 6.4—37.7/1000 patient &r, motsvarande 2—10 ganger
okad risk jamfort med befolkningen i 6vrigt. Risken att utveckla HZ &r speciellt 6kad hos barn
med SLE. Vidare har man rapporterat en dkad trend for inldggning pa sjukhus pa grund av HZ
hos SLE-patienter jamfort med icke-SLE patienter under de senaste 10 &ren. Bland de
viktigaste riskfaktorerna for HZ hos SLE patienter dr anvindning av steroider och
immunsuppressiv behandling med koppling till 6kande dos. Nya ldkemedel for SLE,
anifrolumab och sifalimumab (typ 1-interferon antagonister), verkar ocksé oka risken for
HZ.

En o6kad risk for HZ har rapporterats ocksa bland patienter med dermatomyosit, polymyosit
samt kutan LE.

I en retrospektiv databasstudie som inkluderade patienter med olika immunmedierade
sjukdomar (RA, PsA, AS, psoriasis, IBD) var vaccination med levande forsvagat herpes
zostervaccin (Zostavax®) associerat med minskad incidens av HZ bland patienter dldre &n 60
ar; detta oavsett medicinering inklusive biologiska likemedel. Vaccinerade patienter hade
minskad incidens av HZ de forsta 42 dagarna efter vaccination. Inga fall av meningit eller
encefalit registrerades under den perioden. Vidare visade sig vaccinet vara immunogent och
sdkert 1 en mindre grupp av patienter med SLE och bland steroid-behandlade patienter med
olika reumatiska sjukdomar (i dosen 5-20 mg/dygn). Administration av Zostavax® till RA
patienter behandlade med metotrexat tva veckor fore start av tofacitinib visade sig vara
sakert och immunogent. Storre prospektiva studier med tillracklig statistisk styrka for
bedomning av sékerhet av detta forsvagade levande vaccin saknas.

Det nya, adjuvanterat, subenhet, icke-levande vaccinet (Shingrix®) mot herpes zoster har
visat sig vara sikrare och mer effektivt 4n det levande forsvagade vaccinet bland personer >50
och >70 ar. Effektivitet av detta zostervaccin har inte undersokts bland patienter med IRS.
Vaccinet har godkénts i USA 1 oktober 2017 och har blivit tillgédngligt i Sverige pa
vaccinationscentra under dr 2020. Shingrix® kan ges till patienter som tidigare haft béltros.
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Folkhédlsomyndigheter rekommenderar vaccination mot biltros “efter individuell bedomning
och efter beaktande av den 6kade risken for béltros och postherpetisk neuralgi med dkande
alder och individuella riskfaktorer utdver alder for att utveckla béltros och dess
komplikationer”. Priset for full vaccination ar hogt (4800 kronor for tvé doser) och patienter
fér sta for hela kostnaden. I véntan pa resultat av pagédende utredning vid
Folkhédlsomyndigheten har man vid ndgra reumatologicentra i Sverige erbjudit Shingrixvaccin
gratis till exempelvis patienter som planeras for start av behandling med JAK-hdmmare. I de
senaste ACR guidelines dr vaccination med detta adjuvanterat vaccin mot HZ starkt
rekommenderat till alla patienter 6ver 18 ar med IRS som behandlas med
immunsupprimerande ldkemedel (22).

6. Human papillomavirusvaccination bor overvigas till yngre IRS-patienter som inte
tidigare vaccinerats.

Human papillomavirus (HPV)-infektion inklusive de virussubtyper som medfor dkad risk for
senare malignitetsutveckling dr vanligare hos SLE-patienter dn i normalbefolkningen. HPV-
vaccination bor dvervédgas till unga patienter med IRS, sdrskilt vid SLE-diagnos.

