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Die STIKO hat im Epidemiologischen Bulletin (Epid. Bull.) 34/2015 die aktuali-
sierten Impfempfehlungen (Stand: August 2015) verdffentlicht.

Die wissenschaftlichen Begriindungen zu den geinderten Empfehlungen wer-
den in dieser und in den beiden folgenden Ausgaben des Epid. Bull. publiziert.
Im Folgenden sind Erlduterungen zu den wichtigsten Anderungen in den STIKO-
Empfehlungen des Jahres 2015 zusammengefasst.

Neuerungen in den Impfempfehlungen der STIKO 2015

» Anderung der Pneumokokken-Impfempfehlung: 2 + 1- statt 3 + 1-Impfschema
fiir reifgeborene Sduglinge

» Indikationsimpfung gegen Meningokokken der Serogruppe B

» Gelbfieber-Impfempfehlung nach Anderung der Internationalen Gesund-
heitsvorschriften (IGV)

P Passive Immunisierung mit Varizella-Zoster-Immunglobulin (VZIG)

» Redaktionelle Uberarbeitung der Masern-Impfempfehlung

Anderung der Pneumokokken-lmpfempfehlung fiir Sauglinge

Die STIKO hat ithre Pneumokokken-Impfempfehlung fiir Sauglinge gedndert.
Demnach sollen reifgeborene Siuglinge insgesamt 3 Impfstoffdosen (statt bis-
her 4) eines Pneumokokken-Konjugatimpfstoffs erhalten, die im Alter von 2, 4
und 1 bis 14 Monaten gegeben werden sollen (sogenanntes 2 + 1-Impfschema).
Zu beachten ist, dass zwischen der 1. und 2. Impfstoffdosis ein Abstand von 2
Monaten und zwischen der 2. und 3. Dosis ein Mindestabstand von 6 Monaten
eingehalten werden soll. Frithgeborene Siuglinge (Geburt vor der vollendeten
37. Schwangerschaftswoche) sollen wie bisher insgesamt 4 Impfstoffdosen eines
Pneumokokken-Konjugatimpfstoffs erhalten, die im Alter von 2, 3, 4 und 1 bis
14 Monaten gegeben werden sollen (sogenanntes 3 + 1-Impfschema). Die abwei-
chende Empfehlung fiir Frithgeborene ist dadurch begriindet, dass in der Zu-
lassung der Pneumokokken-Konjugatimpfstoffe die Anwendung des 2 + 1-Impf-
schemas derzeit auf Reifgeborene beschrinkt ist.

Um die bestmogliche Wirksamkeit der Impfung zu erreichen, sollen die einzel-
nen Impfstoftdosen unbedingt rechtzeitig, d.h. im jeweils empfohlenen Alter
gegeben werden. Dies gilt auch fuir die letzte Dosis im Alter von 1 bis 14 Mona-
ten, weil diese Dosis sowohl fiir die Aufrechterhaltung des individuellen Impf-
schutzes als auch fiir den Herdenschutz ausschlaggebend ist.

Die STIKO hat die Effektivitit der Pneumokokken-Konjugatimpfung gegen
invasive Pneumokokken-Erkrankungen (IPD) und gegen nasopharyngeales
Tragertum mit den beiden Impfschemata untersucht. Dazu wurden Daten aus
randomisierten kontrollierten Studien (RCTs), Fall-Kontrollstudien, Kohorten-
studien und Impact-Studien ausgewertet. In den durchgefiihrten Reviews und
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Metaanalysen fanden sich keine statistisch signifikanten
Unterschiede in der Effektivitit des 2 + 1- und 3 + 1-Impf-
schemas gegen IPD und gegen nasopharyngeales Pneumo-
kokken-Tragertum. So lag in 2 RCTs die Effektivitit des
3 + 1-Impfschemas gegen IPD, ausgeldst durch Pneumo-
kokken-Serotypen, die durch den Impfstoff abgedeckt sind
(sog. Vakzine-Typen (VT)), bei 99 % (95 % Konfidenzinter-
vall (KI) 84—100 %). Die Effektivitit des 2 + 1-Schemas wur-
de nur in einem dieser beiden RCTs untersucht und betrug
100 % mit einem dhnlichen 95% KI (80-100 %).

