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Wo steht die weltweite Polio-Eradikation und
welche Rolle spielt die Impfung?

Die Poliomyelitis (kurz: Polio) ist eine leicht tiber-
tragbare Erkrankung, die nicht nur Kinder, sondern
auch Erwachsene betrifft und durch Impfung ver-
meidbar ist. Polioviren werden vorrangig fikal-oral
ubertragen und vermehren sich in der Mukosa des
Pharynx und des Magen-Darm-Traktes. Wenn mo-
torische Vorderhornzellen des Riickenmarks infi-
ziert werden, kann es zu akuten schlaffen Paresen
kommen (Acute Flaccid Paralysis, AFP). Durch die
chronische Uberlastung und nachfolgende Degene-
ration der urspriinglich nicht durch die Krankheit
geschidigten Motoneurone kann auch noch Jahre
oder Jahrzehnte nach der Erkrankung eine chro-
nisch progrediente Muskelschwiche auftreten.

Bereits 1988 wurde die Globale Initiative zur Eradi-
kation der Poliomyelitis (Global Polio Eradication
Initiative, GPEI) gegriindet. Mitglieder sind neben
nationalen Regierungen sechs GPEI-Kernpartner,
unter anderem die Weltgesundheitsorganisation
(WHO)." Das Ziel der GPEI ist die vollstindige welt-
weite Eradikation des Erregers. Allerdings gestaltet
sich die Endphase deutlich schwieriger als zunichst
angenommen.

Aktuelle Situation weltweit

Nachdem 2015 Poliowildviren Typ 2 (WPV2) und
2019 WPV3 als eradiziert erklart wurden, zirkulieren
traten weltweit bislang 29 AFP-Fille nach
Infektion mit WPV1 auf (Afghanistan, Mosambik
und Pakistan; Datenstand 4. Oktober 2022), im Jahr
2021 waren es insgesamt sechs, im Jahr zuvor
140 Fille.? Die AFP-Fille, die durch zirkulierende
impfstoffabgeleitete Polioviren (circulating Vaccine
Derived Poliovirus, cVDPV), vor allem cVDPV2, her-
vorgerufen wurden, bezifferten sich im Jahr 2022
weltweit auf 391 (Datenstand 4. Oktober 2022), 2021
insgesamt auf 698 Fille und 2020 auf 1.116 Fille.?

Der weltweite Riickgang der Poliofille seit 1988 um
itber 99 % war durch den Einsatz des oralen Polio-

Impfstoffs (OPV) mdéglich. Durch Impfkampagnen
konnten mehr als 19 Millionen Menschen vor einer
Lihmung und mindestens 1,5 Millionen Menschen
vor dem Tod durch Polio bewahrt werden.® Da mit
OPV Geimpfte die Impfviren mehrere Wochen lang
in erheblichen Mengen ausscheiden kénnen (bei
Immundefizienz kann die Ausscheidungsphase ver-
lingert sein), werden sehr viel mehr Menschen indi-
rekt mitgeimpft, als Impfstoffdosen verabreicht wur-
den. Die Impfviren kénnen allerdings mutieren und
wieder neurovirulent werden. Bei nicht ausreichen-
dendem Impfschutz in der Bevilkerung und unzu-
reichender Surveillance kénnen diese sehr lange un-
erkannt zirkulieren. Impfstoffabgeleitete Polioviren
(Vaccine Derived Poliovirus, VDPV) kénnen die glei-
chen Symptome wie WPV verursachen, z.B. eine
aseptische Meningitis/Enzephalitis oder eine AFP.
Eine kausale Therapie steht nicht zur Verfiigung,
nur die vollstindige Impfung schiitzt. Eine Gefihr-
dung besteht bereits im Siuglingsalter ab dem
Schwinden des Nestschutzes, weshalb die Stindige
Imptkommission (STIKO) den Beginn der Immuni-
sierung ab dem Alter von 2 Monaten empfiehlt.