HPV vaccination har ingétt i det allmdnna vaccinationsprogrammet for flickor sedan 2010.
Fran och med hostterminen 2020 erbjuds inom allménna vaccinationsprogrammet ett
niovalent vaccin mot HPV (Gardasil 9) édven till pojkar och omfattar pojkar fédda 2009 och
senare (www.folkhalsomyndigheten.se). For att fa bast effekt bor vaccinet ges innan man
blivit infekterad med HPV och en exakt vre aldersgrdns for vaccination av IRS-patienter ér
svér att fastsld. Alla vacciner skyddar mot HPV typ 16 och 18. Det dr de HPV-typer som
oftast orsakar livmoderhalscancer (omkring 70 procent av fallen) och analcancer (76 procent
av fallen). Studier av HPV-infektion och konsekvenser av denna hos man med IRS saknas.

Bakgrundsinformation

Bland patienter med IRS har prevalensen av human papillomavirus (HPV)-infektion studerats
mest hos patienter med SLE. Okad risk for HPV-infektion (upp till 3 ganger) har rapporterats
bland SLE jamfort med icke-SLE patienter i hela vérlden (1). I en koreansk SLE- kohort, var
prevalensen av hogrisk HPV-infektion 24.6% jamfort med 7.9% hos kontroller (p<0.001,
odds ratio 3.8, 95%, CI 2.5-5.7) och liknande prevalens rapporterades fran en brasiliansk
SLE-kohort. Speciellt hog prevalens av HPV rapporterades fran en annan brasiliansk SLE-
kohort (80,7%) jamfort med 35,7% hos friska kvinnor. I en mexikansk SLE- kohort 6kade den
kumulativa prevalensen av HPV-infektion frén 22,8% frin start till 33,8% efter 3 ar
(p=<0,001). I denna studie var risk for ndgon typ av HPV-infektion 10.1 per 1000
patientménader. En systematisk litteraturgenomgang drar slutsatsen att SLE &dr associerad med
en Okad prevalens av cervikal dysplasi men inte cervikal cancer. HPV-infektion, multipla
infektioner, hog-risk HPV-typer och persistent infektion var associerad med utveckling av
squamous intraepithelial lesions (SIL) under 3 &r i en prospektiv studie frdn Kina (1). Andra
variabler associerade med HPV-infektion bland SLE patienter var flera sexuella partners,
tidigare HPV infektion, tidigare konssjukdom, och yngre élder. SLE-sjukdom var en
oberoende riskfaktor for HPV-infektion, oavsett de traditionella riskfaktorerna for HPV-
infektion och en riskfaktor for hog-risk HPV-subtyper. Effekten av immunsuppressiv terapi


http://www.folkhalsomyndigheten.se/

15

for risken att utveckla HPV-infektion ar fortfarande kontroversiell, med det finns vissa data
som stodjer ett kausalt samband, speciellt relaterat till hog kumulativ dos av systemiska
steroider, azatioprin och cyklofosfamid behandling.

Hos patienter med RA observerades en trend till ldgre prevalens av HPV-infektion hos
patienter fore anti-TNF behandling jaimfort med kontroller (14 vs. 30 %, p= 0,054).
Behandling med anti-TNF (under 6 manader) 6kade inte risken for exacerbation och/eller
progress av HPV-infektion i en liten kohort av RA-patienter. I en liten kohort med SSc-
patienter (begrdnsad och diffus sjukdom), skilde sig inte prevalensen av HPV-infektion
mellan patienter och kontroller (32% vs 38%).

HPV-vaccination med bivalent eller quadrivalent vaccin ar effektivt hos majoriteten av unga
kvinnliga patienter med IRS. Tre studier genomfordes av vuxna patienter med SLE, och alla
visade adekvat svar. Tva av tre studier rapporterade SLE-skov i upp till en tredjedel av
patienterna efter vaccination. Det finns inga andra studier som undersokt clinical endpoint vid
HPV-vaccination bland patienter med IRS. Aven om det finns fallrapporter och fallserier om
debut av autoimmunsjukdom efter HPV-vaccination, har inte populationsbaserade studier
pavisat att quadrivalent HPV-vaccin var associerat med 6kad incidens av nydebuterade
autoimmuna sjukdomar hos flickor eller kvinnor med existerande autoimmun sjukdom.
Quadrivalent HPV-vaccin har associerats med tromboemboliska hdandelser. Emellertid hade
90% av patienterna med 31 sékerstdllda tromboemboliska hindelser en kédnd riskfaktor for
tromboembolisk sjukdom, didrav tvd med ként antifosfolipidsyndrom.

