
مقــدمه

پیام اصلی

برابر کووید-19 واکسینه  باید در  ایمنی استفاده می‏کنند همانند جمعیت عمومی  از داروهای سرکوب‌گَر   �بیمارانی که 
شوند. با این حال واکسیناسیون این بیماران ترجیحاً زمانی باید انجام شود که بیماری آنها تحت کنترل است و درگیر 

عفونت دیگری نیستند؛

 �قبل از واکسیناسیون لازم است که نوع و دوز داروی سرکوب‏گَر ایمنی که این بیماران دریافت می‏کنند توسط پزشک، 
بررسی دقیق شود؛

 �در حالی‌که توجه به نوع واکسن مورد استفاده اهمیت دارد، به‌نظر نمی‏رسد که داروهایی که تنها به میزان کمی فعالیت 
سیستم ایمنی را محدود می‌کنند تأثیری بر اثربخشی واکسن داشته باشند؛

 �واکسیناسیون بیمارانی که دوز بالای کورتیکواستروئید دریافت می‌کنند باید زمانی انجام شود که دوز روزانه آن به کمتر 
از 10 میلی‌گرم پردنیزولون روزانه یا معادل آن برسد؛

 �در صورت ثبات وضعیت بالینی بیماران، برای اثربخشی بهتر واکسن با تشخیص پزشک می‌توان مصرف متوتروکسات 
را تا دو هفته بعد از دریافت واکسن قطع کرد.

گسترش روز افزون آمار مبتلایان به بیماری کووید-19 و نبود درمان قطعی برای این بیماری، نیاز به واکسیناسیون گسترده جامعه را 
تنها راه برون‏رفت از اپیدمی حاضر معرفی می‏کند. در حالی‌که گزارش‌های موفقیت‌آمیز آزمایشات مرحله سوم واکسن‌های تولید شده در 
پلتفورم‌های مختلف، بسیار نویدبخش می‏باشد، ابهامات و سؤالات متعددی در زمینه ایمنی و اثربخشی این واکسن‌ها در جمعیت‏های 
خاص وجود دارد. یک دسته از جمعیت‌هایی که استفاده از واکسن‌ها در آنها مورد سؤال واقع می‌شود بیمارانی هستند که به علل مختلف 

از داروهای سرکوب‏گَر سیستم ایمنی مانند متوتروکسات و کورتیکواستروئیدها استفاده می‏کنند.

از آنجا که بیماران مبتلا به نقص ایمنی از جمله بیماران مبتلا به اختلالات خودایمنی یا افرادی که از داروهای سرکوب‌کننده سیستم ایمنی 
استفاده می‌کنند از مطالعات کارآزمایی بالینی واکسن‌ها حذف شده‌اند، ابهامات در مورد واکسیناسیون این بیماران وجود دارد )1(.

در گواهی‌های سازمان غذا و داروی آمریکا که برای استفاده اضطراری از واکسن‌های متعدد از جمله واکسن فایزر و مدرنا صادر شده، قید 
شده است که واکنش ایمنی نسبت به واکسن در افراد دارای نقص ایمنی شامل افرادی که تحت درمان با سرکوب‌کننده سیستم ایمنی 

هستند، ممکن است کاهش یافته باشد )2(.

این موضوع پیش از این در اثربخشی واکسن‌های آنفلوانزای فصلی و پنوموکوک در بیماران آرتریت روماتوئید که از متوتروکسات استفاده 
می‌کردند، بررسی شده است و مشخص گردید که متوتروکسات ایمنی هومورال به واکسیناسیون پنوموکوک را کاهش می‌دهد و ممکن 

است پاسخ به واکسیناسیون آنفلوانزا را نیز مختل کند )3(.

ارزیابی مطالعات و شواهد
به  ایمنی  نقص  بیماران  سلولی  و  هومورال  ایمنی  بررسی  به  که  هستند  اجرا  حال  در  بالینی  کارآزمایی  مطالعه  چندین  حاضر  حال  در 

واکسیناسیون علیه کووید-19 می‌پردازند )4-6(.

پیش‌بینی می‌شود که بعضی از این مطالعات تا سال آینده به پایان برسند که در این‌ صورت می‌توان اطلاعات دقیقتری در خصوص 
واکسیناسیون این افراد به‌دست آورد.

آنچه که در حال حاضر در خصوص واکسیناسیون بیماران نقص ایمنی دراختیار است مربوط به مطالعات انجام شده بر سایر واکسن‌ها 
در این گروه از بیماران است.