Polio als gesundheitspolitische Notlage
von internationaler Bedeutung

Am 5. Mai 2014 erklirte der WHO-Generaldirektor
gemifl den Internationalen Gesundheitsvorschrif-
ten (International Health Regulations, IHR 2005) die
internationale Ausbreitung der Polioviren zu einer
gesundheitspolitischen Notlage von internationaler
Bedeutung (Public Health Emergency of International
Concern, PHEIC).* Seither erfolgt alle drei Monate
eine Neubewertung der Situation durch das IHR-
Notfallkomitee fiir Polio (Polio IHR Emergency Com-
mittee).” Auch beim letzten, 32. Treffen des Komitees
im Juni 2022 wurde der PHEIC-Status um weitere
drei Monate verlingert.

Das IHR-Notfallkomitee fiir Polio aktualisiert auch
die Empfehlungen zur Eindimmung der interna-
tionalen Ausbreitung der Polioviren. Linder mit
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Uberblick iiber Polioviren

1. Poliowildviren (WPV)
» Drei Typen von Poliowildviren (WPV1, 2, 3)
> Bereits weltweit eradiziert: WPV2 (2015)
und WPV3 (2019)
» Endemisch nur WPV (v.a. Afghanistan,
Pakistan)
> Klinik:
> 95% asymptomatisch oder leichte
unspezifische Symptome
5% Manifestationen im zentralen Nerven-
system (Meningitis oder Enzephalitis)
< 1% akute schlaffe Paresen

2. Impfviren

» In Deutschland bis 1998 Einsatz der oralen
Polio-Impfung (OPV, Sabin, attenuierter
Lebendimpfstoff), der alle drei Poliovirus (PV)-
Typen enthilt; OPV kann in seltenen
Fillen bei der (direkt oder indirekt) geimpften
Person Lihmungen verursachen (Vakzine-
assoziierte paralytische Poliomyelitis, VAPP)

» In Deutschland seit 1998 ausschlielliche
Verwendung des inaktivierten Polio-Impfstoffs
(IPV), der ebenfalls alle drei PV-Typen enthilt

» Einsatz von OPV seit 2016 weltweit nur noch
ohne PV Typ 2-Komponente (bivalent mit
PV Typ 1 und 3 oder monovalent), eine zusitz-
liche IPV-Gabe (trivalent) ist notwendig

> Attenuierte Impfviren vermehren sich im
Impfling und werden tiber den Stuhl ausge-
schieden

3. Impfstoffabgeleitete Polioviren

(Vaccine Derived Polio Virus, VDPV)

> In einer unzureichend geimpften Bevolkerung
koénnen durch Mutationen der OPV-Impfviren
Erkrankungsfille auftreten (vergleichbar mit der
Klinik bei WPV)

» Bedingung fiir VDPV: Sequenzabweichung in
der proteincodierenden VPi-Region von mehr als
10 Nukleotiden bei Typ 1 und 3 bzw. mehr
als 6 Nukleotiden bei Typ 2 im Vergleich zum
Impfvirus

Definitionen

a) cVDPV: von zirkulierenden (circulating) VDPV
wird bei folgenden Hinweisen auf Mensch-zu-
Mensch-Ubertragung gesprochen:

1) Nachweis bei mindestens zwei Personen
(unabhingig von einer klinischen Symptoma-
tik), die keinen direkten Kontakt zueinander
hatten (z.B. Haushaltskontakte)

2) bei mindestens einer Person und in mindes-
tens einer Abwasserprobe

3) Nachweis in mindestens zwei Abwasser-
proben, wenn sie aus unterschiedlichen, sich
im Einzugsgebiet nicht tiberlappenden
Beprobungsstellen stammen oder wenn sie
aus derselben Beprobungsstelle stammen,
aber mit einem Zeitabstand von mehr als zwei
Monaten gewonnen wurden.

b. iVDPV: VDPV bei einer Person mit Immun-
schwiche (bislang weltweit noch keine Sekundir-
fille durch iVDPV bekannt)

c. aVDPV: Unklare (ambiguous) VDPV; keine Hin-
weise auf das Vorliegen von cVDPV oder iVDPV

nachgewiesener Viruszirkulation werden dafiir je
nach epidemiologischer Situation einer der insge-
samt drei Kategorien zugeordnet. Die Zuordnung
beinhaltet eine Konsequenz fiir die jeweilige Impf-
indikation sowohl fiir die autochthone Bevolkerung
des Landes als auch fiir Reisende.