HPV vaccination for barn ér kostnadsfri och pris for vaccination av vuxna pd virdcentral dr ca
600 kr/dos. Prise hos privata virdgivare varierar.

7. Hepatit A och/eller B-vaccination bor ges till IRS-patienter med 6kad risk for sidan
smitta.

Vaccination rekommenderas endast till riskgrupper for hepatit vilket inkluderar resa till land
med endemisk hepatit A och/eller B, 6kad expositionsrisk (till exempel medicinsk profession)
eller kdnd exposition for hepatit A och/eller B (infekterad familjemedlem/annan kontakt).
Fore vaccinationen skall man sdkerstélla att skyddande nivder av antikroppar mot hepatit A
och/eller B saknas. I en svensk studie rapporterades att 99% av RA-patienter behandlade med
TNF-himmare och/eller metotrexat som fick en extra hepatit A vaccindos fore resan
utvecklade protektiva antikroppsnivéer.

Bakgrundsinformation:

Det finns endast ett fatal studier av hepatit B-virus (HBV)- infektion hos IRS-patienter, och
det saknas sdkra uppgifter om incidens och prevalens. Varierande prevalens av hepatit B-
bararskap och ockult HBV- infektion bland patienter med IRS har rapporterats fran olika
geografiska omraden i vérlden. I Tyskland fann man en 1ag forekomst av HbsAg-bérarskap
(0.2%) och HBV-exponering (anti-HBc Ab positivitet) (5.9%) vid forsta presentation av
reumatisk sjukdom. Prevalensen av HBsAg-positivitet bland patienter med IRS (RA, SLE,
SpA) behandlade med metotrexat i Thailand var ocksé lag (0.58%), men en tredjedel av
patienter hade varit exponerade for HBV (anti-HBc IgG positivitet) (37,6%). Ingen av dessa
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patienter fick hepatit B-reaktivering under i medeltal 9,9 ar av metotrexatbehandling. I Japan
detekterades positiv HBsAg hos 0.8% av RA-patienter vid start av anti-reumatisk behandling,
medan 25.1% patienter hade varit exponerade for hepatit B (negativ HbsAg/positiv anti-HBc
Ab). En taiwanesisk fall-kontrollstudie av RA-patienter genomford under en tioarsperiod
(1999-2009), visade hogre forekomst av HBV hos RA patienter jamfort med icke-RA
patienter (RA vs icke-RA=69.9 vs 60.1 fall per 1000 individer). Hos patienter med SLE var
prevalensen av HBV- bdrarskap 0,9% i en israelisk studie, medan i Kina var HBV-
prevalensen bland pediatriska och vuxna SLE patienter 2—4%. En internationell studie av
komorbiditeter vid spondartrit rapporterade en prevalens av HBV-infektion pé 3,3%.

Till skillnad fran friska individer dir vaccin mot hepatit A ar starkt immunogent, verkar en
dos av vaccin mot hepatit A inte vara tillrdcklig for adekvat skydd hos patienter med RA, JIA,
juvenil SLE och patienter behandlade med immunsuppressiva liikemedel. Den andra
vaccindosen ges efter 6 ménader. Om detta inte 4r mdjligt vid exempelvis sista-minuten resor
bor man vara medveten om att patienten kanske inte blir skyddad efter forsta dosen och
overviga passiv immunisering till patienter som reser till vissa omrédden. Hepatit B-vaccin ér
effektivt for de flesta patienter med IRS.

Kostnaden for vaccination mot hepatit A eller hepatit B pd virdcentral dr ca 450-500 kr/dos.
Priset hos privata vardgivare varierar.

8. IRS-patienter som planerar resor bor vaccineras enligt allméinna rekommendationer
med undantag for levande forsvagade vaccin.

