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Vagledning foér vaccination med levande férsvagade vaccin, av barn som
under graviditeten eller vid amning exponerats for immunmodulerande
|lakemedel

Vagledningens innehall och omfattning
Denna vagledning géller barn fodda i fullgangen tid (efter graviditetsvecka 37) som har exponerats for
immunmodulerande ldkemedel:
1. under fostertiden, fran graviditetsvecka 20 och framat
och/eller
2. genom amning.

Vagledningen géller stallningstagande infor levande férsvagade vaccin. Avdddade vaccin kan ges
enligt program.

Exempel pd sddan exponering dr barn till mamma som under graviditet eller amning star pd
behandling fér inflammatorisk sjukdom som ledgdngsreumatism, psoriasis, inflammatorisk
tarmsjukdom eller multipel skleros (MS).

Dessa barn ska bedémas av ldkare infor vaccination med levande férsvagade vaccin som i det
nationella barnvaccinationsprogrammet omfattar rotavirusvaccin, BCG-vaccin mot tuberkulos (som
endast erbjuds till barn med 6kad risk). Vaccin mot méssling, passjuka och réda hund (MPR) &r ocksa
levande forsvagat, men ges rutinmassigt forst vid 18 manaders alder, da risken for kvarvarande
immunologisk paverkan fran exponering avimmunmodulerande ldkemedel ar 1ag. De vagledande
raden kan dven appliceras pa 6vriga levande forsvagade vaccin som inte ingar i programmet (t.ex.
vaccination mot gula febern, vattkoppor och tidig vaccination mot massling som ibland erbjuds fran 6
manaders alder).

Vidgledningen dr skriven ur ett barnperspektiv och inkluderar darfor endast lakemedel som i Sverige
anvands under graviditet eller amning enligt respektive specialistlakarférening, vilket inte alltid
Overensstammer med kontraindikationer enligt FASS.

En del Iander har en mer generds hallning an detta dokument. Jamférelser 6ver nationsgranser bor
goras med forsiktighet p.g.a. skillnader i vilka vaccin som erbjuds samt rutiner for uppféljning av barn
som exponerats for immunmodulerande ldkemedel.

Kliniska fragestallningar som inte tacks har, till exempel rérande andra immunmodulerande
lakemedel, andra levande forsvagade vaccin, barn fédda prematurt, barn med kroniska tillstand,
beddms individuellt pa specialistldkarniva.

Varje lakemedel har bedomts utifran existerande evidens gallande grad av 6verforing och risk for
Okad infektionskanslighet hos barn. For de allra flesta [dkemedel ar evidensen starkt begrdnsad. |
dessa fall har gruppen foljt forsiktighetsprincipen.

Denna vagledning galler dirmed endast nuvarande kunskapslage (2022) for namngivna lakemedel.
Eftersom kunskapen om dessa lakemedel utvecklas i snabb takt kommer raden i denna vagledning att
behdva anpassas kontinuerligt utifran ny kunskap och erfarenhet.



Version 2022-09-26

Vem far ordinera vaccin till barn som exponerats féor immunmodulerande likemedel?

Vid vaccination av barn som exponerats for immunmodulerande lakemedel, sker vaccination med
levande vaccin forst efter en dokumenterad individuell lakarbedémning. Denna vagledning ar ett stod
for lakaren pa BVC. Utover detta dokument kan stdd dven inhamtas fran:

1. mammans behandlande ldkare.
2. Janusmed fosterpaverkan eller Janusmed amning.

Hur anvdnds vagledningen?
Varje ldkemedel bedéms utifran dos, tid for exponering, behandlingsduration och exponeringsvag.
Det ar ocksa viktigt att ta hansyn till om barnet in utero eller via amning exponerats for en
kombination av olika immunmodulerande lakemedel
Notera att,
1) vissa likemedel som inte pdverkar fostret via bréstmjélk, kan pdverka barnet via
exponering under graviditet, och tviirtom,
2) pdverkan av vissa likemedel kan kvarsta i flera manader efter avslutad exponering,
3) kunskap om effekten pa barnet vid exponering av mer dn ett immunmodulerande
ldkemedel samtidigt (genom graviditet eller amning), ér mycket begrénsad. | dessa fall
rekommenderas extra forsiktighet och bedémning pa specialistmottagning.

