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e Ubertragbare Krankheiten
Meldungen Infektionskrankheiten

Stand am Ende der 8. Woche (24.02.2015)=

a Arzt- oder Labormeldungen laut Meldeverordnung. Ausgeschlossen sind Falle von Personen mit Wohnsitz ausserhalb der
Schweiz bzw. des Flrstentums Liechtenstein. Zahlen provisorisch nach Eingangsdatum. Bei den in kursiver Schrift angegebenen
Daten handelt es sich um annualisierte Angaben: Falle pro Jahr und 100000 Wohnbevélkerung (geméss Statistischem Jahrbuch der
Schweiz). Die annualisierte Inzidenz erlaubt einen Vergleich unterschiedlicher Zeitperioden.

b Siehe Influenza-Uberwachung im Sentinella-Meldesystem www.bag.admin.ch/sentinella.

¢ Ausgeschlossen sind materno-foetale Roteln.

dBei schwangeren Frauen und Neugeborenen.

e Bestatigte und wahrscheinliche Félle von klassischer CJD.
Da das diagnostische Prozedere bis zwei Monate betragen kann, wird auf eine detaillierte Darstellung nach Meldewochen verzichtet.
Die Zahl der bestatigten und wahrscheinlichen Félle betrug im Jahre 2012 9 und im Jahre 2013 9.

Woche 8 Letzte 4 Wochen Letzte 52 Wochen Seit Jahresbeginn
2015 2014 2013 2015 2014 2013 2015 2014 2013 2015 2014 2013

Respiratorische Ubertragung

Haemophilus influenzae: 6 2 3 10 11 7 106 85 76 24 18 15
invasive Erkrankungen 380 1.30 1.90 1.60 1.80 1.10 .30 1.00 0.90 1.90 1.40 1.20
Influenzavirus-Infektion, 939 170 295 2786 501 1275 4255 1679 2564 3368 693 1857
saisonale Typen und 597.20 108.10 187.60 443.00 79.60 202.70 52.00 20.50 31.40 267.70 55.10 147.60
SubtypenP
Legionellose 3 1 2 26 13 16 316 276 282 48 27 38
.90 0.60 1.30 4.10 2.10 2.50 390 340 340 380 220 3.00
Masern 1 1 1 4 4 4 23 175 67 8 7 8
0.60 0.60 060 0.60 060 0.60 0.30 210 0.80 0.60 060 0.60
Meningokokken: 1 8 2 3 43 49 38 11 5 7
invasive Erkrankung 0.60 .30 0.30 0.50 0.50 060 0.50 0.90 040 0.60
Pneumokokken: 35 39 43 111 117 131 795 871 953 210 208 261
invasive Erkrankung 2230 24.80 27.40 17.60 18.60 20.80 9.70 10.60 11.70 16.70 16.50 20.80
Rotelne 5 6 3 2
0.06 007 0.04 0.20
Roteln,

materno-foetald

Tuberkulose 3 3 10 24 32 32 486 525 456 72 61 66
.90 1.90 6.40 3.80 510 510 590 640 560 570 480 5.20

Faeco-orale Ubertragung

Campylobacteriose 68 90 88 293 422 316 7341 7540 8337 956 1278 1248

= 43.20 57.20 56.00 46.60 67.10 50.20 89.80 92.20 102.00 76.00 101.60 99.20
—

[ Enterohamorrhagische 1 3 1 7 7 1 126 89 59 14 14 7

"3 E. coli-Infektion 0.60 1.90 0.60 .10 1.10 020 .50 1.10 0.70 .10 1.10 0.60

2 Hepatitis A 4 4 6 9 55 52 58 4 6 11

2.50 0.60 1.00 1.40 0.70 060 0.70 030 050 0.90

Listeriose 3 1 13 2 81 85 40 10 29 7

.90 0.60 2.10 0.30 .00 1.00 0.50 080 230 060

Salmonellose, 1 3 22 24 24 2 3 2

S. typhi/paratyphi 020 0.50 0.30 030 0.30 020 020 0.20

Salmonellose, Ubrige 9 8 22 38 52 83 1207 1245 1264 104 133 164

5.70 510 14.00 6.00 830 13.20 14.80 15.20 15.50 830 10.60 13.00

Shigellose 3 2 3 8 12 9 138 148 165 17 23 24

1.90 1.30 1.90 1.30 1.90 1.40 1.70 1.80 2.00 .40 1.80 1.90




Woche 8 Letzte 4 Wochen Letzte 52 Wochen Seit Jahresbeginn
2015 2014 2013 2015 2014 2013 2015 2014 2013 2015 2014 2013

Durch Blut oder sexuell Ubertragen

Aids 6 11 87 135 73 9 11 1
.00 1.80 .10 1.60 0.90 0.70 090 0.08

Chlamydiose 213 191 159 803 776 651 9734 8849 8115 1473 1440 1255
135.50 121.50 101.10 127.70 123.40 103.50 119.00 108.20 99.20 117.10 114.50 99.80

Gonorrhoe 41 24 18 158 128 124 1644 1673 1599 310 252 273
26.10 15.30 11.40 25.10 20.40 19.70 20.10 20.50 19.60 24.60 20.00 21.70

Hepatitis B, akut 3 2 4 3 37 66 68 9 8
1.90 1.30 0.60 0.50 040 080 0.80 0.70 0.60

Hepatitis B, total Meldungen 20 55 55 87 151 136 1331 1468 1430 168 234 205
Hepatitis C, akut 2 6 5 44 49 63 9 10
1.30 .00 0.80 0.50 0.60 0.80 0.70 0.80

Hepatitis C, total Meldungen 28 47 52 148 143 155 1698 1727 1752 251 227 238
HIV-Infektion 10 6 42 36 34 524 595 600 90 98 95
6.40 3.80 6.70 570 540 6.40 730 7.30 720 7.80 7.60

Syphilis 31 23 22 91 70 100 1089 1087 1036 164 136 161
19.70 14.60 14.00 14.50 11.10 15.90 13.30 13.30 12.70 13.00 10.80 12.80

Zoonosen und andere durch Vektoren Ubertragbare Krankheiten

Brucellose 1 3 3 4 1
0.20 0.04 0.04 0.05 0.08
Chikungunya-Fieber 5 93 5 3 9 2 2
0.80 .10 0.06 0.04 0.70 020 0.20
Dengue-Fieber 2 1 1 15 8 9 128 179 103 21 21 16
1.30 0.60 0.60 2.40 1.30 1.40 1.60 2.20 1.30 1.70 1.70 1.30
Gelbfieber
Hantavirus-Infektion 1 2 7 1
0.20 0.02 0.09 0.08
Malaria 4 5 23 15 24 317 149 171 43 30 41
2.50 3.20 370 240 3.80 390 1.80 210 340 240 330
Q-Fieber 1 1 3 3 5 38 25 I 4 4 5
0.60 0.60 0.50 050 080 0.50 030 0.10 0.30 030 040 =]
Trichinellose 1 1 E
0.01 0.01 0
E]
Tulardmie 1 1 34 30 40 3 2 =
0.20 0.20 0.40 040 050 0.20 0.20
West-Nil-Fieber 1 1
0.01 0.01
Zeckenenzephalitis 112 202 95 1 2
1.40 250 1.20 0.08 0.20

Andere Meldungen

Botulismus 1 1

0.01 0.01
Creutzfeldt-Jakob-Krankheite 2
Tetanus

Bundesamt flr Gesundheit
Direktionsbereich Offentliche Gesundheit
Abteilung Ubertragbare Krankheiten
Telefon 058 463 87 06



e Ubertragbare Krankheiten
Sentinella-Statistik

Anzahl Meldungen (N) der letzten 4 Wochen bis 20.02.2015 und Inzidenz pro 1000 Konsultationen (N/103)
Freiwillige Erhebung bei Hausarztinnen und Hausarzten (Allgemeinpraktiker, Internisten und Péadiater)
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Woche 5 6 7 8 Mittel

4 Wochen
Thema N N/10° N N/10° N N/10° N N/10° N N/10°
Influenzaverdacht 632 43.8 792 52.9 696 53.7 569 49.6 672.3 50.0
Mumps 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Otitis Media 110 7.6 127 85 127 9.8 79 6.9 110.8 8.2
Pneumonie 42 2.9 54 3.6 33 25 35 3.1 41 3.0
Pertussis 5 03 5 03 3 02 0 0 33 02
Meldende Arzte 153 149 135 119 139

Provisorische Daten

e Meldungen von Influenzaverdacht im Sentinella-Meldesystem

Saisonale Grippe

Anzahl wéchentliche Konsultationen aufgrund grippeahnlicher Erkrankungen, hochgerechnet auf 100000 Einwohner

—— 2014/2015
500 —— 2013/2014
- == 2012/2013
—— Schwellenwert 2014/15

. 400

[

c

F—

[

S

£

o 300

(=1

o

o

S

4

o

2 200

[}

(2]

c

=3

T

2

100 \
\
\)
\
\

0— — T 1 1 T© T T 70
26 28 30 32 34 36 38 40 42 44 46 48 50 52 2 4 6

Woche

8 110 112 1I4 1I6 1l8 210 2r2 2]4

Meldungen von Influenza-
verdacht (Stand am 24.02.2015)

Aktivitat und Virologie in der
Schweiz wahrend der Woche
8/2015

In der Woche 8 meldeten in der
Schweiz 119 Arztinnen und Arzte
des Sentinella-Meldesystems 49,6
Grippeverdachtsfalle auf 1000
Konsultationen. Hochgerechnet
entsprach diese Rate einer Inzi-

denz von 404 grippebedingten
Konsultationen pro 100000 Ein-
wohner. Die Inzidenz sank im Ver-
gleich zur Vorwoche (447 Grippe-
verdachtsfalle pro 100000
Einwohner). Sie liegt seit sieben
Wochen Uber dem nationalen epi-
demischen Schwellenwert.! Wie in
den letzten vier Wochen war die
Inzidenz in den Altersklassen der
0- bis 14-Jahrigen am hochsten
(Tabelle 1).

Alle Sentinella-Regionen registrier-
ten eine weit verbreitete Grippeakti-
vitat, die meisten mit sinkendem
Trend (Tabelle 1, Kasten). Die Grip-

" Der nationale epidemische Schwellen-
wert wurde aufgrund der Meldungen der
letzten 10 Grippesaisons (ohne Pande-
mie 2009/10) in der Schweiz
berechnet und liegt fir die Saison
2014/15 bei 70 Grippeverdachtsfallen
pro 100000 Einwohner.



» » » » » > Ubertragbare Krankheiten

peepidemie erfasst weiterhin alle
Regionen der Schweiz. Die Grippe-
welle kann in der Bevdlkerung zeit-
weise zu einer hoheren Sterblich-
keit fUhren als im Winter Ublich.
Eine solche sogenannte Ubersterb-
lichkeit war in der Woche 6/2015
wieder festzustellen. In der Woche
8 wurden am Nationalen Referenz-
zentrum fir Influenza im Rahmen
der Sentinella-Uberwachung in
69 % der 49 untersuchten Abstriche
Influenzaviren nachgewiesen, da-
mit ahnlich haufig wie in der Vorwo-
che (66 %). 24 % der nachgewiese-
nen Viren waren Influenza B und
76 % Influenza A, wobei diese
hauptséchlich dem Subtyp A(H3N2)
angehodrten (Tabelle 2). 61 % der
38 seit Woche 40/2014 antigenisch
untersuchten Influenzaviren wer-
den durch den saisonalen Grip-
peimpfstoff 2014 [1] abgedeckt. Ein
Teil der Influenza A(H3N2) Viren
wird nur begrenzt abgedeckt.

Aktivitat und Virologie in
Europa und weltweit wahrend
der Woche 7/2015
Gemass dem WHO Regionalburo fir
Europa und dem Europaischen Zent-
rum fur die Pravention und Kontrolle
von Krankheiten (ECDC) [2,3] stuften
in der vorhergehenden Woche 7 der
40 meldenden Lander die Intensitat
der Grippeaktivitadt als niedrig, 23
Lander als mittelhoch, 9 Lander (da-
runter Deutschland, Frankreich, Itali-
en und Osterreich) als hoch und ein
Land (Luxemburg) als sehr hoch ein.
Von diesen verzeichneten 15 Lander
einen steigenden Trend der Intensi-
tadt und 15 Lander einen konstanten
Trend gegenUber der Vorwoche. Zur
geografischen Verbreitung der Grip-
peaktivitat berichteten 7 der 39 mel-
denden Lénder eine sporadische, 1
Land eine lokale, 6 Lander eine regi-
onale und 25 Lander (darunter
Deutschland, Frankreich und ltalien)
eine weit verbreitete Grippeaktivitat.
Im europdischen Umfeld konnten
in 49% der 2588 getesteten Senti-
nel-Proben Influenzaviren nachge-
wiesen werden, damit in etwa gleich
haufig wie in der vorherigen Woche
(51 %). 23 % der nachgewiesenen
Viren waren Influenza B und 77 %
Influenza A, wobei diese mehrheit-
lich dem Subtyp A(H3NZ2) angehdr-
ten (Tabelle 2). In 16 der 29 melden-
den Lander (darunter Deutschland)
dominierte Influenza A(H3N2), in 2

Tabelle 1

Altersspezifische und regionale Inzidenzen grippebedingter Konsultationen
pro 100000 Einwohner in der Kalenderwoche 8/2015

Inzidenz

Grippebedingte Konsultationen
pro 100000 Einwohner

Grippeaktivitat
Klassierung, (Trend)

Inzidenz nach Altersklasse

0-4 Jahre
5-14 Jahre
15-29 Jahre
30-64 Jahre
> 65 Jahre

562 (sinkend)
476 (konstant)
349 (sinkend)
399 (sinkend)
350 (steigend)

Inzidenz nach Sentinella-Region

Region 1 (GE, NE, VD, VS)

Region 2 (BE, FR, JU)

Region 3 (AG, BL, BS, SO)

Region 4 (LU, NW, OW, SZ, UR, ZG)
Region 5 (Al, AR, GL, SG, SH, TG, ZH)
Region 6 (GR, TI)

345  weit verbreitet, (sinkend)
209  weit verbreitet, (sinkend)
634  weit verbreitet, (steigend)
226  weit verbreitet, (sinkend)
416 weit verbreitet, (konstant)
741 weit verbreitet, (sinkend)

Schweiz

404 weit verbreitet, (sinkend)

Tabelle 2

Zirkulierende Influenzaviren in der Schweiz und in Europa
Héaufigkeit der isolierten Influenzatypen und -subtypen in der aktuellen Woche und

kumulativ ab Woche 40/2014

Aktuelle Woche Kumulativ
Schweiz in Woche 8/2015
Anteil Influenza-positiver Proben 69 % 49 %
(Anzahl untersuchte Proben) (49) (668)
B 24 % 15%
A(H3N2) 41 % 65 %
A(HTNT)pdm09 12 % 17 %
A nicht subtypisiert 23 % 3%
Europa in Woche 7/2015
Anteil Influenza-positiver Proben 49 % 32%
(Anzahl untersuchte Proben) (2588) (25274)
B 23 % 20%
A(H3N2) 50 % 59 %
A(HTNT)pdm09 12% 14 %
A nicht subtypisiert 15 % 7 %

Landern Influenza A(HTN1)pdmO09
und in 6 Landern (darunter Italien)
ebenfalls Influenza A, jedoch ohne
Angabe des Subtyps. In 2 Landern
co-dominierten Influenza A(H3N2)
und Influenza B Viren und in einem
Land Influenza A(HTN1)pdm09 und
Influenza B Viren. In den Ubrigen 2
Landern wurden mehrheitlich In-
fluenza B Viren nachgewiesen. Alle
221 seit Woche 40/2014 antigenisch
oder genetisch charakterisierten In-
fluenza A(H1N1)pdmO09 und 14 % der
309 Influenza B Viren werden durch
den diesjahrigen Grippeimpfstoff [1]
abgedeckt. 71 % der 985 charakteri-
sierten A(H3N2) Viren haben sich
genetisch und antigenisch veran-

dert. Die zirkulierenden Influenza
A(H3N2) und B Viren werden somit
durch den Grippeimpfstoff nur be-
grenzt abgedeckt. Bei den 677 ge-
testeten Influenza A(H3N2), den 90
Influenza A(H1N1)pdmO09 und den 56
Influenza B Viren traten keine Resis-
tenzen gegen Oseltamivir und Zana-
mivir auf.

Die meisten Staaten der USA [4]
verzeichneten in der Woche 7 eine
weit verbreitete Grippeaktivitdt von
niedriger Intensitét und mit sinken-
dem Trend. Die Aktivitat lag Uber dem
nationalen Grundniveau. 23 % der
nachgewiesenen Viren waren Influen-
za B und 77 % Influenza A, wobei die-
se hauptsachlich dem Subtyp A(H3N2)

Bulletin 10
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DIE SENTINEL-UBERWACHUNG DER INFLUENZA IN DER SCHWEIZ

Die epidemiologische Beurteilung der saisonalen Influenzaaktivitat beruht
(1) auf wéchentlichen Meldungen von Influenzaverdachtsféllen durch Sen-
tinella-Arztinnen und -Arzte, (2) auf Untersuchungen von Nasenrachenab-
strichen am Nationalen Referenzzentrum fiir Influenza (CNRI) in Genf und
(3) auf der Meldepflicht von Laborbestatigungen aller Influenzasubtypen.
Die Typisierungen durch das CNRI in Zusammenarbeit mit dem Sentinella-
Meldesystem erlauben die laufende Uberwachung der in der Schweiz
Zirkulierenden Grippeviren.

KKLASSIERUNG DER GRIPPEAKTIVITAT

Die Klassierung der Grippeaktivitdt basiert auf (1) dem Anteil der Sentinel-
la-Arztinnen und -Arzte, die Grippeverdachtsfalle gemeldet haben und (2)
dem Nachweis von Influenzaviren am CNRI: )

e Keine: Unter 30 % der meldenden Sentinella-Arztinnen und -Arzte dia-
gnostizierten Grippeverdachtsfélle. Influenzaviren wurden wahrend der
aktuellen und der vorhergehenden Meldewoche keine nachgewiesen.

e Sporadische: Unter 30 % der meldenden Sentinella-Arztinnen und
-Arzte diagnostizierten Grippeverdachtsfalle. Influenzaviren wurden
wéhrend der aktuellen oder der vorhergehenden Meldewoche nachge-
wiesen.

e Verbreitete: 30-49 % der meldenden Sentinella-Arztinnen und -Arzte
diagnostizierten Grippeverdachtsfélle. Influenzaviren wurden wahrend
der aktuellen oder der vorhergehenden Meldewoche nachgewiesen.

e \Weit verbreitete: 50 % und mehr der meldenden Sentinella-Arztinnen
und-Arzte diagnostizierten Grippeverdachtsfélle. Influenzaviren wurden
wéhrend der aktuellen oder der vorhergehenden Meldewoche nachge-
wiesen.

Die wertvolle Mitarbeit der Sentinella-Arztinnen und -Arzte macht die
Grippetiberwachung in der Schweiz erst moglich. Diese ist von grossem
Nutzen fir alle diagnostizierenden Arztinnen und Arzte, wie auch fiir die
Bevélkerung in der Schweiz. Deshalb mdchten wir allen Sentinella-
Arztinnen und -Arzten unseren Dank aussprechen!

angehorten. In den USA werden 38 %
der 871 seit Woche 40/2014 antige-
nisch oder genetisch charakterisierten
Influenzaviren durch den trivalenten
Grippeimpfstoff abgedecktbzw. 43 %
durch den quadrivalenten Grippeimpf-
stoff [1]. 3% der 30 getesteten Influ-
enza A(HIN1)pdmO09 Viren waren re-
sistent gegen Oseltamivir, aber
sensibel gegen Zanamivir. Bei den
1418 getesteten Influenza A(H3N2)
und den 194 Influenza B Viren traten
keine Resistenzen gegen Oseltamivir
und Zanamivir auf. l

Kontakt

Bundesamt flr Gesundheit
Direktionsbereich Offentliche Gesundheit
Abteilung Ubertragbare Krankheiten
Telefon 058 463 87 06
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Ubertragbare Krankheiten
HPV-Impfung: erganzende Impfempfehlung fir Jungen
und Manner im Alter von 11 bis 26 Jahren

Seit 2007 wird in der Schweiz die Imp-
fung gegen humane Papillomaviren (HPV) als Basisimp-
fung fir Madchen und junge Frauen empfohlen um
Gebarmutterhalskrebs und weiteren durch HPV verur-
sachten Krankheiten vorzubeugen. Aufgrund neuer wis-
senschaftlicher Erkenntnisse empfehlen das BAG und
die EKIF die Impfung nun auch fiar Jungen und Manner
Im Alter von 11 bis 26 Jahren, vorzugsweise zwischen
11 und 14 Jahren, vor Beginn der sexuellen Aktivitat.
Die Impfung wird als erganzende Impfung zur Praven-
tion von HPV-assoziierten Krebserkrankungen und zur
Pravention von Genitalwarzen empfohlen.