Det ér inte ként om patienter med IRS loper 6kad risk att drabbas av infektioner som kan
forebyggas med vaccination i samband med resor (1). Influensa &r endemisk i subtropiskt och
tropiskt klimat aret runt och dr den vanligaste infektionen som kan férebyggas genom
vaccinering. Incidensen av influensa hos IRS-patienter &r inte kéind. Detsamma géller
incidensen av kolera, difteri, hepatit A, meningokockinfektion, polio, rabies, tetanus,
fastingburen encefalit, tyfoidfeber och gula febern. Det dr visat att patienter med RA och SLE
allmént har en 6kad risk for insjuknande i tuberkulos (TBC), men majoriteten av dessa fall
beror pé reaktivering av latent TBC. BCG-vaccination har inte klart visats kunna férebygga
TBC hos vuxna. Tva &r efter en oavsiktlig revaccination mot gula febern bland 31 kvinnor
med olika IRS (RA, SLE, SSc, AS) fanns protektiva nivaer av neutraliserande antikroppar.
Patienter behandlade med 14g prednisolondos visade adekvat antikroppssvar efter vaccination
mot gula febern och inga allvarliga biverkningar rapporterades. Aven om inga allvarliga
biverkningar rapporterades kan vaccin mot gula febern, BCG, oralt poliovaccin och oralt
tyfoidvaccin leda till livshotande infektioner hos immunsupprimerade patienter. Patienter med
IRS som planerar resor bor fi de vaccinationer som ges enligt allmidnna rekommendationer
med undantag for BCG-vaccin, oralt poliovaccin, oralt tyfoidvaccin och gula febervaccin,
vilka innehaller levande férsvagade mikroorganismer.

9 Immunokompetenta familjemedlemmar till patienter med IRS bor uppmuntras
att vaccineras enligt nationella riktlinjer.
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Denna nya rekommendation frdn EULAR baseras i huvudsak pé expertasikt och foljer
riktlinjer fran internationella organisationer som Infectious Diseases Society of America
(IDSA). Immunokompetenta familjemedlemmar bdr vaccineras bdde med icke-levande och
levande forsvagade vaccin enligt de nationella riktlinjerna. EULAR-gruppen rekommenderar
undantag for oralt poliovaccin. Oralt poliovaccin finns inte registrerat i Sverige. Det
inaktiverade poliovaccin som anvinds hir kan ges till IRS-patienter och deras
familjemedlemmar. Starkt immunsupprimerade patienter bor undvika att hantera blojor fran
barn som vaccinerats mot rotavirus under 4 veckor efter vaccinationen. Kontakt med personer
med hudlesioner frén varicella eller herpes zosterinfektion bor undvikas.

10 Vaccination med levande vaccin till barn som exponerats for
immunmodulerande liikemedel under andra delen av graviditeten eller under
amning sker forst efter en individuell likarbedomning

Eftersom IgG passerar placentan under andra och framfor allt under den tredje trimestern bor
levande forsvagade vaccin undvikas hos nyfodda barn till modrar som har fatt biologiskt
lakemedel under andra graviditetshalvan (efter graviditetsvecka 21). Sex ménader efter
fodelsen beréknar man att barn med prenatal exponering for biologiskt 1dkemedel har laga
eller inte lingre detekterbara nivaer av likemedlet. Okad risk for infektioner under forsta
levnadsaret har rapporterats bland spédbarn till kvinnor med inflammatorisk tarmsjukdom
som behandlats med infliximab i dosen 5 mg/kg i kombination med tiopuriner under hela
graviditeten och risken var betydligt storre &n vid anti-TNF behandling given som monoterapi
(23,24). Fa infektioner diagnosticerades, alla var vanliga for aldern och svarade bra pa
behandling Det finns 1 litteraturen ocksa ett diagnostiserat fall av fatal disseminerad
tuberkulos (TBC) hos ett spadbarn som exponerats for infliximab in utero och sedan
vaccinerats mot TBC (1). Baserat pd ovanstdende rekommenderar man dérfor att vaccination
med levande forsvagade vaccin ska undvikas minst under de forsta sex levnadsménaderna. I
vissa fall (exempelvis hos spddbarn som &r for tidigt fodda eller har annan hilsoproblematik)
kan man pa bas av sparsamma data i litteraturen behdva avvakta med vaccinationen 1 upp till
12 manader. Infliximab har dven pavisats i serum hos spadbarn efter exponering for
infliximab via brostmjolk. Infliximab bryts ner till stor del i mag-tarmkanalen, men
administrering av ett levande vaccin rekommenderas inte till ammade spddbarn ndr modern
behandlas med infliximab, om inte serumnivéerna hos spadbarnet &r ométbara (25). Métning
av lakemedelsnivaer i blodet kan eventuellt vara till hjidlp om vaccination med levande
forsvagat vaccin skulle bli aktuell. I det allménna vaccinationsprogrammet i Sverige ingar
numera rotavirusvaccination till barn fore sex ménaders &lder. En annan vaccination med
levande forsvagat vaccin som kan bli aktuell fore sex manaders dlder &r mot TBC hos barn i
riskgrupp. Ovriga levande forsvagade vaccin brukar séllan vara aktuella fore 6 ménaders
alder.

