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Mitteilung der Standigen Impfkommission am Robert Koch-Institut:
Begriindung der STIKO-Empfehlungen zur Impfung gegen
Pneumokokken und Meningokokken vom Juli 2006

Die STIKO gibt nach [ 20 Infektionsschutzgesetz (IfSG) Empfehlungen zur Durch-

fiihrung von Schutzimpfungen und zur Durchfiihrung anderer Mafinahmen der
spezifischen Prophylaxe iibertragbarer Krankheiten heraus. Diese bilden die Grund-
lage der Impfempfehlungen der Linder. Die Impfempfehlungen der STIKO werden
regelmdfSig angepasst, wenn neue wissenschaftliche oder epidemiologische Erkennt-
nisse zum Einsatz etablierter Impfstoffe oder neu entwickelte Impfstoffe dies erfor-
dern. Im Jahr 2006 wird von der STIKO erstmals eine allgemeine Empfehlung fiir
die generelle Impfung gegen Pneumokokken und Meningokokken im Sduglings-
und Kindesalter ausgesprochen. Nachfolgend werden die wissenschaftlichen Er-
kenntnisse aufgefiihrt, die diese Empfehlungen begriinden.

Pneumokokken-Impfung mit 7-valentem Konjugatimpfstoff
fiir Kinder unter 2 Jahren

Empfehlung
Die STIKO empfiehlt die Einfithrung einer generellen Impfung gegen Pneumo-
kokken fiir alle Kinder bis 24 Monate.

Primidres Impfziel ist es, die Morbiditit invasiver Pneumokokken-Erkran-
kungen (IPD) und die daraus entstehenden Folgen wie Hospitalisierung, Be-
hinderung und Tod zu reduzieren. Die Empfehlung zur Impfung wurde mit be-
troffenen Kreisen und Fachgesellschaften abgestimmt. Die vorliegende Begriin-
dung berticksichtigt die Stellungnahmen der betroffenen Kreise und Fachgesell-
schaften.

Begriindung

Hintergrund
Nach dem Zuriickdringen invasiver Infektionen durch Haemophilus influenzae
Kapseltyp b durch eine generelle Impfung aller Siuglinge und Kinder in den
frithen 199oer Jahren ist heute Streptococcus pneumoniae vor Neisseria menin-
gitidis der hiufigste Erreger schwer verlaufender invasiver bakterieller Infektio-
nen bei Siuglingen und Kleinkindern.'® Das einzige bekannte Reservoir von
S. pneumoniae ist der besiedelte Nasopharynx des Menschen, von dem ausge-
hend Pneumokokken invasive Infektionen verursachen kénnen.® Ein Kapsel-
typen-spezifischer Konjugatimpfstoff mit dokumentierter Wirksambkeit bereits in
den ersten zwei Lebensjahren ist seit dem Jahr 2001 auch in Europa zugelassen.
Inzwischen liegen lingerfristige Erfahrungen mit der Einfithrung dieses
Impfstoffes in nationale Impfprogramme vor (z.B. USA, Kanada u.a.). Wegen
der auch fiir Europa relevanten Krankheitslast und einer positiven epidemiolo-
gischen Risiko-Nutzen-Abwigung erfolgte die Einfithrung dieses Impfstoffes in
die Standard-Impfprogramme derzeit in vielen Lindern Europas (UK, Norwe-
gen, Schweden, Schweiz, Niederlande).
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Erreger

Pneumokokken (Streptococcus pneumoniae) gehdren zum
Genus Streptococcus. Sie haben eine charakteristische Mor-
phologie (ovoide bis lanzettférmige Diplokokken), sind
grampositiv und von einer Kapsel umgeben. Die Kapsel
enthilt Polysaccharide, deren unterschiedliche Antigen-
eigenschaften eine Differenzierung in verschiedene Sero-
typen erlauben. Bisher werden gemifl dem danischen
Klassifizierungssystem ca. 9o Serotypen unterschieden,
von denen nur ein Teil invasive Erkrankungen verursacht.
Partiell kreuzreagierende Serotypen werden in Serogruppen
zusammengefasst (z. B. 6A und 6B, 19A und 19F).