EINLEITUNG

Seit 2007 wird in der Schweiz die Imp-
fung gegen humane Papillomaviren
(HPV) als Basisimpfung fur alle Mad-
chen empfohlen, um die Krankheits-
last durch Gebarmutterhalskrebs und
weitere durch HPV verursachte Krank-
heiten zu verringern [1;2].

HPV sind kausal jedoch auch mit
anderen Krebserkrankungen sowie
mit Genitalwarzen assoziiert, die bei-
de Geschlechter betreffen. Das Bun-
desamt fiir Gesundheit (BAG) und die
Eidgendssische Kommission flr
Impffragen (EKIF) haben vor diesem
Hintergrund eine detaillierte Bewer-
tung der wissenschaftlichen Erkennt-
nisse vorgenommen, fir welche der
Analyserahmen der EKIF angewen-
det wurde [3]. Auf Basis ihrer Evalua-
tion empfehlen EKIF und BAG die
HPV-Impfung nun auch als erganzen-
de Impfung fir Jungen und Manner.

EPIDEMIOLOGIE

Allgemein
Die HPV-Infektion ist eine der hau-
figsten sexuell Ubertragbaren Infek-
tionen und betrifft besonders junge
Altersgruppen beider Geschlechter:
Ungefahr die Halfte der Neuinfekti-
onen tritt bei 15- bis 24-Jahrigen auf
[4]. In den meisten Fallen eliminiert
das Immunsystem das Virus inner-
halb von sechs bis zwdlf Monaten.
Besonders haufige Manifestationen
sind Genitalwarzen. In seltenen Fal-
len 16st eine persistierende HPV-In-
fektion Krebs aus [5-8].
Tumorerkrankungen, die bisher mit
HPV kausal in Zusammenhang ge-

bracht werden konnten, sind neben
Gebarmutterhalskrebs (zu 100 %
HPV-assoziiert) auch Analkarzinome
(zu 88 % HPV-assoziiert), Oropha-
ryngealkarzinome (zu 13-56 % HPV-
assoziiert) sowie Penis-, Vulva- und
Vaginalkarzinome (zu 43-70 % HPV-
assoziiert) [9]. Bei all diesen Tumoren
scheint besonders HPV-16 an der
Entwicklung der Neoplasie beteiligt
zu sein [5;9-12]; Uber 80 % aller
Analkrebserkrankungen  werden
durch ausschliesslich HPV-16 und -18
ausgelost, deren Antigene im Impf-
stoff enthalten sind [9; 12; 13]. Tabel-
le 1 zeigt die prozentualen Anteile

dieser Krebserkrankungen, welche
mit HPV-16 und -18 assoziiert sind.

Die Gesamtkrankheitslast HPV-as-
soziierter Tumore bei Frauen und Man-
nern betragt schatzungsweise 5 % aller
Krebserkrankungen weltweit, wobei
die Hauptkrankheitslast bei den Frauen
liegt [12]. Es gibt Hinweise darauf, dass
die Inzidenz der HPV-assoziierten Tu-
more bei beiden Geschlechtern zu-
nimmt [14-16]. Die européischen al-
tersstandardisierten Inzidenzraten der
HPV-assoziierten Krebserkrankungen
vergleichen sich wie folgt: Gebarmut-
terhalskrebs <15/100000, Vulvakarzi-
nome 1-1,5/100000, Vaginalkarzino-
me <1/100000, Analkrebs
0,5-1,5/100000, Peniskarzinome
<1/100000 [12]. Beiden Oropharynge-
alkarzinomen handelt es sich vor allem
um Karzinome des Oropharynx, des
Zungengrunds und der Tonsillen, wel-
che zu einem variablen Anteil HPV-as-
soziiert sind.

Ausser fir Gebarmutterhalskrebs
gibt es flr andere HPV-assoziierte
Krebserkrankungen noch keine rou-
tinemassigen Vorsorgeunter-
suchungen.

Krankheitslast HPV-assoziierter
Krebserkrankungen in der
Schweiz

Tabelle 1 enthalt die absoluten Fall-
zahlen und Inzidenzraten fir HPV-

Tabelle 1

Durchschnittliche jahrliche Anzahl und Inzidenz (pro 100000 Personenjahre,
altersstandardisiert) neu diagnostizierter Krebserkrankungen in der Schweiz
(Periode 2007-2011, NICER [17]) sowie der Anteil HPV-16/-18-induzierter Krebs-
félle (geschatzt, basierend auf international erhobenen Daten [9; 12]). Separate
Angaben zu Penis-, Vulva- und Vaginalkarzinomen werden von NICER aufgrund

der niedrigen Fallzahlen nicht publiziert.

Frauen

Manner
Oropharynx, 274 Félle/Jahre
Tonsillen, Inzidenz 6,2/1000002
Zungengrund HPV-16/-18: 12-50% ©

(ICD-10 C01, C09-10)

92 Félle/Jahra
Inzidenz 1,9/1000004
HPV-16/-18: 12-50% ¢

57 Falle/Jahrb
Inzidenz 1,2/100000°

Anus und Anuskanal

121 Falle/Jahr®
Inzidenz 2,3/100000°

(ICD-10 C21) HPV-16/-18:81%¢ HPV-16/-18:81%¢

Zervix 252 Falleb

(ICD-10 C53) Inzidenz 5,3/100000°
HPV-16/-18: >70%¢

Total 331 Falle/Jahr 465 Falle/Jahr

Total HPV-16/-18 assoziiert,
und somit theoretisch
verhiitbar durch Impfung

79-183 Félle/Jahr

285-320 Falle/Jahr

a Daten von NICER [18]
v Daten von NICER, verfligbar online [17]

¢ Daten von De Martel et al [9], Schatzung Anteil HPV-16/-18 basiert auf prozentualer Assoziation

publiziert von Parkin et al [12]. Ausgangsdaten von [13;19].
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assoziierte Krebserkrankungen.
Diese gibt fur die Schweiz das Nati-
onale Institut fur Krebsepidemiolo-
gie und -registrierung (NICER) her-
aus [17]. Es wird deutlich, dass HPV
auch in der Schweiz bei Mannern
eine signifikante Rolle bei der Ent-
wicklung von Neoplasien spielt, ob-
wohl insgesamt HPV-assoziierte
Krebserkrankungen bei Mannern
weniger haufig sind als bei Frauen.

Genitalwarzen
Genitalwarzen (Condylomata
acuminata) betreffen beide Ge-
schlechter gleich haufig und wer-
den zu Uber 90 % durch die HPV-
Typen 6 und 11 hervorgerufen. Sie
gehdren zu den sexuell am haufigs-
ten Ubertragenen Krankheiten mit
einem Lebenszeitrisiko von 10 %
[20]. Genitalwarzen sind nicht le-
bensbedrohlich, psychosozial aber
oft belastend und reduzieren die
Lebensqualitat [21]. Zwar heilt un-
behandelt ungefahr ein Drittel der
Genitalwarzen bei immun-
kompetenten Personen nach ein bis
zwei Jahren ab, da man aber nicht
weiss, welche von selber abheilen
und welche nicht, ist eine Behand-
lunginder Regel notwendig[22;23].
Die Behandlung von Warzen ist oft
langwierig und schmerzhaft, sei es
mit topischen Anwendungen oder
lokalen chirurgischen Massnah-
men. Da das Virus dabei nicht elimi-
niert wird, kommt es oft zu Rezidi-
ven. Bis zum erfolgreichen
Abschluss einer Behandlung sind in
der Regel zwei bis sechs Arztbesu-
che indiziert [24;25]. Die Kosten flr
eine erfolgreiche Behandlung lie-
gen je nach Land zwischen CHF
180 und 500 [25-27].
Verschiedene Studien weisen da-
rauf hin, dass die Inzidenz von Ge-
nitalwarzen in industrialisierten
Landern in den letzten Jahrzehnten
stark zugenommen hat, besonders
in jungen Altersgruppen [28-30].
Leider existieren fur die Schweiz
keine verlasslichen Angaben. Auf-
grund von Daten vergleichbarer
Lander ist davon auszugehen, dass
es in der Schweiz zu ca. 25000 Fal-
len pro Jahr kommt [26].

Krankheitslast in Risikogruppen
Das Risiko flr persistierende HPV-
Infektionen und deren Folgeerkran-
kungen ist bei Mannern, die Sex mit
Mannern haben (MSM), gegentber

Mannern, die ausschliesslich Sexu-
alverkehr mit Frauen haben, deutlich
erhoht. HIV-positive MSM sind noch
starker betroffen. So liegt die Préava-
lenz analer HPV-Infektionen bei
MSM viermal hoher als bei Man-
nern, die ausschliesslich Sex mit
Frauen haben [31], bei HIV-positiven
MSM scheinen die Raten bis dop-
pelt so hoch zu sein wie bei HIV-ne-
gativen MSM [32; 33]. Die Pravalenz
héhergradiger analer Krebsvorstu-
fen (AIN 2-3) betragt bei HIV-nega-
tiven MSM gemass Literatur5-10 %,
bei HIV-positiven MSM bis zu 50 %
[34;35]. Die Inzidenz von Analkrebs
bei MSM ist mit 45,9/100000 (HIV-
positiv) bzw. 5,1/100000 (HIV-nega-
tiv) stark erhoht [36]. Auch die Raten
von Genitalwarzen sind bei MSM
gegenuUber der allgemeinen mannli-
chen Bevolkerung um das Vierfache
grosser [37;38]. MSM werden des-
halb von einem Impfschutz stark
profitieren, besonders wenn die
Impfung vor Beginn der sexuellen
Aktivitat erfolgt.

HPV-IMPFUNG BEI JUNGEN
UND MANNERN

Impfstoff

Es sind aktuell zwei Impfstoffe ge-
gen HPV verflgbar. Der tetravalente
Impfstoff (Gardasil®) schutzt vor ei-
ner Infektion durch die HPV-Typen 6,
11, 16 und 18 und ist vom Schweize-
rischen Heilmittelinstitut Swissme-
dic auch fur Jungen und Méanner im
Alter von 9 bis 26 Jahren zum Schutz
vor Genitalwarzen zugelassen [39].
Die Arzneimittelzulassungsbehoérde
der USA, die Food and Drug Admi-
nistration, hat 2010 die Indikation fur
den tetravalenten Impfstoff auf die
Pravention von Analkarzinomen und
assoziierten Vorstufen bei 9- bis
26-jahrigen Kindern bzw. Frauen und
Mannern erweitert [40].

Der bivalente Wirkstoff (Cerva-
rix®) schitzt nicht gegen die HPV-
Typen 6 und 11, welche fur Uber
90 % der Genitalwarzen verant-
wortlich sind. Zudem gibt es derzeit
keine Wirksamkeitsstudien bei
Jungen oder Mannern. Es wurde
aber nachgewiesen, dass der biva-
lente Impfstoff bei Mannern eben-
falls sicher und immunogen ist [41].
Zum aktuellen Zeitpunkt ist er je-
doch international fiir Méanner nicht
zugelassen [42].

Immunogenitat, Wirksamkeit,
Sicherheit bei Jungen und
Mannern

Die HPV-Impfung bewirkt bei
Jungen und jungen Mannern eine
mindestens gleich gute Antikor-
perantwort wie bei gleichaltrigen
Médchen bzw. jungen Frauen.

Eine randomisierte kontrollierte
multizentrische Studie (RCT) sowie
eine unkontrollierte Interventions-
studie mit dem tetravalenten Impf-
stoff zeigte, dass die Immunogeni-
tat nach drei Impfdosen bei Jungen
jener von gleichaltrigen Madchen (9
beziehungsweise 10 bis 15 Jahre,
sexuell unerfahren) entspricht. Die
Hohe der durchschnittlichen Anti-
korpertiterist bei 10- bis 15-jahrigen
Jungen und Madchen besser im
Vergleich zu denen der 16- bis
23-Jahrigen [43;44].

Die Serokonversionsrate einen Mo-
nat nach einer kompletten Impfserie
liegt gemass den Studien bei allen
gleich hoch (fast 100 %) [43-45].

Studien zum 2-Dosen-Schema
schliessen bisher nur Madchen ein.
Ausgehend von der Beobachtung,
dass die Immunantwort von Jungen
ebenso gut ist wie die der Madchen,
kann ein 2-Dosen-Schema per Ana-
logie auch fur Jungen unter 15 Jah-
ren in Betracht gezogen werden.

Die Européaische Arzneimittel-
Agentur (EMA) hat ein 2-Dosen-
Schema fir gesunde Kinder im Alter
von 9 bis 13 Jahren bereits zugelas-
sen, Deutschland, Osterreich, Gross-
britannien und Kanada nutzen es [46].
Dieses 2-Dosen-Schema wird flr
Madchen im Alter von 11 bis 14 Jah-
renin der Schweiz seit 2012 empfoh-
len, obwohl es zum jetzigen Zeitpunkt
nicht von Swissmedic zugelassen ist.

Der tetravalente Impfstoff bei
jungen Ménnern zeigt eine gute
Wirksamkeit gegen Genitalwarzen.
Bei jungen Frauen konnten grosse
multizentrische RCT mit dem tetra-
valenten Impfstoff eine Wirksam-
keit von 99 % gegen Genitalwarzen
zeigen (Impfung im Alter von 16 bis
26 Jahren, 17622 Teilnehmerinnen,
Beobachtungsdauer vier Jahre)
[47;48]. Bevolkerungsbasierte Stu-
dien in Australien haben diese Wirk-
samkeit bei jungen Frauen bestatigt
[49;50].

Eine multizentrische Phase Il RCT
von Giuliano et al. (4065 HIV-negati-
ve Manner aus 18 Landern, Alter 16
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Tabelle 2
Wirksamkeit des tetravalenten Impfstoffs bei Mannern [51;52]

PPP ITT
Wirksamkeit gegen externe genitale Lasionen 90.4% 65.5%

[95% Cl 69.2-98.1]

[95% Cl 45.8-78.6]

Wirksamkeit gegen Alle Manner 85.6% 47.8%

persistierende HPV- [97.5% CI 73.4-92.9%] [95% CI 36-57.6%]
[95% Cl 80.4-99.4%)] [95% CI 43-71.4%)]

Wirksamkeit gegen AIN Grad 2 oder 3 (MSM) 74.9% 54.2%

[95% CI 8.8-95.4%]

[95% CI 18-75.3%]

bis 26 Jahre, 85 % heterosexuell,
Beobachtungsdauer 2,9 Jahre) hat
die Wirksamkeit bei jungen Méannern
untersucht [51]. Die Intention-to-
treat Population (ITT) hat mindes-
tens eine Dosis Impfstoff oder Plaze-
bo erhalten und kam zu mindestens
einer Folgeuntersuchung. Die Per-
Protokoll Population (PPP) war zu-
satzlich seronegativ und PCR-nega-
tiv fur die HPV-Impftypen bei
Studienstart und PCR-negativ bis
sieben Monate danach um die Teil-
nehmer aus der Analyse ausschlies-
senzu konnen, die sich vor Abschluss
der Impfserie infizierten.

Um die Wirksamkeit bei MSM zu
untersuchen, fand eine Teilstudie mit
der MSM-Population der RCT statt
[52]. Hierbei handelt es sich um 602
HIV-negative MSM zwischen 16 und
26 Jahren, die auch Uber den Zeit-
raum von 2,9 Jahren beobachtet
wurden.

Es zeigte sich, dass die Wirksam-
keit des Impfstoffs bei Mannern je
nach Studienpopulation zwischen
90.4 % (PPP) und 65.5 % (ITT) fur
externe genitale Lasionen lag. 75 %
dieser Lasionen waren Genitalwar-
zen, bei dem Rest handelte es sich
um penile, perianale und perineale
intraepitheliale Neoplasien. Die Er-
gebnisse sind in Tabelle 2 dargestellt.

Der tetravalente Impfstoff zeigt bei
jungen Ménnern eine gute Wirk-
samkeit gegen persistierende
Infektionen.

Persistierende HPV-Infektionen lber
die Dauer von sechs Monaten oder
langer werden als guter Pradiktor fr
eine spatere Krankheitsentwicklung
angesehen.

In der oben beschriebenen Studie
von Giuliano et al. wurde gezeigt,
dass der tetravalente Impfstoff be-
zuglich persistierender HPV-Infektio-

nen im Anogenitalbereich gut wirkt.
Die Wirksamkeit ist abhangig von der
analysierten Studienpopulation und
dem Sexualverhalten und lag zwi-
schen 85.6 % (PPP)und 47.8 % (ITT)
bei allen Ménnern [51] und zwischen
94.9 % (PPP) und 59.4 % (ITT) bei
MSM [52] (Tabelle 2).

Der tetravalente Impfstoff zeigt bei
MSM eine gute Wirksamkeit gegen
anale intraepitheliale Neoplasien
(AIN).

In der MSM-Teilstudie der oben ge-
nannten RCT konnte je nach Studi-
enpopulation eine signifikante Wirk-
samkeit von 74.9 % (PPP) und
54.2 % (ITT) gegen AIN 2 oder 3,
ausgeldst durch HPV 6, 11, 16 und
18, beobachtet werden, siehe auch
Tabelle 2. Aufgrund der niedrigen
Fallzahlen sind die Konfidenzinter-
valle jedoch ausgesprochen gross.
Es traten keine Analkarzinome auf.

Bisher liegen bei Mannern noch
keine klinischen Wirksamkeitsdaten
bezliglich Peniskarzinomen und
Krebserkrankungen im Oropharyn-
gealbereich sowie deren Krebsvor-
stufen vor.

Es gibt allerdings eine Subanalyse ei-
ner RCT (5840 Frauen), in welcher ge-
zeigt wird, dass der bivalente Impf-
stoff einen Effekt auf orale Infektionen
mit HPV-16 und-18 hat: In der Kontroll-
gruppe gab es 15 Félle oraler HPV-
16/18 Infektionen, in der geimpften
Gruppe einen Fall, dies entspricht ei-
ner Wirksamkeit der Impfung von
93.3 % [95 % CI 63-100 %] [53].

Dauer der Wirksamkeit

Im Rahmen der oben erwahnten Pha-
se-1lI-Studie von Giuliano et al. liegen
bisher Daten zur Dauer der Wirksam-
keit der HPV-Impfung bei Jungen/
Ménnern Uber einen Zeitraum von 2.9

Jahren vor [51]. Weitere Daten zur
Dauer des Impfschutzes sollen fol-
gen: An der Studie teilnehmende
Manner werden bis mindestens zehn
Jahre nach Impfung beobachtet.

Bei Jungen und Méadchen, welche
im Alter von 9 bis 15 Jahren mit dem
tetravalenten Impfstoff geimpft wur-
den, sind hohe Antikorpertiter gegen
HPV-6, -11, -16, -18 mindestens acht
Jahre lang vorhanden [54]. Da auch
anschliessend hohe Antikorpertiter
nachweisbar sind, kann davon aus-
gegangen werden, dass der Schutz
langer halten wird. Weitere Daten
werden 9 und 14 Jahre nach Impfung
erwartet.