Einen Uberblick iiber die zuletzt getroffene Zuord-

Die WHO hatte nach der Eradikation von WPV2 be-
schlossen, weltweit auf einen bivalenten Lebend-

impfstoff umzustellen, der nur noch OPV1 und
OPV3 enthilt und gleichzeitig den Einsatz des inak-
tivierten trivalenten Impfstoffs (IPV) zu forcieren.
Aufgrund eines Mangels an IPV wurde allerdings in
vielen Staaten noch lingere Zeit der trivalente OPV
eingesetzt.

Die meisten cVDPV gehéren dem Typ2 an, da
OPV2 weniger attenuierende Mutationen tragt und
daher anfilliger fiir Riickmutationen ist als OPV1
und OPV3. Folglich war die Entwicklung des neuen
Impfstoffs novel oral polio-vaccine (nOPV2) notwen-
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Kategorie | Definition Aktuell betreffend®
1 Lénder mit Zirkulation Afghanistan, Malawi,
von WPV1, cVDPV1 oder Mosambik, Pakistan
cVDPV3 (jeweils WPV1) sowie
Madagaskar (cVDPVT)
und Israel (cVDPV3)
2 Lénder mit Nachweis von 27 Lander in Afrika und
c¢VDPV2 mit oder ohne Asien sowie die Ukraine
Nachweis einer lokalen (USA und das Vereinigte
Ubertragung Kénigreich im Juni 2022
noch nicht offiziell erfasst)
3 Léinder mit zuriickliegender | China, Iran, Kenia,
Zirkulation von WPV1 oder | Republik Kongo
cVDPV, die aber weiterhin (Brazzaville), Mali, Sudan,
anfillig fiir Neuinfektionen | Siidsudan, Tadschikistan
mit WPV oder cVDPV sind*

Tabelle | Von Poliowildviren (WPV) oder zirkulierenden
impfstoffabgeleiteten Polioviren (cVDPV) betroffene oder
gefahrdete Linder® (Stand Juni 2022)

* Wenn in Lindern der Kategorien 1 und 2 mindestens 6 Monate lang
kein Nachweis von Neuinfektionen durch WPV1, cVPDV1, cVDPV3
(Kategorie 1) bzw. cVDPV2 (Kategorie 2) erfolgt ist und es eine
Dokumentation der EradikationsmaRnahmen in allen betroffenen
Gebieten gibt, sind die Kriterien erfiillt, um nicht mehr den Kategorien 1
oder 2 zugeordnet zu werden. Bis mindestens 12 Monate lang
bestimmte Voraussetzungen fiir Erkrankungsfille und Umweltproben
erfiillt sind, werden diese Linder in Kategorie 3 aufgefiihrt.

dig. Dieser ist ein genetisch stabilerer Lebendimpf-
stoff, von dem bereits mehrere Millionen Impfstoff-
dosen erfolgreich verabreicht wurden. Dennoch ist
der Einsatz von nOPV2 auf die Bewiltigung von
Ausbriichen mit cVDPV2 beschrinkt und nur im
Rahmen einer Notfallzulassung moglich.”#

Eine Impfung mit dem Totimpfstoff IPV, der in
Deutschland seit 1998 ausschliefllich eingesetzt
wird, erzeugt keine ausreichende mukosale Immu-
nitit, weshalb eine Infektion auch bei geimpften
Personen moglich ist. Auch wenn diese Personen
nicht selbst erkranken, konnen sie weiterhin als
Ubertragende fungieren.