September 2022 publicerades en vigledning for vaccination med levande forsvagade vaccin,
av barn som under graviditeten eller vid amning exponerats for immunmodulerande
lakemedel (lank till nationell vagledning) (26). Végledningen &r framtagen genom systematisk
insamlad evidens samt konsensusdiskussioner av en arbetsgrupp bestaende av barnlikare,
kliniska farmakologer, en reumatolog och en neurolog. Dokumentet ligger under
"rikshandboken barnhilsovard for professionen" och har en nationell forankring. Vaccination
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med levande vaccin till barn som exponerats for immunmodulerande lakemedel under andra
delen av graviditeten eller under amning sker forst efter en dokumenterad individuell
lakarbeddmning enligt denna végledning.

Behandling med hydroxyklorokin under graviditet bedoms inte innebdra risk vid vaccination
av barn med levande forsvagat vaccin pa grund av dessa ldkemedels relativt 1aga
immunddmpande effekt, &ven om formella studier saknas. Sulfasalazin bedoms ha en relativt
lag immunddmpande effekt men leukopenier &r en vanlig biverkan. Det finns ingen kunskap
om huruvida barn som exponerats under graviditet drabbas av leukopenier och fetal anemi ar
beskrivet i en fallstudie. Provtagning enbart for stéllningstagande till vaccination &r inte
motiverat och i s fall borde man avsta fran vaccination mot rotavirus. Mer detaljerad
information on hur lang tid man borde avsté fran levande vaccin for olika DMARDs,
biologiska likemedel eller kortison i motsvarande prednisolon i dosen > 20 mg/dygn
framgar frdn dokumentet.

Viktigt att patala att dessa rekommendationer skiljer sig fran senaste uppdaterade ACR
rekommendationer frdn 2022 kan vaccination mot rotavirus ges till barn fore 6 manaders alder
om modern behandlats med TNF- himmare under graviditeten men inte om modern fatt
rituximab (22).

Foljande levande forsvagade vaccin finns registrerade for anvédndning i Sverige (4dven i tabell
sid 20/21): vaccin mot missling-passjuka-roda hund (MPR) (M-M-RVAXPRO®, Priorix®),
oralt vaccin mot rotavirus (Rotarix®, RotaTeq®), vaccin mot gula febern (Stamaril®), vaccin
mot tuberkulos (BCG-vaccin®), oralt tyfoidvaccin (Vivotif®) vaccin mot vattkoppor
(Varilrix®, Varivax®) och herpes zoster (Zostavax®).

11. Vaccination mot RS virus kan ges till patienter frin 60 dr med IRS och nedsatt
immunforsvar pg a sjukdom eller immunsupprimerande behandling.