Bei Frauen gibt es bisher publizierte
Wirksamkeitsdaten der Impfstoffe
Uber einen Zeitraum von bis zu neun
Jahren (Immunogenitat, persis-
tierende Infektionen, zervikale Léasio-
nen) [55-59]. Auf Basis der lange an-
dauernden hohen Antikérpertiter wird
davon ausgegangen, dass der Schutz
mindestens 20 Jahre halt.

Der Herdenschutz durch die
Impfung der Médchen ist abhédngig
von der Durchimpfungsrate und
schliesst MISM nicht ein.

In Australien besteht seit 2007 in den
Schulen ein subventioniertes nationa-
les Impfprogramm fir 12- und 13-jéh-
rige Madchen. Die aktuelle Durch-
impfung (= geimpfter Anteil der
Zielbevolkerung) der Madchen be-
tragt dort ca. 70 % und es konnte ein
Rickgang der Haufigkeit von Genital-
warzen beijungen ungeimpften hete-
rosexuellen Mannern um bis zu 85 %
erreicht werden [49;50;60]. In den
australischen Studien zeigten sich je-
doch keine Effekte bei heterosexuel-
len Frauen und Mannern jenseits des
Impfalters (=30 Jahre), bei Gruppen,
die nicht fir die Impfung in Frage ka-
men («non-residents»), und bei MSM.
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Nach Modellrechnungen ware der
indirekte Schutz fir die nicht geimpf-
te Bevdlkerung bei niedrigeren
Durchimpfungsraten kleiner [61;62].
Die Durchimpfungsrate bei 16-jahri-
gen Madchen betréagt in der Schweiz
aktuell 51 % (Durchschnitt 2011 -
2013) —mit grossen regionalen Unter-
schieden [63]. Solange in der Schweiz
die Durchimpfungsrate bei Madchen
nicht signifikant steigt, ist nur ein ge-
ringer indirekter Schutz fur die Jun-
gen/Méanner zu erwarten [62].

MSM profitieren nicht von einem
Herdenschutz durch die Impfung
von Frauen, da sie, teilweise aus-
schliesslich, Kontakt mit anderen,
nicht geimpften Mannern haben.
Wie bereits erldutert, sind MSM je-
doch besonders von HPV-assoziier-
ten Krebserkrankungen betroffen.

Es ist wahrscheinlich, dass auch
Frauen durch die Impfung von Méan-
nern von einem Herdenschutz profi-
tieren wirden, besonders in Gegen-
den mit einer moderaten
Durchimpfung. Hierzu wurde ein
statistisches Modell entwickelt,
welches den zusatzlichen Nutzen
einer Impfung mit dem tetravalenten
Impfstoff von sowohl 12-jahrigen
Jungen als auch Méadchen mit der
alleinigen Impfung von 12-jahrigen
Madchen verglich. Es basiert auf eu-
ropaischen Inzidenzraten und einer
angenommenen Durchimpfung von
70 % [64]. Die Studie schlussfolger-
te, dass durch eine geschlechtsneu-
trale Impfung erhebliche Vorteile
beim Rickgang von HPV-assoziier-
ten Krankheiten fir beide Geschlech-
ter zu erwarten waren. Diese sind
sehr abhadngig von der Durchimp-
fung bei den Méadchen.

Der tetravalente HPV-Impfstoff
zeigt ein gutes Sicherheitsprofil,
sowohl auf klinischer Studienebene
wie auch in der Uberwachung nach
dem Verkauf.

Sicherheitsdaten aus klinischen Zu-
lassungsstudien beinhalten Daten
von Uber 18000 Personen (Frauen
und Manner, 9 bis 26 Jahre), die den
tetravalenten Impfstoff oder Alumi-
nium enthaltenden Kontrollstoff
oder ein Plazebo (Kochsalzldsung)
erhielten [40]. Alle drei Gruppen rap-
portierten am haufigsten kurzzeitige
Schmerzen an der Einstichstelle.
Systemische Nebenwirkungen wa-
ren gleich haufig in der Impf- und in
den Kontroll-/Plazebogruppen, wo-

bei Kopfschmerzen am haufigsten
auftraten: Bei Méannern berichteten
12,3 % der Geimpften davon gegen-
Uber 11,2 % aus der Kontroll-/Plaze-
bogruppe. Die Impfung kann nach
dem Nadelstich zu Schwindel, Ubel-
keit oder einer kurzzeitigen Ohn-
macht fuhren, welche sich durch
eine liegende oder sitzende Position
wahrend rund 15 Minuten nach der
Impfung vermeiden lasst. Schwere
Nebenwirkungen, welche eventuell
mit der Impfung in Verbindung stan-
den, kamen selten vor und das
gleich oft bei den Geimpften wie bei
den Kontroll-/Plazebogruppen.

Im Rahmen der Phase Il RCT von
Giuliano et al. bestehen Sicherheits-
daten fur Manner Uber einen Zeit-
raum von 2,9 Jahren und in einer
Langzeitstudie bis acht Jahre nach
der Impfung [51; 54]. Betreffend sta-
tistisch signifikanter Nebenwirkun-
gen wurde nur von kurzzeitigen
Schmerzen an der Einstichstelle be-
richtet. In einer anderen multizentri-
schen Studie zur Sicherheit und Im-
munogenitat der Impfung bei 112
HIV-positiven Maéannern wurden
ebenfalls keine schweren Neben-
wirkungen (Grad 3, 4, oder 5) der
Impfung beobachtet [65].

Auch weitere bevolkerungsbasier-
te Studien nach der Zulassung des
tetravalenten Impfstoffs zeigen ein
gutes Sicherheitsprofil, die meisten
Daten gibt es fur Frauen. Eine Studie
fand vergleichbare Raten von 16 Au-
toimmunkrankheiten bei geimpften
versus nicht-geimpften Frauen [66].
Auch in Danemark und Schweden
berichtet eine Studie nach beinahe
700 000 Impfdosen von keinem er-
hoéhten Risiko fir Autoimmun- oder
neurologische Erkrankungen nach
der HPV-Impfung mit dem tetrava-
lenten Impfstoff [67].

Zur Uberwachung nach dem Ver-
kauf hat der Globale Beratende Aus-
schuss fur Impfstoffsicherheit
(GACVS) der Weltgesundheitsorga-
nisation (WHO) einen detaillierten
Bericht zur Sicherheit der HPV-Imp-
fung im Juni 2013 herausgegeben.
Dieser Bericht bericksichtigt auch
erste Daten aus Australien, wo Jun-
gen seit Februar 2013 in das Natio-
nale Impfprogramm aufgenommen
wurden. Nach weltweit 175 Millio-
nen verabreichten Impfdosen bleibt
die HPV-Impfung eine der sichers-
ten Impfungen. Kein erhohtes Risiko
wurde gefunden fir venése Throm-

boembolien, Schlaganfall oder Guil-
lain-Barré-Syndrom [68]. Im Februar
2014 publizierte der GACVS seine
Beurteilung bezlglich verschiedener
Berichte zur Sicherheit der Impfung.
Diese kommen hauptsachlich aus
Frankreich und haben sich auf einen
moglichen Zusammenhang mit Mul-
tipler Sklerose bezogen. Ein solcher
wurde nicht gefunden [69; 70].

Der HPV-Impfstoff zeigt keine Inter-
aktionen mit anderen Impfstoffen.
Den Impfstoff kann man gleichzeitig
mit anderen Impfungen verabrei-
chen, es sollten jedoch separate
Spritzen und Einstichstellen genutzt
werden [71].

Ein HPV-Test vor einer Impfung ist
nicht sinnvoll.

Ein HPV-Test vor der Impfung (HPV-
DNA-Tests oder HPV-Antikorperbe-
stimmung), um die Indikation fir ei-
ne Impfung zu beurteilen, wird nicht
als sinnvoll erachtet [72]. Dies aus
folgenden Griinden: 1. Es gibt keine
anerkannten HPV-DNA-Tests fur
Gewebe ausser flr die Gebarmut-
terhalsschleimhaut. 2. Nicht alle be-
reits infizierten Personen entwi-
ckeln messbare Antikorper. Es gibt
keinen Antikorpertiter, der sichere
Rickschlisse auf eine frihere In-
fektion zulasst, und keinen akzeptie-
ren Standardwert flr den klinischen
Gebrauch, welcher mit dauerhaf-
tem Schutz korreliert.

Impfstrategie

Ziele der Préavention

Das Ziel der HPV-Impfempfehlung
far Jungen und Manner ist, ihnen
die Moglichkeit zu geben, sich vor
HPV-assoziierten Krebserkrankun-
gen und Genitalwarzen zu schitzen.

Strategie

Die Impfung gegen HPV wird 11- bis
26-jahrigen Jungen und Maéannern
unter Verwendung eines Impfstoffs,
welcher die flr den Grossteil der
Krebserkrankungen und Genitalwar-
zen verantwortlichen Typen 6, 11,
16 und 18 enthalt, als ergéanzende
Impfung empfohlen. Eine erganzen-
de Empfehlung besteht jeweils fir
Impfungen, die einen optimalen in-
dividuellen Schutz bieten und fur
Personen bestimmt sind, die sich
gegen klar definierte Risiken schit-
zen wollen. Durch die HPV-Impfung
bei Méannern kénnen in der Schweiz
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jedes Jahr sowohl einige schwer-
wiegende Krebsfélle verhindert
werden als auch eine grosse Zahl
von Genitalwarzen.

Da die Impfung am effektivsten
ist, wenn sie vor Beginn der
sexuellen Aktivitat erfolgt, wird die
Impfung, analog zu den Madchen,
den 11- bis 14- Jahrigen empfohlen.
Sie kann aber nach individueller
Beurteilung auch fur junge Méanner
noch Sinn machen. Jungen und
junge Manner sollten Uber die
Risiken einer HPV-Infektion und den
Nutzen der Impfung aktiv informiert
werden. Aus Grinden der
Gleichberechtigung sollte der
Zugang zu einer Impfung fir jeden
Jungen gewahrleistet sein.

Unter den Impfempfehlungs-
kategorien gibt es auch die Katego-
rie fir Risikogruppen. Mit der Impf-
empfehlung fir alle Jungen und
jungen Méanner von 11 bis 26 Jahren
erlbrigt sich eine spezifische Impf-
empfehlung fir die Risikogruppe
der MSM. Eine solche waére auch
aufgrund der Unmoglichkeit, MSM
vor Beginn der sexuellen Aktivitat zu
identifizieren, nicht sinnvoll. Die glei-
chen Uberlegungen gelten fir Men-
schen mit reduzierter Immunab-
wehr, z. B. unterimmunsuppressiver
Behandlung, welche ein erhdhtes
Risiko flir Komplikationen nach einer
HPV-Infektion haben.

Spezifische Ziele

Flr eine erganzende Impfempfeh-
lung wird kein Durchimpfungsziel
festgelegt.

Die Impfung von Mé&dchen und
Frauen bleibt weiterhin essentiell.
Da Frauen deutlich haufiger als
Manner von HPV-assoziierten
Krebserkrankungen, namentlich Ge-
barmutterhalskrebs, betroffen sind,
ist die HPV-Impfung fir alle 11- bis
14-jahrigen Madchen unverandert
als Basisimpfung empfohlen, mit ei-
ner Nachholimpfung fir alle 15- bis
19-jahrigen Madchen. Die Kategorie
Basisimpfung gilt fur Impfungen,
die unerlasslich fur die individuelle
und offentliche Gesundheit sind, d.
h. durch die sich in der Schweiz je-
des Jahr zahlreiche schwerwiegen-
de Krankheiten vermeiden lassen,
die bleibende Schaden oder den Tod
nach sich ziehen koénnen. Das
Durchimpfungsziel bei den Mad-
chen liegt bei 80 %. Es bietet den
Madchen wahrscheinlich  mehr

Schutz als eine Durchimpfungsrate
von 50 % bei beiden Geschlechtern
[62]. Eine niedrige bis mittlere
Durchimpfung bei beiden Ge-
schlechtern ist also nicht gut genug
fUr einen effektiven Schutz der Be-
volkerung vor HPV-assoziierten Er-
krankungen, sondern eine hohe
Durchimpfung, vor allem der Mad-
chen, bleibt das Hauptziel.

Fir 20- bis 26-jahrige Frauen wird
die Impfung ausserdem als ergan-
zende Impfung empfohlen, auf Ba-
sis einer individuellen Empfehlung.

Kosteneffektivitat des Einbe-
zugs von Jungen

Unabhangige 6ffentlich zugangliche
Kosteneffektivitatsanalysen fir die
Impfung der Jungen zusatzlich jener
der Méadchen liegen in der Schweiz
aktuell nicht vor.

Die Kosteneffektivitdt hangt von
den Rahmenbedingungen ab: be-
sonders von den Kosten des Impf-
stoffs, ob mit zwei oder drei Impf-
dosen geimpftwird, und Annahmen
der statistischen Modelle (Wirk-
samkeitsdauer, Durchimpfung, Be-
ricksichtigung des Screenings,
Einbezug welcher HPV-assoziier-
ten Erkrankungen, Grenzwert der
Kosteneffektivitat pro «quality-ad-
justed life-year», QALY). Da sich
die Rahmenbedingungen in den
vorhandenen Studien (meist aus
den USA) grosstenteils sehr von
der Schweiz unterscheiden, spezi-
ell indem sie in der Regel den Ge-
brauch von drei statt zwei Impfdo-

sen annehmen, ist deren
Ubertragbarkeit auf die Schweiz
schwierig.

Kostenschatzungen in den USA rei-
chenvon US $20000 bis $40 000 pro
zusatzliches QALY in Berechnungen,
welche die Impfung beider Ge-
schlechter eher unterstiitzen, bis
$75000 bis $250000 pro QALY in
den der Impfung von Jungen eher
kritisch gegeniberstehenden Szena-
rien [72].

Zusammenfassend kann man
sagen, dass die Impfung beider
Geschlechter im Vergleich mit der
Impfung von ausschliesslich
Madchen von Vorteil zu sein scheint,
um HPV-Infektionen und der
resultierenden Krankheitslast
vorzubeugen, allerdings bei hoheren
Kosten.

Eine Studie untersuchte die Kos-
teneffektivitat der HPV-Impfung bei

MSM in den USA (mit Berlcksichti-
gung von Genitalwarzen und Anal-
karzinomen als HPV-assoziierte Er-
krankungen) und kam zu dem
Schluss, dass eine HPV-Impfung
von MSM kosteneffektiv ist. Kos-
teneffektiv war die Impfung nicht
nur bei den Jiingeren, sondern auch
noch bei MSM in héherem Alter
(d.h. zwischen 20 und 26 Jahren),
die bereits gegeniber bestimmten
relevanten HPV-Typen exponiert
waren, mit Kosten von unter $50000
pro QALY [73].

Akzeptanz der Empfehlung
Gemass Studien in den USA und Ka-
nada wussten Eltern und Teenager
nicht, dass die HPV-Impfung auch
fur Jungen zugelassen ist. Die Half-
te der Ungeimpften war bereit, sich
impfen zu lassen, sobald sie infor-
miert waren [74]. Als wichtig fur die
Impfakzeptanz erwiesen sich vor
allem die Empfehlung durch den
Arzt sowie die Meinung von Gleich-
altrigen [75]. Die HPV-Impfung
stiess auf grossere Akzeptanz,
wenn sie flr beide Geschlechter
empfohlen wurde [76].

Das Risiko, sich mit HPV zu infizie-
ren oder eine Folgekrankheit zu be-
kommen, wird als sehr gering einge-
stuft [74;75]. Dies zeigt, dass es
einen grossen Aufklarungsbedarf
bezlglich HPV bei Jugendlichen
gibt [77;78].

Ein systematischer Review und
eine Metaanalyse zur Akzeptanz der
Impfempfehlung bei Mannern be-
statigt, dass es bei ihnen eine mo-
derate Bereitschaft fur die Impfung
gibt, dass bekannte Vorteile und
arztliche Empfehlung die wichtigs-
ten Faktoren sind, welche die Impf-
akzeptanz beeinflussen, und dass
die Kosten der Impfung und logisti-
sche Schwierigkeiten wichtige Hin-
dernisse sind [79].

Umsetzbarkeit der Empfehlung

Da das HPV-Impfangebot fir Mad-
chen bereits besteht, ist es einfach,
die Impfung auf die Jungen auszu-
weiten. Die Impfungen kénnen am
gleichen Termin (Arzt bzw. Schularzt)
wie die anderen Impfungen, die in
diesem Alter empfohlen werden,
durchgefliihrt werden, also der Auf-
frischimpfung gegen Diphtherie-Te-
tanus-Pertussis und die Impfung ge-
gen Hepatitis B und Meningokokken
C [2]. Ebenso sollte die HPV-bezo-
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gene Impfaufklarung zusammen mit
derjenigen der Hepatitis-B-Impfung
stattfinden, und mit Praventionsbot-
schaften zu sexueller und reprodukti-
ver Gesundheit kombiniert werden.
Somit lassen sich die bestehenden
Strukturen der kantonalen Schulge-
sundheitsdienste bzw. Schulimpfpro-
gramme auch zur Informationsver-
mittlung Gber HPV-Infektionen und
zur erleichterten Impfung fir Jungen
einsetzen. Zur Information der nieder-
gelassenen Arzte sowie der Jungen
und ihren Eltern sind oder werden die
existierenden Kommunikationsmittel
des BAG und der Kantone (Flyer,
Homepages, Factsheets, Impfplan)
adaptiert und erweitert. Kinderarzte/
innen und Allgemeinarzte/innen blei-
ben am besten geeignet, um ihre Pa-
tienten/innen zu beraten.

Evaluationsfahigkeit der Emp-
fehlung
Die Durchimpfungsraten werden in
der Schweiz routinemassig bei Kin-
dern (2,8 und 16 Jahre alt) erfasst [63].
Allerdings gibt es fur erganzende Imp-
fungen keine Ziele, wie z.B. das Errei-
chen von Durchimpfungsraten.
Studien Uber die Griinde des indivi-
duellen Impfentscheides und zur Effi-
zienz des Zugangs zur Impfung konn-
ten ebenfalls hilfreiche Daten liefern.
Zum aktuellen Zeitpunkt sind die
Rahmenbedingungen/Voraussetzun-
gen fur die Uberwachung der Aus-
wirkungen der Impfung von Man-
nern auf die Krankheitslast in der
Schweiz nicht gegeben. Um dies zu
erreichen, sollte bei potenziell HPV-
assoziierten Krebserkrankungen
grundsatzlich ein HPV-Nachweis
angestrebt werden. Darlber hinaus
sollte bei solchen Fallen der Impf-
status bekannt sein. Die Daten
kdnnten durch die kantonalen Krebs-
register und von NICER gesammelt
werden; in Anlehnung an das sich
im Aufbau befindende System bei
Frauen.

Offene Fragen
Es existieren bisher keine Wirksam-
keitsdaten der Impfung zur Verhin-
derung von HPV-assoziierten Krebs-
erkrankungen und -Vorstufen im
Oropharyngealbereich und am Pe-
nis. Wegen der geringen Fallzahlen
braucht es hierflr grosse internatio-
nale Studien.

Die Dauer der Wirksamkeit der
HPV-Impfung liegt bei Frauen bei

mindestens neun Jahren und ist
wahrscheinlich sehr viel langer. Es
kann aber nicht ausgeschlossen
werden, dass sowohl flr Frauen als
auch Manner eventuell eine Auf-
frischimpfung notwendig wird.

Die Wirksamkeit des 2-Dosen-
Impfschemas basiert momentan
auf Basis der Immunogenitat und
bleibt daher eine offene Frage.

Bisherige Studien deuten nicht
darauf hin, dass die Impfung gegen
HPV-16 und -18 eine Verschiebung
der HPV-Typen oder des Krankheits-
bildes provoziert. Dies muss lang-
fristig jedoch Uberwacht werden,
zum Beispiel durch ein HPV-Typen-
monitoring bei HPV-assoziierten
Krebserkrankungen, die den Krebs-
registern gemeldet werden.

