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Wirksamkeit der saisonalen Influenzaimpfung bei ambulant
behandelten Patienten in der Saison 2019/20 in Deutschland

Hintergrund

Die jahrliche Impfung gegen saisonale Influenza
wird von der Stindigen Impfkommission (STIKO)
allen Personen mit chronischen Grundleiden,
Schwangeren, Personen ab einem Alter von 60 Jah-
ren und medizinischem Personal empfohlen. Seit
der Saison 2018/19 wurde die Empfehlung der
STIKO fiir eine vorzugsweise quadrivalente Influ-
enzaimpfung flichendeckend umgesetzt. Damit
werden die beiden Influenza A-Subtypen, A(H3N2)
und A(HiN1)pdmog, und die beiden B-Linien, B-
Yamagata und B-Victoria, abdeckt, die in unter-
schiedlichen Anteilen in der Wintersaison zirkulie-
ren kénnen.!

Da sich die zirkulierenden Influenzaviren kontinu-

ierlich genetisch verindern, spricht die Weltgesund-

heitsorganisation (WHO) jedes Jahr eine Empfeh-

lung fiir die Zusammensetzung des jeweils aktuel-

len Impfstoffes aus. Fiir die Saison 2019/20 hatte

die WHO folgende Komponenten fiir die quadriva-

lente Influenzaimpfung empfohlen:?

» A/Brisbane/o2/2018 (HiN1)pdmog-dhnliches
Virus;

» A/Kansas/14/2017 (H3N2)-dhnliches Virus;

» B/Colorado/o6/201y-dhnliches Virus der
B/Victoria-Linie

» B/Phuket/3073/2013-dhnliches Virus der
B/Yamagata-Linie

Fiir die kommende Saison 2020/21 hat die WHO
fiir drei der Komponenten neue Stimme empfoh-
len, die Komponente fiir die B/Yamagata-Linie ist
unverindert. Die Zusammensetzung des Impfstoffs
und die durch das Paul-Ehrlich-Institut (PEI) freige-
gebenen Impfstoffdosen werden regelmiflig auf
den Internetseiten des PEI veréffentlicht.?

In Deutschland hatte die Grippewelle in der Saison
2019/20 gemif der Definition der Arbeitsgemein-
schaft Influenza (AGI) des Robert Koch-Instituts
(RKI) in der 2. Kalenderwoche (KW) begonnen, er-
reichte in der 5.-7. KW ihren Hohepunkt und ging

in der 12. KW zu Ende. Mit einer Dauer von 1 Wo-
chen war die Grippewelle damit kiirzer als die
Grippewellen der letzten fiinf Vorsaisons.* Im Ver-
lauf zirkulierten, vergleichbar mit der Saison
2018/19, hauptsichlich Viren der beiden Influenza-A-
Subtypen, A(H3N2) (45%) und A(HiN1)pdmog
(41%). Anders als in der Vorsaison wurden 2019/20
zusitzlich auch 14 % Influenza-B-Viren der Victoria-
linie detektiert.* Mit der syndromischen Surveillance
akuter Atemwegserkrankungen (ARE) und der viro-
logischen Surveillance hiufiger viraler Atemwegs-
erreger trigt die AGI des RKI neben den Influenza-
meldungen gemifl Infektionsschutzgesetz (IfSG)
wesentlich zur Uberwachung der Influenza in
Deutschland bei.?

Basierend auf den Ergebnissen der virologischen
Surveillance der AGI werden in der vorliegenden
Studie Schitzwerte zur Wirksambkeit der saisonalen
Influenzaimpfung (Impfeftektivitit) gegen eine
laborbestitigte Erkrankung durch Influenza wih-
rend der Saison 2019/20 bei ambulant behandelten
Patienten in Deutschland vorgestellt.

Methodik

Die Studienpopulation bestand aus Personen, die
zwischen der KW 40/2019 und 20/2020 wegen
einer ARE mit grippetypischen Symptomen (ILI:
influenza-like illness) eine AGI-Sentinelpraxis auf-
suchten und bei denen innerhalb von acht Tagen
nach Erkrankungsbeginn ein Nasen- oder Rachen-
abstrich entnommen wurde. Der labordiagnosti-
sche Nachweis des Influenzavirus erfolgte mittels
RT-qPCR im Nationalen Referenzzentrum (NRZ)
fur Influenzaviren. ILI-Patienten mit einer labor-
diagnostisch gesicherten Influenzainfektion gelten
als Fille, ILI-Patienten mit einem negativen Test auf
Influenzaviren als Kontrollen. Die Impfeffektivitit
wurde anhand eines multivariablen logistischen Re-
gressionsmodells, adjustiert fiir Altersgruppe und Er-
krankungswoche, und der Formel [1-OddsRatio]*100
berechnet. Als Kontrollen wurden nur Patienten mit
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ARE aus den KW eingeschlossen, in denen auch
Influenzaviren im Sentinel nachgewiesen wurden
(40. KW 2019 bis 14. KW 2020).