Klinik

Pneumokokken sind in jeder Altersgruppe die hidufigsten
bakteriellen Erreger lokaler Infektionen wie Otitis media,
Sinusitis und Pneumonie. Gemeinsam mit den Meningo-
kokken sind die Pneumokokken auch die hiufigsten Erreger
einer eitrigen Meningitis; Pneumokokken-Erkrankungen
sind mit einer hohen Komplikationsrate assoziiert. Weitere
Krankheitsbilder im Rahmen einer invasiven Pneumokok-
ken-Erkrankung sind eitrige Arthritis, eitrige, priméire Peri-
tonitis, hamolytisch-urdimisches Syndrom, Pneumonien
mit und ohne Bakteriimie und Sepsis. Invasive Pneumo-
kokken-Erkrankungen wiesen nach der Erfassung der
,Erhebungseinheit fiir seltene pidiatrische Erkrankungen
in Deutschland“ (ESPED) im Zeitraum von 1997 bis 1998
eine Letalitit von 9,8 % (Meningitiden) bzw. 1,2% (nicht
Meningitiden) auf.'* Bei 15% der Erkrankungen wurde
itber Folgeschiden berichtet, darunter Horstorungen (8 %)
und zerebrale Residuen (6%), wie z.B. Hydrozephalus,
Hirnatrophie, Hygrom, Empyem, Anfallsleiden, Hemi-
parese und Entwicklungsverzégerung.

Epidemiologie

Daten zu invasiven Pneumokokken-Erkrankungen bei Kin-
dern aus Deutschland liegen durch das Erfassungssystem zu
Pneumokokken der ESPED, das RKI-Laborsentinel fiir aus-
gewihlte bakterielle Erreger im Kindes- und Jugendalter so-
wie aus dem Nationalen Referenzzentrum fiir Pneumokok-
ken vor. Diese Daten sind in den letzten Jahren beziiglich
Qualitit und Validitit weiter verbessert worden und zeigen
eine stabile epidemiologische Situation. Die folgenden An-
gaben beziehen sich daher auf Ergebnisse aus der gemein-
samen Auswertung der verschiedenen Meldesysteme.'*

Tabelle 1 prisentiert Daten aus dieser gemeinsamen
Auswertung und erlaubt sichere Abschitzungen zur Krank-
heitslast invasiver Pneumokokken-Erkrankungen fiir Kin-
der in Deutschland. Wegen der vermutlich erheblichen Un-
tererfassung (Beginn einer antibiotischen Therapie ohne
vorherige Entnahme von Blutkulturen) im deutschen Ge-
sundheitswesen ist moglicherweise sogar von einer etwa
3fach hoheren Erkrankungshdufigkeit insbesondere bei
Bakteriimien auszugehen.®

Alter Invasive Pneumokokken-Erkr./  Meningitiden/

100.000 der Altersgruppe pro Jahr

0 bis 5 Monate 17,3 8,5
6 bis 11 Monate 29,4 12,6
1 Jahr 16,3 4,6

2 bis 4 Jahre 5,4 1,8
5 bis 15 Jahre 1,1 0,4
unter 5 Jahren 1N 41

Tab. 1: Inzidenz invasiver Pneumokokken-Erkrankungen in Deutschland im
Zeitraum von 1/1997 bis 6/2003. ESPED-Studie, Inzidenzschitzungen pro
Jahr nach Capture-Recapture-Analyse (CRC) der Fallmeldungen aus Klinik-
und Laborerhebung’; Quelle: ESPED™ und RKI-Laborsentinel fiir ausge-
wihlte bakterielle Erkrankungen fiir Kinder und Jugendliche

Die Inzidenz von IPD ist stark altersabhingig und weist
Gipfel in den ersten beiden Lebensjahren sowie bei dlteren
Personen auf. Kinder unter zwei Jahren zeigen die hochste
Inzidenz (im Alter von 1-5 Monaten: 17,3/100.000 d. Alters-
gruppe, 6-11 Monate: 29,4/100.000 d. Altersgruppe, 1-un-
ter 2 Jahre: 16,3/100.000 d. Altersgruppe). Die Inzidenz der
Pneumokokken-Meningitis betrdgt bei Kindern unter 2 Jah-
ren 77,6 pro 100.000 der Altersgruppe. Zwei- bis vierjihrige
Kinder zeigen Inzidenzen von 5,4 IPD bzw. 1,8 Meningiti-
den pro 100.000 der Altersgruppe .1

