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Impfungen bei einer
metex®-Therapie




Allgemeine Hinweise

Bei Patienten mit entzundlich-rheumatischen Erkrankungen ist die Infektneigung durch die Grunder-
krankung erhoht. So weisen dltere Personen ein erhohtes Risiko fur Influenza- oder Pneumokokken-
erkrankungen auf, ebenso ist das Risiko fur Herpes zoster bei Patienten mit rheumatoider Arthritis
erhoht. Eine immunsuppressive medikamentdse Therapie kann daruber hinaus das Infektrisiko
steigern. Daher ist eine Impfprophylaxe besonders zu empfehlen.

Ausstehende Impfungen sollten idealerweise vor einer Behandlung mit metex® vervollstandigt oder
aufgefrischt werden. Auch Mitbewohner im gleichen Haushalt sollten Impfstoffe entsprechend den
Empfehlungen der STIKO erhalten.

Totimpfstoffe

Bei den relevanten Totimpfstoffen im Erwachsenenalter handelt es sich vor allem um Regelimpfungen
gegen Tetanus, Diphterie und Pertussis sowie die von der STIKO empfohlenen Impfungen bei
immunsupprimierten Patienten gegen Influenza, Pneumokokken und Herpes zoster.??

* Alle gemald STIKO vorgesehenen Grund-, Nachhol- und Indikationsimpfungen mit Totimpfstoffen
konnen unter immunsuppressiver Therapie verabreicht werden. Es besteht kein erhohtes Impfrisiko.?

* Wahrend eines Krankheitsschubes sollten mdglichst keine Impfungen verabreicht werden. Ein
Krankheitsschub stellt jedoch keine Kontraindikation dar.?

* Obwohl die Immunantwort auf Totimpfstoffe unter immunsuppressiver Therapie vermindert sein
kann, wird bei den meisten Patienten trotzdem ein ausreichender Impfschutz erreicht.?

* Die Zeitdauer einer protektiven Impfantwort kann unter fortgesetzter Immunsuppression
verkurzt sein.?

Lebendimpfstoffe

Bei Lebendimpfungen besteht in Abhangigkeit von der immunologischen Restfunktion das Risiko
einer Erkrankung durch den attenuierten, vermehrungsfahigen Erreger im Impfstoff. Hohe Dosierungen
oder Kombinationen von Immunsuppressiva erhéhen das Risiko. Daher ist beim Einsatz von Lebend-
impfstoffen besondere Vorsicht geboten.?

* Alle Lebendimpfungen sind bei schwerer Immunsuppression grundsatzlich kontraindiziert.?
* Totimpfstoff ist gegentber Lebendimpfstoff zu bevorzugen (z. B. Typhus- u. Influenzaimpfung).?
* Bis 4 Wochen vor einer geplanten metex®-Therapie kdnnen Lebendimpfstoffe gegeben werden.?

* Ist eine Lebendimpfung bei schon laufender metex®-Therapie erforderlich, soll die
Behandlung unterbrochen werden.#

* Empfohlener Zeitraum zwischen letzter metex®-Dosis und Lebendimpfung:
mindestens 8 Wochen.?
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Totimpfstoff Impfung Impfung
optimal moglich
|
2 (-4) Wo
(fir max. Impferfolg
empfehlenswert)

Lebendimpfstoff

a) Allgemeiner Grundsatz Impfung Im‘pfu'ng
optimal moglich

|—4W—' Stopp >8 Wo >4 Wo
>4 Wo
Therapieunterbrechung
b) Ausnahmen (off-label) Impfung Impfung
Nur unter bestimmten Optimaef moglich
Voraussetzungen: -
* MTX-Niedrigdosistherapie |
Erwachsene < 20 mg MTX/Wo,
Kinder < 15 mg MTX/m? KOF/Wo >4 Wo
* Verwendung von Varilrix®, (empfehlenswert)

Priorix®, PriorixTetra®
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Totimpfstoffe

Regelimpfungen
Impfung gegen Experten- Kommentar
einschatzung

Tetanus

Diphtherie

Pertussis

Poliomyelitis
Meningokokken C

Hepatitis B

Humane Papillomviren (HPV)

Alle Impfstoffe empfohlen nach STIKO.

Q000000

Sinnvolle Impfungen fir Rheumapatienten

Impfung gegen Experten- Kommentar
einschatzung
Influenza (+] Obligatorische Empfehlung, jahrlich.> Begrenzte Studien-

daten deuten auf Steigerung der Immunogenitat durch
kurzzeitige Unterbrechung der MTX-Gabe vor oder nach
der Impfung hin.