For barn som exponerats for immunmodulerande ldkemedel bér vaccination med levande forsvagade
vaccin i de allra flesta fall skjutas fram i tid. Rotavirusvaccination bér som regel avstas, da Sverige har
en hog vaccinationstdckning som ger visst skydd via flockimmunitet. Vaccin mot tuberkulos, som ges
till barn med 6kad risk for exponering, bor skjutas fram till en alder da risken for paverkan pa barnets
immunsystem anses negligerbar.

MPR-vaccination ges rutinmassigt pa BVC vid 18 manaders alder men kan under séarskilda
omstandigheter erbjudas tidigare. Barn som exponerats fér immunmodulerande lakemedel under
graviditet bor inte erbjudas MPR forran tidigast efter 1 ars alder.

Vardkedjan

Forsta bedomningen av ldkemedel under graviditet gors av obstetriker pa Specialist-MVC. | de fall ett
lakemedel skulle kunna paverka barnet, gors en notis i modrahéalsovardsjournalen vid
sammanfattning av graviditeten av patientansvarig barnmorska i graviditetsvecka 36-37.

Pa BB beddms om ytterligare provtagning behover ske pa barnet i samband med PKU-provet och
remitterar barnet vid behov till specialistlakare inom barnmedicin.

Infor vaccination med levande vaccin anvands ett frageformular till foraldrar dar det framkommer om
barn exponerats fér immunmodulerande ldkemedel under graviditet eller genom amning. BVC
remitterar barn vars exponering fér immunmodulerande ldkemedel fortfarande kan paverka barnet
(enligt punkter 1-3 under ”Notera att” ovan) och som inte redan har nagon etablerad
uppfoljning/kontakt med specialistlakare.

Remiss till specialistldkare skrivs av ldkare (pa BB eller BVC), dar foljande framgar: Barnets dlder,
exponeringsvdg (in utero eller via bréstmjélk), Iingd och dos som barnet exponerats fér, samt annan
relevant anamnes.


https://janusmed.sll.se/fosterpaverkan
https://janusmed.sll.se/amning
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Féljande barn remitteras till specialistiékare:

e Barn som under graviditet exponerats for immunmodulerande ldkemedel med lang
halveringstid: t.ex. TNF-alfahdmmare och andra monoklonala antikroppsldkemedel.

e Barn som exponeras kontinuerligt for ett immunmodulerande ldkemedel via bréstmjolk
(oberoende av lakemedlets halveringstid).

® Barn som exponerats fér en kombination av olika immunmodulerande lakemedel.
Kombinationen hydroxiklorokin och prednisolon dr ett undantag dér kombinationen inte
bedéms forstérka immunmoduleringen och vart och ett av Idkemedlen bedéms fér sig, enligt
separata avsnitt nedan.

| det individuella fallet kan specialistldkare, grundat pa provtagning, klinisk bedémning, samt en risk-
nytta-avvagning, bedoma att levande forsvagade vaccin anda kan erbjudas, utanfor
rekommendationerna i denna vagledning.

Vaccination med levande forsvagade vaccin, av barn som exponerats for
immunmodulerande lakemedel under graviditet, fran graviditetsvecka 20
och framat

Hydroxiklorokin
Beddms inte vara generellt immunmodulerande. Vaccination kan ges enligt program.

Kortikosteroider- exponering under graviditet
Fér samtliga kortisonpreparat galler att enstaka stotdoser, inhalationer, ledinjektioner eller lokal
behandling i form av kram, inte har nagon pataglig paverkan pa fostret eller det nyfédda barnet.
Barnet kan ddrmed vaccineras enligt program

Prednisolon (samt ekvivalent dos metylprednisolon)
For prednisolon och metylprednisolon ar den transplacentara éverféringen troligtvis 1ag. Det saknas
tillracklig kunskap om huruvida exponering in utero 6kar infektionskansligheten hos det nyfédda
barnet.
e Prednisolon dygnsdos <20 mg (till den gravida kvinnan): vaccinera barnet enligt schema.
e Prednisolon >20 mg/dygn (till den gravida kvinnan), under mer dn 6 dygn:
Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.
BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till tre manaders alder.
Se till att barnet foljs av specialistldkare.

Dexametason och betametason

Dessa kortisonpreparat har en hog transplacentar overforing. Det saknas kunskap om exponering in
utero kan Oka infektionskansligheten hos det nyfédda barnet. Vid en kontinuerlig systemisk
behandling av den gravida kvinnan, som pagar mer dn enstaka dagar géller foljande:
Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.

BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till tre manaders alder.

Se till att barnet foljs av specialistldkare.