متخصصین و انجمن‌های بالینی بااستفاده از همین شواهد در صدد ارائه پیشنهادات کاربردی جهت واکسیناسیون بیماران نقص ایمنی 
علیه بیماری کووید-19 برآمده‌اند.

مطالعه Arnold شواهد واکسیناسیون را در بیماران روماتوئیدی تحت درمان بررسی کرده که نتیجه آن در جدول زیر منعکس می‌شود )12(:
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منابــع

 �حذف بیماران با نقص ایمنی از جمله افرادی که داروهای سرکوب‌گَر سیستم ایمنی استفاده می‏کنند از مطالعات کارآزمایی بالینی ناظر نتیجه‌گیری

به ایمنی و اثربخشی واکسن‌ها موجب شده است که ابهاماتی در زمینه به‌کارگیری واکسن‌های کووید-19 در این افراد ایجاد شود. تا 

زمانی‌که نتیجه مطالعات جدید بر روی ایمنی و اثربخشی واکسن‌های کووید-19 بر بیماران نقص ایمنی به پایان نرسیده و نتایج آن 

منتشر نشود، تصمیم‌گیری در خصوص این بیماران، براساس مطالعات انجام شده بر سایر واکسن‌ها در این گروه بیماران است؛

 �ایمنی و اثر بخشی برنامه واکسیناسیون، بستگی به نوع واکسن و همینطور تأثیر داروی سرکوب‌گَر سیستم ایمنی که افراد دریافت 

می‌کنند بر ایمنی هومورال و سلولی ناشی از دریافت واکسن دارد. در این گروه از بیماران لازم است که با توجه به موازنه مزایای 

واکسیناسیون، خطرات قطع داروهای سرکوب‌گَر سیستم ایمنی و با ملاحظه شرایط هر فرد، تصمیمات مقتضی در این خصوص 

گرفته شود.

متوتروکسات

Park و همکارانش در سال 2017 بر روی بیماران مبتلا به آرتریت روماتوئید که از متوتروکسات استفاده  کارآزمایی بالینی که توسط 
می‌کنند، انجام شده است، نشان داد که در صورتی‌که داروی متوتروکسات به مدت دو هفته قبل از تزریق واکسن آنفلوانزای فصلی قطع 
شود و دو هفته بعد از تزریق واکسن، مجدداً شروع شود، بیشترین اثربخشی واکسن در مقایسه با سایر روش‌های قطع دارو دیده 

می‌شود. اما توجه به این نکته ضروری است که این روش موجب افزایش شعله‌ور شدن1  بیماری نیز شده است )7(.

کارآزمایی بالینی که مجدداً توسط Park و همکارانش در سال 2018 بر روی بیماران مبتلا به آرتریت روماتوئید که از متوتروکسات استفاده 
می‌کنند، انجام شد، نشان داد که قطع موقت متوتروکسات به مدت دو هفته پس از واکسیناسیون، بدون افزایش شعله‌ور شدن بیماری، 

باعث افزایش ایمنی‌زایی واکسیناسیون آنفلوانزای فصلی در این بیماران می‌شود )8(.

در آزمون تعقیبی2  که بر مطالعه قبلی صورت گرفته بود، مشخص شد که با توجه به اینکه داروی متوتروکسات بر خلاف اثر تدریجی که بر 
کنترل آرتریت روماتوئید دارد، اثر فوری بر ایمنی هومورال ناشی از واکسن دارد و مدت زمان قطع دارو قبل از دریافت واکسن، تأثیری بر 
اثربخشی واکسن ندارد اما قطع مصرف دارو به مدت دو هفته بعد از تزریق واکسن بر افزایش اثربخشی واکسن قابل مشاهده است )9(.

1. Flare

2. Post hoc

کورتیکواستروئیدها

با  درمان  تأثیر  مطالعه،  چندین  می‌گذارند.  تأثیر  آنفلوانزا  و  پنوموکوک  واکسن‌های  اثر  بر  دوز  به  وابسته  به‌طور  کورتیکواستروئیدها 
کورتیکواستروئیدها را بر ایمنی هومورال و سلولی واکسن‌های مختلف ارزیابی کرده‌اند.

کاهش پاسخ سرولوژیکی و محافظت در برابر بیماری در واکسن‌های پنوموکوک در دوزهای 20 میلی‌گرم روزانه پردنیزولون یا بالاتر 
نشان داده شده است. همچنین شواهدی از تأخیر پاسخ به واکسیناسیون هپاتیت B در کودکان تحت درمان با استروئید با دوز بالا برای 

سندرم نفروتیک و آنفلوانزا مشاهده شده است. 