Die Umstellung auf das 2 + 1-Impfschema hat den
Vorteil, dass reifgeborenen Siuglingen eine Impfstoftdosis
weniger verabreicht werden muss, um eine vergleichbar
gute Schutzwirkung zu erzielen. Die STIKO folgt mit der
Umstellung auf das 2 + 1-Impfschema dem Beispiel der
meisten anderen EU-Linder, die mit wenigen Ausnahmen
ebenfalls auf das 2 + 1-Impfschema umgestellt bzw. dies
von vornherein empfohlen haben.

Die ausfiihrliche wissenschaftliche Begriindung zur Ande-
rung der Pneumokokken-Impfempfehlung fur Siuglinge
wird im Epid. Bull. 36/2015 publiziert.

Indikationsimpfung gegen Meningokokken der
Serogruppe B

Ein Impfstoft zur Impfung gegen Meningokokken der Sero-
gruppe B (Bexsero®), der auf Oberflichenproteinantigenen
basiert, ist seit Dezember 2013 in Deutschland verfiigbar.
Es liegen keine Daten zur klinischen Wirksamkeit von Bex-
sero® (4CMenB-Impfung) vor. Allein Daten zur Immuno-
genitit konnten in einem orientierenden Review, das die
Zulassungsstudien einschloss, bewertet werden. Basierend
auf serologischen Surrogatparametern kann kurz nach der
Impfserie mit Bexsero® von einer sehr guten Wirksamkeit
gegen Erkrankungen mit suszeptiblen Stimmen fiir Siug-
linge/Kleinkinder und Jugendlichen ausgegangen werden.
Der Anteil der Impflinge mit schiitzenden Antikérpern
nimmt bei ersteren im Verlauf von 12 Monaten jedoch deut-
lich ab; bleibt aber bei Jugendlichen {iber 18 bis 24 Monate
vergleichsweise stabil. Die 4CMenB-Impfung wird vermut-
lich gegen etwa 80% aller Meningokokken-B-Infektionen
schiitzen, da nur dieser Anteil von den in Deutschland zir-
kulierenden Meningokokken-Stimmen mindestens eines
der Impfantigene exprimiert und so ein protektiver Schutz
aufgebaut werden kann. Die Daten der Zulassungsstudi-
en zur Reaktogenitit und Sicherheit des 4CMenB-Impf-
stoffs zeigen, dass nach 4CMenB-Impfung schwere lokale
Schmerzen in allen Altersgruppen, Fieberreaktionen bei
Sduglingen und Jugendlichen sowie Kopfschmerzen bei
Jugendlichen und Erwachsenen signifikant haufiger in der
Verum- als in der Placebogruppe auftraten. Sehr seltene
potenziell gefihrliche Nebenwirkungen konnten bei der
eingeschlossenen Fallzahl in den Zulassungsstudien nicht
bewertet werden.

Die STIKO empfiehlt nun die Meningokokken-B-Impfung
als Indikationsimpfung fiir gesundheitlich gefihrdete Per-
sonen mit angeborener oder erworbener Immundefizienz

bzw. -suppression. Das Risiko fiir eine invasive Meningo-
kokken-Erkrankung hingt von der zugrunde liegenden Er-
krankung ab. Das héchste Risiko haben Personen mit ter-
minalen Komplementdefekten sowie Properdindefizienz;
es ist fiir diese Patientengruppe bis zu 10.000-fach hoher
als das der Allgemeinbevélkerung. Das Erkrankungsrisiko
fiir Personen mit Asplenie ist dagegen lediglich ca. 20- bis
3o-fach hoher als in der Allgemeinbevélkerung, und fiir
Personen mit anderen Immundefekten, z. B. HIV-Infizierte
oder Personen mit Hypogammaglobulindmie, liegt es noch
niedriger. Neu in die Indikationsgruppe gesundheitlich
Gefihrdeter aufgenommen wurden Personen unter Eculi-
zumab-Therapie. Bei Eculizumab handelt es sich um einen
monoklonalen Antikérper, der die Aktivierung des Komple-
mentsystems blockiert und vornehmlich zur Therapie der
paroxysmalen nichtlichen Himoglobinurie eingesetzt wird.