Die Inzidenz fiir IPD bei Kindern unter 5 Jahren zeigt
sich mit 11,1 Erkrankungen pro 100.000 der Altersgruppe in
den letzten Jahren stabil. Insgesamt erkranken in Deutsch-
land jahrlich etwa 430 Kinder an einer IPD, davon 270 an
einer Pneumokokken-Bakteridmie und 160 an Meningitis.
Unter Beriicksichtigung der besonderen Untererfassung
von Bakteriimien wegen nicht durchgefithrter Blutentnah-
men (um den Faktor 3, s.0.) ergeben sich stabile Schitzun-
gen von etwa 970 invasiven Pneumokokken-Erkrankungen
pro Jahr fiir Kinder unter 5 Jahren, von denen etwa 680 pro
Jahr durch die im Impfstoft enthaltenen Serotypen verur-
sacht werden (s. Tab. 2).

Alter Invasive Pneumokokken- Meningitiden Verursachte Fille pro Jahr durch
Erkrankungen (IPD) im Impfstoff enthaltene Serotypen

(inkl. Meningitis) Alle IPD Meningitiden

n (inkl. 6A*) n (inkl. 6A*)
0 bis 5 Monate 65 35 30 (30) 15 (15)
6 bis 11 Monate 110 50 70 (80) 35 (40)
1 Jahr 125 35 90 (95) 25 (30)
2 bis 4 Jahre 130 40 95 (100) 30 (30)
5 bis 15 Jahre 110 40 30 (35) 15 (15)
unter 5 Jahren 430 160 285 (305) 105 (115)

Tab. 2: Absolute Erkrankungszahlen pro Jahr in Deutschland 1/1997 bis 6/2003; ESPED-Studie, Fallzahlschitzungen pro Jahr nach Capture-Recapture-Ana-
lyse (CRC) aus Klinik- und Laborerhebung’; Quelle: ESPED™ und RKI-Laborsentinel fiir ausgewihlte bakterielle Erkrankungen von Kindern und Jugendlichen

* Nicht im Impfstoff enthalten
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Alter 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004

0 bis 5 Monate 47 49 58 40 47 56 46 40
6 bis 11 Monate 77 79 75 78 66 79 68 78
1 Jahr 91 93 78 18 90 99 37 105

2 bis 4 Jahre 30 79 64 91 106 106 91 103
5 bis 15 Jahre 77 68 65 60 82 66 71 64
unter 5 Jahren 295 300 275 327 309 340 292 326

Tab. 3: Anzahl invasiver Pneumokokken-Erkrankungen (IPD) in Deutschland bei Kindern unter 16 Jahren; Quelle: RKI-Laborsentinel fiir ausgewihlte bak-

terielle Erkrankungen bei Kindern und Jugendlichen

Fir Kinder unter 2 Jahren werden entsprechend 660
invasive Pneumokokken-Erkrankungen pro Jahr, davon 420
durch Impfstoff abgedeckte Serotypen geschitzt.

Durch IPD sterben den Erhebungen durch die ESPED
zufolge 19 Kinder unter 5 Jahren (14 unter 2 Jahre) pro
Jahr; 38 (29) Kinder pro Jahr erleiden bleibende Sekundir-
schiden.

Auch die Serotypenverteilung der Pneumokokken-Er-
krankungen ist altersabhingig. Die Abdeckung der Sero-
typen durch den Impfstoff liegt bei 67 %, in der besonders
interessierenden Altersgruppe unter 2 Jahren bei 72%
(Tab. 2).