RS virus (respiratory syncytialvirus) dr en vanlig orsak till ovre luftvigsinfektion och den
vanligaste orsaken till nedre luftvagsinfektion hos barn yngre én ett ar. RS- virus dr en av
huvudorsakerna till att spddbarn laggs in p sjukhus i Europa. Viruset kan orsaka akut
infektion i1 nedre luftvégarna och lunginflammation, och kan leda till allvarliga
andningsbesvér. En sddan infektion kan ocksé vara allvarlig fér vuxna och dldre eftersom den
kan orsaka akut luftvagsinfektion, influensaliknande sjukdom eller lunginflammation. Tva
vaccin mot RS virus dr godkédnda sedan sommaren 2023 inom EU. Vaccinet kan ges till
kvinnor under graviditeten for att skydda barnet de forsta sex ménaderna fran att insjukna i
allvarlig RS-virusorsakad luftvagsinfektion. Vaccinet kan dven ge skydd till personer som &r
60 ar och dldre (27). Vaccinet innehéller tvd rekombinanta stabiliserade RSV prefusion F-
antigener som representerar subgrupperna RSV-A och RSV-B och dr sdledes icke-levande
och kan ges till immunsupprimerade individer. RS-virusvaccin rekommenderas sdsongen
2023/2024 till personer som dr 75 ar och éldre (som fyller ar innevarande ar). Detta baseras pa
en hogre risk for allvarlig nedre luftvigsinfektion orsakad av RS-virus i &ldersgruppen.
Vaccin rekommenderas dven till personer fran 60 r med tillstind som innebér kraftigt nedsatt
immunforsvar pa grund av sjukdom eller behandling (28). Nagra specifika rekommendationer
om vaccination mot RS-virus bland patienter med IRS finns inte.

Kostnaden for vaccination mot RS-virus ar 2000 kr eller strax daréver och betalas av
patienten sjalv.
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12. Hypospleniska/aspleniska patienter med IRS rekommenderas vaccination i
samrid med infektionslikare.

Patienter som é&r splenektomerade eller har funktionell hyposplenism l6per risk att drabbas av
s.k. “overwhelming post-splenectomy infection (OPSI)”. OPSI orsakas av inkapslade
bakterier (exempelvis S. pneumoniae, H. influenzae B, N. meningitidis) och mortaliteten i
OPSI ér upp till 70%. OPSI kan komma som sekundirinfektion efter influensa. Det saknas
effektivitetsstudier av vaccination till hypospleniska/aspleniska patienter med IRS for att
forebygga OPSI. Den generella konsensusrekommendationen &r att dessa patienter ska
vaccineras mot influensa, pneumokocker, H. influenzae B och N. meningokocker C. Nér
dessa patienter skall resa till omraden dédr andra meningokockstammar &r endemiska (A, Y,
W135), dr vaccination dven mot dessa stammar indicerad. Var beddmning &r att vaccinering
av denna patientgrupp ska vérderas och planeras i samrad med infektionskollegor.

13. Vaccination mot TBE

I omréden dir fastingburen tick-borne encephalitis (TBE) forekommer bor dven patienter med
IRS vaccineras. Begrénsad kunskap finns om TBE-vaccination i denna patientgrupp. En
svensk studie visar prelimindrt kraftigt nedsatt antikroppssvar hos patienter behandlade med
metotrexat och TNF-hdmmare, och i den mén det &r mojligt dr vaccination fore behandling att
foredra. Extra boosterdos kan ocksd dvervigas. Ingen sérskild sékerhetsproblematik noterades
(29). Kostnaden for vaccination &r ca 450 kronor/dos och betalas av patienten sjélv.

Allmianna kommentarer

I ménga regioner i Sverige dr vaccination mot influensa och pneumokocker (23-valenta
polysackaridvaccinet Pneumovax® och i vissa regioner ocksd konjugatvaccinet Apexxnar®)
kostnadsfri for alla personer > 65 ar. For personer yngre dn 65 &r som tillhor riskgrupperna ar
dessa vaccinationer antingen kostnadsfria eller man betalar ofta en lidgre avgift.

Rekommendationer for vaccination for barn med juvenil idiopatisk artrit (JIA) aterfinns pé
barnlidkarforeningens hemsida (http://www.blf.net/reumatologi/index.html).
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Tabell 1. Vanliga smittimnen och motsvarande vaccin. Vaccinationsstatus skall efterfragas
vid forsta kontakt med patienten samt regelbundet vid uppfoljning.

Smittimne (i bokstavsordning)

Vacciner tillgingliga pa den svenska marknaden

COVID-19

Bimervax®, VidPrevtyn Beta®, Covid-19 Vaccine®,
Nuvaxovid®, Jcovden ®

Haemophilus influenzae b

Act-HIB®

Hepatit A

Havrix®, Vaqta®

Hepatit B

Engerix-B®, Fendrix®, HBVAXPRO®

Twinrix® och Ambirix® (kombinationsvaccin mot
hepatit A och B)

Herpes zoster

Shingrix®

Humant papillomavirus

Gardasilo®

Influensa

Varierar fran ar till &r beroende pé aktuella
virusstammar.