Die Entscheidung fiir eine Meningokokken-B-Impfung
sollte nach individueller Risikoabschitzung durch den
behandelnden Arzt getroffen werden. Zum Impfschema
der Grundimmunisierung und zu evtl. notwendigen Auf-
frischimpfungen, die je nach Alter unterschiedlich sind,
wird auf die Fachinformation zu Bexsero® verwiesen.

Auch fur Laborpersonal, fir das das Risiko besteht, im
Rahmen seiner Titigkeit einem N.-meningitidis-Aerosol
ausgesetzt zu sein, wird die Meningokokken-B-Impfung
empfohlen.

Die Meningokokken-B-Impfung wird als postexpositionel-
le Impfung zusitzlich zur Chemoprophylaxe ungeimpften
Haushaltskontakten oder engen Kontakten mit haushalts-
dhnlichem Charakter empfohlen, wenn die Infektion des In-
dexpatienten durch Meningokokken der Serogruppe B ver-
ursacht wurde. Die Impfung sollte so bald wie méglich nach
Kontakt und gesicherter Serogruppenbestimmung erfolgen.

An dieser Stelle soll darauf hingewiesen werden, dass es
zur Evaluation der Impfempfehlung sowie zur Beurteilung
der Impfstoffwirksamkeit essenziell ist, Meningokokken-B-
Stimme von Erkrankten zur weiteren Differenzierung an das
Nationale Referenzzentrum fiir Meningokokken und Haemo-
philus influenzae (NRZMHi) am Institut fiir Hygiene und
Mikrobiologie der Universitit Wiirzburg zu schicken (www.
meningococcus.de). Da nicht alle Meningokokken-B-Stim-
me durch den 4CMenB-Impfstoff abgedeckt sind, kann
ein tatsichliches Impfversagen nur nach Stammdifferen-
zierung von einer nicht durch den Impfstoff abgedeckten
Meningokokken-B-Erkrankung unterschieden werden.

Die ausfiihrliche wissenschaftliche Begriindung zur Indi-
kationsimpfung gegen Meningokokken der Serogruppe B
wird im Epid. Bull. 37/2015 publiziert.

Gelbfieber-Impfempfehlung

Die STIKO hat aufgrund aktueller Anderungen in den
Internationalen Gesundheitsvorschriften (IGV) ihre Gelb-
fieber-Impfempfehlung {iberarbeitet. Die Anderungen
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der IGV, die im Juli 2016 in Kraft treten werden, basieren
auf den Ergebnissen eines Reviews zur Effektivitit und
Dauer der Protektion nach Gelbfieber-Impfung, das die
Strategic Advisory Group of Experts on Immunization (SAGE)
der Weltgesundheitsorganisation (WHO) durchgefiihrt hat.
In dem Review konnte gezeigt werden, dass nach einma-
liger Gelbfieber-Impfung ein lebenslanger Schutz besteht
und keine Auffrischimpfung mehr erforderlich ist. Obwohl
bis zum Inkrafttreten der IGV-Anderungen noch fast ein
Jahr vergeht, hat die Umsetzung in den Lindern, die bei
Einreise einen Gelbfieber-Impfnachweis fordern, bereits
begonnen. Die STIKO hat daher beschlossen, ihre Gelb-
fieber-Impfempfehlung den neuen WHO-Empfehlungen
schon jetzt anzupassen. Eine Gelbfieber-Impfung kann un-
ter zwei Aspekten indiziert sein, (i) zum Schutz der Reisen-
den bei Aufenthalten in Gelbfieber-Endemiegebieten und
(ii) bei Aufenthalten in Lindern, in denen der Nachweis ei-
ner Gelbfieber-Impfung als Einreisevoraussetzung besteht.

Die STIKO empfiehlt daher (i) vor Aufenthalt in bekannten
Gelbfieber-Endemiegebieten im tropischen Afrika und Std-
amerika oder (ii) entsprechend den Anforderungen eines
Gelbfieber-Impfnachweises der Ziel- oder Transitlinder eine
einmalige Gelbfieber-Impfung in einer von den Gesund-
heitsbehorden zugelassenen Gelbfieber-Impfstelle.

