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Bakgrund

Under de senaste veckorna har det riktats stor uppméarksamhet kring fall med
misstankta allvarliga biverkningar som kopplats till vaccination med Vaxzevria, dar en
kombination av trombos och trombocytopeni har observerats i mycket sdllsynta fall. En
stor mangd fragor riktas nu till varden bade fran vardgivare och patienter. Vi har
gemensamt haft diskussioner for att f6lja kunskapsutvecklingen och ser att det finns ett
stort behov av information. Nedanstdende ar baserat pa aktuellt kunskapslage. Vi

kommer att fortsatta att f6lja utvecklingen noggrant och uppdatera dokumentet vid
behov.

Vad heter tillstdndet/syndromet?

Man har forslagit benamningarna VIP-IT (Vaccine-induced prothombotic immune
thrombocytopenia), VITT eller VIITT (vaccine-induced immune thrombotic
thrombocytopenia) samt TTS (thrombosis with thrombocytopenia syndrome)

Vilken ar mekanismen vid denna form av trombos kombinerat med
trombocytopeni?

Den mest sannolika hypotesen ar att kombinationen av trombos och trombocytopeni
orsakats av trombocytaktiverande antikroppar. Dessa antikroppar binder PF4 (platelet
factor 4), vilket leder till kraftigt aktiverade trombocyter, trombocytkonsumtion
(trombocytopeni) och aktiverad koagulation (tromboser). Mekanismen liknar den som
ses vid den ovanliga biverkningen av heparin (HIT, heparin inducerad trombocytopeni)
men i dessa fall utan att patienterna som drabbats har exponerats for heparin. Andra
bidragande mekanismer kan inte uteslutas.



Vilken ar den kliniska bilden?

Patienten insjuknar inom de forsta tva till tre veckorna, 4-16 dagar efter vaccination,
med trombocytopeni och allvarliga tromboser, framfér allt venésa och ofta med ovanlig
lokalisation. De flesta fall har rapporterats efter den forsta vaccinationen. Enstaka fall
har rapporterats efter den andra dosen. Vanligaste tromboslokalisationen dr cerebral
ventrombos (sinustrombos) f6ljt av buktromboser, men dven mer vanliga lokalisationer
som lungemboli och DVT samt arteriella tromboser har rapporterats. Sjukdomen har
hog mortalitet, 19 av 79 fall har avlidit enligt en rapport fran Storbritannien. I en nylig
publikation fran Norge presenterades data fran fem patienter som drabbats av
sinustrombos eller splanchnicustrombos i kombination med trombocytopeni efter
vaccination. Samtliga patienter uppvisade hoga nivaer av IgG mot PF4-
polyanionkomplex.

Trots att trombocytopeni oftast ger en dverrisk for blodning, ar alltsa trombos den
viktigaste kliniska manifestationen, men i flera fall har dven blédning forekommit.
Forhojd niva av D-dimer kan forekomma liksom forh6jd niva av fibrinogen (fibrinogen
kan dock vara sankt ifall tillstdndet kompliceras av disseminerad intravasal koagulation,
DIC). Trombocytopenin har i rapporterade fall varit svar till mattlig.

Vilken utredning ska goras vid misstanke om trombotisk trombocytopeni efter
vaccination mot covid-197?

Diagnosen baseras pa anamnes (tid fran vaccination), klinik (trombos med
trombocytopeni) och akut utredning med provtagning med screeningstest (PF4-
antikropp) och darefter en mer komplicerad bekraftande analys
(trombocytaktiveringstest). Diskutera gdrna utredning med hemostaskunnig kollega.
Utredning ar i nuldget ej aktuell vid okomplicerad trombos utan trombocytopeni.
Foljande provtagningspaket kan anvandas vid misstanke; Blodstatus, Antitrombin, PK,
APTT, Fibrinogen, Fibrin- D-dimer, samt P-HIT-ak (IgG). Utredning ska goras i samrad
med koagulationsspecialist och ytterligare provtagning och utredning kan vara aktuell.

Vilken ar den rekommenderade behandlingen vid trombotisk trombocytopeni?
Vaccin biverkan (ssth.se)

Misstankta fall ska vardas inneliggande och rapporteras och diskuteras med
koagulationsjour och/eller hematologjour. Behandlingen bestar huvudsakligen av
intravendst immunglobulin (IVIG) i hg dos och trombosbehandling med
antikoagulation. Behandling med lagmolekylart heparin och heparin ska undvikas och i
stallet rekommenderas antikoagulantia i form av argatroban (Novastan) eller
fondaparinux (Arixtra).