Aktuelle Situation in London, New York
und Jerusalem

Das Vorkommen von VDPV ist nicht auf Linder be-
schrinkt, in denen OPV als Impfstoff eingesetzt
wird, wie dies in afrikanischen Lindern oft der Fall
ist. Die jiingsten Nachweise von cVDPV2 im Lon-
doner Abwasser von acht Bezirken verdeutlichen
dies.”™® Mittels gezielter Surveillance im Abwasser
in Nord- und Ost-London wurden zwischen dem
8. Februar und dem 5. Juli 2022 16 PV2-Isolate

identifiziert, wobei nur wenige die erforderliche An-
zahl an Mutationen aufweisen, um als VDPV2 klas-
sifiziert zu werden. Bislang sind keine Krankheits-
fille aufgetreten.’

Die Durchimpfungsquote bei Kindern im Alter von
2 Jahren liegt im Vereinigten Konigreich und Lon-
don bei jeweils 93,8 und 89,4 %. Fiir die betroffenen
Londoner Bezirke sind Impfquoten von 77,8 bis
89,9 % erfasst.”

Der britische Gemeinsame Ausschuss fiir Impfung
und Immunisierung (Joint Committee on Vaccina-
tion and Immunisation, JCVI) hat empfohlen, allen
Kindern zwischen 1 und ¢ Jahren in allen Londoner
Bezirken eine Auffrischimpfung mit IPV anzubie-
ten.””? Eine entsprechende Impfkampagne wurde
im August 2022 in London gestartet.

In den USA wird seit 2000 nur noch IPV einge-
setzt. Polio gilt dort bzw. in der gesamten WHO-
Region Amerika (Nord-, Mittel- und Stidamerika)
seit 1994 als eradiziert. Der letzte autochthone Fall
in den USA datiert von 1979. Reimporte durch
WPV-infizierte Reisende sind dennoch méglich, zu-
letzt 1993 dokumentiert.”

Am 21. Juli 2022 hatte in Rockland County im Bun-
desstaat New York ein Mann ohne Auslandsreise-
anamnese eine AFP entwickelt, die auf VDPV2 zu-
riickzufithren ist.*" Die Sequenzierung der im Stuhl
nachgewiesenen Polioviren ergab 10 Nukleotid-
Austausche im Vergleich zum Impfstamm OPV2.
In drei Abwasserproben vom Juni 2022 aus dem
Wohnbezirk des Patienten konnten ebenfalls VDPV2
nachgewiesen werden; diese wiesen 4 Nukleotid-
Austausche auf, die auch beim Patienten detektiert
worden waren." Insgesamt wurden bis zum 23. Sep-
tember 2022 in New York City sowie in vier weite-
ren Counties (Orange, Rockland, Nassau und Sulli-
van) mit VDPV2 genetisch verwandte Polioviren in
62 Abwasserproben nachgewiesen.” Am 9. Septem-
ber 2022 hatte die Gouverneurin von New York den
Katastrophenfall im Bundesstaat ausgerufen.” Eine
regionale Impfkampagne mit der Empfehlung einer
zusitzlichen Impfstoffdosis IPV fir alle in dieser
Region lebenden Personen wurde gestartet.
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Die Durchimpfungsquote in den USA liegt bei Kin-
dern im Alter von 2 Jahren bei 92%." In 57 New
Yorker Counties auerhalb von New York City liegt
die durchschnittliche Impfquote bei Personen bis
zum Alter von 19 Jahren bei 79 %." Fiir die aktuell
betroffenen Counties werden deutlich niedrigere
Impfquoten gemeldet (teilweise 60 %)."

Die Nachweise in London und New York werden
inzwischen als cVDPV eingestuft.”" Auch in Jeru-
salem wurde kiirzlich VDPV2 im Abwasser detek-
tiert. Zwischen den Isolaten aus den drei Lindern
(USA, Vereinigtes Konigreich und Israel) kann eine
enge genetische Verwandtschaft angenommen wer-
den: Es bestehen >99,0% Identitit in der fiir die
Differenzierung genutzten Genomregion und eine
gemeinsame Rekombination.?*?