Gegenwartig wird ein Pausieren nicht empfohlen.®



Sinnvolle Impfungen fiir Rheumapatienten (Fortsetzung)

Impfung gegen Experten- Kommentar
einschéatzung
Pneumokokken () Obligatorische Empfehlung nach festem Schema.®
Die STIKO empfiehlt die Impfung mit PCV20.
Tetanus/Diphterie/Pertussis (+] Obligatorische Empfehlung alle 10 Jahre.
Herpes zoster (Totvakzin) (+ Obligatorische Empfehlung bei Risiko.

Die STIKO empfiehlt den Herpes zoster Subunit(HZ/
su)-Totimpfstoff Shingrix® bei Immunsupprimierten
> 18 Jahre mit fruher stattgehabter Windpocken-

infektion.?
FSME (+ In Risikogebieten®
Meningokokken (+] Indikationsimpfung?®°
(MenACWY und MenB)
Hepatitis B (+]

Impfung gegen Impfstoff Experten- Kommentar
einschéatzung
Varizellen Varilrix® (1) Bei Nachweis einer ausreichenden Immunkompetenz
durch immunologische Vortestung (s. Fachinformation).
Varivax® e
MMR Priorix® © Gilt ausschlieflich fur Boosterimpfung.®
M-M-RVaxPro® e
MMR-V PriorixTetra® (+] Gilt ausschlieBlich flr Boosterimpfung.®
ProQuad® ()
Rotavirus Rotarix® —
Rotateq® e
Influenza FluenzTetra® @ Totimpfstoff empfohlen
Typhus Typhoral L® e Totimpfstoff empfohlen
Gelbfieber Stamaril® e Impfvirus hat vergleichsweise hohe Replikationskapazitat
Dengue-Fieber  Qdenga® () Selbst unter geringer Immunsuppression kontraindiziert.®

Tabelle nach Wagner et al. 2019 (modifiziert)

© Unter immunsuppressiver Therapie moglich, laut Fachinformation keine Einschrankungen

© Impfung darf in begrindeten Ausnahmeféllen unter milder immunsuppressiver Therapie in Betracht gezo-
gen werden, da in den entsprechenden Fachinformationen nur die schwere, erworbene Immundefizienz
als Kontraindikation aufgefuhrt ist (Expertenkonsens). Milde Immunsuppression unter MTX: Erwachsene
<20 mg/Wo, Kinder < 15 mg/m? KOF/Wo. Die Anwendung erfolgt aulderhalb der Zulassung (wg. besonderer
Warnhinweise, s. Fachinformation)

@ Unter immunsuppressiver Therapie generell kontraindiziert (s. Fachinformation)

Insbesondere die Angaben zur Verabreichung von Lebendimpfstoffen entbinden nicht von der Pflicht einer
genauen arztlichen Prufung des Einzelfalls unter Berucksichtigung Impfstoff-, Patienten- und Arzneimittel-
spezifischer Faktoren, einer entsprechenden Aufklarung des Patienten sowie einer Dokumentation im Falle
eines Off-Label-Gebrauchs. Zu den Besonderheiten der einzelnen Impfempfehlungen wird auf aktuelle
Publikationen des Robert-Koch-Institutes und auf die aktuelle Fassung der Schutzimpfungs-Richtlinien ver-
wiesen.



Anwendung von COVID-19-impfstoffen

mRNA-Impfstoffe

Impfstoff Hersteller Experten- Kommentar
einschatzung

Comirnaty® BioNTech/Pfizer (+] ,Nicht-Lebendimpfstoff”

Spikevax® Moderna ) Einsatz entspricht dem von

Totimpfstoffen*

Vektorimpfstoffe

Impfstoff Hersteller Experten- Kommentar
einschéitzung

Vaxzevria™ AstraZeneca (+] ,Nicht-Lebendimpfstoff”

Jcovden® Janssen-Cilag ) Einsatz entspricht dem von

Totimpfstoffen*

Proteinbasierte Impfstoffe

Impfstoff Hersteller Experten- Kommentar
einschatzung

Nuvaxovid® Novovax () Totimpfstoff*

Impfstoff Hersteller Experten- Kommentar
einschatzung

Valneva® Valneva o Klassischer Totimpfstoff*

@ Der Einsatz kann bei Patienten mit entzUndlich-rheumatischen Erkrankungen und unter immunsuppressiver
immunmodulatorischer Therapie mit Methotrexat empfohlen werden.®'

