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Det finns ett 6kande vetenskapligt underlag for att ge rekommendationer om
risker for svar COVID-19 infektion vid MS och den sjukdomsmodifierande
behandlingen. Svenska MS Sallskapets lakemedelsutskott hanvisar till de
officiella informationsorganen for allman information om SARS-CoV-2 virus och
COVID-19 infektionen.

e WHO (https://www.who.int/emergencies/diseases/novel-coronavirus-

2019)
e Folkhadlsmyndigheten

(https://www.folkhalsomyndigheten.se/smittskydd-

beredskap/smittsamma-sjukdomar/coronavirus/) samt

e Det regionala smittskyddet.
e Vid fragor gallande resor hanvisas till UDs reseinformation
(https://www.regeringen.se/uds-reseinformation/)

Svenska MS Sallskapet lamnar nedan rekommendationer géllande riskgrupper,
sjukdomsmodifierande MS behandling, vaccinationer och smittorisker som bér
uppmarksammas under COVID-19 pandemin.

Riskgrupper for svar COVID-19 infektion

Det finns inget stod for att personer med MS lattare smittas av SARS-CoV-2
eller att MS utgor okad risk for svarare COVID-19 infektion. Socialstyrelsen har
2021-04-28 (Dnr. 5.7-4823/2021) uppdaterat tidigare rekommendationer for
COVID-19. Personer med MS ingar bland riskgrupperna men avser da individer
med svarare funktionsnedsattning till féljd av MS, fr.a. sadan som paverkar
andningsfunktionen.
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Okad risk for ett svarare forlopp féreligger vid MS och vid en eller flera av
foljande faktorer:

e Hogre alder (>70 ar) ar storsta riskfaktorn och 6kar med stigande alder.

e Man (70% ar man av de IVA vardade for covid-19)

e Neurologisk sjukdom med svar funktionsforlust fr.a. sddan som

paverkar andingsfunktionen

e Cancersjukdom med pagaende eller nyligen avslutad behandling

e Svar leversjukdom och gravt nedsatt njurfunktion

e Organtransplantation med pagaende immunmodulerande behandling

e Immunbristtillstand

e Hjart-karlsjukdom

e Hypertoni

e Stroke

e Binjurebarksvikt

e Kronisk lungsjukdom med vasentligt sankt lungkapacitet

e Diabetes mellitus med komplikationer

e Intellektuell funktionsnedsattning

e Schizofreni eller bipolar sjukdom

e Fetma (BMI>40)

e Gravida (fran graviditetsvecka 20, 6kad risk for prematur fodsel)

e Annan allvarlig kronisk somatisk sjukdom

SARS-CoV-2 kan direkt och indirekt ge neurologiska symtom. | likhet med
SARS och MERS kan SARS-CoV-2 direkt paverka nervsystemet (neurotropt)
och ge upphov till hjarninflammation (encefalit), men &ven inducera
autoimmuna reaktioner som ger upphov till inflammation i det centrala och
perifera nervsystemen (t.ex. ADEM, respektive GBS).

Uppdatering om MS behandlingar och skattade risker for allvarligare
COVID-19 infektion.

Samtliga sjukdomsmodifierande behandlingar paverkar immunsystemet i olika
omfattning och pa olika satt. Svenska MS Sallskapet foljer utvecklingen noga
avseende COVID-19 infektion och MS. Ett 6kande antal publicerade fall och
observationsrapporter avseende COVID-19 infektion associerad till
sjukdomsmodifierande MS behandling ligger till grund for dessa



rekommendationer. Fortfarande ar emellertid det vetenskapliga underlaget och
den kliniska erfarenheten begréansad.

Trolig avsaknad av riskokning for svar COVID-19 infektion

Interferon beta (Avonex, Rebif, Betaferon, Extavia, Plegridy), och
moijligtvis dven glatirameracetat (Copaxone) uppvisar lagre risk
Teriflunomid (Aubagio)

Dimetylfumarat (Tecfidera)

Fingolimod (Gilenya) och sannolikt galler detta aven for ovriga S1P-
antagonister siponimod (Mayzent), ozanimod (Zeposia), ponesimod
(Ponvory)

Kladribin (Mavenclad)

Natalizumab (Tysabri)

Alemtuzumab (Lemtrada) har sannolikt ingen dkad risk 6 manader eller
mer efter senaste behandlingskuren

Autolog blodstamcellstransplantation (AHSCT) har sannolikt ingen 6kad
risk 6 manader efter behandlingen

Trolig forhojd risk for svar COVID-19 infektion

Nyligen genomford AHSCT samt nyligen pabdrjad eller férnyad
behandling med alemtuzumab (Lemtrada). Smittorisken skall minimeras
under 6 manader efter behandling

Okad risk for svar COVID-19

Anti-CD20 behandling med rituximab (Mabthera, Rixathon, Ritemvia,
Truxima,...), samt ocrelizumab (Ocrevus) har i flera studier visat 2-3
ganger forhojd risk for svar COVID-19 men trots detta har mortaliteten
inte varit forhojd.