Bis zum Inkrafttreten der IGV-Anderung wird es hinsichtlich
der nationalen Einreisebestimmungen zum Nachweis einer
Gelbfieber-Impfung eine uneinheitliche Situation geben. Fir
manche Staaten wird der Nachweis einer einmaligen Gelb-
fieber-Impfung fur die Einreise geniigen, wihrend andere
Staaten weiterhin Auffrischimpfungen alle 10 Jahre verlan-
gen werden. Fiir diese Ubergangsphase bieten Informations-
materialien (z.B. die WHO-Liste der Linder mit Gelbfieber-
Impfanforderungen http://www.who.int/entity/ith/2015-ith-
annext.pdf?ua=1) einen Uberblick iiber die aktuellen Einreise-
voraussetzungen in den Ziel- und Transitlindern.

Bei bestimmten Personengruppen ist die Immunantwort
nach einmaliger Impfung nicht optimal und bietet mogli-
cherweise keinen lebenslangen Schutz, so dass diese von ei-
ner Auffrischimpfung profitieren konnten. Zu dieser Grup-
pe gehoren (1) Kinder, die im Alter < 2 Jahren erstmals ge-
impft wurden, (2) Frauen, die zum Zeitpunkt der Impfung
schwanger waren, (3) HIV-Infizierte sowie (4) Personen, die
gleichzeitig gegen Masern und Gelbfieber geimpft wurden.

Zusitzlich hat die STIKO ihre Empfehlungen fiir die beruf-
liche Indikation der Gelbfieber-Impfung spezifiziert. Zum
Schutz vor einer beruflich bedingten Gelbfieber-Infektion
empfiehlt sie bei Titigkeiten mit Kontakt zu Gelbfieber-
Viren, wie z.B. in Forschungseinrichtungen oder Labora-
torien, eine einmalige Impfung in einer von den Gesund-
heitsbehorden zugelassenen Gelbfieber-Impfstelle.

Die wissenschaftliche Begriindung zur Anderung der Gelb-
fieber-Impfung folgt in diesem Heft (Epid. Bull. 35/2015).

Passive Immunisierung mit Varizella-Zoster-
Immunglobulin (VZIG)
Die STIKO erweitert ihre Empfehlung zur postexpositio-
nellen Anwendung von Varizella-Zoster-Immunglobulin
(VZIG) hinsichtlich des Personenkreises und des Zeit-
raumes der Anwendung. Zusitzlich zu den bisher ge-
nannten Gruppen (Schwangere und immunkompromit-
tierte Personen ohne gesicherte Varizellen-Immunitit,
Neugeborene von Miittern mit perinataler Varizellen-Er-
krankung) umfasst die Empfehlung nun auch Frithgebo-
rene nach Exposition in der Neonatalperiode. Die passive
Immunisierung ist empfohlen (i) bei Frithgeborenen, die
vor der 28. Schwangerschaftswoche (< 28 SSW) geboren
wurden, unabhingig vom Immunititsstatus der Mut-
ter sowie (ii) bei Frithgeborenen ab der 28. Schwanger-
schaftswoche (= 28 SSW), deren Miitter keine Immunitit
aufweisen. VZIG soll entsprechend den Vorgaben der
Fachinformation des angewandten Priparats moglichst
frith innerhalb von drei Tagen und max. bis zu 10 Tage
nach Exposition verabreicht werden.

Die wissenschaftliche Begriindung fiir die Anderung
der Empfehlung zur passiven Immunisierung mit VZIG
folgt in diesem Heft (Epid. Bull. 35/2015).

Redaktionelle Uberarbeitung der Masern-Impfempfehlung
Der grofle Masern-Ausbruch in Berlin 2014/2015 gab den
Ansto dazu, dass die STIKO ihre Masern-Impfempfeh-
lungen redaktionell iiberarbeitet hat. In dem Textabschnitt
LJAnmerkungen zu einzelnen Impfungen“ sind Impf-
indikationen in bestimmten Situationen (z.B. Ausbruchs-
geschehen, Aufnahme in eine Kita) aufgelistet, die bisher
nicht explizit in den Tabellen 2 und 3 der STIKO-Empfeh-
lungen (siehe Epid. Bull. 34/2015) aufgefiihrt waren. Diese
Empfehlungen sind daher moglicherweise bisher unzu-
reichend wahrgenommen worden. Um die Sichtbarkeit
dieser wichtigen erginzenden Empfehlungen zu erhshen,
sind diese jetzt in die Tabellen 2 und 3 der STIKO-Emp-
fehlungen aufgenommen worden. Parallel dazu wurde bei
den Anwendungshinweisen in den Tabellen 2 und 3 aus-
fithrlich darauf hingewiesen, wann die Masern-Mumps-
Rételn(MMR)-Impfung mit oder ohne Ko-Administration
mit einer Varizellen(VZV)-Impfung erfolgen soll und wenn
ja, ob ein Kombinationsimpfstoff (MMRYV) oder ein MMR-
Impfstoff in Ko-Administration mit einem VZV-Impfstoff
verwendet werden soll.