Finns det riskgrupper for detta tillstand?

Inga riskgrupper har identifierats hittills. Biverkningen ar framst rapporterad hos yngre
och medeldlders kvinnor men drabbar dven man. Patienterna har i enstaka fall varit
aldre an 65 ar. Mekanismen tros vara immunologisk. Det finns hittills inget samband
med tidigare anamnes pa trombos, andra sjukdomar eller medicinering.



Ska vi ge trombosprofylax till dem som vaccineras med Vaxzevria?

Nej. Denna biverkning ar mycket sdllsynt och det finns inga vetenskapliga belagg for
trombosprofylax. Tillstdndet debuterar med trombocytopeni vilket kan medfoéra risk for
bade blédning och trombos.

Ska patienter som fatt en trombotisk komplikation i franvaro av trombocytopeni
efter den forsta vaccinationen erhalla ett annat vaccin vid den andra
vaccinationen mot COVID-19?

Det finns i nuldget ingen evidens for att byta till en annan typ av vaccin i denna situation.
Om bekraftad VITT efter dos 1 bor dos 2 diskuteras med koagulationsspecialist.

Kan patienter med antikoagulantiabehandling och/eller tidigare trombos dldre an
65 ar fa Vaxzevria?
Det finns i nuldget inte evidens for att avsta vaccination med Vaxzevria i dessa grupper.

Ska vi genom intyg, eller pa annat satt, rekommendera patienter att undvika
Vaxzevria?

Nej. Inga medicinska riskgrupper har identifierats, vilket aven giller hematologisk
cancer, annan hematologisk sjukdom (inklusive immunologisk trombocytopen purpura),
cancer, koagulationssjukdom, tidigare trombossjukdom eller pagaende behandling med
antikoagulantia. Nyttan med vaccination 6verstiger vida risken for att drabbas av
trombotisk trombocytopeni efter vaccination och rekommendation om att avsta vissa
sorters vaccin riskerar att fordroja individens mojlighet att bli vaccinerad.

Aktuella rekommendationer kring detta uppdateras regelbundet via
Folkhdlsomyndigheten och Lakemedelsverket.

Halso- och sjukvardspersonal ska i enlighet med gillande nationella foreskrifter
rapportera misstankta biverkningar till Likemedelsverket (elektronisk blankett och
instruktioner finns pd www.lakemedelsverket.se).

Svar pa foljande fragor ocksa via Folkhdlsomyndigheten och Lakemedelsverket

Finns det ett samband mellan trombos kombinerat med trombocytopeni och
Vaxzevria?

Ja, med storsta sannolikhet.

Detta mycket specifika syndrom féorekommer inte i samma omfattning i
normalbefolkningen och beskrivna fall har en likartad tidsmassig koppling till
vaccination med Vaxzevria.

Hur vanlig ar denna biverkning?

Biverkningen bedoms vara mycket sdllsynt. I de kliniska prévningarna med Vaxzevria
(som omfattade ca 24 000 deltagare, varav hélften fick Vaxzevria) sdg man inga fall med
denna bild. De forsta fallrapporterna kom efter att flera miljoner individer hade
vaccinerats. I en rapport fran MHRA (Medicines and Healthcare products Regulatory



Agency, UK) i slutet av mars beskrivs 79 fall bland mer dan 25 miljoner vaccinerade.
Dock forvantas antalet rapporterade fall, misstankta eller bekraftade, 6ka pa grund av
okad medvetenhet om tillstandet.

Betridffande mer vanliga tromboser sdsom lungemboli och DVT utan samtidig
trombocytopeni, finns det i nuldget inget som talar fér en 6kad risk efter vaccinering. |
de kliniska studier av Vaxzevria som hittills granskats av EMA fanns ingen 6kning av
tromboser bland de som fick Vaxzevria jamfoért med placebo.

Lank till produktresumén for Vaxzevria:
https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/vaxzevria-
previously-covid-19-vaccine-astrazeneca-epar-product-information sv.pdf

Ar det enbart Vaxzevria som ger denna biverkning?
For Covid-19 vaccin Janssen, som ocksa ar ett adenovirusvaccin, har fall med liknande
klinisk bild rapporterats, och en sdakerhetsutredning pagar inom EMA-natverket.

Se Lakemedelsverkets webbplats for uppdaterad information.
www.lakemedelsverket.se

Folkhdlsomyndigheten publicerar information for allmdnheten om pagaende
utredningar av vaccin mot covid-19.
https://www.folkhalsomyndigheten.se/smittskydd-beredskap/utbrott/aktuella-
utbrott/covid-19/vaccination-mot-covid-19/information-for-dig-om-
vaccinationen/pagaende-utredningar-angaende-vaccin-mot-covid-19/

Hur ska Vaxzevria anvandas i Sverige?