Neisseria meningitides

Menveo®, Nimenrix®, Neisvac-C®

Rubella (for kvinnor i fertil alder)

Rudivax®; ingér i M-M-RVAXPRO®, Priorix®

Streptococcus pneumoniae

Pneumovax® (23-valent polysackaridvaccin) (PPV23)
Prevenar13® (13-valent konjugatvaccin) (PCV13)
Vaxneuvance (15-valent konjugatvaccin) (PCV15)

Synflorix (10-valent konjugatvaccin) (PCV10)

Fastingburen
hjdrnhinneinflammation (TBE)

Encepur®, Encepur Barn®, FSME-IMMUN®

RS virus

Abrysvo®, Arexvy

Tetanus toxoid

Tetanusvaccin SSI (licenspreparat), boostervaccin
Boostrix®
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Tabell 2. Exempel pa levande forsvagade vaccin tillgingliga i Sverige

Smittimne (i bokstavsordning) Vacciner
Gula febern Stamaril®
Herpes zoster/béltros Zostavax®

Missling-passjuka-réda hund (MPR-vaccin)

M-M-RVAXPRO®, Priorix®

Rotavirus

Rotarix® (oralt), RotaTeq® (oralt)

Tuberkulos BCG-vaccin®
Tyfoid Vivotif® (oralt)
Vattkoppor Varilrix®, Varivax®

Tabell 3. Grupper med mycket hog risk for allvarlig pneumokocksjukdom, dvs de som
rekommenderas vaccination med en dos av 20-valenta konjugatvaccinet Apexxnar® (PCV20)

(Folkhdlsomyndigheten, 2022)

Riskgrupp

Exempel

Aspleni eller hypospleni

Splenektomerade personer, tillstdnd
som medfor bristande mjaltfunktion,
planerad splenektomi

Likvorldackage

Likvorlidckage eller barridrskada till
foljd av kirurgi eller trauma mot skallen

Nedsatt immunforsvar

Personer som har genomgétt stamcells-
eller benmérgstransplantation. Personer
med hematologisk cancer, sicklecellsanemi
och lungcancer. Vissa andra personer
med nedsatt immunforsvar pga.
sjukdom eller behandling som efter en
individuell beddmning anses ha en
mycket hog risk for allvarlig
pneumokocksjukdom

Cochleaimplantat

Cystisk fibros

Organtransplantation
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Tabell 4. Grupper med 6kad risk for allvarlig pneumokocksjukdom, dvs de som
rekommenderas vaccination med enbart polysackaridvaccinet Pneumovax® (PPV23)
(Folkhédlsomyndigheten 2020). Alla patienter som behandlas med nagot immunsupprimerande
lakemedel igar i denna grupp *

. Exempel
Riskgrupp
Kronisk hjértsjukdom ---
Kronisk lungsjukdom Personer med KOL eller svér astma
Tillstand som leder till nedsatt lungfunktion Personer med vissa kroniska
eller forsdmrad hostkraft med sekretstagnation | neurologiska sjukdomar eller extrem
fetma

Kronisk leversjukdom

C Nefrotiskt syndrom
Kronisk njursjukdom Netrotiskt syndrom

Diabetes mellitus -
Personer som &r 65 ar eller dldre -
Personer med alkohol- eller narkotikaberoende | ---
Rokare -

Svetsare Svetsare utsatta for toxisk rok i1 arbetet

Tabell 5. Forslag pa patientgrupper med inflammatorisk reumatisk sjukdom med
mycket hog risk for allvarlig pneumokocksjukdom

Behandling med rituximab, cyklofosfamid eller 1dngvarigt prednisolon > 20 mg/dygn
oavsett reumatisk indikation.