* Ein Pausieren von metex® kann fur 1 (bis 2) Wochen nach jeder Impfung bei stabiler Remission der entzind-
lich-rheumatischen Erkrankung erwogen werden, ist aber nicht zwingend notwendig. Eine gute Krankheitskon-
trolle ist auch im Kontext der Impfung gegen COVID-19 vorrangig.'®
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metex® PEN 7,5mg /10 mg /12,5 mg/15mg/ 17,5 mg/ 20 mg / 22,5 mg / 25 mg/ 27,5 mg / 30 mg Injektionsldsung im Fertigpen. Wirkstoff: Methotrexat-Dinatrium. Zusammensetzung: 1 Fertigpen mit 0,15 ml/ 0,20 ml/
0,25 ml/ 0,30 ml/ 0,35 ml / 0,40 ml/ 0,45 ml/ 0,50 ml/ 0,55 ml/ 0,60 ml Losung enthélt 7,5 mg/ 10 mg/ 12,5 mg/ 15 mg/ 17,5 mg/ 20 mg/ 22,5 mg/ 25 mg/ 27,5 mg/ 30 mg Methotrexat. Sonstige Bestandteile: Natriumchlorid, Natri-
umhydroxid-Ldsung 5%, Salzsaure 0,37%, Wasser fiir Injektionszwecke.

metex® 50 mg/ml Injektionslosung, Fertigspritze Wirkstoff: Methotrexat-Dinatrium. Zusammensetzung: 1 ml Losung enthdlt 50 mg Methotrexat (als Methotrexat-Dinatrium). 1 Fertigspritze mit 0,15 ml/ 0,20 ml/ 0,25 ml/ 0,30 ml/
0,35 ml/ 0,40 ml/ 0,45 ml/ 0,50 ml/ 0,55 ml/ 0,60 ml enthdlt 7,5 mg/ 10 mg/ 12,5 mg/ 15 mg/ 17,5 mg/ 20 mg/ 22,5 mg/ 25 mg/ 27,5 mg/ 30 mg Methotrexat. Sonstige Bestanditeile: Natriumchlorid, Natriumhydroxid zur pH-Einstellung,
Wasser fiir Injektionszwecke.