Wahrend eine hohe Durchimpfung
bei Madchen einen gewissen Her-
denschutz fir Jungen bietet [49;50],
ist bisher noch unklar, in welchem
Ausmass eine Impfung von Jungen
und Mannern den Schutz der Frauen
vor Gebarmutterhalskrebs erhéhen
kann. Hierflr bendtigt man mindes-
tens Daten zur Durchimpfung der
beiden Geschlechter und zur Inzi-
denz von HPV-assoziierten Krebser-
krankungen.

Die Kosteneffektivitdt der HPV-
Impfung bei Mannernin der Schweiz
kann aufgrund der aktuellen Daten-
lage nicht abschliessend beurteilt
werden. Unabhangige Daten flr die
Schweiz existieren diesbezlglich
nicht. Aufgrund der unterschiedli-
chen Voraussetzungen in Landern,
fur die es bereits Erhebungen gibt
(Durchimpfungsraten, Kosten des
Impfstoffes, Krankheitslast), ist die
Interpretation dieser Daten fir die
Schweiz schwierig.

Gleichberechtigter Zugang
aufgrund der Empfehlung

Mit der Erweiterung der Impfemp-
fehlung auf Jungen und Méanner sind
Manner nicht mehr vom Nutzen der
Impfung ausgeschlossen. Sie kon-
nen sich vor den klar definierten Risi-
ken einer HPV-Infektion schitzen.
Bisherlagjegliche Last des Schutzes
vor HPV-assoziierten Infektionen auf
den Schultern der Frauen. Dieser Un-
gleichheit wird nun entgegenge-
wirkt. Die HPV-Impfung fir Jungen
und Manner erlaubt es, dass beide
Geschlechter die Verantwortung far
Themen wie die sexuelle und repro-
duktive Gesundheit tragen.

Diese ergénzende Impfempfeh-
lung verpflichtet die Arzteschaft da-
zu, ihre Patienten Uber die Impfung
zu informieren. Jugendliche und Er-
wachsene sollten die Maoglichkeit
haben, auf Basis von umfassenden
und leicht zugénglichen Informati-
onsmaterialien eine fundierte Ent-
scheidung zur HPV-Impfung zu tref-
fen. Das BAG und die EKIF stellen zu
diesem Zweck Aufklarungsmateriali-
en zur Verflgung, zuganglich Gber
die Webseiten.

Alle Manner im Alter von 11 bis
26 Jahren mussen Uber die Mog-
lichkeit einer Impfung informiert
werden. Insbesondere: a) Jungen
moglichst vor Beginn der sexuel-
len Aktivitat, b) MSM, da sie bei
einer alleinigen Impfung von Mad-
chen nicht von einem maoglichen
Herdenschutz profitieren, jedoch
einen Uberproportionalen Anteil
der Krankheitslast tragen und c)
Immunsupprimierte, da sie eben-
falls anfalliger sind fir schwere
Verldaufe von HPV-assoziierten
Krankheiten.

Um einen chancengleichen Zu-
gang zur Impfung zu schaffen und
aufrechtzuerhalten, ist gerade in der
Altersgruppe der Jugendlichen, die
mit individualmedizinischen Struk-
turen allein schwierig erreichbar
sind, eine Zusammenarbeit zwi-
schen Individualmedizin und den
offentlichen Gesundheitsdiensten
zu fordern, z.B. durch Einbezug der
Schularztlichen Dienste.

Internationale Situation beziig-
lich Impfempfehlung

Aus den genannten Grinden haben
Lander wie Osterreich, Australien,
USA und Kanada in den letzten Jah-
ren ihre Empfehlungen flr die HPV-
Impfung auf Jungen und junge Man-
ner erweitert.

USA: Das Advisory Committee on
Immunization Practices empfiehlt
eine HPV-Impfung fur Jungen und
Manner seit 2011 als Routineimp-
fung. Diese umfasst drei Impfdosen
des tetravalenten Impfstoffs bei 11-
bis 12-jahrigen Jungen sowie eine
Nachholimpfung fur 13- bis 21-jahri-
ge Adoleszente/junge Manner. Flr
MSM und abwehrgeschwachte
Manner ist die Impfung gemass der
allgemeinen Empfehlung vorgese-
hen sowie eine Nachholimpfung bis
26 Jahre [72].
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Kanada: Das National Advisory
Committee on Immunisation emp-
fiehlt in seinem Bericht von 2012
eine HPV-Impfung mit dem tetrava-
lenten Impfstoff fir Jungen/Manner
zwischen 9 und 26 Jahren zum
Schutz vor Analkarzinomen und sei-
nen Vorstufen sowie Anogenital-
warzen. Dabei sollte moglichst im
Alter zwischen 9 und 13 Jahren und
vor Beginn der sexuellen Aktivitat
geimpft werden, um den Effekt der
Impfung zu maximieren. Es wird da-
rauf hingewiesen, dass flr diese
Gruppe eine Impfung auch nach Be-
ginn der sexuellen Aktivitat von Nut-
zen sein kann [80].

Australien: Die Australian Technical
Aadvisory Group on Immunisation
empfiehlt seit 2013 den tetravalen-
ten Impfstoff far Jungen/Méanner
zwischen 9 und 18 Jahren zum
Schutz vor persistierenden Infektio-
nen und anogenitalen Erkrankungen
inklusive Genitalwarzen, die durch
HPV-6, -11, -16 und -18 verursacht
werden. Die Impfung sollte mdg-
lichst zwischen dem 11. und 13. Le-
bensjahr stattfinden. Manner Uber
18 Jahren koénnen einen individuel-
len Nutzen haben, dies soll von Fall
zu Fall entschieden werden. Die
Impfung wird fir MSM empfohlen,
ohne eine spezifische Altersgruppe
zu nennen. Ebenso wird immunge-
schwachten Mannern und Frauen
ohne Altersspezifizierung eine Imp-
fung empfohlen [81]. Seit Februar
2013 impft man Jungen im Alter von
12 und 13 Jahren im Rahmen des
subventionierten nationalen Impf-
programms in Schulen zusammen
mit den Madchen. Bis Ende 2014
werden Jungen im Alter von 14 und
15 Jahren ausserdem im Rahmen
einer Nachholimpfung geimpft [82].
Osterreich: In Osterreich begannim
Februar 2014 ein kostenfreies HPV-
Impfprogramm fir Méadchen und
Jungen. Die Impfung im 2-Dosen-
Schema wird fur Kinder im Alter von
9 bis 12 Jahren empfohlen. Die Kos-
ten der Impfung werden Ubernom-
men. Ziel ist die Herdenimmunitat,
erwahnt werden aber auch die per-
sonliche Vorteile der Impfung [83].
UK: Gemass den britischen Emp-
fehlungen des Joint Committee on
Vaccination and Immunisation wer-
den Jungen und Méanner im nationa-
len HPV Immunisierungsprogramm
derzeitig nicht berlcksichtigt [84].
Deutschland: Die Impfempfehlun-

gen der Standigen Impfkommission
von 2014 enthalten gegenwartig kei-
ne Empfehlung zur Impfung von
Jungen/Mannern [85].

KOSTENUBERNAHME

Die Modalitaten der Kostenvergl-
tung der HPV-Impfung fir Jungen
und Manner sind Ausarbeitung. Ei-
ne Entscheidung wird in den nachs-
ten Monaten erwartet. Sobald die
Modalitaten geklart sind, wird das
BAG informieren.

SCHLUSSFOLGERUNGEN UND
IMPFEMPFEHLUNGEN

Ausgehend von den Erkenntnissen,

— dass HPV-assoziierte Krankheiten
Manner betreffen, wobei Krebser-
krankungen zwar schwerwie-
gend, aber nicht haufig sind, und
Genitalwarzen haufig, aber weni-
ger schwerwiegend sind;

— dass der tetravalente Impfstoff
gegen HPV auch bei jungen Man-
nern sicher ist;

— dass erwiesen ist, dass der tetrava-
lente Impfstoff gegen persistieren-
de Infektionen mit den HPV-Typen
6, 11, 16, 18 im Anogenitalbereich
wirkt;

— dass erwiesen ist, dass der tetra-
valente Impfstoff Genitalwarzen
und anale intraepitheliale Neopla-
sien, ausgelost durch die im Impf-
stoff enthaltenen HPV-Typen, ver-
hindern kann;

— dass zurzeit fur HPV-assoziierte
Krebserkrankungen, die andere
Organe als den Gebarmutterhals
betreffen, keine alternativen pra-
ventiven Massnahmen, wie z. B.
Screening, existieren;

— dass MSM, welche das hdchste
Risiko fur persistierende HPV-In-
fektionen und deren Folgeerkran-
kungen haben, durch eine auf
Frauen beschrankte Impfempfeh-
lung vollig vom Nutzen der Imp-
fung ausgeschlossen sind und
durch eine spezifische Empfeh-
lung fur Risikogruppen nicht zeit-
gerecht erreichbar waren;

empfehlen die EKIF und das BAG die
HPV-Impfung fur Jungen und Man-
ner als erganzende Impfung zum indi-
viduellen Schutz vor Lasionen, die
durch die HPV-Typen 6, 11, 16 und 18

verursacht werden. Eine ergédnzende
Impfempfehlung verpflichtet die Arz-
teschaft zu informieren und bietet
somit allen die Moglichkeit zu einer
informierten Entscheidung.

Impfschema

Die Impfung wird fur Jungen und
Manner im Alter von 11 bis 26 Jahren
empfohlen (bis zum Tag vor dem 27.
Geburtstag), vorzugsweise zwischen
11 und 14 Jahren bzw. vor Beginn der
sexuellen Aktivitat. Analog zu den
Empfehlungen bei Madchen sollten
gesunde 11- bis 14-jahrige Jungen
mit einem 2-Dosen-Schema (Off-la-
bel Verwendung) im Abstand von
sechs Monaten geimpft werden. Ab
dem 15. Geburtstag, und fir alle,
welche eine Immunschwache ha-
ben, sind drei Impfdosen zu den Zeit-
punkten 0, 1-2 und 6 Monate indi-
ziert.

Die Modalitaten der Kostenvergu-
tung fur Knaben und Méanner sind in
Ausarbeitung. Eine Entscheidung
wird in den nachsten Monaten er-
wartet. Bl
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Ubertragbare Krankheiten
Impfempfehlungen gegen Meningokokken fiir Personen
mit einem erhohten Risiko fiir eine invasive Infektion
oder Exposition: Anwendung eines quadrivalenten
Konjugatimpfstoffs auch bei Auffrischimpfungen

Bundesamt fir Gesundheit (BAG) und Eidgendssische Kommission
far Impffragen (EKIF). Stand: Marz 2015

Die immer breitere Erfahrung mit quad-
rivalenten Konjugatimpfstoffen gegen Meningokokken
(MCV-ACWY) bestatigt deren Sicherheit und bessere
Immunogenitat im Vergleich zu quadrivalenten Polysac-
charidimpfstoffen (MPV-ACWY). Auf der Grundlage der
verfugbaren Daten empfehlen BAG und EKIF den Konju-
gatimpfstoff MCV-ACWY weiterhin fur die Primovakzina-
tion von Risikogruppen zu nutzen sowie, falls das Risiko
weiterbesteht, fur die Auffrischimpfungen anstelle des
bisherigen Polysaccharidimpfstoffs MPV-ACWY.

EINFUHRUNG

Fir Personen mit einem erhéhten
Risiko fur eine invasive Meningokok-
ken-Infektion oder einem erhéhten
Expositionsrisiko (siehe Kasten) ist
ein moglichst breiter und wirksamer
Impfschutz anzustreben [1-4].

In der Schweiz stehen folgende
Impfstoffe gegen Meningokokken
zur Verflgung: drei Konjugatimpf-
stoffe gegen die Serogruppe C
(MCV-C: Meningitec®, Menjugate®
und NeisVac-C®, zugelassen fir die
Anwendung ab einem Alter von 2
Monaten); ein quadrivalenter (nicht-
konjugierter) Polysaccharidimpfstoff
gegen die Serogruppen A, C, W und
Y (MPV-ACWY, Mencevax®, zuge-
lassen flr die Anwendung ab 2 Jah-
ren) und ein quadrivalenter Konjugat-

impfstoff (MCV-ACWY, Menveo®,
zugelassen flr die Anwendung ab 2
Jahren).

Der vermittelte Schutz durch Me-
ningokokkenimpfstoffe ist begrenzt:
einerseits durch die begrenzte Dauer
des Impfschutzes (einige Jahre), an-
dererseits durch das Phanomen der
Hyporesponsiveness, welche durch
wiederholte Anwendung von Poly-
saccharidimpfstoffen verursacht
wird. Dies und die Verfligbarkeit der
Impfstoffe auf dem Markt bestim-
men die Wahl der Impfschemata.

Die Polysaccharidimpfstoffe wa-
ren seit den 1980er-Jahren die ers-
ten auf dem Markt. Charakteristisch
far diese Impfstoffe ist ihre Unwirk-
samkeit bei Kindern unter 2 Jahren,
zudem vermitteln sie kein immuno-
logisches Gedachtnis und bewirken

Personen mit erhé6htem Risiko fiir eine invasive Meningokokken-

Infektion (Risikofaktoren):

— Defizite der Terminalfaktoren des Komplementsystems;

— Defekte bei der Komplementaktivierung des alternativen \Wegs;
— homozygote Protein-S- und -C-Defizite;

— funktionelle oder anatomische Asplenie;

— mangelnde Immunantwort auf Polysaccharide;

— Mangel an Mannose-bindendem Lektin.

Personen mit einem erh6htem Meningokokken-Expositionsrisiko:

— Personal von Laboratorien, welche mit Meningokokken arbeiten;
— Personen nach einem engen Kontakt mit einem Fall einer invasiven
Meningokokkeninfektion (Postexpositionsprophylaxe);

— Rekruten;

— Reisende in Endemiegebiete (Reisedauer > 1 Monat)
oder in Epidemiegebiete (auch bei kurzem Aufenthalt).

keine Verhinderung der Kolonisation
des Nasopharynx. Wahrend langer
Zeit standen jedoch keine anderen
Impfstoffe zur Verfligung. Daher
stellte die Einflhrung der ersten mo-
novalenten Konjugatimpfstoffe ge-
gen die Serogruppe C (MCV-C) im
Jahr 2001 einen echten Fortschritt
dar. Dank des konjugierten Proteins
I6sen diese Impfstoffe eine T-Zell-
abhangige Immunantwort aus, wo-
durch auch bei Séauglingen ein
Schutz vermittelt und bei allen Ge-
impften ein Immungedachtnis er-
reicht werden kann. Die Impfung
konnte aus diesem Grund nun Risi-
kogruppen und Kindern unter 2 Jah-
ren empfohlen werden. Erganzt
wurde der Schutz fur Risikogruppen
durch eine Dosis des quadrivalenten
Polysaccharidimpfstoffs  (MPV-
ACWY), um den Schutz nach der
Primovakzination auf andere Sero-
gruppen auszudehnen, gefolgt von
Auffrischimpfungen mit MPV-
ACWY im Abstand von 3 Jahren bei
weiterbestehendem Risiko [1]. Seit
2005 ist eine erganzende Impfung
mit MCV-C auch fir gesunde Kinder
zwischen 12 und 15 Monaten und
gesunde Jugendliche zwischen 11
und 15 Jahren empfohlen [2, 5].

Im August 2011 kam in der
Schweiz ein quadrivalenter Konjugat-
impfstoff (MCV-ACWY; Menveo®)
auf den Markt, der damals fur Perso-
nen ab 11 Jahren zugelassen war.
Seitdem empfehlen ihn BAG und
EKIF fir die Primovakzination von
Personen mit erhohtem Risiko fur
eine invasive Infektion ab dem Alter
von einem Jahr [3]. Die Empfehlung
der Anwendung des quadrivalenten
Polysaccharidimpfstoffs ~ MPV-
ACWY fur Auffrischimpfungen bei
weiterbestehendem Risiko wurde
beibehalten, allerdings in Intervallen
von 5 statt 3 Jahren [3]. Denn das
Phéanomen der Hyporesponsiveness
bei einer wiederholten Anwendung
von Polysaccharidimpfstoffen in In-
tervallen unter 3 Jahren war bereits
beobachtet worden. Zur Dauer des
vermittelten Impfschutzes durch die
neuen quadrivalenten Konjugatimpf-
stoffe lagen jedoch erst wenige Da-
ten vor [6-8].
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In 2012 wurde der Impfstoff
MCV-ACWY in die Liste der durch
dieobligatorischeKrankenpflegever-
sicherung verglteten Arzneimittel
aufgenommen. Im August 2014
wurde die Zulassung basierend auf
Daten zur Sicherheit und Wirksam-
keit auf die Altersgruppe ab 2 Jahre
ausgedehnt (vorher ab 11 Jahre).
Ausserdem konnten die durch Poly-
saccharidimpfstoffe hervorgerufe-
nen Mechanismen der Hypores-
ponsiveness detaillierter untersucht
und Daten zur langerfristigen Auf-
rechterhaltung des Schutzes durch
konjugierte quadrivalente Impf-
stoffe gesammelt werden (fir De-
tails siehe Kapitel ¢mmunologische
Hyporesponsivness» und <(Dauer
des Impfschutzes)) [9-12]. Auf-
grund der neuen Erkenntnisse
sind die Impfschemata fur Risiko-
personen angepasst worden
(siehe Kapitel (Aktualisierung der
Empfehlungen und neue Impf-
schemata flir Risiko-gruppen).

IMMUNOLOGISCHE
HYPORESPONSIVENESS

Hyporesponsiveness bedeutet,
dass die Verabreichung einer weite-
ren Impfstoffdosis gegen denselben
Krankheitserreger weniger wirksam
ist als die vorangehende Dosis. Als
Erstes wurde dies bei der wieder-
holten Anwendung von monovalen-
ten Polysaccharidimpfstoffen gegen
die Serogruppe C festgestellt: Unab-
hangig vom Alter lagen die gemes-
senen SBAI-Titer [13] nach der Auf-
frischimpfung tiefer als nach der
ersten Impfung und der Effekt fiel
mit jeder weiteren Auffrischimpfung
starker aus [6-8].

Im Mausmodell konnte dieses
Phdnomen untersucht und die ver-
antwortlichen Mechanismen ver-
deutlicht werden [9]: Die Gesamt-
zahl der fUr eine Serogruppe
spezifischen B-Gedéachtniszellen
nimmt mit jeder weiteren Anwen-
dung von Polysaccharidimpfstoffen
ab. Diese Zellen werden demnach
ohne Ersatz eliminiert.

Die Ergebnisse dieser Studie bele-
gen Folgendes: Das Phanomen der
Hyporesponsiveness kann durch die
Primovakzination mit einem konju-
gierten Impfstoff (hier MCV-C) vor
der Verabreichung des Polysacchari-
dimpfstoffs (MPV-C) nicht verhin-

dert werden. Das Phanomen ist
kumulativ, da die SBA™ nach 2 Auffri-
schimpfungen niedriger liegen als
nach einer einzigen: Der «Vorrat» an
spezifischen B-Lymphozyten nimmt
mit jeder Auffrischimpfung weiter
ab [9].

Beim Menschen sind die Mecha-
nismen indirekt durch Messung der
SBA' nachgewiesen worden: Kin-
der, die eine Primovakzination mit
einem bivalenten Konjugatimpf-
stoff (MCV-AC) erhielten, erreich-
ten nach zwei Auffrischimpfungen
mit einem Polysaccharidimpfstoff
(MPV-AC) im Alter von 2 und 5 Jah-
ren sechs Mal tiefere SBA-Titer' als
Kinder mit nur einer MPV-AC-Auf-
frischimpfung im Alter von 5 Jah-
ren. Beide Gruppen wiesen niedri-
gere Titer im Vergleich mit den
Kindern auf, welche nur eine Dosis
des konjugierten MCV-AC ohne
weitere Auffrischimpfungen beka-
men [14, 15].

Ausserdem lagen nach der Imp-
fung mit einem Konjugatimpfstoff
die gemessenen SBA-Titer' in den
Gruppen mit vorheriger Polysac-
charidimpfstoff-Dosis immer tiefer
als bei den Gruppen, die zuvor kei-
nen Polysaccharidimpfstoff erhal-
ten haben. Letzteres geschah unab-
hangig davon, ob es sich um einen
mono-, bi- oder quadrivalenten
Impfstoff handelte und unabhangig
vom Alter der geimpften Personen
[7,16-23].