In Tabelle 2 der STIKO-Empfehlungen wurde die Indika-
tion zur Masern-Impfung bei bevorstehender Aufnahme
bzw. bei Besuch einer Gemeinschaftseinrichtung (z.B.
Kita) fiir Sduglinge ab dem Alter von 9 Monaten erginzt.
Bei dieser Indikation ist ab diesem Alter eine zweimalige
Impfung mit einem MMR/V-Impfstoff mdoglich, wobei fiir
die 1. Dosis ein MMR-Impfstoff in Ko-Administration mit
VZV-Impfstoff verwendet werden sollte und fiir die 2. Do-
sis ein MMRV-Kombinationsimpfstoff gegeben werden
kann. Sofern die Erstimpfung im Alter von 9 bis 10 Mona-
ten erfolgt, soll die 2. MMR/V-Impfung bereits zu Beginn
des 2. Lebensjahres gegeben werden.
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Bei der Indikation zur Masern-Impfung von nach 1970
Geborenen im Rahmen eines Ausbruchs wird explizit da-
rauf hingewiesen, dass die Impfung bereits fiir Siuglin-
ge ab dem Alter von 9 Monaten empfohlen ist und fiir 6
bis 8 Monate alte Siuglinge eine Impfung ausnahmswei-
se nach einer individuellen Risiko-Nutzen-Analyse in Er-
wigung gezogen werden kann. Auf den Offlabel-use die-
ser Empfehlung, der aufgrund der Altersbeschrinkung
der zugelassenen Impfstoffe ab dem Alter von 9 (bzw.
11) Monaten besteht, wird hingewiesen. Fiir erstmals im
Alter von 6 bis 8 Monaten geimpfte Siuglinge ist eine
3-malige Masern-Impfung empfohlen. Die 1. Impfung er-
folgt mit einem MMR-Impfstoff, wihrend bei der 2. und
3. Impfung, die im Alter von 1 bis 14 und 15 bis 23 Mo-
naten empfohlen sind, MMRV- oder MMR-Impfstoffe in
Ko-Administration mit einem VZV-Impfstoff gegeben
werden koénnen.

In Tabelle 3 wurde die postexpositionelle Impfempfehlung
nach Kontakt zu Masernkranken von Personen mit unkla-
rem Impfstatus, ohne Impfung oder mit nur einer Imp-
fung in der Kindheit fiir unterschiedliche Altersgruppen
aufgelistet. Bei den Anwendungshinweisen wird darauf
eingegangen, ob die MMR-Impfung in den entsprechen-

den Altersgruppen mit oder ohne Ko-Administration mit
der VZV-Impfung erfolgen soll und wieviele Impfungen
zur Vervollstindigung des Impfstatus insgesamt notwen-
dig sind. Folgende vier Alters- bzw. Personengruppen sind
zu berticksichtigen:

» Siuglinge im Alter von 6 bis 8 Monaten nach individueller
Risiko-Nutzen-Abwigung (Off-label-use ist zu beachten),

» Siuglinge im Alter von g bis 10 Monaten,
» Kinder im Alter von 11 Monaten bis 17 Jahren,
» nach 1970 Geborene im Alter =18 Jahre.

Zusitzlich wurden die Hinweise zur postexpositionellen
Verabreichung von Immunglobulinen bei kontraindizier-
ter aktiver Impfung detaillierter beschrieben. Sie kann
bis zu 6 Tage nach Exposition fiir ungeschiitzte Personen
mit hohem Komplikationsrisiko wie z.B. Siuglinge unter
6 Monaten, Immungeschwichte und ggf. Schwangere er-
wogen werden. Nach Immunglobulingabe ist allerdings da-
mit zu rechnen, dass die MMR-Impfung fiir 5 bis 6 Monate
nicht sicher wirksam ist.