Anwendungsgebiete: Aktive rheumatoide Arthritis bei erwachsenen Patienten; polyarthritische Formen von schwerer aktiver juveniler idiopathischer Arthritis (JIA), wenn das Ansprechen auf nicht-steroidale Antirheumatika (NSAR) nicht
ausreichend war. Leichter bis mittelschwerer Morbus Crohn, allein oder in Kombination mit Kortikosteroiden bei Erwachsenen, die auf Thiopurine nicht ansprechen oder diese nicht vertragen. Schwere Psoriasis arthropathica bei Erwachsenen.
PEN: Mittelschwere bis schwere Psoriasis vulgaris bei erwachsenen Patienten, die fiir systemische Therapieformen in Frage kommen. Fertigspritze: Schwere therapieresistente behindernde Psoriasis vulgaris, die nicht ausreichend auf andere
Therapieformen wie Phototherapie, PUVA und Retinoide anspricht. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen Methotrexat oder einen der sonstigen Bestandteile; schwere Leberfunktionsstérungen / Leberinsuffizienz; Alkoholabusus; schwere
Nierenfunktionsstorungen (Kreatinin-Clearance unter 30ml/min); vorbestehende Blutbildverénderungen wie Knochenmarkshypoplasie, Leukopenie, Thrombozytopenie oder signifikante Andmie; schwere, akute oder chronische Infektionen wie
Tuberkulose, HIV oder andere Immundefizienzsyndrome; Ulzera der Mundhohle und bekannte Ulzera des Magen-Darm-Traktes; Schwangerschaft, Stillzeit; gleichzeitige Impfung mit Lebendimpfstoffen. Warnhinweis: metex PEN / metex
FS darf zur Behandlung von rheumatoider Arthritis, juveniler idiopathischer Arthritis, Psoriasis, Psoriasis arthropathica und Morbus Crohn nur einmal wéchentlich angewendet werden. Eine fehlerhafte Dosierung kann zu schwerwiegenden,
einschlieBlich todlich verlaufenden Nebenwirkungen, fiihren. Nebenwirkungen: Wichtigste Nebenwirkungen sind Beeintrachtigung des hdmatopoetischen Systems und Erkrankungen des Gastrointestinaltrakts. Auftreten und Schweregrad
héngen von Dosierung und Haufigkeit der Anwendung ab. Da es auch bei niedrigerer Dosierung zu schwerwiegenden Nebenwirkungen kommen kann, ist eine regelméBige Uberwachung durch den Arzt in kurzen zeitlichen Abstanden
unerlasslich. Infektionen: Gelegentlich: Pharyngitis. Selten: Infektionen einschlieBl. Reaktivierung inaktiver chronischer Infektionen, Sepsis, Konjunktivitis. Neubildungen: Sehr selten: Lymphom. Blut, Lymphsystem: Héufig: Leukozytopenie,
Anémie, Thrombozytopenie. Gelegentlich: Panzytopenie. Sehr selten: Agranulozytose, schwere Verldufe von Knochenmarkdepression, lymphoproliferative Erkrankungen. Eosinophilie (Haufigkeit nicht bekannt). Immunsystem: Selten: Allergi-
sche Reaktionen, anaphylaktischer Schock, Hypogammaglobulindmie. Stoffwechsel, Erndhrung. Gelegentlich: Manifestation eines Diabetes mellitus. Psychiatrisch: Gelegentlich: Depressionen, Verwirrtheit. Selten: Stimmungsschwankungen.
Nervensystem: Haufig: Kopfschmerzen, Miidigkeit, Verschlafenheit. Gelegentlich: Schwindel. Sehr selten: Schmerzen, Muskelschwéche oder Parésthesie/ Hypodsthesie, Geschmacksveranderungen (metallischer Geschmack), Krampfanfalle,
Meningismus, akute aseptische Meningitis, Lahmungen. Enzephalopathie/ Leukenzephalopathie (Haufigkeit nicht bekannt). Augen: Selten: Sehstorungen. Sehr selten: Sehverschlechterung, Retinopathie. Herz Selten: Perikarditis, Perikarder-
guss, Perikardtamponade. GeféBe: Selten: Hypotonie, thromboembolische Ereignisse. Atemwege, Brustraum, Mediastinum: Haufig: Pneumonie, interstitielle Alveolitis/Pneumonitis, oft verbunden mit Eosinophilie. Symptome, die auf potenziell
schwere Lungenschédigungen (interstitielle Pneumonitis) hinweisen: trockener Reizhusten, Kurzatmigkeit, Fieber. Selten: Lungenfibrose, Pneumocystis-jirovecii-Pneumonie, Kurzatmigkeit, Asthma bronchiale, Pleuraerguss. Epistaxis, pulmonale
alveoldre Blutung (Haufigkeit nicht bekannt). Gastrointestinaltrakt: Sehr héufig: Stomatitis, Dyspepsie, Ubelkeit, Appetitiosigkeit, abdominelle Schmerzen. Haufig: Ulzerationen der Mundschleimhaut, Diarrhd. Gelegentlich: Ulzerationen und Blu-
tungen des Magen-Darm-Traktes, Enteritis, Erbrechen, Pankreatitis. Selten: Gingivitis. Sehr selten: Himatemesis, Hamatorrh, toxisches Megakolon. Leber, Galle: Sehr héufig: Abnorme Leberfunktionswerte (ALAT, ASAT, alkalische Phosphatase
und Bilirubin erhéht). Gelegentlich: Leberzirrhose, Leberfibrose, Leberverfettung, Verminderung von Serumalbumin. Seften: Akute Hepatitis. Sehr selten: Leberversagen. Haut, Unterhaut: Haufig: Exantheme, Erytheme, Pruritus. Gelegentlich:
Lichtempfindlichkeitsreaktionen, Haarausfall, Zunahme von Rheumaknoten, Hautulzera, Herpes Zoster, Vaskulitis, herpetiforme Hauteruptionen, Urtikaria. Selten: Verstérkte Pigmentierung, Akne, Petechien, Ekchymose, allergische Vaskulitis.
Sehr selten: Stevens-Johnson-Syndrom, toxische epidermale Nekrolyse (Lyell-Syndrom), verstérkte Pigmentierung der Négel, akute Paronychie, Furunkulose, Teleangiektasie. Exfoliation der Haut/ exfoliative Dermatitis (Haufigkeit nicht be-
kannt). Skel kulatur, Bir e, Knocher. Gt ich: Arthralgie, Myalgie, Osteoporose. Selten: Stressfraktur. Osteonekrose des Kiefers, sekundar zu lymphoproliferativen Erkrankungen (Haufigkeit nicht bekannt). Niere, Harnwege:
Gelegentlich: Entziindungen und Ulzerationen der Harnblase, Nierenfunktionsstérungen, Miktionsstérungen. Selten: Niereninsuffizienz, Oligurie, Anurie, Elektrolytstérungen. Proteinurie (Haufigkeit nicht bekannt). Geschlechtsorgane, Brustdriise:
Gelegentlich: Entziindungen und Ulzerationen der Vagina. Sehr selten: Libidoverlust, Impotenz, Gynakomastie, Oligospermie, Menstruationsstrungen, vaginaler Ausfluss. Allgemein, Verabreichungsort: Selten: Figber, Wundheilungsstorungen.
Sehr selten; Lokale Schdigungen (Bildung von sterilem Abszess, Lipodystrophie) an der Injektionsstelle nach intramuskuldrer oder subkutaner Anwendung. Asthenie, Nekrose an der Injektionsstelle, Odem (Haufigkeit nicht bekannt). Subkutane
Anwendung von MTX ist lokal gut vertraglich; nur leichte értliche Hautreaktionen wie Brennen, Erythem, Schwellung, Verfarbung, Pruritus, starker Juckreiz, Schmerzen, die im Laufe der Behandlung abnehmen. Verschreibungspflichtig. medac
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