Die jihrlichen Fallzahlabschitzungen aus Capture-Re-
capture-Analysen waren bis zum Ende der Erhebung der
klinischen Erkrankungen im Juni 2003 stabil. Der Ver-
gleich der Fallzahlen tiber die Zeit aus der seit 1997 unver-
indert durchgefiihrten Laborerhebung zeigt, dass auch fur
das Jahr 2004 die Fallzahlen und ihre Verteilung beziiglich
der Altersgruppen unverindert geblieben sind (s. Tab. 3).

Daten zur Hiufigkeit von Erkrankungen jenseits des Kin-
des- und Jugendalters fehlen.

Auswirkungen der bisherigen Impfstrategie
Die STIKO hatte im Jahr 2001 eine Impfung gegen Pneu-
mokokken fiir Kinder =< 24 Monate mit erh6htem Erkran-
kungsrisiko empfohlen und diese Empfehlung im Jahr 2005
entsprechend der Zulassungserweiterung des Impfstoffes
auf Kinder bis zum vollendeten 5. Lebensjahr ausgedehnt.
Diese Empfehlung zur Impfung von Risikogruppen
fithrte weder zu einer Verringerung der Inzidenz der inva-
siven Pneumokokken-Erkrankungen bei Siuglingen und
Kindern noch zu einem Riickgang der Erkrankungsraten
in den die Indikation erfiillenden ,Risikogruppen“ (Aus-
nahme Frithgeborene; s. Tab. 4).1® Da die , Risiko-Indikatio-
nen“ fiir eine Pneumokokken-Impfung hiufig erst im Ver-
lauf der ersten 2 Lebensjahre erkennbar werden, bietet die
derzeit empfohlene Risikostrategie kaum Méglichkeiten, ne-
ben Frithgeborenen andere Kinder mit hohem Erkrankungs-
risiko zu erreichen. Des Weiteren kann mit dieser Strategie
kein Effekt auf Bevolkerungsniveau erreicht werden.
Aktuelle Untersuchungen zeigen ferner relevante Inzi-
denzunterschiede invasiver Pneumokokken-Erkrankungen
zwischen alten (ABL) und neuen Bundeslindern (NBL).
Die Inzidenz liegt bei Kindern im Alter von 1 bis 2 Jahren
in den NBL hoher als in den ABL: 15,8 (95%-CI: 13,7-18,8)
versus 11,0 Erkrankungen pro 100.000 der Altersgruppe

(95%-CI: 10,3-11,7), wohingegen insgesamt im Alter von
obis 15 Jahren die Inzidenz in den ABL hoher
(4,1/100.000; 95%-Cl: 4,0—4,3) als in den NBL ist
(3,0/100.000; 95%-CI: 2,7-3,3). Dieser Unterschied konnte
im Zusammenhang mit dem in den NBL hiufigeren und
fritheren Besuch von Kindertageseinrichtungen und der
damit verbundenen hoheren Wahrscheinlichkeit der Erre-
gerbesiedlung und gréReren Ubertragungsméglichkeit in
den ersten Lebensjahren stehen.!

Diese genannten Aspekte bleiben durch Strategien der aus-
schlieRlichen Impfung von Risikogruppen unberticksich-
tigt. Das unterstreicht die Notwendigkeit einer generellen
Impfempfehlung, um relevante Auswirkungen auf die Er-
krankungshiufigkeit sowohl bei Risikogruppen als auch
bei Gesunden erreichen zu kénnen.

Der Freistaat Sachsen hat seit dem Jahr 2003 die Imp-
fung gegen Pneumokokken mit einem Konjugatimpfstoff
(in Erginzung zur Impfung der Risikopersonen) fiir alle
Siuglinge 6ffentlich empfohlen. In zunehmendem Umfang
wird die generelle Impfung dort von den Kassen finanziell
getragen.