Abwassermonitoring als Friihwarnsystem
Der Nachweis von Polioviren im Abwasser kann ein
wichtiges Frithwarnsystem sein. Um die Machbar-
keit einer abwasserbasierten Uberwachung einer
moglichen Polioviruszirkulation fiir Deutschland
zu evaluieren, wird derzeit am Nationalen Referenz-
zentrum fiir Poliomyelitis und Enteroviren (Robert
Koch-Institut) in Zusammenarbeit mit dem Um-
weltbundesamt ein Pilotprojekt durchgefithrt. Dies
beinhaltet die Etablierung einer sensitiven Methode
zum Nachweis von Polioviren aus Abwasserproben
nach den Vorgaben der WHO und die regelmifige
Testung von Abwasserproben aus ausgewihlten
Berliner Klirwerken.

Fazit fiir Deutschland

Das Auftreten von cVDPV in Lindern, in denen die
Poliomyelitis schon seit Jahrzehnten als eradiziert
galt, zeigt die Bedeutung einer hohen Impfquote in
der Bevolkerung. Eine Impfquote von >95% kann
eine Ausbreitung des Virus und somit gréfiere Aus-
briiche verhindern. Wenn diese Quote nicht erreicht
wird, besteht auch in als poliofrei zertifizierten Lin-
dern das Risiko eines erneuten Auftretens von Er-
krankungsfillen.

Die Impfquote in Deutschland fiir drei Dosen Polio-
impfstoft liegt fur Kinder im Alter von 15 Monaten
bei 90,1% (Ergebnisse der Impfsurveillance der

Kassenirztlichen Vereinigung, Geburtsjahr 2018),
mit deutlichen Schwankungen zwischen den einzel-
nen Bundeslindern.” Die niedrigsten Impfquoten
wurden in Baden-Wiirttemberg (87,0 %) und Bay-
ern (87,3 %) ermittelt.

Jeder Arztbesuch sollte daher genutzt werden, um
den Impfausweis zu tiberpriifen und eventuelle
Impfliicken rasch zu schliefRen. Fiir die Immunisie-
rung gegen Polio stehen ein trivalenter Polio-
Totimpfstoft (IPV) sowie verschiedene Kombina-
tionsimpfstoffe zur Verfiigung, die auch einen
Schutz vor Tetanus, Diphtherie und ggf. vor weite-
ren Erregern bieten. Die STIKO empfiehlt eine aus
drei Impfstoffdosen bestehende Grundimmunisie-
rung im Alter von 2, 4 und 12 Monaten sowie eine
Impfstoffdosis als Auffrischimpfung im Alter von
9—16 Jahren.” Wichtig ist die zeitgerechte frithzei-
tige Impfung der Kinder. In Deutschland werden
Kinder hiufig zu spit geimpft. Nach abgeschlos-
sener Grundimmunisierung und einmaliger Auf-
frischimpfung sind derzeit fiir in Deutschland le-
bende Personen keine weiteren Impfungen gegen
Polio erforderlich. Die STIKO gibt in den jdhrlich
erscheinenden Impfempfehlungen auch Hinweise,
wie im Fall von nicht oder unvollstindig geimpften
Personen verschiedener Altersgruppen zu verfah-
ren ist.”

Vor internationalen Reisen sollte gepriift werden,
ob eine weitere Impfstoffdosis fiir die Reise emp-
fohlen ist oder sogar eine Nachweispflicht bei Ein-
reise in das oder Ausreise aus dem Reiseland be-
steht. Die Arbeitsgemeinschaft aus STIKO und
Deutscher Gesellschaft fiir Tropenmedizin, Reise-
medizin und Globaler Gesundheit e. V. hat Empfeh-
lungen zu Reiseimpfungen erstellt, die entspre-
chend der Poliomyelitis-Impfempfehlungen des
Polio-ITHR-Notfallkomitees der WHO alle drei Mo-
nate aktualisiert werden.?

Weitergehende Informationen finden sich auch im
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