در حالی‌که این یافته‌ها نشان می‌دهد که استفاده از استروئیدها به‌صورت مزمن و با دوز بالا ممکن است ایمنی مبتنی‌بر واکسن را مختل 
کنند، اما تأثیر آنها در این مطالعات اندک بود. علاوه‌بر این، مطالعات نشان نمی‌‌دهند که استفاده کوتاه‌مدت از استروئیدهای سیستمیک 
که به‌صورت بولوس تجویز می‌شوند بر اثربخشی واکسن تأثیر بگذارد. این امر در مورد کُزاز و آنفلوانزا صادق بوده است. به‌علاوه، 

به‌نظر نمی‌رسد که استروئیدهای استنشاقی بر پاسخ سرولوژیکی به واکسیناسیون هپاتیت B تأثیر بگذارند )10(.

مرکز مدیریت و پیشگیری از بیماری‌های آمریکا استفاده از درمان استروئیدی در حالت‌های زیر را موجب سرکوب سیستم ایمنی به 
نحوی که تجویز واکسن‌های ویروس زنده را منع کند، نمی‌داند:

تجویز کورتیکواستروئید برای مدت کوتاه )کمتر از 2 هفته( ،دوزهای کم تا متوسط؛ درمان طولانی‌مدت با دریافت متناوب داروهای کوتاه 
اثر؛ دوزهای فیزیولوژیک )درمان جایگزین(؛ یا به‌صورت موضعی )پوستی یا چشمی(، توسط آئروسل یا تزریق داخل مفصلی، آبکیس 

یا تاندون. 

اثرات سرکوب‌کننده سیستم ایمنی با داروهای استروئیدی متفاوت است، اما بسیاری از پزشکان دوز معادل 2 میلی‌گرم بر کیلوگرم از 
وزن بدن یا مجموع 20 میلی‌گرم در روز پردنیزولون را به‌عنوان ایمنی سرکوب‌کننده کافی برای افزایش نگرانی در مورد ایمن‌سازی با 

واکسن‌های ویروس زنده در نظر می‌گیرند )11(.

توصیه‌هایافته‌هادارو

کورتیکواستروئیدها

ایمنی  کاهش  موجب  روزانه  میلی‌گرم   10 بالای   �دوزهای 
همورال می‌شود.

 �دوزهای کمتر از 10 میلی‌گرم روزانه تأثیری بر ایمنی همورال 
ندارند.

 �جهت حفظ اثربخشی واکسن، با توجه به شرایط بیمار، ممکن 
است پزشک دوز پردنیزولون را به تدریج به زیر 10 میلی‌گرم 

روزانه برساند. 

متوتروکسات

 �مصرف متوتروکسات می‌تواند ایمنی هومورال به واکسن‌های 
پنوموکوک و آنفلوانزا را مختل کند.

 �داده‌های محدود نشان می‌دهند که در صورت توقف مصرف 
واکسن  دریافت  از  پس  هفته  دو  مدت  به  متوتروکسات 

آنفلوانزا، ایمنی هومورال ایجاد شده، بهبود می‌یابد.

 �توقف مصرف متوتروکسات به میزان بیش از دو هفته موجب 
افزایش ریسک شعله‌ور شدن بیماری می‌شود.

 �برخی شواهد، توصیه به توقف متوتروکسات به‌مدت دو هفته 
پس از واکسیناسیون را دارند.

قابل  است  ممکن  بیماری  شدن  شعله‌ور  ریسک  به  توجه   �با 
تعمیم نباشد و نیاز به داده‌های بیشتری می‌باشد.

گزاره برگ پاسخ سریع به سوالات 

کــووید-19
شماره:

10 مرداد 1400تاریخ انتشار:

20

عنوان:  فاصله زمانی مجاز بین مصرف متوتروکسات 

و کورتیکواستروئیدها )داروهای سرکوب‌گر ایمنی( 

با انجام واکسیناسیون چقدر باید باشد؟

گزاره برگ پیش رو، مرور سریع مطالعات موجود است که توسط موسسه ملی تحقیقات سلامت جمهوری اسلامی ایران تهیه 
شده است و دستورالعمل تخصصی نیست، لذا در استفاده از مطالب این گزاره برگ این موضوع مدنظر قرار گیرد.

به سفارش معاونت تحقیقات و فناوری وزارت بهداشت، درمان و آموزش پزشکی

https://nih.tums.ac.ir/