Diese Ergebnisse zeigen, dass
das Phanomen der Hyporesponsi-
veness durch die Auffrischimpfung
mit einem konjugierten Impfstoff
nicht vollstandig reversibel ist (ge-
mass Impfintervallen). Des Weite-
ren weisen sie darauf hin, dass ein
Abstand von einem Jahr zwischen
der letzten Polysaccharid-Dosis
und der Impfung mit einem
Konjugatimpfstoff von Vorteil ist,
um eine bessere Immunantwort
(hohere SBA-Titer?") zu erhalten [18,
24].

Fazit: Eine Primovakzination mit
einem Konjugatimpfstoff kann das
durch Polysaccharidimpfstoffe her-
vorgerufene Phanomen der Hypo-
responsiveness nicht verhindern.
Des Weiteren ist das Phanomen
kumulativ bei wiederholten Impfun-
gen mit Polysaccharidimpfstoffen.
Daher sollen auch Auffrischimpfun-
gen mit konjugierten Impfstoffen
durchgefuhrt werden. Polysaccha-

ridimpfstoffe werden im Schweize-
rischen Impfplan nicht mehr emp-
fohlen.

DAUER DES IMPFSCHUTZES

In Follow-up-Studien zu Jugendli-
chen, die mit MCV-ACWY oder
MPV-ACWY geimpft worden wa-
ren, konnte man bakterizide Antikor-
per (SBA) [25] bis zu 5 Jahre nach
der Primovakzination nachweisen
[10-12]. Der Anteil von Jugendli-
chen (Alter 11-18 Jahre, ungefahr
3'500 Versuchspersonen) mit ei-
nem SBA-Titer' >1:8 lag einen Mo-
nat nach der ersten Dosis eines
Konjugatimpfstoffs je nach Sero-
gruppe zwischen 78 % und 94 %
(durchschnittlich A: 78 %, C: 87 %,
W: 94 %, Y: 87 %) und einen Monat
nach der ersten Dosis mit einem Po-
lysaccharidimpfstoff zwischen 47 %
und 83 % (A: 47 %, C: 60%, W:
83 %, Y: 80 %). Die Studien zeigen,
dass SBA-Titer' >1:8 flr die Sero-
gruppen CWY bei einem grésseren
Anteil der Geimpften Uber 5 Jahre
lang anhalten, wenn diese mit ei-
nem Konjugatimpfstoff geimpft
werden statt mit einem Polysaccha-
ridimpfstoff; der Unterschied bei
den Serogruppen C und Y ist dabei
signifikant [10]. Sie weisen ebenfalls
nach, dass selbst bei Konjugatimpf-
stoffen die Schutzkorrelate mit der
Zeit abnehmen: Ab 21 Monaten
nach der Impfung hat ein betrachtli-
cher Teil der Jugendlichen keinen
SBA-Titer' > 1:8 mehr (siehe Tabelle
2). Dagegen bewirkt eine Auffrisch-
impfung nach finf Jahren mit einem
Konjugatimpfstoff bei nahezu allen
Jugendlichen einen Antikdrpertiter
SBA' >1:8, welcher bei einem gros-
seren Anteil der Geimpften Uber
weitere 2 Jahre bestehen bleibt (sie-
he Tabelle 2) [11]. Bemerkenswert
ist, dass die Serogruppen-A-spezifi-
schen SBA-Titer' immer deutlich

" Der durch die Meningokokken-
Impfstoffe vermittelte Schutz wird
geschétzt, indem man flr eine
gegebene Serogruppe die bakterizide
Aktivitdt des Serums mit menschlichem
Komplement (serum bactericidal
antibodies, SBA, Schutzkorrelat)
untersucht. Die SBA-Ergebnisse werden
ausgedrtickt als Antikérpertiter (GMT)
una/oder als Anteil geimpfter Personen
mit einem hSBA-Titer > 1:8.
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Tabelle 1

Prozentualer Anteil Jugendlicher mit SBA? >1:8 nach der Primovakzination mit Konjugatimpfstoff MCV-ACWY (n=50) oder
mit Polysaccharid-Impfstoff MPV-ACWY (n=50). Die SBA-Titer' wurden in beide Gruppen 1 Monat, 1 Jahr und 5 Jahre nach
der Primovakzination gemessen [10].
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Anteil Geimpfter (in %) Nach Primovakzination (1 Dosis) mit quadri- | Nach Primovakzination (1 Dosis) mit quadri-

mit einem SBA-Titer' > 1:8 valentem Konjugatimpfstoff MCV-ACWY valentem Polysaccharidimpfstoff MPV-ACWY
Zeitraum nach Impfung 1 Monat 1 Jahr 5 Jahre 1 Monat 1 Jahr 5 Jahre
Serogruppe A 78 41 30 47 43 44
Serogruppe C 85 80 75 60 50 62
Serogruppe W 94 20 70 83 50 55
Serogruppe Y 88 75 73 80 48 48

Tabelle 2

Prozentualer Anteil Jugendlicher (n=130) mit SBA" >1:8 nach der Primovakzination oder ersten Auffrischimpfung mit
Konjugatimpfstoff MCV-ACWY. Die SBA-Titer' wurden 1 Monat, 21 Monate, 3 Jahre und 5 Jahre nach der Primovakzination
gemessen und 1 Monat sowie 2 Jahre nach der Auffrischung [11].

Anteil Geimpfter (in %) Nach Primovakzination (1 Dosis) Nach der ersten Auffrischimpfung (1 Dosis)
mit einem SBA-Titer' > 1:8 mit quadrivalentem Konjugatimpfstoff mit quadrivalentem Konjugatimpfstoff
MCV-ACWY MCV-ACWY

Zeitraum nach Impfung 1 Monat 21 Monate 3 Jahre 5 Jahre 1 Monat 2 Jahre
Serogruppe A 78 40 37 32 95 79
Serogruppe C 89 59 67 59 95 95
Serogruppe W 94 82 85 82 95 95
Serogruppe Y 86 68 68 64 95 95

unter den Titern fr die anderen Se-
rogruppen liegen und ihr Rickgang
ausgepragter ist. Das passiert unab-
hangig davon, ob ein Konjugat- oder
Polysaccharidimpfstoff angewen-
det bzw. nach einer Erst- oder Auf-
frischimpfung gemessen wurde
(Tabelle 1 und 2).

Fazit: Es ist gerechtfertigt, Auf-
frischimpfungen mit Konjugatimpf-
stoffen in Intervallen von jeweils
5 Jahren durchzufihren, wenn das
Risiko weiterbesteht.

AKTUALISIERUNG DER
EMPFEHLUNGEN UND
NEUE IMPFSCHEMATA
FUR RISIKOGRUPPEN

Auf der Grundlage dieser Erkennt-
nisse (siehe Kapitel {mmunologische
Hyporesponsiveness) und «Dauer
des Impfschutzes)) empfehlen BAG
und EKIF nur noch die Anwendung
konjugierter Impfstoffe; sowohl fir

Die Impfung der Rekruten (siehe
Tabelle 3B) wird mit Konjugat-
impfstoffen gegen die Serogruppe C
(MCV-C) beibehalten [2, 3, 5], und
zwar aufgrund aktueller epidemiolo-
gischer Daten zu den Meningokok-
ken-Erkrankungen in der Schweiz
[3].

EMPFOHLENE ERGANZENDE
IMPFUNG VON KINDERN
UND JUGENDLICHEN GEGEN
INVASIVE MENINGOKOKKEN-
INFEKTIONEN

Die empfohlene ergdnzende Imp-
fung von gesunden Kindern und Ju-
gendlichen mit Konjugatimpfstoffen
gegen die Serogruppe C (MCV-C)
wird beibehalten [2, 3, 5] aufgrund
aktueller epidemiologischer Daten
zu den Meningokokken-Erkrankun-
gen in der Schweiz [3].

die Primovakzination als auch fir KOSTENUBERNAHME
Auffrischimpfungen im Intervallvon DURCH DIE OBLIGATORISCHE
5 Jahren, falls das Risiko weiterbe- KRANKENPFLEGEVER-

steht. Die Polysaccharidimpfstoffe = SICHERUNG

sind nicht mehr empfohlen. Die auf-
geflhrten aktualisierten Impfsche-
mata (siehe Tabelle 3) ersetzen die
bisherigen Impfschemata und Emp-
fehlungen [3].

Die Impfung gegen Meningokokken
mit MCV-ACWY wird seit 2012 ge-
mass ihrer Empfehlung und fur die
Altersgruppen, fur die der Impfstoff

durch Swissmedic zugelassen ist,
rickvergutet. Gegenwartig ist der
Impfstoff ab dem Alter von 2 Jahren
zugelassen. Off-Label-Impfempfeh-
lungen und Reiseimpfungen wer-
den nicht Gbernommen.

Die Off-Label-Anwendung dieses
Impfstoffs beschrankt sich auf Kin-
der unter 2 Jahren. Die Induktion
eines Immungedachtnisses und die
vorliegenden Daten zur Impfsicher-
heit (ab dem Alter von 2 Monaten)
[26] flhren zur Empfehlung, den
Impfstoff im Alter von 12 und 24
Monaten off-label anzuwenden. Die
verfligbaren Daten zur Wirksamkeit
reichen dagegen nicht aus, um eine
Anwendung bei Kindern unter 12
Monaten zu empfehlen. &

Kontakt

Bundesamt fir Gesundheit
Direktionsbereich Offentliche Gesundheit
Abteilung Ubertragbare Krankheiten
Telefon 058 463 87 06
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Tabelle 3
Impfschema gegen Meningokokken fiir Risikopersonen

A. Personen mit einem erhdhten Risiko einer invasiven Meningokokken-Erkrankung

Alter bei Impfbeginn Impfungen
2-11 Monate 3 Dosen MCV-C, dann

2 Dosen MCV-ACWY im Abstand von 4-8 Wochen ab dem Alter von 12 Monaten und
4-8 Wochen nach der letzten Dosis MCV-C, dann

Auffrischimpfungen alle 5 Jahre mit 1 Dosis MCV-ACWY, falls das Risiko weiterbesteht
> 12 Monate 2 Dosen MCV-ACWY im Abstand von 4-8 Wochen, dann
Auffrischimpfungen alle 5 Jahre mit 1 Dosis MCV-ACWY, falls das Risiko weiterbesteht

Alle bereits mit MPV-ACWY-Geimpften sollten mit einer Dosis MCV-ACWY frihestens 1 Jahr nach der letzten MPV-ACWY Impfung
nachgeimpft werden.

B. Personen mit einem erh6hten Meningokokken-Expositionsrisiko

Gruppen Alter bei Impfbeginn Impfungen

Personal von Laboratorien, welches 1 Dosis MCV-ACWY; Auffrischimpfungen alle 5 Jahre mit

mit Meningokokken arbeitet 1 Dosis MCV-ACWY, falls das Risiko weiterbesteht

Reisende in Endemie-/Epidemie- 2-11 Monate 3 Dosen MCV-C, dann

gebiete 1 Dosis MCV-ACWY im Abstand von 4-8 Wochen ab dem
Alter von 12 Monaten und 4-8 Wochen nach der letzten Dosis
MCV-C, und

Auffrischimpfungen alle 5 Jahre® mit 1 Dosis MCV-ACWY,
falls das Risiko weiterbesteht

>12 Monate 1 Dosis MCV-ACWY;

Auffrischimpfungen alle 5 Jahre® mit 1 Dosis MCV-ACWY,
falls das Risiko weiterbesteht

Kontakt mit einem wahrscheinlichen 2-11 Monate 3 Dosen MCV-C (im Falle einer Meningokokken-exposition
oder bestatigten Fall einer invasiven der Serogruppe C oder wenn unbekannt)
Meningokokkeninfektion >12 Monate 1 Dosis MCV-C nach einer Meningokokken-exposition der

Serogruppe C oder;

1 Dosis MCV-ACWY nach einer Exposition mit der Serogruppe
A, W135, Y oder wenn unbekannt.
Rekruten 1 Dosis MCV-C

Alle bereits mit MPV-ACWY-Geimpften sollten mit einer Dosis MCV-ACWY frihestens 1 Jahr nach der letzten MPV-ACWY Impfung
nachgeimpft werden.

* Saudi-Arabien verlangt fur (Pilger-)Reisen nach Mekka einen offiziellen Nachweis fir die Meningokokkenimpfung (Impfstoff ACWY),
der nicht alter als 3 Jahre ist.
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Ubertragbare Krankheiten
Pravention schwerer Infektionen bei anatomischer oder
funktioneller Asplenie

Empfehlungen der Schweizerischen Gesellschaft flr Infektiologie (SGINF), der
Eidgendssischen Kommission flr Impffragen (EKIF)" und des Bundesamtes fir
Gesundheit (BAG). Stand 2015

Patienten mit anatomischer oder funk-
tioneller Asplenie haben ein erhdhtes Risiko, an einer
fulminant verlaufenden, lebensbedrohlichen Infektion
durch bestimmte Bakterien (vor allem Pneumokokken)
oder Protozoen zu erkranken. Das Risiko ist in den ers-
ten zwei Jahren nach Ausfall der Milz am hochsten,
besteht aber lebenslang. Untersuchungen zeigen, dass
Patienten mit Asplenie Uber ihr Risiko ungenigend infor-
miert sind. Zu den Praventionsmassnahmen gehdren
die Aufklarung der Patienten, Impfungen gegen Pneu-
mokokken, Meningokokken und Influenza sowie eine
Notfallantibiotikatherapie bzw. flr bestimmte Patienten-
gruppen eine Antibiotikaprophylaxe und eine besonders
gewissenhafte Malariaprophylaxe in Risikogebieten.

EINFUHRUNG

Patienten mit anatomischer (ange-
borener oder erworbener) oder
funktioneller Asplenie haben ein
lebenslang erhohtes Risiko, bei In-
fektionen durch eine Reihe bekap-
selter oder intrazellular lebender
Bakterien und Protozoen einen
schweren Krankheitsverlauf durch-
zumachen [1, 2]. Diese Infektionen
konnen sich unter dem Bild der
«overwhelming postsplenectomy
infection» (OSPI) manifestieren,
welches innert Stunden zur irrever-
siblen Sepsis mit Multiorganversa-
gen und zum Tod flhren kann. Der
fulminante Verlauf, die hohe Morbi-
ditdt und die Letalitat solcher Infek-
tionen unterstreichen die Wichtig-
keitder Pravention[3]. Verschiedene
nationale und internationale Erhe-
bungen haben gezeigt, dass Kennt-
nisse uber die empfohlenen Pré-
ventionsmassnahmen bei Arzten
und Patienten ungentigend veran-
kert sind [4-6]. Dieser Beitrag for-
muliert Empfehlungen zu Praventi-
onsmassnahmen bei Patienten mit
anatomischer oder funktioneller
Asplenie und ersetzt die generell
und insbesondere in Bezug auf die

1 Mitglieder der federfiihrenden
gemeinsamen Arbeitsgruppe: C. Berger,
H. Furrer, C. Hauser, C.-A. Siegrist

Impfempfehlungen (berarbeitete
Vorversion von 2006.

SCHWERE INFEKTIONEN
BEI ASPLENIE

Die Funktion der Milz bei

der Infektabwehr

Die erhohte Infektionsanfalligkeit bei
Asplenie ergibt sich aus der Funktion
der Milz bei der Infektionsabwehr,
der Filtration und Phagozytose von
Bakterien aus der Blutbahn und der
Produktion opsonisierender Antikor-
per und Komponenten des alternati-
ven Komplementsystems [7]. Diese
Aufgaben koénnen durch andere Or-
gane des retikuloendothelialen Sys-
tems nur unvollstdndig kompensiert
werden. Nach Splenektomie und Er-
krankungen mit funktioneller Asple-
nie (z. B. Status nach Bestrahlung
der Milz) besteht deshalb lebenslang
eine erhohte Infektanfalligkeit. Dem-
gegenlber scheint nach subtotaler
Splenektomie die Funktion der Milz
erhalten zubleiben [8, 9]. Experimen-
telle Arbeiten zur Reimplantation von
Milzgewebe zeigten eine Korrelation
zwischen Infektionsrisiko und der
Menge des Milzgewebes sowie ei-
ner intakten Gefassversorgung [10,
11]. Die Schutzwirkung nach ektopi-
scher Autotransplantation der Milz
scheint unzuverldssig zu sein [12].

Infektionsrisiko
Das Risiko einer lebensbedrohlichen
Infektion bei anatomischer oder
funktioneller Asplenie, fortan nur
noch Asplenie genannt, wird durch
die fehlende oder reduzierte Funkti-
on der Milz bestimmt. Nach Splen-
ektomie konnen Grundkrankheiten
oder deren Therapie, wie zum Bei-
spiel Hamoglobinopathien, hdmato-
logische Neoplasien, Chemothera-
pie oder Steroidtherapie, welche bei
nicht-traumatischer Splenektomie
haufig vorhanden sind, entschei-
dend zum Infektionsrisiko beitragen.
Die Inzidenz einer lebensbedrohli-
chen Infektion bei Asplenie wird auf
0,23 %-0,42 % pro Jahr (etwa ein Fall
pro 300-500 Patientenjahre) ge-
schatzt. Das lebenslange Risiko be-
tragt 5%. Das Infektionsrisiko ist in
den ersten 2 bis 3 Jahren nach Eintre-
ten der Asplenie/Splenektomie am
hoéchsten: Etwa 30 % der Infektionen
treten im ersten Jahr und etwa 50 %
in den ersten zwei Jahren auf. Das
erhohte Infektionsrisiko bleibt aber
lebenslang bestehen. Die Letalitat ei-
ner «overwhelming postsplenectomy
infection» betragt etwa 50 % [2].
Infektionsrisiko und Letalitat variie-
ren nach Grundkrankheit. Das relati-
ve Risiko ist am niedrigsten nach
traumatischer Splenektomie oder
Splenektomie wegen idiopathischer,
thrombozytopenischer Purpura. Am
hochsten ist es bei funktioneller As-
plenie wie Thalassamie, Sichelzellan-
amie (homozygote Sichelzellanamie
und Compound-Hamoglobinopathi-
en wie HbS/C,und HbS/Thalassa-
mie, nicht aber bei klinisch asympto-
matischen heterozygoten Formen),
bei einer lymphoproliferativen Er-
krankung [2] in den ersten 6-12 Mo-
naten nach Stammzelltransplantation
[13, 14], bei chronischer Graft-ver-
sus-Host-Erkrankung (GvHD) und bei
komplizierter Zoliakie oder assoziiert
mit anderen Autoimmunerkrankun-
gen [13, 15-17]. Die Letalitat ist zu-
dem bei Kindern hoéher als bei Er-
wachsenen [2].

Infektionserreger
Infektionen bei Asplenie kdnnen
grundsatzlich durch eine breite Pa-
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lette von Bakterien, Viren, Pilzen und
Protozoen verursacht werden [7].
Lebensbedrohliche Infektionen wer-
den jedoch mit Abstand am haufigs-
ten, in bis zu 90 % der Falle, in Zu-
sammenhang mit Streptococcus
pneumoniae beobachtet. Die Rolle
anderer bekapselter Bakterien ist
demgegenUlber eher gering. Das er-
hohte  Infektionsrisiko  durch
Neisseria meningitidis ist nicht un-
umestritten [14], wird aber in Analo-
gie zu den Pneumokokken abgelei-
tet. Infektionen durch Haemophilus
influenzae Typ b sind seit Einfihrung
der Routineimpfung fur Kinder unter
5 Jahren sehr selten geworden. Das
bakterielle Keimspektrum schliesst
daneben auch Streptokokken der
Gruppe B, Staphylococcus aureus,
Salmonella species und Escherichia
colimitein. Die Literatur enthalt zahl-
reiche Fallbeschreibungen von le-
bensgefahrlichen invasiven Infektio-
nenmit Capnocytophaga canimorsus
nach Biss-/Kratzverletzungen durch
Hunde und Katzen. Auch eine Mala-
ria kann bei Asplenie schwerer und
protrahierter verlaufen.