Behandling med DMARD + ytterligare riskfaktor/er for 6kad risk (ex alder, kronisk hjért-
eller lungsjukdom)

Behandling med DMARD + reumatisk systemsjukdom med inre organengagemang

Patienter som bedoms ha en mycket hog risk for allvarlig pneumokocksjukdom till f6ljd av
nedsatt immunforsvar efter individuell bedomning av patientansvarig ldkare
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Bild 1. Flodesschema vid vaccination mot pneumokocker hos grupper med okad risk for
allvarlig pneumokock orsakad infektion

Grupper med Gkad risk

e Personer som dr65 ar eller dldre

Fatt en eller flera
doser Synflorix*,
Prevenar13* eller
Vaxneuvance

[ 1dos (0,5 ml)
Pneumovax tidigast 2
man efter Synflorix,
Prevenar13 eller
Vaxneuvance

e Kronisk hjartsjukdom
® Kronisk lungsjukdom

® Andra tillstidnd som leder till
nedsatt lungfunktion (t.ex. BMI

>40 eller neuromuskular s Revaccination med
sjukdom
1 Ovaccinerad mot 1 dos (0,5 ml) Pneumovax .
® Kronisk leversjukdom pneumokocker Pneumovax rekommend"eras nar det
har gatt mer an 5 ar sedan
e Kronisk njursvikt \ senaste dos

o Diabetes mellitus

e Personer som har haft invasiv

neumokockinfektion
P : : Fatt en eller flera

® Personer som roker doser Pneumovax

e Personer med alkohol- eller
narkotikaberoende

e

Svetsare
( darefter har darfor fatt Synflorix eller Prevenar13 under det forsta levnadsaret.

*Ingdr i det allmdnna barnvaccinationsprogrammet sedan 2009. De flesta barn fédda J

Bild 2. Flodesschema vid vaccination mot pneumokocker hos grupper med mycket hog
risk for allvarlig pneumokock orsakad infektion

( 0man ] ( >2man ) ( Revaccination )
™\ 4

a 4 )
(Grupper med mycket hogrisk ) Ovaccinerad mot N
» Splenektomerade eller nedsatt preumokdic

mjaltfunktion av annan orsak 1 dos (0,5 ml)
. - . Apexxnar
o Gravt nedsatt immunforsvar pa foch
; Fatt en eller flera
grund av sjukdom eller
; A doser Prevenar13
b}eh'-‘anvdllng- For exempel se * Pm:::;g';dTl)stz Revaccination med
riktlinjen. ga Pneumovax
el rekommenderas nar
o Nefrotiskt syndrom (och tidigast 5 ar 5 ST
) sedan féregaende ity
. Fatt en eller flera
e Cochleaimplantat # doser Preumovax Pneumovax) sedan senaste dos
- A 1dos (0,5 ml)
* Likvorickage Apexxnar tidigast 1 ar|
s Cystisk fibros efte; senaste dosen
neumovax
# Fatt Prevenar13 och
Pneumovax
\L \ J \ J
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Tabell 6. Sammanfattning av effekter av olika immunmodulerande behandlingar pa
immunogenicitet av vanliga vacciner (adapterat efter Fridmann et al, Ann Rheum Dis 2021
October; 80(10): 1255-1265)

Vaccination Influensa Pneumokocker | Herpes COVID-19 | Hepatit B | HPV Tetanus
zoster
metotrexat l l Ingen l Ingen !
paverkan paverkan
(levande
vaccin)
mykofenolat l
TNF-himmare Ingen Ingen péverkan Ingen Ingen Ingen
paverkan paverkan l paverkan | paverkan
(levande
vaccin)
rituximab L 1l 1l l
abatacept l l l Lv. |
s.Cc
ingen
paverkan
JAK-himmare Ingen 1 I vissa Tofacitinib
paverkan studier | ingen
paverkan
baricitinib]
IL-6r-himmare Ingen Ingen péverkan Ingen Ingen
paverkan paverkan paverkan
IL12/23 himmare | Ingen Ingen péverkan Ingen l Ingen
paverkan paverkan paverkan
IL-17 haimmare Ingen Ingen péverkan Ingen Ingen
paverkan paverkan paverkan

| minskar immunogenicitet | | signifikant minskar immunogenicitet. Tomma celler indikerar brist pa data.
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