Mesalazin (5-ASA)
Beddms inte vara generellt immunmodulerande. Vaccination kan ges enligt program.
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Sulfasalazin- exponering under graviditet
Graden av transplacentéar 6verforing av sulfasalazin ar oklar. Sulfasalazin bedoms ha en relativt lag
immundampande effekt jamfort med de biologiska preparaten i denna vagledning. Daremot ar
leukopenier en vanlig biverkan enligt FASS. Det finns ingen kunskap om huruvida barn som
exponerats under graviditet drabbas av leukopenier, fetal anemi ar beskrivet i en fallstudie.
Provtagning enbart for stallningstagande till vaccination ar inte motiverat. Vaccination med levande
forsvagat vaccin kan daremot 6vervagas ifall B-celler tagits i nyfoddhetsperioden av annat skal och
varit ua.
Vid avsaknad av provtagning gdller féljande:
Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.
BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till tre manaders alder.

TNF-hammare - exponering under graviditet:
De flesta TNF-hammarna ar monoklonala antikroppar och transporteras éver placenta i successivt
O0kad mangd med start fran andra trimestern. | nuldget finns det fem olika TNF-hdmmare pa
marknaden med nagot olika molekylara strukturer samt olika grad av evidens gédllande anvandning
under graviditet.

Certolizumab

Certolizumab &r inte en komplett antikropp da den saknar fc-region vilken kravs for transport 6ver
placenta. De begrdnsat antal barn som hittills studerats avseende 6verforing av certolizumab till
foster har uppvisat mycket laga koncentrationer i serum. Det finns viss osdkerhet om det kan
foreligga individuella variationer i den transplacentara overféringen av certolizumab. Erfarenhet finns
fran andra lander dar rotavirusvaccination bedomts kunna ges till barn som exponerats for
certolizumab under fostertiden och nagra risksignaler har inte noterats.

Rotavirusvaccination: Rotavirusvaccination kan erbjudas enligt program.

BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till sex manaders alder.

Se till att barnet foljs av specialistldkare.

Adalimumab, golimumab, etanercept

Avsaknad av tillrackligt stort kunskapsunderlag om mangd som fors dver placenta och hur det
paverkar barnet.

Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.

BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till sex manaders alder.

Se till att barnet fdljs av specialistldkare.

Infliximab

Infliximab ges intravendst och har en langvarig effektduration. Det finns indikationer pa att spadbarn
eventuellt har en langsammare nedbrytning och langre halveringstid an vuxna. | terapeutiska doser ar
neutropeni en vanlig biverkan (FASS). Hos spadbarn som exponerats in utero har lakemedlet
observerats i serum upp till 12 manaders alder. Studier har inte kunnat visa att exponering paverkar
infektionskansligheten hos spadbarn (dven om vissa studier antytt en sadan paverkan). Ett dodsfall
fran BCGit efter BCG-vaccination har dock beskrivits, dar koppling till exponering for infliximab in
utero inte kunde uteslutas. EMA (och ddarmed FASS) har nyligen rekommenderat att levande vaccin
inte ska ges till barn forrdn 12 manaders alder.

Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.

BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till 12 manaders alder.

Se till att barnet f6ljs pa specialistmottagning.



Version 2022-09-26

Monoklonala antikroppar - exponering under graviditet
Bedémningen gdiller natalizumab, rituximab, ustekinumab, vedolizumab
Dessa monoklonala antikroppar ar generellt kontraindicerade under graviditet och det ar darmed
ovanligt att barn exponerats under graviditet.
Avsta levande forsvagade vaccin.
Se till att barnet féljs av specialistlikare som ansvarar for bedémning infor vaccination.

Tiopuriner- exponering under graviditet
Beddmningen gdiller 6-merkaptopurin, azatioprin.
Tiopuriner gar 6ver placenta i laga mangder. Barn exponerade in utero har uppvisat uttalade
leukopenier. Studier har hittills inte sakert kunnat visa att exponering ar kopplad till 6kad
infektionskansligheten hos spadbarn.
Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.
BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till sex manaders alder.
Se till att barnet foljs av specialistldkare

Vaccination med levande forsvagade vaccin, av barn som exponerats for
immunmodulerande ldkemedel under amning enbart

Barn som dven exponerats fér immunmodulerande Iikemedel in utero, hénvisas till att dven ldsa
féregdende avsnitt, da vissa ldkemedel har IGng halveringstid och kan fortsétta pdverka barnet efter
fédseln.