Klinische Prasentation

Eine overwhelmingpostsplenectomy
infection (OPSI) kann sich initial mit
unspezifischen Symptomen wie
leichtem Fieber, Muskelschmerzen
und Pharyngitis prasentieren. Innert
Stunden entwickelt sich ein lebens-
bedrohliches Krankheitsbild mit Mul-
tiorganversagen. Fieber ist beim as-
plenischen Patienten deshalb immer
als Warnzeichen fir eine maogliche
fulminant verlaufende bakterielle In-
fektion zu interpretieren. Auch gast-
rointestinale Beschwerden kdnnen
Ausdruck einer beginnenden Sepsis
sein [18]. Die laborchemischen Ent-
zindungsparameter (z. B. CRP) sind
anfanglich wegen des raschen Ver-
laufs normal oder kaum erhoht und
verleiten dadurch eventuell zu fal-
scher Sicherheit. Splenektomierte
Patienten sind haufig ungenigend
Uber die Auswirkungen einer fehlen-
den Milz und das damit verbundene
Infektionsrisiko informiert, was zu
einer entscheidenden Verzdgerung
einer Arztkonsultation und der Diag-
nose einer OPSI fihren kann. Bei
anamnestischen Angaben Uber inva-
sive  Pneumokokkeninfektionen,
Lymphomerkrankung, Magen- und
Pankreastumore, Magenoperatio-
nen oder posttraumatische Abdomi-

naloperationen sowie bei klinischen
Hinweisen (abdominale Narben,
Howell-Jolly-Einschlusskorper in
den Erythrozyten) sollte nach einer
Asplenie gesucht werden.

PRAVENTIONSMASSNAHMEN

Prinzipien

Die Praventionsmassnahmen ge-

gen schwere Infektionen bei Asple-

nie basieren auf

— wiederholter Patienteninformation;

— Antibiotika als Prophylaxe oder als
Notfalltherapie bei Warnzeichen
einer Infektion;

— spezifischer Antibiotikaprophyla-
xe und praventiver Therapie bei
Biss-und Kratzverletzungen durch
ein Tier;

— Impfungen gegen Pneumokok-
ken, Meningokokken und der jahr-
lichen Grippeimpfung.

Keine dieser Praventionsmassnah-
men garantiert eine absolute
Schutzwirkung und Sicherheit vor
schweren Infektionen. Es ist ent-
scheidend, dass die Patienten Uber
das Infektionsrisiko, die Friihzeichen
einer Infektion und das Verhalten bei
Fieber, Reisen und nach Biss-/Kratz-
verletzungen durch Tiere wiederholt
informiert werden.

Patienteninformation

Jeder asplenische Patient und des-

sen Angehorige missen Uber das

lebenslang erhdhte Risiko einer
schweren, lebensbedrohlichen In-
fektion informiert sein. Folgende

Verhaltensregeln sollen wahrend

medizinischen Konsultationen wie-

derholt vermittelt werden:

— Bei Fieber oder « grippalen Symp-
tomen» muss so rasch wie mdg-
lich ein Arzt beigezogen werden.
Ist dies nicht innerhalb einer Stun-
de moglich, soll der Patient eine
Notfallantibiotikatherapie begin-
nen (siehe unten) und so rasch wie
moglich einen Arzt aufsuchen.

— BeiBiss-/Kratzverletzungen durch
Tiere muss immer rasch ein Arzt
aufgesucht werden.

— Bei Reisen in Malariagebiete sind
prophylaktische Massnahmen be-
sonders gewissenhaft zu befolgen.

— Dem asplenischen Patienten oder
seinen Sorgeberechtigten muss
bekannt sein, dass Impfungen not-
wendig und evtl. zu wiederholen

sind. Alle Impfungen sollten im
Impfausweis dokumentiert sein.

Diese Empfehlungen sind im Patien-
teninformationsblatt respektive ei-
nem Asplenie-Ausweis (siehe An-
hang) zusammengefasst.

Antibiotikaprophylaxe und
Notfalltherapie

In einer Zeit zunehmender Antibio-
tikaresistenz gilt es, Antibiotika zur
Prophylaxe oder Therapie immer
unter Berucksichtigung der lokalen
Antibiotikaresistenzlage zu wah-
len. Die Dosierung muss an indivi-
duelle pharmakokinetische Situati-
onen (Alter, Niereninsuffizienz
usw.) angepasst werden. Faktoren
wie Allergien und Compliance
muissen berlcksichtigt werden.
Bei anamnestischen Angaben der
Patienten Uber das Vorliegen einer
Antibiotikaunvertraglichkeit soll
sorgfaltig geprift werden, ob eine
Allergie vorliegt oder ob es sich um
eine andere Art einer unerwdnsch-
ten Arzneimittelwirkung handelt.
Im Zweifelsfall empfiehlt sich eine
allergologische Abklarung.

Antibiotika-Dauerprophylaxe
Die Wirksamkeit einer antibioti-
schen Langzeitprophylaxe wurde
nur fir Kinder mit Sichelzellandmie
in einer kontrollierten Studie belegt
[19]. Ahnliche Studien fir Asplenie
anderer Ursache bei Kindern und
Erwachsenen fehlen. Eine Lang-
zeitprophylaxe ist dennoch fur alle
Kinder mit vollstandiger Splenekto-
mie oder funktioneller Asplenie
empfohlen (Tabelle 1). Diese sollte
mindestens wahrend der ersten 5
Lebensjahre und wahrend der ers-
ten 3 Jahre nach Splenektomie
durchgefthrt werden. Eine Verlan-
gerung der Prophylaxe bis zur Ado-
leszenz kann individuell abgewo-
gen werden.

Beimangelhafter Compliance mit
der Prophylaxe oder bei einer doku-
mentierten Penicillinallergie ist die
Notfalltherapie (siehe unten) auf-
grund der heutigen Antibiotikaresis-
tenzlage der Pneumokokken vorzu-
ziehen.

Fir Erwachsene gibt es keine ana-
loge Empfehlung einer Dauerantibio-
tikaprophylaxe [20]. Die perioperati-
ve Antibiotikaprophylaxe im Rahmen
der Splenektomie oder anderer Ein-
griffe bei Asplenie richtet sich nach
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Tabelle 1

Antibiotika-Dauerprophylaxe bei Asplenie

Kinder: Start sofort ab Splenektomie*

Alter 0-5 Jahre: Penicillin 2 x 125 mg/Tag po (= 2 x 200 000 I.E.) oder
Amoxicillin 1 x 20 mg/kg KG/Tag po

Alter >b Jahre: Penicillin 2 x 250 mg/Tag po (= 2 x 400 000 I.E.) oder
Amoxicillin 1 x 20 mg/kg KG/Tag po

Erwachsene:

grundsatzlich keine Dauerprophylaxe

* Fir die Dauer der Langzeitprophylaxe existieren keine Studien. Es muss individuell entschieden werden, ob die Dauerprophylaxe vor der Adoleszenz beendet werden soll.
Mindestens in den ersten 5 Lebensjahren und wahrend der ersten 3 Jahre nach Splenektomie soll eine Dauerprophylaxe durchgefiihrt werden. Bei dokumentierter Penicillinallergie
soll anstatt einer Dauerprophylaxe eine Notfalltherapie verschrieben werden.

Tabelle 2

Notfall-Antibiotikatherapie bei Asplenie

Kinder:
Erwachsene:
oder

Amoxicillin/Clavulansaure (50-)80 mg/kg KG in 2-3 Dosen/Tag po
Amoxicillin/Clavulansaure (Thl. a 875/125mg): initial 1 x 2 Thl, dann 8h spéater 3 x 1 Tbl/Tag po

Amoxicillin (Tbhl. a 1000mg): initial 1 x 2 Thl, dann 8h spater 3 x 1 Thl/Tag po

Alternativen bei Penicillinallergie
Kinder:

— Milde Penicillinallergie (nicht IgE-vermittelt)
— Schwere Penicillinallergie (Typ 1, Soforttyp)

Erwachsene:

Cefprozil
Clarithromycin
Clindamycin
Moxifloxacin

3 x 30 mg/kg KG/Tag po

2 x 7,5 mg/kg KG/Tag po oder
3 x 10 mg/kg KG/Tag po

1 x 400 mg/Tag po

den lokalen Empfehlungen. Es be-
steht keine Indikation fur eine verlan-
gerte perioperative Prophylaxe.

Notfall-Antibiotikatherapie
Asplenische Kinder und Erwachsene
sollen Uber eine Antibiotikareserve
zur Notfalltherapie verfligen. Diese ist
bei Fieber oder «grippalen» Symp-
tomen und nach Biss-/Kratzverletzun-
gendurch Tiere als Notfallselbstthera-
pie einzunehmen, falls nicht innerhalb
einer Stunde arztlicher Rat eingeholt
werden kann (Tabelle 2). Die Selbst-
therapie soll erst nach arztlicher Kon-
sultation abgesetzt werden.

IMPFUNGEN

Spezifisch empfohlene
Impfungen

In der Schweiz sind bei Patienten mit
Asplenie offiziell die Impfungen ge-
gen Streptococcus pneumoniae
(Pneumokokken) und Neisseria
meningitidis (Meningokokken) emp-
fohlen (Tabellen 3a und 3b) [21, 22].
Neu im Vergleich zu der Richtlinie von
2006 erachten EKIF, SGINF und BAG
den 13- valenten Pneumokokken-
Konjugatimpfstoff (PCV13) aktuell als
die beste Wahl zur Prévention invasi-

ver Pneumokokkenerkrankungen (IPE)
bei allen Personen unabhéngig von
deren Alter (> 2 Monate). Der 23-valen-
te Polysaccharidimpfstoff (PPV23)
wird zurzeit nicht mehr empfohlen.
Fir Meningokokken stehen drei
konjugierte Polysaccharidimpfstof-
fe gegen die Gruppe C (MCV-C, Zu-
lassung ab dem Alter von 2 Mona-
ten) sowie ein je quadrivalenter
konjugierter Impfstoff gegen die
Gruppen A, C, W135 und Y (MCV-
ACWY, ab dem Alter von 2 Jahren)
und ein quadrivalenter nicht-konju-
gierter Impfstoff (MPV-ACWY, ab
dem Alter von 2 Jahren) zur Verfl-
gung. Bei Asplenie wird sowohl zur
Primovakzination als auch zur Auf-
frischimpfung nur die Verwendung
von Konjugatimpfstoffen empfoh-
len. Polysacharidimpfstoffe werden
wegen der fehlenden Induktion ei-
nes immunologischen Gedachtnis-
ses und des Risikos einer Hypore-
ponsiveness nicht mehr empfohlen
[22]. Aufgrund der bisher vorhande-
nen Daten zur Impfsicherheit von
MCV-ACWY und der verminderten
Wirkung von MPV-ACWY bei Kin-
dern unter 2 Jahren und bei Asple-
nikern gilt die Empfehlung, MCV-
ACWY ab dem Alter von 12
Monaten bei Personen mit erhoh-

tem Risiko zu verwenden («off-label
use») [22].

Asplenikern soll zudem die jahrli-
che Grippeimpfung verabreicht wer-
den, da eine Influenzainfektion das
Risiko einer bakteriellen Sekundarin-
fektion mit Pneumokokken und Me-
ningokokken erhéht. Nach Maglich-
keit ist ein Abstand von mindestens
einem Monat zwischen Grippeimp-
fung und Pneumokokkenimpfung
einzuhalten [21, 23].

Die Impfung gegen Haemophilus
influenzae Typ b wird bei aspleni-
schen Erwachsenen nicht empfoh-
len, da das Infektionsrisiko aufgrund
der derzeitigen Epidemiologie als
sehr gering eingeschatzt wird [24].

Impfschemata

Anzahlund Intervalle der verabreich-
ten Dosen richten sich nach den gel-
tenden Empfehlungen [25]. Sie sind
fur die Pneumokokken- und Menin-
gokokkenimpfung in den Tabellen
3a und 3b zusammengefasst.

Wirksamkeit und Vertraglichkeit
der Impfungen bei Asplenie

Die Vorteile von konjugierten Pneu-
mokokkenimpfstoffen (PCV7 res-
pektive 13) gegenlber PPV23 bei
Personen mit Risikofaktoren fir ei-
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Tabelle 3a

Impfschema fiir die Pneumokokkenimpfung bei Asplenie [21]

Alter bei Impfbeginn

Primovakzination PCV13

Auffrischimpfung PCV13

Intervall .
Dosen (Wochen) Dosen Zeitpunkt (Alter)
2-6 Monate " 3 4-8 1 12 Monate
7-11 Monate 2 4 1 12 Mo, mind. 8 Wo nach 2. Dosis
12-23 Monate 1 1 mind. 8 Wo nach 1. Dosis
> 2 Jahre und
1 N

Erwachsene 23

1 Sauglinge <6 Monate mit Asplenie missen flr einen optimalen Schutz 3 Dosen als Primovakzination erhalten (im Alter von 2, 4, 6 Monaten) + 1 Auffrischimpfung im Alter von
12 Monaten (4-Dosen-Impfschema). Es ist wichtig, dieses Impfschema einzuhalten, um einen rechtzeitigen und wahrend des 2. Lebensjahres anhaltenden Schutz zu erreichen.
21 Wer mit PCV7 grundimmunisiert wurde, soll einmalig PCV13 nach einem Intervall von mindestens 8 Wochen zur Erweiterung der Serotypenabdeckung erhalten.

3 Bei bereits PPV23-Geimpften soll einmalig PCV13 friihestens 1 Jahr nach letzter PPV23-Impfung verabreicht werden.

4 Bedarf fur weitere Auffrischimpfungen unklar; eine Anpassung der Empfehlung erfolgt, sobald entsprechende Daten vorliegen.

Tabelle 3b

Impfschema fiir die Meningokokkenimpfung bei Asplenie [22]

Alter bei Impfbeginn

Impfungen

3 Dosen MCV-C, dann

2-11 Monate 2 Dosen MCV-ACWY im Abstand von 4-8 Wochen ab dem Alter von 12 Monaten und 4-8
Wochen nach der letzten Dosis MCV-C, dann
Auffrischimpfungen alle 5 Jahre mit 1 Dosis MCV-ACWY
2 Dosen mit MCV-ACWY im Abstand von 4-8 Wochen;

> 12 Monate

Auffrischimpfungen alle 5 Jahre mit 1 Dosis MCV-ACWY

Alle bereits mit MPV-ACWY geimpften Aspleniker sollen mit einer Dosis MCV-ACWY friihestens 1 Jahr nach der letzten

MPV-Impfung nachgeimpft werden.

MCV-C= Meningokokken-Konjugatimpfstoffe gegen Serogruppe C; MCV-ACWY= Quadrivalenter Meningokokken-Konjugatimpfstoff gegen Serogruppen A, C, W135, Y.

ne invasive Pneumokokkenerkran-

kung (IPE) sind:

— Unbestrittene hohe Wirksamkeit
bei Kleinkindern [26, 27] und spe-
zifischen Risikogruppen (HIV+)
[28].

— Ebenblrtige oder bessere Immu-
nogenitat (Induktion von haufig
héheren Antikdrpertitern, insbe-
sondere bei den Risikopatienten
mit einer verminderten Immun-
antwort auf Polysaccharide).

— Induktion einer Immunantwort
und eines immunologischen Ge-
dachtnisses flir eine nachfolgen-
de Exposition oder gegebenen-
falls notwendige Boosterdosis, im
Gegensatz zur durch PPV23 aus-
geldsten Hyporesponsiveness.

— Reduktion der Kolonisation des
Nasopharynx mit Impfserotypen.

— Ebenblrtige oder geringere Hau-
figkeit unerwlnschter Impfer-
scheinungen von PCV13 im Ver-
gleich zu PPV23 [21].

Die Meningokokkenimpfstoffe MCV-
C, MCV-ACWY und MPV-ACWY zei-
gen eine gute Immunogenitat bei

erwachsenen Patienten mit Asplenie
[29-31]. Wie beim Pneumokokken-
Konjugatimpfstoff bestehen auch
beim konjugierten Meningokokken-
impfstoff Vorteile gegenlber dem
entsprechenden Polysaccharidimpf-
stoff bezlglich der Induktion eines
immunologischen Gedachtnisses,
keiner Induktion einer Hyporesponsi-
veness und der reduzierten Kolonisa-
tion des Nasopharynx [32, 33].

Zeitpunkt der Impfung in Bezug
zur Splenektomie

Falls moglich sollte die Primovakzina-
tion gegen Pneumokokken und Me-
ningokokken mindestens 2 Wochen
vor Splenektomie abgeschlossen
sein [34] (Tabelle 4). Falls die Impfun-
gen erst nach Splenektomie stattfin-
den kénnen, sollte wegen der post-
operativen katabolen Phase einige
Tage gewartet werden. Der Vorteil
eines Intervalls von zwei Wochen
nach Splenektomie fir héhere Anti-
korpertiter ist kontrovers [35-37].
Diese Praxis birgt das Risiko, die Imp-
fung zu versdumen. Bei Patienten
ohne zusatzliche Immunsuppression

wird daher dringend empfohlen, die
Impfungen noch vor Spitalaustritt
zu beginnen, wenn nicht ein anderer
Faktor, wie zum Beispiel eine immun-
suppressive Therapie, dagegen
spricht. Verabreichte Impfungen und
Impfplan sollen schriftlich dokumen-
tiert und dem nachbetreuenden Arzt
Ubermittelt werden.

Unter Immunsuppression ist die
Impfantwort vermindert. Deshalb sollte
bei Patienten mit systemischer, lang-
dauernder (>2 Wochen) und hochdo-
sierter Steroidtherapie (>2 mg/kg/Tag
Prednison fir Kinder bis 10 kg KG bzw.
> 20 mg Prednison/Tag flir Personen ab
10 kg KG) oder bei Lymphompatienten
mit Chemo- oder Steroidtherapie die
zeitliche Abfolge der Impfungen unter
BerUcksichtigung der voraussichtlichen
Dauer der Immunsuppression individu-
ell geplant werden. Grundsétzlich sollte
mit der Impfung 3 Monate nach Sistie-
ren einer Chemotherapie und mindes-
tens 1 Monat nach Sistieren einer Ste-
roidtherapie zugewartet werden. Bei
Patienten, welche aufgrund ihrer
Grundkrankheit oder deren Therapien,
wie beispielsweise repetitive Anwen-
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Tabelle 4

Zeitpunkt der Impfung vor/nach Splenektomie

1. Splenektomie ohne Immunsuppression oder mit chronischer (zeitlich nicht limitierter) Immunsuppression:

— falls moglich, mindestens 2 \Wochen vor Splenektomie; sonst:
- nach postoperativer (kataboler) Phase, jedoch vor Spitalaustritt

2. Splenektomie unter zeitlich limitierter Immunsuppression (Kortikosteroidtherapie, Chemotherapie):

— mit 1. Dosis warten bis 1 Monat nach Sistieren einer Steroidtherapie und bis 3 Monate nach einer Chemotherapie

3. Splenektomie mit zeitlich unlimitierter schwerer Immunsuppression:

— alternative Praventionsmassnahmen evaluieren wie Antibiotikaprophylaxe, Verabreichung von parenteralen Immunoglobulinen, vgl. Text

Tabelle 5

Indikationen fiir weitere Auffrischimpfungen gegen Pneumokokken bei Asplenie

Indikation

Kinder ab dem Alter von 24 Monaten und Erwachsene mit Pneumokokkeninfektion trotz altersgerecht durchgefiihrten

Pneumokokkenimpfungen mit PCV13

Vorgehen

— Bestimmung serotypspezifischer Polysaccharidantikorper(*) 4 Wochen nach Verabreichung von PCV13 (bei Patienten mit invasiver
Pneumokokkeninfektion, sobald rekonvaleszent, 1 Dosis PCV13 verabreichen).