Ergebnisse

Schitzung der klinischen Impfwirksamkeit
Diese Ergebnisse beruhen auf Daten von 2.853 ILI-
Patienten aus 11 AGI-Sentinelpraxen mit einem Er-
krankungsbeginn zwischen der 40. KW 2019 und
der14. KW 2020. Insgesamt wurden 791 ILI-Patien-
ten (28 %) mit einer labordiagnostisch gesicherten
Influenzainfektion (,Fille“) und 2.062 ILI-Patien-
ten (72 %) mit einem negativen Test auf Influenza-
viren (,Kontrollen“) in die Studie eingeschlossen.
Die Impfeffektivitit des saisonalen Influenzaimpf-
stoffs gegen eine laborbestitigte Influenzaerkran-
kung lag im multivariablen adjustierten Modell bei
62 % (95 %-Konfidenzintervall [95%-KI]: 44 %—73 %)
fur alle Altersgruppen. Die Punktschitzwerte fur
die Altersgruppen bis 14 Jahre (69%; 95%-KI:
33%—85%),15—59 Jahre (70 %; 95 %-KI: 43 % —84 %)
und 60 Jahre und ilter (43 %; 95%-KI: 6 %—69 %)
deuten auf eine abnehmende Wirksamkeit der
Impfung mit zunehmendem Alter hin, die Konfi-
denzintervalle sind aber aufgrund der kleinen Zah-
len in den einzelnen Altersgruppen sehr grofd und
utberschneiden sich gréfitenteils. Die Wirksambkeit

je nach Influenzatyp bzw. -subtyp wurde fiir Influ-
enza A(H3N2) auf 62 % (95%-KI: 38 %—77 %), fiir
A(HiN1)pdmog auf 61% (95 %-KI: 34 %777 %) und
fiir Influenza B auf 73 % (95 %-KI: 13 %—92 %) ge-
schitzt. Abbildung 1 zeigt die Schitzwerte fiir die
beiden Influenza-A-Subtypen nach Altersgruppen.
Fiir eine altersstratifizierte Schitzung der Impfwirk-
sambkeit gegen eine Influenza-B-Erkrankung war
die Zahl der Fille zu gering.

Charakterisierung der zirkulierenden
Influenzaviren

Bereits seit der 48. KW 2019 wurden Informationen
zur Charakterisierung der zirkulierenden Influen-
zaviren in den Influenza-Wochenberichten der AGI
verdftentlicht.®

Bis zur 20. KW 2020 wurden 569 Influenzaviren in
Zellkultur isoliert. Alle hinsichtlich ihrer antigenen
Eigenschaften charakterisierten Influenzaviren
wurden vom gegen den Impfstamm gerichteten Re-
ferenzserum im Himagglutinationshemmtest er-
kannt. Dabei hatten jedoch 24% der A(HiNi)
pdmog-Viren einen mehr als vierfach niedrigeren
reziproken Titer (s. Erklirung unten) als der Impf-
stamm. Diese Viren weisen im Himagglutinin die
Substitution N156K in der Antigendomine Sa auf.
Die Untersuchungen dienen der Priifung der anti-
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Abb. 1| Schitzung der Wirksamkeit der Influenzaimpfung (Punktschitzer und 95 %-Konfidenzintervall) in drei Altersgruppen

gegen Influenza A(H1N1)pdmog und A(H3N2).
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genen Ubereinstimmung der Impfstimme mit den
zirkulierenden Viren (Passgenauigkeit). Um eine
groRtmogliche Passgenauigkeit zu gewihrleisten,
wird von der WHO eine maximal vierfache Abwei-
chung des reziproken Titers (= zwei Titerstufen) der
zirkulierenden Viren vom Impfvirus angestrebt (bei
Prifung durch Referenzseren im Himagglutina-
tionshemmtest). Unabhingig von den festgestellten
Abweichungen der angestrebten reziproken Titer ei-
niger Isolate, reagierten Antiseren aller Impfstim-
me mit den zirkulierenden Influenzaviren.

Diskussion und Schlussfolgerung

Im Rahmen der virologischen Surveillance der AGI
kann bereits wihrend der Influenzasaison eine
Schitzung der Influenzaimpfeffektivitit durchge-
fithrt werden. Die Ergebnisse sind in die gepoolte
Analyse der vorliufigen Schitzung fiir Europa ein-
geflossen.” Die Ergebnisse der Schitzung fiir
Deutschland nach Ende der Grippewelle liegen im
gleichen Rahmen wie die bisherigen vorldufigen Er-
gebnisse aus Europa und Nordamerika.”-® Im Ver-
gleich mit den Ergebnissen der Vorsaisons wurde
eine vergleichsweise hohere Impfwirksamkeit ge-
schitzt (Tab.1). Die Impfung war gegen jeden der
drei in der Saison 2019/20 zirkulierenden Influen-
zatypen bzw. Subtypen wirksam. Die virologischen
Charakterisierungsergebnisse bezuiglich einer gu-
ten Reaktivitit der Impfseren konnten durch die kli-
nische Untersuchung bestitigt werden.

Auch wenn durch die Impfung nicht alle Geimpf-
ten vor einer Erkrankung mit Influenza geschiitzt
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