Vidgledningen nedan gdller enbart nér den ammande mamman behandlats med ett av féljande
ldkemedel/ldkemedelsgrupper. Vid exponering av mer én ett ldkemedel, rekommenderas bedémning
pd specialistmottagning.

Se under avsnitt: Féljande barn féljs pa specialistmottagning sid 3.

Hydroxiklorokin-exponering via brostmjolk
Beddms inte vara generellt immunmodulerande. Vaccination kan ges enligt program.

Kalcineurinhammare- exponering via brostmjolk
Ciklosporin
Uppvisar olika grad av 6verforing till barnet via brostmjolk, i enstaka fall i niva med terapeutiska
doser. Leukopeni ar en vanlig biverkan enligt FASS. Det saknas kunskap om exponering via brostmjolk
kan oka infektionskansligheten hos det nyfédda barnet.
Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.
BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till tre manader efter avslutad amning.
Vid fortsatt kontinuerlig exponering, se till att barnet féljs av specialistldkare.

Takrolimus

Lag 6verforing i brostmjolk och laga uppmatta halter hos barn som ammat. Det saknas kunskap om
exponering via brostmjolk kan 6ka infektionskansligheten hos det nyfédda barnet.
Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.

BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till tre manader efter avslutad amning.

Vid fortsatt kontinuerlig exponering, se till att barnet f6ljs av specialistldkare.
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Kortikosteroider - exponering via brostmjolk
For samtliga kortisonpreparat galler att enstaka stotdoser, inhalationer, ledinjektioner eller lokal
behandling i form av krdm till ammande mammor inte har ndgon ansenlig paverkan pa barnet via
brostmjoélk. Barnet kan vaccineras enligt barnvaccinationsprogrammet (inklusive BCG-vaccin).

Prednisolon (samt ekvivalent dos metylprednisolon)
Ett fatal fallstudier indikerar att 6verféringen av prednisolon och metylprednisolon i brostmjolk ar 13g.

e Prednisolon dygnsdos <20 mg/dygn (till den ammande mamman): vaccinera barnet enligt
schema.

e Prednisolon dygnsdos >20mg/dygn (till den ammande mamman) under mer 4n 6 dygn:
Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.
BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till tre manader efter avslutad amning.
Vid fortsatt kontinuerlig exponering, se till att barnet féljs av specialistldkare.

Dexametason och betametason

Begransad kunskap om mangd som 6verfors i brostmjolk och huruvida det paverkar det ammande
barnet. Det saknas kunskap om exponering via brostmjélk kan 6ka infektionskansligheten hos det
nyfédda barnet.

Rotavirusvaccination: Avsta vaccination.

BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till tre manader efter avslutad amning.

Se till att barnet foljs av specialistldakare.

Mesalazin (5-ASA)- exponering via brostmjolk
Beddms inte vara generellt immunmodulerande. Vaccination kan ges enligt program.

Sulfasalazin - exponering via bréstmjolk
Sulfasalazin fors over i brostmjolk i relativt hog mangd. Sulfasalazin bedéms ha en relativt lag
immundampande effekt jamfort med biologiska preparat. Daremot ar leukopeni en vanlig biverkan
enligt FASS. Det finns ingen kunskap om huruvida barn som exponerats via bréstmjolk drabbas av
leukopenier.
Provtagning enbart for stallningstagande till vaccination ar inte motiverat. Vaccination med levande
forsvagat vaccin kan daremot 6vervagas ifall B-celler kontrollerats av annat skal och varit ua.

Vid avsaknad av provtagning gdller féljande

Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.

BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till tre manader efter avslutad amning.
Vid fortsatt kontinuerlig exponering, se till att barnet f6ljs av specialistldkare.

Tiopuriner- exponering via brostmjolk
Azatioprin och 6-merkaptopurin
Lag overforing i brostmjolk. Mild leukopeni har noterats hos enstaka ammande barn vars modrar
medicinerar med tiopuriner. Det saknas kunskap om exponering via bréstmjolk kan 6ka
infektionskansligheten hos det nyfédda barnet.
Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.
BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till sex manader efter avslutad amning.
Se till att barnet foljs av specialistldkare.
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TNF-hammare- exponering via brostmjolk:
Vid behandling TNF-hammare och andra monoklonala antikroppar galler generellt att det
foreligger en lag grad av 6verforing i brostmjolk och sannolikt hog grad av proteolys i
magsacken. Graden av evidens varierar for olika preparat vilket forklarar olika
rekommendationer nedan.