— Bei einer Antikoérperantwort im positiven Bereich (Titer fur die Mehrheit der bestimmten Typen >1 pg/ml) sind nach aktuellem
Stand der Empfehlungen keine weiteren Nachimpfungen vorgesehen.

— Bei einer Antikoérperantwort im negativen oder niedrigen Bereich kann die Verabreichung von 1-2 Dosen PCV13 erwogen
werden, jeweils gefolgt von einer Antikérpertiterbestimmung nach 4 Wochen. Falls kein signifikanter Titeranstieg erfolgt, sind
weitere Impfdosen nicht sinnvoll. Die Infektionspravention stltzt sich in diesen Féllen auf die Antibiotikaprophylaxe respektive
Notfalltherapie und je nach Grundkrankheit auf die regelmassige Verabreichung von parenteralen Immunglobulinen.

Bemerkungen

*Bei der Bestimmung von Serumantikoérpern gegen Pneumokokkenpolysaccharide ist auf die Wahl des Tests zu achten.
Kommerzielle Tests, welche Antikérper gegen einen Pool von Kapselserotypen messen, sind zur Abwagung einer
Pneumokokkennachimpfung nicht geeignet. Dazu missen serotyp-spezifische Antikdrpertiter bestimmt werden. Solche spezifische
Analysen werden in der Schweiz durch das Laboratoire de Vaccinologie, Hopitaux Universitaires de Genéve (HUG), durchgefihrt.

dung von Biologicals, welche die Anti-
korperbildung oder die Th17-CD4 Ant-
wort verhindern, keine Aussicht auf
eine jemals erfolgversprechende Imp-
fung haben, ist eine Rucksprache mit
Spezialisten empfohlen. In speziellen
Einzelfallen mit mdglichem, aber unsi-
cherem Ansprechen erlaubt die Be-
stimmung der Antikérperantwort auf
die Pneumokokken-Impfung, diejeni-
gen Patienten zu ermitteln, welche auf
die Impfung keine oder eine nur unge-
nugende Antikérperantwort gegen
Pneumokokken entwickeln. Ihnen kon-
nen alternative praventive Strategien
wie zusatzliche Impfungen mit PCV13,
verlangerte Antibiotikaprophylaxe oder
die Verabreichung von parenteralen Im-
munglobulinen angeboten werden.

Nachholimpfungen/Auffrisch-
impfungen gegen Pneumokok-
ken mit PCV13 und Indikationen
fiir die Bestimmung von Serum-
Antikorpertitern

Beruhend auf der Beobachtung,
dass 5 Jahre nach der ersten PPV23-
Impfung die Antikdrpertiter auf den

Ausgangswert gesunken sind [38,
39], wird bei allen bereits PPV23-
geimpften Asplenikern einmalig eine
Nachimpfung mit PCV13 empfohlen.
Gegentber der letzten PPV23-Imp-
fung ist wegen der von PPV23 aus-
geldsten Hyporesponsiveness ein
Mindestintervall von einem Jahr ein-
zuhalten, damit eine optimale
Immunantwort durch PCV13 ge-
wabhrleistet werden kann [40].

Wer mit PCV7 grundimmunisiert
wurde, soll einmalig PCV13 zur Er-
weiterung der Serotypenabdeckung
erhalten.

Nach einmaliger PCV13-Impfung
wird eine PCV13-Auffrischimpfung
bei Uber 5-Jahrigen vorlaufig auf-
grund noch ausstehender Daten
zurzeit nicht empfohlen.

Im Falle des Auftretens einer
Pneumokokkeninfektion bei PCV13-
Geimpften sollen individuell sero-
typ-spezifische Antikorpertiter be-
stimmt werden, um Seroprotektion
und die Notwendigkeit einer allfalli-
gen Auffrischimpfung mit PCV13 zu
klaren (Tabelle 5) [21].

Nachholimpfung/weitere
Auffrischimpfungen gegen
Meningokokken mit MCV-ACWY
Bei allen bereits mit MPV-ACWY ge-
impften Asplenikern wird eine Nach-
impfung mit dem konjugierten Impf-
stoff MCV-ACWY empfohlen.
Gegentuber der letzten MPV-Impfung
ist wegen der von MPV-ACWY aus-
gelésten Hyporesponsivness ein
Mindestintervall von einem Jahr ein-
zuhalten, damit eine optimale Immu-
nantwort durch MCV-ACWY ge-
wahrleistet werden kann [32, 33, 401.
Die Aufrechterhaltung des Schutzes
kann nicht durch eine Serologie be-
stimmt werden; die anschliessenden
Auffrischimpfungen werden alle 5
Jahre mit MCV-ACWY durchgefiihrt.

Kosteniibernahme der Pneumo-
kokken- und Meningokokken-
impfung

Die fur Risikogruppen empfohlenen
Impfungen werden durch die obliga-
torische Krankenpflegeversicherung
dbernommen. Diese Vergltung er-
folgt nur flr jene Altersgruppen, fir
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die der Impfstoff von Swissmedic
zugelassen ist [41]; bei «Off-Label»-
Verwendung werden die Kosten
nicht GUbernommen. Zurzeit, in 2015,
ist die Pneumokokkenimpfung mit
PCV13 bis zum Alter von 5 Jahren zu-
gelassen und die Impfung mit MCV-
ACWY erst ab dem Alter von 2 Jah-
ren. Die Kosten der Impfung mit
PCV13 und MCV-ACWY nach dem
Alter von 5 Jahren respektive vor
dem Alter von 2 Jahren werden dem-
entsprechend nicht von der obligato-
rischen Krankenpflegeversicherung
dbernommen. &
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ANHANG

Merkblatt fiir Patienten nach Milzentfernung

Liebe Patientin
Lieber Patient

Ihnen wurde durch eine Operation die Milz entfernt. Auch ohne Milz kénnen Sie ein ganz normales Leben flhren.
Das Fehlen der Milz erhoht aber lebenslang das Risiko, an einer Infektion durch bestimmte Infektionserreger (z. B.
Pneumokokken) schwer zu erkranken. Es ist deshalb wichtig, dass Sie folgende Verhaltensregeln beachten:

1.

2.

Informieren Sie Ihre Arztin/lhren Arzt bei einer Konsultation dartber, dass bei Ihnen die Milz entfernt wurde.

Lassen Sie sich von lhrer Arztin/lhrem Arzt ein Antibiotikum als Notfalltherapie verschreiben. Dieses Antibioti-
kum sollten Sie immer verflgbar haben und in den unter Punkt 3 beschriebenen Situationen einnehmen.

. Suchen Sie bei Auftreten von Fieber, Fiebergeflhl oder wenn Sie von einem Tier gebissen/gekratzt wurden,

so rasch wie moglich lhre Hausérztin/lhren Hausarzt auf (bei Abwesenheit deren Vertretung oder eine Notfall-
station). Sollte innerhalb einer Stunde keine Arztin/kein Arzt erreichbar sein, beginnen Sie mit der Antibiotika-
therapie (s. Punkt 2). Suchen Sie trotzdem so rasch wie moglich eine Arztin/einen Arzt auf.

. Versichern Sie sich, dass Sie die empfohlenen Impfungen gegen Pneumokokken und Meningokokken (bei Menin-

gokokkenimpfung: Auffrischimpfung alle 5 Jahre) erhalten haben und diese im Impfausweis eingetragen sind.
Zusatzlich sollten Sie jeden Herbst eine Grippeimpfung erhalten, weil die Grippe eine schwere Infektion durch
Bakterien wie Pneumokokken begtlinstigen kann.

. Melden Sie sich vor einer Tropenreise bei lhrer Hausarztin/lhrem Hausarzt oder bei einer reisemedizinischen

Beratungsstelle.



Malattie trasmissibili
Prevenzione delle infezioni gravi nelle asplenie
anatomiche o funzionali

Raccomandazioni della Societa svizzera di infettivologia (SSI), della Commissione federale
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Stato: 2015

I pazienti che presentano un'asplenia
anatomica o funzionale hanno un maggiore rischio di
contrarre un'infezione fulminante e potenzialmente
mortale dovuta a determinati batteri (principalmente gli
pneumococchi) o a dei protozoi. Il rischio € massimo
nei due primi anni dopo l'insorgenza dell'asplenia, ma
persiste tutta la vita. Gli studi mostrano che le per-
sone aspleniche non sono sufficientemente informate
del loro rischio. Le principali misure preventive sono
I'informazione del paziente, la vaccinazione contro gli
pneumococchi, i meningococchi e l'influenza, come
pure |'antibioterapia in urgenza o, per certi gruppi, una
profilassi antibiotica e una profilassi antimalarica partico-
larmente scrupolosa nelle zone a rischio.

INTRODUZIONE

| pazienti che presentano un'asple-
nia anatomica (congenita o acquisi-
ta) o un'asplenia funzionale hanno,
per tutta la vita, un maggiore rischio
di contrarre delle infezioni d'evolu-
zione grave dovute a dei batteri in-
capsulati o intracellulari o a dei pro-
tozoi[1, 2]. Queste infezioni possono
manifestarsi sotto forma di una sin-
drome settica post-splenectomia
(overwhelming postsplenectomy
infection [OSPI]), suscettibile di
condurre in poche ore a una settice-
mia irreversibile con insufficienza
multiorganica e alla morte. Data I'e-
voluzione fulminante, I'alta morbilita
e la mortalita di queste infezioni, la
prevenzione si rivela fondamentale
[3]. Diversi studi nazionali e interna-
zionali hanno mostrato che la cono-
scenza delle misure preventive rac-
comandate non & ancora
sufficientemente radicata nei medi-
ci e nei pazienti [4—6]. Questo docu-
mento formula delle raccomanda-
zioni relative alle misure preventive
indicate nei pazienti che presentano
un'asplenia anatomica o funzionale.
Sostituisce la versione precedente
(2006) nel suo insieme e in partico-
1 Memburi del gruppo di lavoro

responsabile: C. Berger, H. Furrer, C.
Hauser, C.-A. Siegrist

lare per quanto concerne le racco-
mandazioni vaccinali.

INFEZIONI GRAVI IN CASO DI
ASPLENIA

Ruolo della milza nella difesa
contro le infezioni

LLa maggiore suscettibilita alle infezio-
niin caso di asplenia € riconducibile al
ruolo della milza nella difesa contro le
infezioni, nella filtrazione e la fagocito-
si dei batteri provenienti dal sangue
circolante, come pure nella produzio-
ne di anticorpi opsonizzanti ed ele-
menti della via alterna del comple-
mento [7]. Queste funzioni possono
essere solo parzialmente compensa-
te da altri organi del sistema retico-
lo-endoteliale. E la ragione per la qua-
le la maggiore suscettibilita alle
infezioni persiste tutta la vita dopo una
splenectomia o una patologia associa-
taaun'asplenia funzionale (p.es. dopo
irradiazione della milza) — mentre la
funzione splenica sembra conservata
dopo una splenectomia subtotale
[8,9]. | lavori sperimentali sul reim-
pianto di tessuto splenico hanno mo-
strato che il rischio infettivo & correla-
to alla quantita di tessuto splenico e
all'integrita dell'apporto vascolare [10,
11]. L'autotrapianto ectopico di milza
non sembra avere un effetto protetto-
re affidabile [12].

Rischio infettivo

[l rischio d'infezione potenzialmente
letale in caso di asplenia anatomica
o funzionale —denominata in seguito
semplicemente « asplenia » — & de-
terminato dal grado di compromis-
sione della funzione splenica. Dopo
una splenectomia, la malattia sog-
giacente (p. es. emoglobinopatia o
neoplasia ematologica) o il suo trat-
tamento (in particolare chemiotera-
pia e corticoterapia), sovente pre-
senti nelle splenectomie non
traumatiche, contribuiscono in mo-
do decisivo al rischio infettivo.

Secondo le stime, I'incidenza del-
le infezioni potenzialmente letali nel-
le asplenie varia tra 0,23 e 0,42%
all'anno (ossia circa un caso ogni
300-500 pazienti per anno). Il ri-
schio cumulativo durante una vita
raggiunge il 5%. Il rischio d’infezione
€ maggiore nei primi due o tre anni
dopol'insorgenza dell'asplenia o do-
po la splenectomia: 30% delle infe-
zioni si manifestano durante il primo
anno e 50% nei primi due anni. Il ri-
schio resta tuttavia aumentato per il
resto della vita. La letalita di una sin-
drome settica post-splenectomia &
circa del 50% [2].

[l rischio infettivo e la letalita varia-
no a seconda della malattia soggia-
cente. |l rischio relativo € minore
nelle splenectomie traumatiche o
consecutive a una porpora trombo-
citopenica idiopatica e maggiore
nelle asplenie funzionali come la ta-
lassemia, I'anemia falciforme (nell'a-
nemia falciforme omozigote e nelle
emoglobinopatie miste come la
HbS/C e la HbS/talassemia, ma non
nelle forme eterozigoti asintomati-
che), le malattie linfoproliferative [2]
nei 6 — 12 mesi che seguono un tra-
pianto di cellule staminali [13,14], la
malattia del trapianto contro I'ospite
(graft-versus-host disease [GVHDI)
cronica e la malattia celiaca compli-
cata 0 associata ad altre malattie
autoimmuni [13, 15-17]. La letalita e
pil importante nel bambino che
nell'adulto [2].

Agenti patogeni
Nelle asplenie le infezioni possono
essere provocate da vari batteri, vi-
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rus, funghi e protozoi[7]. Le infezio-
ni che mettono in pericolo la vita
sono tuttavia in larga maggioranza
(fino al 90% dei casi) dovute a
Streptococcus pneumoniae. Gli altri
batteri incapsulati giocano un ruolo
minore. Un maggiore rischio diinfe-
zione da Neisseria meningitidis non
fa I'unanimita [14], ma viene inter-
pretato per analogia con gli pneu-
mococchi. Le infezioni da
Haemophilus influenzae tipo b sono
diventate rare dopo l'introduzione
della vaccinazione di routine per i
bambini di meno di 5 anni. Gli altri
agenti patogeni sono gli streptococ-
chi del gruppo B, Staphylococcus
aureus, le salmonelle e Escherichia
coli. La letteratura contiene nume-
rose descrizioni di setticemie gravi
da Capnocytophaga canimorsus do-
po un morso / graffio di cane o di
gatto. Anche I'evoluzione della ma-
laria pud essere piu severa e piu
rapida in caso di asplenia.

Quadro clinico

Una sindrome settica post-splenec-
tomia puod inizialmente manifestarsi
con dei sintomi non specifici quali
uno stato subfebbrile, dei dolori mu-
scolari e una faringite. In poche ore si
sviluppa un quadro clinico di insuffi-
cienza multiorganica che pud portare
alla morte. Nei pazienti asplenici,
qualsiasi stato febbrile deve dunque
essere considerato come un segnale
d'allarme di un'infezione batterica
d’evoluzione potenzialmente fulmi-
nante. Un inizio di setticemia si mani-
festa talvolta con dei disturbi gastro-
intestinali [18]. | parametri biochimici
d'inflammazione (p. es. CRP) sono
normali o appena elevati inizialmente
0 a causa della rapida evoluzione, e
rischiano cosi di rassicurare a torto.
| pazienti splenectomizzati sono
spesso insufficientemente informati
delle conseguenze dell'assenza della
milza e del maggiore rischio d'infezio-
ne che vié correlato, cid che puo ritar-
dare la consultazione di un medico e
di conseguenza la diagnosi di sindro-
me settica post-splenectomia. Biso-
gna ricercare un‘asplenia quando l'a-
namnesievoca delle infezioniinvasive
da pneumococchi, linfomi, tumori
dello stomaco o del pancreas, opera-
zioni gastriche, interventi addominali
post-traumatici e in presenza di segni
clinici evocatori (p. es. cicatrici addo-
minali o corpi di Howell-Jolly intraeri-
trocitari).

MISURE PREVENTIVE

Principi

Le misure preventive che mirano a evi-

tare le infezioni graviin caso diasplenia

si fondano su:

— un'informazione ricorrente del pa-
ziente;

— antibiotici a titolo profilattico o come
trattamento d'urgenza in presenza
di segni d'infezione;

— una profilassi antibiotica specifica e
un trattamento preventivo in caso di
morso o graffi di un animale;

— la vaccinazione contro gli pneumo-
cocchi e i meningococchi come pu-
re, ogni anno, contro I'influenza.

Nessuna di queste misure conferisce
una sicurezza e una protezione asso-
luta contro le infezioni gravi. La cosa
importante & dare regolarmente ai
pazienti delle informazioni sul rischio
infettivo, i segni precocid’infezione e
il comportamento da adottare in pre-
senza di febbre, in viaggio e dopo un
morso / graffio di un animale.

Informazione dei pazienti
Ogni paziente asplenico e i suoi fa-
miliari devono sapere che il maggio-
re rischio d'infezione grave poten-
zialmente mortale persiste durante
tutta la vita. In occasione di consul-
tazioni mediche, il medico verifi-
cheraregolarmente che le regole da
seguire sono ben comprese:

— in caso di febbre o di «sindrome
influenzale », consultare o chiama-
re il pit presto possibile un medi-
co. Se non & possibile nell’'ora che
segue, cominciare un trattamento
antibiotico d'urgenza (vedi qui
sotto) e poi consultare un medico
al piu presto;

— in caso di morso / graffio di un ani-
male, consultare il piti presto possi-
bile un medico;

— durante un viaggio in una zona do-
ve & diffusa la malaria, applicare
scrupolosamente le misure profi-
lattiche;

— assicurarsi che il paziente aspleni-
co o le persone che ne sono re-
sponsabili sappiano che le vacci-
nazioni sono necessarie e che, se
del caso, devono essere ripetute.
Tutte le vaccinazioni sono da iscri-
vere nel libretto di vaccinazione.

Queste raccomandazioni sono rias-
sunte nella scheda informativa da con-
segnare al paziente (vedi annesso).

Profilassi antibiotica e tratta-
mento d'urgenza

In un'epoca in cui le resistenze agli
antibiotici si moltiplicano, bisogna
scegliere gli antibiotici destinati alla
profilassi o al trattamento tenendo
conto delle resistenze localmente
conosciute, adattando il dosaggio
alla situazione farmacocinetica di
ogni paziente (eta, insufficienza re-
nale, ecc.) e tenendo conto di fattori
come le allergie e la compliance. Se
il paziente ha degli antecedenti di
intolleranza agli antibiotici, la presen-
za di un'allergia deve essere ricerca-
ta attentamente e distinta da un al-
tro effetto indesiderato del
medicamento. In caso di dubbio &
raccomandato effettuare un bilancio
allergologico.

Profilassi antibiotica continua
L'efficacia di una profilassi di lunga
durata con degli antibiotici e stata
dimostrata da un solo studio control-
lato nei bambini colpiti da anemia
falciforme [19]. Mancano studi simi-
li per le asplenie d'altra origine nel
bambino e nell'adulto. Una profilassi
di lunga durata & tuttavia raccoman-
data per tutti i bambini che presen-
tano una splenectomia totale o una
asplenia funzionale (Tabella 1), al
minimo durante i cinque primi anni
di vita e durante i tre primi anni dopo
la splenectomia. Il proseguimento
fino all'adolescenza si decide caso
per caso.

Bisogna privilegiare il trattamento
d'urgenza (vedi qui sotto) se la com-
pliance alla profilassi € insufficiente
0 se esiste un'allergia dimostrata
alla penicillina, a causa delle resi-
stenze attuali degli pneumococchi
agli antibiotici.

Non esiste una raccomandazione
analoga per la profilassi antibiotica
continua nell'adulto [20]. La profilas-
siantibiotica peri-operatoria nel qua-
dro della splenectomia o di altri in-
terventi realizzati in presenza di
un'asplenia € prescritta secondo le
raccomandazioni locali abituali. Una
profilassi peri-operatoria prolungata
non ¢ indicata.