Underlaget for att vardera risken for svar COVID-19 vid ofatumumab
(Kesimpta) behandling ar bristféalligt. Verkningsmekanismen &r
emellertid densamma som for 6vriga anti-CD20 monoklonala terapier
och aterhamtning av B-lymfocyter till ursprungsnivan eller nedre
referensnivan ar ca 6 manader. Man kan darfor inte utesluta att dven
ofatumumab medfor 6kad risk for svar COVID-19.

Skovbehandling med hogdos steroider okar risken betydligt (5-6x) under
30 dagar efter behandlingen. Behandling av skov skall darfor vara



restriktiv och behovet av steroidbehandling far vérderas utifran skovets
svarighetsgrad och radande riskfaktorer.

Riskvardering for svar COVID-19 vid MS

Observera att anti-CD20 monoklonal behandling endast utgor en av flera
riskfaktorer for svar COVID-19 infektion. Vid den individuella riskvérdering
skall denna faktor varderas tillsammans med en rad andra riskfaktorer dar alder,
kon, grad av funktionsnedsattning, komorbiditet, hdgdos steroidbehandling av
skov samt annan immunhammande behandling dven skall beaktas.

Atgarder for att minska risken for svar COVID-19 infektion

Vid pagaende COVID-19 infektion. Satt tillfalligt ut eller forskjut
tidpunkten till nasta behandling (galler inte interferon beta och
glatirameracetat)

SARS-CoV-2 vaccination rekommenderas till samtliga personer med MS.
En tredje vaccin dos mot SARS-CoV-2 rekommenderas till patienter med
ocrelizumab och rituximab behandling (minst 6 manader efter sista
infusion) samt till patienter som behandlas med ofatumumab samt vid
behandling med fingolimod eller annan S1P antagonist (siponimod,
ozanimod, ponesimod)

Avvakta initiering av anti-CD20 behandling (rituximab, ocrelizumab,
ofatumumab), alemtuzumab och AHSCT, fordr6j ny kur av alemtuzumab
tills risken for COVID-19 infektion har minskat.

Oka intervallet och forskjut tidpunkten fér nista anti-CD20-infusion hos
personer med stabil sjukdom da rituximab och ocrelizumab oftast ger
betydligt langre behandlingseffekt an 6 manader efter sista infusion.
Var restriktiv med skovbehandling da betydande riskdkning foreligger
under 30 dagar efter hogdos steroidbehandling foreligger. Skovet far
varderas utifran svarighetsgrad och radande riskfaktorer.

Antiviral monoklonal antikroppsterapi kan bli aktuellt vid COVID-19-
infektion hos patienter med anti-CD20 behandling (rituximab,
ocrelizumab, ofatumumab). Infektionslakare skall omgaende kontaktas
vid positiv PCR test for SARS-CoV-2 (galler aven lattare symtom) for
stallningstagande till tidig initiering av antiviral monoklonal
antikroppsterapi.

Vaccination mot SARS-CoV-2



Vaccination mot SARS-CoV-2 initierades i Sverige 1 borjan av 2021.
Prioriterade grupper for tidig vaccination bedémdes vara patienter med MS med
svarare funktionsforlust samt de med anti-CD20 behandling (rituximab,
ocrelizumab, ofatumumab). Flera av de sjukdomsmodifierande behandlingarna
kan paverka formaga till skyddande immunitet efter vaccination. Kunskapen om
de olika sjukdomsmodifierande behandlingarnas effekt pa bade humoral och
cellmedierad immunitet ar bristfallig men ett 6kande antal observationsstudier
ger samstdmmigt stod for att anti-CD20 behandling liksom behandling med
S1P-antagonister medfor ett forsamrat antikroppssvar. T-cells immunitet
forefaller dock uppnas aven under anti-CD20 terapi. Svenska MS Sillskapet
rekommenderar foljande:

« De SARS-CoV-2 vaccin som ges i Sverige ar inte levande och
rekommenderas darfor oavsett sjukdomsmodifierande behandling.

« Vid behandling med fingolimod (Gilenya), och andra S1P-antagonister:
siponimod (Mayzent), ozanimod (Zeposia), ponesimod (Ponvory) kan
sankt humoralt immunsvar forvantas efter vaccination.

« Vid AHSCT och alemtuzumab behandling (Lemtrada) rekommenderas
vaccination tidigast 6 manader efter den sista behandlingen

« Vid anti-CD20 behandling med rituximab (Mabthera, Ritemvia,
Rixathon, Truxima...) och ocrelizumab (Ocrevus) rekommenderas
vaccination minst 3 manader efter sista infusionen men helst 6 manader
eller mer efter den senaste behandlingen. Efter genomford vaccination
(ofta 2 vaccinationsdoser som ges med 3—flera veckors intervall) kan ny
anti-CD20 infusion ges tidigast 4-6 veckor efter den andra vaccinations-
dosen.