Certolizumab

Studier av ett fatal barn som exponerats av cetrolizumab via amning visar att éverféringen av
lakemedlet till brostmjolk var mycket I3g eller odetekterbar. En studie pa 54 barn har inte kunnat visa
nagon o6kad risk for infektion. Flera internationella riktlinjer bedémer att certolizumab under amning
inte paverkar det ammande barnet.

Rotavirusvaccination: Rotavirusvaccin kan erbjudas enligt program.

BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till sex manader efter avslutad amning.

Se till att barnet foljs av specialistldkare.

Adalimumab

Begransade antal studier indikerar att barns exponering genom brostmjoélk ar lagt. Enligt FASS ar
koncentrationerna i brostmjélk 0,1 till 1% av moderns niva. Ingen 6kad Infektionskanslighet dar
99 barn exponerats genom amning.

Rotavirusvaccination: Rotavirusvaccin kan erbjudas enligt program.

BCG-vaccination: Avsta BCG-vaccination fram till sex manader efter avslutad amning.

Se till att barnet foljs av specialistldkare.

Golimumab och etanercept

Begradnsat kunskapsunderlag om mangd som 6vergar i brostmjolk och till barnet och hur det paverkar
det ammande barnets infektionskanslighet.

Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.

BCG-vaccination: BCG-vaccination kan erbjudas sex manader efter avslutad amning.

Se till att barnet foljs av specialistldkare.

Infliximab

Begransat antal studier indikerar att barns exponering via brostmjolk ar lag, upp till 5% av maternell
dos enligt FASS. Enstaka fallstudier tyder pa att méangden som 6verfors till ammande barn antingen ar
Iag eller odetekterbar i serum. En studie med 168 barn som exponerats for infliximab via amning,
kunde inte visa nagon paverkan pa barnens infektionskanslighet. Var bedémning ar grundad pa
nuvarande evidenslage, att lakemedlet pa grund av sin biologiska struktur forvantas brytas ner i mag-
tarmkanalen samt att amning brukar avta successivt, dvs lagre exponering, innan den helt avslutas.
Rotavirusvaccination: Avsta rotavirusvaccination.

BCG-vaccination: BCG-vaccination kan erbjudas 6 manader efter avslutad amning.

Se till att barnet fdljs pa specialistmottagning.

Monoklonala antikroppar - exponering via brostmjolk
Bedémningen gdiller ustekinumab och vedolizumab, belimumab, rituximab
Begransat kunskapsunderlag.

Avsta levande forsvagade vaccin fram till 6 manader efter avslutad amning.
Se till att barnet fdljs pa specialistmottagning.
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Vagledningen ar framtagen genom systematisk insamlad evidens samt konsensusdiskussioner av en
arbetsgrupp bestaende av:

Bernice Aronsson Barnldkare Barnvaccinationsmottagningen Sachsska barnsjukhuset

Karin Hellgren Reumatolog, Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm

Lisa Forsberg, Barnldkare, tidigare pd Specialistmottagning Barn och unga, Lilieholmen

Ludvig Pettersson Specialistiéikare Klinisk Farmakolog, Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm
Isabella Ekheden ST-Idkare Klinisk Farmakologi, Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm
Paulina Flis ST-Idkare Klinisk Farmakologi, Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm

Katarina Fink Neurolog, Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm

Aleksandra Komazek, Klinisk Farmakologi

Kontaktperson: Sahar Nejat Barnldkare, Folkhdlsovetare, tidigare Bitr.Barnhdlsovardséverlikare,
Region Stockholm, sahar.nejat@regionstockholm.se

Stort tack till referensgrupp for vardefulla synpunkter och nationell férankring:

Anders Fasth Barnreumatolog, barnimmunolog, Drottning Silvias barnsjukhus, Professor i pediatrisk
Immunologi, Géteborgs Universitet, representant for Svensk barnreumatologisk férening

Elisabeth Storck Mdédrahdlsovardséverldkare, Region Stockholm, representant fér MHV nationellt
Petter Malmborg Barnldkare och éverldkare pa Sachsska barn- och ungdomssjukhusets enhet fér
pediatrisk gastroenterologi och nutrition, representant fér Svensk férening fér gastroenterologi
Toomas Talme Hudlékare, Overlékare och docent vid Karolinska Universitetssjukhuset, representant
for Svenska sdllskapet fér dermatologi och venereologi.