Antibioterapia d'urgenza

| bambini e gli adulti asplenici devono
disporre di una riserva di antibiotici
per un eventuale trattamento d'ur-
genza, che cominceranno di propria
iniziativa in caso di febbre o di sindro-
me influenzale, come pure dopo un
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Tabella 1

Profilassi antibiotica continua nelle asplenie

Bambini: inizio immediatamente dopo la splenectomia*

Eta 0-5 anni: penicillina 2 x 125 mg/giorno per os (= 2 x 200 000 Ul) oppure
amoxicillina 1 x 20 mg/kg di peso corporeo/giorno per os

Eta >5 anni: penicillina 2 x 250 mg/giorno per os (= 2 x 400 000 Ul) oppure
amoxicillina 1 x 20 mg/kg di peso corporeo/giorno per os

Adulti: in principio nessuna profilassi continua

* non esistono studi sulla durata della profilassi a lungo termine. Bisogna decidere caso per caso d'interrompere o meno la profilassi continua prima dell'adolescenza. Questa profilassi
& fortemente raccomandata almeno durante i cinque primi anni di vita e i tre primi anni dopo la splenectomia. In caso d'allergia documentata alla penicillina, deve essere sostituita al

bisogno da un trattamento d'urgenza.

Tabella 2
Antibioterapia d'urgenza nelle asplenie

Bambini:
Adulti:

cp/giorno per os oppure

amoxicillina/acido clavulanico (50-)80 mg/kg di peso corporeo/giorno per os in 2-3 prese
amoxicillina/acido clavulanico (cp da 875/125 mg) : 1 x 2 cp inizialmente, seguito poi 8 ore dopo da 3 x 1

amoxicillina (cp da 1000 mg) : 1 x 2 cp inizialmente, seguito poi 8 ore dopo da 3 x 1cp/giorno per os

Alternative in caso d'allergia alla penicillina
Bambini:
— allergia moderata (non mediata dalle IgE)

— allergia severa (tipo 1, immediata)

Adulti:

cefprozil
claritromicina

clindamicina
moxifloxacina

3 x 30 mg/kg di peso corporeo/giorno per os
2 x 7,5 mg/kg di peso corporeo/giorno per 0s
oppure

3 x 10 mg/kg di peso corporeo/giorno per os

1 x 400 mg/giorno per os

morso / graffio di un animale, se non
possono beneficiare di una consulen-
za medica entro un'ora (Tabella 2).
'automedicazione non deve essere
interrotta senza I'accordo del medico.

VACCINAZIONI

Vaccinazioni specificamente
raccomandate

In Svizzera, la vaccinazione contro
Streptococcus pneumoniae (pneu-
mococchi) e Neisseria meningitidis
(meningococchi) & ufficialmente rac-
comandata per i pazienti asplenici
(Tabelle 3a e 3b) [21, 22]. Le direttive
del 2006 sono state modificate co-
me segue: orala CFV, la SSle 'UFSP
considerano che il vaccino antipneu-
mococcico coniugato 13-valente
(PCV13) costituisca la miglior scelta
per la prevenzione delle malattie in-
vasive da pneumococchi (MIP) per
chiunque, a qualsiasi eta (a partire dai
2 mesid'eta). Il vaccino polisaccaridi-
co 23-valente (PPV23) non & piu at-
tualmente raccomandato.

Per i meningococchi, esistono tre
vaccini coniugati contro il gruppo C
(MCV-C, autorizzati a partire dall'eta
di 2 mesi), un vaccino coniugato qua-

drivalente contro i gruppi A, C, W135
e Y (MCV-ACWY, a partire da 2 anni)
e un vaccino quadrivalente polisacca-
ridico non coniugato (MPV-ACWY, a
partire dall'eta di 2 anni). Nelle asple-
nie, si raccomandano unicamente i
vaccini coniugati, tanto per la primo-
vaccinazione che per i richiami. | vac-
cini polisaccaridici non sono piu rac-
comandati, a causa della mancanza
d'induzione della memoria immuno-
logica e del rischio di iporisposta in
caso di asplenia. Visti i dati disponibi-
li per il momento sulla sicurezza del
MCV-ACWY e vista la scarsa effica-
cia del MPV-ACWY nei bambini di
meno di 2 anni e i pazienti asplenici, il
vaccino da utilizzare per le persone a
rischio a partire da 12 mesi d'eta (uso
«off-label») & il MCV-ACWY [22].

| pazienti asplenici devono inoltre
farsi vaccinare ogni anno contro I'in-
fluenza, poiché questa malattia com-
porta un rischio aumentato d'infezione
secondaria da pneumococchi e da me-
ningococchi. E preferibile rispettare un
intervallo dialmeno un mese trala vac-
cinazione contro l'influenza e quella
contro gli pneumococchi [21, 23].

La vaccinazione contro Haemophilus
influenzae tipo b non e raccomandata

negli adulti asplenici, poiché il rischio &
giudicato molto basso sulla base dei
dati epidemiologici attuali [24].

Schemi di vaccinazione

[l numero di dosi da somministrare
e l'intervallo darispettare tra le dosi
corrispondono alle raccomandazio-
niin vigore [25], che sono riassunte
nelle Tabelle 3a e 3b per gli pneu-
mococchi e i meningococchi.

Efficacia e tolleranza dei vaccini

in caso di asplenia

Rispetto al PPV23, il vaccino antipneu-

mococcico coniugato (PCV13) nelle

persone a rischio di sviluppare una
malattia invasiva da pneumococchi

(MIP) presenta i vantaggi seguenti:

— elevata efficacia indiscussa nei
bambini piccoli [26, 27] e alcuni
gruppi a rischio (HIV+) [28];

— immunogenicita uguale o superio-
re (induzione di titoli anticorpali
spesso piu elevati, in particolare
neipazienti a rischio che presenta-
no una risposta immunitaria dimi-
nuita ai polisaccaridi);

— induzione di una risposta immuni-
taria e di una memoria immunolo-
gica per un'esposizione ulteriore o,
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Tabella 3a

Schema di vaccinazione contro gli pneumococchi per le persone con asplenie [21]

Eta all’inizio della vaccinazione

Primovaccinazione PCV13

Richiami PCV13

Numero di  Intervallo

Numero  Eta

dosi (settimane) di dosi (mesi)
2-6 mesi "V 3 4-8 1 12 mesi
7-11 mesi 9 4 . |18222n(;eossi,ealmeno 8 settimane dopo
12-23 mesi 1 1 Almeno 8 settimane dopo la 12 dose
> 2 anni e adulti 23 1 x4

1 Come primovaccinazione, i neonati asplenici di meno di 6 mesi devono, per una protezione ottimale, ricevere tre dosi (a 2, 4 e 6 mesi) + 1 richiamo all'eta di 12 mesi (schema di
vaccinazione a quattro dosi). E importante rispettare questo schema per raggiungere molto presto una protezione che persista fino all'eta di 2 anni.

2 Le persone che hanno ricevuto la vaccinazione di base con il PCV7 devono ricevere una dose di PCV13 dopo un intervallo di almeno 8 settimane per ampliare la copertura dei sierotipi.

3 Le persone gia vaccinate con il PPV23 devono ricevere una dose di PCV13, al piti presto un anno dopo I'ultima dose di PPV23.

4 Poiché la necessita di altri richiami non & sufficientemente dimostrata, le raccomandazioni saranno adattate non appena dei dati pertinenti saranno disponibili.

Tabella 3b

Schema di vaccinazione contro i meningococchi per le persone con asplenia [22]

Eta all’inizio della vaccinazione

Vaccinazioni

3 dosi di MCV-C, poi

2-11 mesi 2 dosi di MCV-ACWY a un intervallo di 4-8 settimane a partire dall’eta di 12 mesi e 4-8
settimane dopo ['ultima dose di MCV-C, poi
richiami a intervalli di 5 anni con 1 dose di MCV-ACWY
A 2 dosi di MCV-ACWY a 4-8 settimane d'intervallo;
> 12 mesi

richiami a intervalli di 5 anni con 1 dose di MCV-ACWY

Tutti i pazienti asplenici gia vaccinati con il MPV-ACWY devono ricevere una dose con il MCV-ACWY al minimo 1 anno dopo I'ultima

dose di MPV.

MCV-C = vaccini monovalenti antimeningococcici coniugati contro il sierogruppo C ; MCV-ACWY = vaccino quadrivalente antimeningococcico coniugato contro i sierogruppi A, C,

W135eY.

in caso di necessita, di una dose di
richiamo, contrariamente all'ipori-
sposta indotta dal PPV23;

— riduzione della colonizzazione del
nasofaringe da parte dei tipi conte-
nuti nel vaccino;

— frequenza simile o inferiore degli
effetti indesiderati del PCV13
(quantita piu debole di polisaccari-
di) in confronto al PPV23 [21].

| vaccini antimeningococcici MCV-C,
MCV-ACWY e MPV-ACWY hanno mo-
strato una buonaimmunogenicita negli
asplenici adulti [29-31]. Come il vacci-
no antipneumococcico coniugato, il
vaccino antimeningococcico coniugato
presenta dei vantaggi rispetto al vacci-
no polisaccaridico corrispondente per
quanto concerne I'induzione di una me-
moria immunologica, I'assenza del fe-
nomeno di iporisposta e la colonizza-
zione ridotta del nasofaringe [32, 33].

Momento della vaccinazione
rispetto alla splenectomia

Nella misura del possibile, la primo-
vaccinazione contro gli pneumococ-
chi e i meningococchi dovrebbe es-

sere terminata almeno due settimane
prima della splenectomia (Tabella
4) [34]. Se i vaccini possono essere
somministrati solo dopo l'intervento,
e preferibile, a causa della fase cata-
bolica post-operatoria, aspettare al-
cuni giorni. L'interesse di unintervallo
di due settimane dopo la splenecto-
mia per ottenere un tasso anticorpale
piu elevato € controverso [35-37],
tanto piu che sirischia di trascurare la
vaccinazione. Nei pazienti senza im-
munosoppressione concomitante si
raccomanda di cominciare a vaccina-
re prima dell'uscita dall'ospedale,
se nessun altro fattore (come un trat-
tamento immunosoppressore) Vi Si
oppone. | vaccini somministrati e il
piano vaccinale devono essere con-
segnati per iscritto e comunicati al
medico che ne garantisce il seguito.

Siccome l'immunosoppressione at-
tenua la risposta immunitaria, bisogna
pianificare individualmente le vaccina-
zioni, tenendo conto della durata pre-
vista dell'immunosoppressione nei
pazienti sotto corticoterapia per via
generale prolungata (> 2 settimane) e
ad alte dosi (> 2 mg/kg/giorno di pred-

nisone nei bambinifinoa 10 kg di peso
corporeo 0 > 20 mg/giorno a partire da
10 kg), cosi come nei pazienti affetti
da linfoma sotto chemioterapia o cor-
ticoterapia. Per principio, bisogna
aspettare almeno tre mesidopola fine
di una chemioterapia e almeno un me-
se dopo la sospensione di una cortico-
terapia. Quando si presume che un
paziente non potra mai sviluppare de-
gli anticorpi dopo una vaccinazione a
causa di una malattia soggiacente o di
un trattamento (p. es. somministrazio-
ne ripetuta di prodotti biologici che
inibiscono la formazione d'anticorpi o
la risposta dei CD4 Th17), e consiglia-
to chiedere il parere di uno specialista.
Nei casi particolari dove la risposta
immunitaria & possibile ma non certa,
la determinazione del titolo di anticorpi
contro gli pneumococchi dopo la vacci-
nazione permette di sapere se il pa-
ziente non ha reagito o ha reagito in
maniera insufficiente. Se & il caso, &
possibile proporgli altre strategie di
prevenzione, come delle vaccinazioni
supplementari con il PCV13, un'anti-
bioterapia prolungata o la somministra-
zione parenterale d'immunoglobuline.
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Tabella 4

Momento della vaccinazione prima e dopo la splenectomia

1. Splenectomia senza immunosoppressione o con immunosoppressione cronica (non limitata nel tempo)

- se possibile, almeno due settimane prima della splenectomia; se no:
— dopo la fase post-operatoria (catabolica), ma prima dell'uscita dall'ospedale

2. Splenectomia con immunosoppressione limitata nel tempo (corticoterapia o chemioterapia)
— per la 12 dose, aspettare un mese dopo la sospensione della corticoterapia o tre mesi dopo una chemioterapia

3. Splenectomia con immunosoppressione severa di durata indeterminata
- prendere in considerazione altre misure preventive quali profilassi antibiotica, somministrazione parenterale d'immunoglobuline, ecc.

(vedi testo)

Tabella 5

Indicazione dei richiami antipneumococcici nelle asplenie

Indicazione

Bambini a partire dai 24 mesi e adulti che presentano un'infezione da pneumococchi malgrado una vaccinazione antipneumococcica
con il PCV13 effettuata conformemente alle raccomandazioni in vigore per I'eta

Condotta da seguire

— Determinazione degli anticorpi anti-polisaccaridici specifici dei sierotipi (*) quattro settimane dopo la somministrazione del PCV13
(somministrare una dose di PCV13 ai pazienti che presentano un'infezione invasiva da pneumococchi non appena sono in convalescenza).
— Se la risposta degli anticorpi & positiva (tasso >1 pg/ml per la maggioranza dei tipi testati), le raccomandazioni attuali non prevedono

alcun richiamo.

— Se la risposta degli anticorpi & negativa o debole, si pud prendere in considerazione la somministrazione di 1 a 2 dosi di PCV13,
determinando dopo ogni dose e dopo quattro settimane il tasso di anticorpi. In assenza di un aumento significativo, € inutile
somministrare altre dosi. In questo caso, la prevenzione delle infezioni si basa sulla profilassi antibiotica o I'antibioterapia in urgenza

come pure, a seconda della malattia soggiacente, sulla somministrazione parenterale regolare d'immunoglobuline.

Osservazione

* Occorre scegliere bene il test destinato al dosaggio degli anticorpi sierici contro i polisaccaridi pneumococcici. | test che misurano
gli anticorpi contro un insieme di sierotipi capsulari non sono adatti per decidere se fare 0 meno una vaccinazione antipneumococcica;
€ necessario eseguire il dosaggio degli anticorpi specifici dei sierotipi. In Svizzera, queste analisi sono realizzate dal laboratorio di

vaccinologia degli Ospedali Universitari di Ginevra (HUG).

Recuperi/richiami contro gli
pneumococchi con il PCV13 e
indicazioni del dosaggio degli
anticorpi sierici
Poiché le osservazioni hanno dimo-
strato che, cinque anni dopo la prima
vaccinazione con il PPV23, il titolo an-
ticorpale & tornato al livello iniziale [38,
39], si raccomanda un richiamo unico
con il PCV13in tutti i pazienti asplenici
gia vaccinati con il PPV23. In ragione
dell'iporisposta indotta dal PPV23, bi-
sogna aspettare almeno un anno dopo
I'ultima dose di PPV23 affinché le ri-
sposte al PCV13 siano ottimali [40]. Si
consiglia di somministrare una dose di
PCV13 alle persone che hanno ricevu-
to la vaccinazione di base con il PCV7
per ampliare la copertura dei sierotipi.
A causa della mancanza di dati,
non si raccomandano per il momen-
to richiami con il PCV13 dopo la som-
ministrazione di una sola dose di
PCV13 nelle persone di pit di 5 anni.
In caso d'infezione da pneumococ-
chi nelle persone vaccinate con |l
PCV13, occorre determinare i titoli
anticorpali specifici a ogni sierotipo

degli pneumococchi per valutare il li-
vello di protezione e la necessita di un
richiamo con il PCV13 (Tabella 5) [21].

Recuperi/richiami contro i
meningococchi con il MCV-
ACWY

Un richiamo con il vaccino coniugato
MCV-ACWY e raccomandato nelle
persone aspleniche che sono state
vaccinate con il MPV-ACWY. In ragio-
ne dell'iporisposta indotta dal MPV-
ACWY, bisogna aspettare almeno un
anno dopo l'ultima dose di MPV affin-
ché le risposte al MCV-ACWY siano
ottimali [32, 33, 40]. Non potendo
determinare il mantenimento della
protezione con una sierologia, in se-
guito i richiami con il MCV-ACWY
sono da fare ogni cinque anni.

Presa a carico del costo delle
vaccinazioni antipneumococcica
e antimeningococcica

Le vaccinazioni raccomandate per i
gruppi a rischio sono prese a carico
dall'assicurazione obbligatoria delle
cure medico-sanitarie. Questa le rim-

borsa per i gruppi d'eta per i quali il
vaccino & autorizzato da Swissmedic
[41], ma non in caso d'uso «off-la-
bel». Al momento attuale, nel 2015,
il vaccino antipneumococcico PCV13
€ autorizzato fino all'eta di 5 anni e la
vaccinazione con il MCV-ACWY so-
lamente a partire dall'eta di 2 anni. Le
vaccinazioni PCV13 e MCV-ACWY
effettuate dopoI'etadi5annioprima
dei 2 anni, rispettivamente, non sono
dunque prese a carico dall'assicura-
zione obbligatoria delle cure.
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ANNESSO

Promemoria per i pazienti asplenici

Cara paziente, caro paziente,

In seguito a un intervento chirurgico lei non ha piu la milza. Anche senza di essa puo condurre una vita del tutto
normale. Tuttavia, I'assenza della milza aumenta, durante tutta la vita, il rischio di ammalarsi gravemente a causa
di un'infezione dovuta a determinati germi, come gli pneumococchi. E pertanto molto importante che lei osservi le
regole di comportamento seguenti:

1. In occasione di un trattamento, informi il suo medico del fatto che non ha piu la milza.

2. Gli chieda di prescriverle un antibiotico da usare per un eventuale trattamento d'urgenza. Faccia in modo di
disporre sempre di questo antibiotico, che sara da utilizzare come descritto al punto 3.

3. Se ha la febbre, se si sente febbrile 0 se & stato morso o graffiato da un animale, consulti al pil presto possibile
il suo medico di famiglia (o in caso di assenza, il suo sostituto o un servizio di pronto soccorso). Se nessuno di
loro € raggiungibile entro un'ora, cominci il trattamento antibiotico (vedi punto 2). In seguito, consulti un medico
al piu presto.

4. Siassicuri di aver ricevuto le vaccinazioni raccomandate contro gli pneumococchi e i meningococchi (per la vacci-
nazione contro i meningococchi: richiamo ogni 5 anni) e che siano iscritte nel libretto di vaccinazione. Faccia in
modo di vaccinarsi ogni autunno contro I'influenza, poiché quest'ultima puo favorire una grave infezione dovuta a
dei batteri come gli pneumococchi.

5. Prima di ogni viaggio ai tropici, consulti il suo medico di famiglia o un servizio di consulenza per la medicina da
viaggio.
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Gegen Masern impfen und nichts verpassen
Ubertragbare Krankheiten
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Wer Masern hat, muss zu Hause bleiben. masem sind keine
harmlose Krankheit, die nur Kinder betreffen. Sie kdnnen gefahrliche Komplikationen

verursachen. Mit einer Impfung schitzen Sie sich. Und alle anderen auch. Sind Sie
geimpft? Weitere Informationen www.stopmasern.ch

P

Schweizerische Eidgenossenschaft  Gegen Masern impfen - Eine Kampagne
Confeédération suisse des Bundesamtes fiir Gesundheit (BAG)
Confederazione Svizzera

und der Kantone. f ﬂ i
Confederaziun svizra




GL/0L un9jing

OV HD 1s0d
uauoneygnd geLueA 199 uieg €00€-HO

uleg €00€-HO

:uabunbinyouegsseipy




	Bulletin 10/15
	Impressum
	Inhalt
	Meldungen Infektionskrankheiten
	Sentinella-Statistik
	Saisonale Grippe
	HPV-Impfung: ergänzende Impfempfehlung für Jungenund Männer im Alter von 11 bis 26 Jahren
	Impfempfehlungen gegen Meningokokken für Personenmit einem erhöhten Risiko für eine invasive Infektionoder Exposition: Anwendung eines quadrivalentenKonjugatimpfstoffs auch bei Auffrischimpfungen
	Prävention schwerer Infektionen bei anatomischer oderfunktioneller Asplenie
	Prevenzione delle infezioni gravi nelle asplenieanatomiche o funzionali
	Rezeptsperrung
	Genau geschaut, gut geschützt.
	Gegen Masern impfen und nichts verpassen