« Entredje vaccinationsdos rekommenderas vid fingolimod och
behandling med annan S1P-antagonoist samt vid anti-CD20
behandling. Vid rituximab och ocrelizumab behandling skall den
tredje dosen ges minst 6 manader efter den senaste infusionen och
nasta infusion skall tidigast ges 4-6 veckor efter given
vaccinationsdos.

Vid misstankt bristfalligt immunsvar efter SARS-CoV-2 vaccination

. Annu saknas kunskaper om varaktigheten for SARS-CoV-2 immunitet
efter vaccination och aven riktlinjer fér nar fornyad vaccination skall
erbjudas vid bristfélligt antikroppssvar efter vaccination.

- Vid misstanke om otillrackligt vaccinationssvar kan antikroppssvaret
kontrolleras 4-6 veckor efter vaccination. Aven vid avsaknad av humoralt
svar kan dock T-cells immunitet foreligga.

« Koncentration av B-cellstal i perifert blod kan anvandas for att vardera
mojligheterna att uppna ett antikroppssvar. Man bor efterstrava minst
detekterbara B-cellsnivaer (>0.01 x10%%/L).



Sammanfattning gallande risker for svar COVID-19 och vaccination
mot SARS-CoV-2 vid anti-CD20 monoklonal behandling

Okad risk (2-3 x) fér svar COVID-19 infektion féreligger vid rituximab,
ocrelizumab och sannolikt ocksa for andra anti-CD20 behandlingar
(ofatumumab,...)

Antiviral monoklonal antikroppsterapi rekommenderas vid COVID-19
infektion och anti-CD20 behandling. Infektionslakare skall omgaende
kontaktas (dven vid lattare symtom) efter positivt PCR-test for
stallningstagande till tidig initiering av antiviral monoklonal
antikroppsterapi.

Minska risken for svar COVID-19 infektion genom att fordroja initiering
av anti-CD20 behandling samt 6ka intervallet mellan infusionerna.
Oka mdjligheterna till battre immunsvar efter vaccination genom 6kat
intervall mellan anti-CD20 infusioner. Vaccination mot SARS-CoV-2
rekommenderas tidigast 3 manader men helst 6 manader efter den
senaste anti-CD20 infusionen.

Tredje vaccin dos mot SARS-CoV-2 rekommenderas till patienter med
ocrelizumab och rituximab behandling (minst 6 manader efter sista
infusion) galler aven vid ofatumumab behandling.

Kontroll av antikroppssvar kan goras 4-6 veckor efter SARS-CoV-2
vaccination och minst detekterbara B-cells nivaer i perifert blod 6kar
chanserna for ett humoralt svar efter SARS-CoV-2 vaccination.

Nyligen publicerade studier indikerar att ett T-celllssvar kan erhallas hos
flertalet patienter som behandlas med ocrelizumab eller rituximab dven
vid laga B-cellstal i perifert blod.

Undvik att avbryta behandling

Bibehéllen sjukdomsmodifierande behandling rekommenderas under Covid-19
pandemin. Till skillnad fran immunrekonstitutionsterapierna (kladribin,
alemtuzumab, AHSCT) samt rituximab och ocrelizumab behandling har de
flesta andra sjukdomsmodifierande behandlingarna enbart sjukdomshammande
effekt under pagaende behandling. Den immunhammande effekten pa
immunsystemet kan dock kvarsta flera manader efter avbruten terapi dven med
dessa lakemedel. Kortvariga avbrott i behandlingen ger ingen namnvérd effekt
pa COVID-19 risken men okar risken for recidiv av sjukdomsaktivitet. Vid
avbruten behandling med natalizumab (Tysabri) och till viss del dven



fingolimod (Gilenya) finns risk att aterfa sjukdomsaktivitet inom 2-3 manader
och ibland som betydligt 6kad sjukdomsaktivitet, s.k. reboundfenomen.

Undvik smitta!

Oavsett om man tillhor riskgrupperna eller inte bor man i mojligaste man
undvika smitta. Fo6lj folkhdlsomyndighetens och UD:s rekommendationer
avseende resor. Har man infektionssymtom eller vid misstiankt exponering for
SARS-CoV-2 smitta bor man undvika att besoka

« MS mottagning (eller andra sjukvardsinrattningar)

. Mottagningar dar infusionsbehandlingar ges med natalizumab (Tysabri),
rituximab (Mabthera, Rixathon, Ritemvia, Truxima,...), ocrelizumab
(Ocrevus) och alemtuzumab (Lemtrada)

Vid ytterligare fragor gallande risker vid COVID-19 infektion och MS eller
immunhammande MS behandling och vaccination kontakta 1177, eller kontakta
narmste MS mottagning. Vid allmanna fragor om COVID-19 infektionen kan
man ringa det nationella informationsnumret 11313.
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