Vaxzevria ar ett vaccin med god skyddseffekt mot covid-19. Vaccinet ar godkant for
anvandning hos personer 6ver 18 ar. Personer 6ver 65 ar har en hog risk for allvarlig
sjukdom i covid-19, och da trombos i kombination med trombocytopeni dar en mycket
sallsynt biverkning rekommenderas Vaxzevria fortsatt till personer 6ver 65 ar av
Folkhdlsomyndigheten.

Aktuell produktinformation for Vaxzevria finns hos Lakemedelsverket:

https://www.lakemedelsverket.se/sv/coronavirus/coronavaccin/astra-zenecas-
coronavaccin

Aktuella rekommendationer for anviandning av Vaxzevria i Sverige uppdateras av
Folkhdlsomyndigheten.

https://www.folkhalsomyndigheten.se /smittskydd-beredskap /utbrott/aktuella-
utbrott/covid-19/vaccination-mot-covid-19 /for-personal-inom-vard-och-omsorg/for-

ersonal-inom-halso--och-sjukvard /Vagledning-och-fordjupad-information-om-

vaccination-mot-covid-19/

Hur ska fortsatt vaccination ske till individer som ar under 65 ar och som ar
vaccinerade med forsta dosen Vaxzevria?

Folkhdlsomyndigheten kommer att publicera rekommendationer om detta:
https://www.folkhalsomyndigheten.se/



Rekommenderade Kallor for uppdaterad information

Svenska Folkhdlsomyndigheten

https://www.folkhalsomyndigheten.se/

Lakemedelsverket

https://www.lakemedelsverket.se

German Society of Thrombosis and Hemostasis Research (GTH)
https://gth-online.org/

UK Medicines and Healthcare products Regulatory Agency (MHRA)
https://www.gov.uk/government/organisations/medicines-and-healthcare-products-
regulatory-agency

International Society on Thrombosis and Hemostasis (ISTH)
https://www.isth.org/

Europeiska lakemedelsmyndigheten (EMAs) sikerhetskommitté (PRAC)
https://www.ema.europa.eu/en/committees/pharmacovigilance-risk-assessment-
committee-prac
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Ar det enbart Vaxzevria som ger denna biverkan?

Ja, utifran vad vi vet just nu. For Covid-19 vaccin Janssen, som ocksa ar ett
adenovirusvaccin, har fall med liknande klinisk bild rapporterats, och en
sakerhetsutredning pagar inom EMA-natverket.

Se Lakemedelsverkets webbplats for uppdaterad information.
www.lakemedelsverket.se
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Hur ska Vaxzevria anvandas i Sverige?

Vaxzevria ar ett vaccin med god skyddseffekt mot covid-19. Vaccinet ar godkant for
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Hur ska fortsatt vaccination ske till individer som ar under 65 ar och som ar
vaccinerade med forsta dosen Vaxzevria?

Folkhdlsomyndigheten kommer att publicera rekommendationer om detta:
https://www.folkhalsomyndigheten.se/

Svar pa foljande fragor hittar du via Svenska Sallskapet for Trombos och
Hemostas, SSTH respektive Svensk Forening for Hematologi, SFH
(lankar www.ssth.se respektive www.sthem.se)

e Vad heter tillstindet/syndromet?
e Finns det ett bekriftat samband mellan trombos kombinerat med trombocytopeni och
Vaxzevria?

e Vad dr mekanismen vid denna form av trombos kombinerat med trombocytopeni?

e Vilken &r den kliniska bilden?

e Vilken utredning ska goras vid misstanke om trombotisk trombocytopeni efter
vaccination mot covid-19?



Vilken ér den rekommenderade behandlingen vid trombotisk trombocytopeni?

Finns det riskgrupper for detta tillstand?

Ska vi ge trombosprofylax till dem som vaccineras med Vaxzevria?

Kan patienter med antikoagulantiabehandling och/eller tidigare trombos éldre &n 65 &r
f4 Vaxzevria?

e Ska vi genom intyg, eller pa annat sétt, rekommendera patienter att undvika
Vaxzevria?

Halso- och sjukvardspersonal ska i enlighet med gillande nationella foreskrifter
rapportera misstankta biverkningar till Likemedelsverket (elektronisk blankett och
instruktioner finns pd www.lakemedelsverket.se).