Erhebungszeitraum 7/2000-6/2001 7/2001-6/2003
Fille gesamt N=238 N =489

n n
Risiko: % (95%-Cl) % (95%-Cl)

Angeborener Herzfehler 2 10
0,8 (0,1; 3,0) 2,0 (1,0; 3,7)

Angeborener Immundefekt 2 7
(V-a.) 0,8 (0,1; 3,0) 1,4 (0,6; 2,9)

Erworbener Immundefekt 3 7
(auch ALL) 1,3 (0,3; 3,6) 1,4 (0,6; 2,9)

Asplenie 0 4
0 (0,0;1,5) 0,8 (0,2; 2,1)

Neurologische Erkrankung 6 14
2,5 (0,9; 5,4) 2,9 (1,6; 4,8)

Fehlbildungssyndrome 1 6
0,4 (0,0;2,3) 1,2 (0,5;2,7)

Sonstiges 12 7
5,0 (2,6; 8,6) 1,4 (0,6; 2,9)

Mehrere Risikofaktoren 4 6
1,7 (0,5; 4,3) 1,2 (0,5: 2,7)

Gesamt 30 61

12,6 (8,7; 17,5) 12,5 (9,7; 15,7)

Tab. 4: Anzahl und Anteil von Risikokindern (ohne Friihgeborene) an allen
Patienten mit invasiven Pneumokokken-Infektionen (IPD) unter 16 Jahren
(n=727) im Zeitraum 7/2000 bis 6/2001 (vor der Risikogruppen-Impfemp-
fehlung) im Vergleich zum Zeitraum 7/2001 bis 6/2003 (nach Einfiihrung
der Impfempfehlung); Quelle: ESPED™
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Antibiotikaresistenz

Antibiotika gegen Pneumokokken stehen seit Jahrzehnten
zur Verfiigung. Sie kénnen bei rechtzeitiger Behandlung in
vielen Fillen den Schweregrad der Erkrankung mindern
und die Prognose der IPD verbessern. Sie haben aber kei-
nen Einfluss auf die Inzidenz von IPD. Die in den letzten
Jahren in Deutschland im Vergleich zu den USA zu ver-
zeichnende geringere Zunahme von Isolaten, gegen die Pe-
nicilline oder Makrolide nur noch eingeschrinkt wirksam
oder die gar resistent sind, vermindert auch in Deutschland
die Behandlungsoptionen.

Waren von den in der ESPED-Studie untersuchten
Pneumokokken-Stimmen im Jahr 1997 noch 1,4% nur
eingeschrinkt gegen Penicillin empfindlich und keiner re-
sistent, so erhohte sich dieser Anteil im Jahr 2004 bis auf
9% (darunter G resistente Stimme)."* Ein weiteres rele-
vantes, deutlich zunehmendes Problem stellt die Makrolid-
resistenz dar. Im Untersuchungszeitraum stieg die Resis-
tenz gegeniiber Erythromycin von 13% im Jahr 1997 bis
auf 33% (2003) an und lag 2004 bei 31%.

Verminderte Penicillin-Empfindlichkeit und Antibio-
tika-Resistenzen zeigten sich besonders hiufig bei den
Serotypen 14, 23F und 6B, die ihrerseits hiufige Ausléser
von invasiven Pneumokokken-Erkrankungen bei Kindern
sind.® Diese Serotypen sind im 7-valenten Konjugatimpf-
stoff enthalten.

Impfstrategien

Primires Ziel einer allgemeinen Impfempfehlung fiir Kin-
der ist die Reduktion der Morbiditit und der damit verbun-
denen Folgen wie Hospitalisierung, Behinderung und Tod.

Die STIKO diskutierte 3 verschiedene Impfstrategien:

A: 3 Dosen im 1. Lebensjahr und 1 Boosterimpfung im
2. Lebensjahr,

B: wie A und Nachholimpfungen fiir alle Kinder bis
24 Monate,

C: wie A und Nachholimpfungen fiir alle Kinder bis
59 Monate.

Erwartete Auswirkungen einer generellen Pneumokokken-
Impfung

Bei Einfiihrung der Strategie B und einer angenommenen
Durchimpfung von 80% sowie einer Impfstoffwirksam-
keit von 97% gegen die im Impfstoff enthaltenen Sero-
typen (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F) ist unter Beriicksich-
tigung der Epidemiologie und der Serotypenverteilung
(coverage) fur Deutschland ein Riickgang aller IPD in den
ersten 2 Lebensjahren um 53% (58% mit Berticksich-
tigung von kreuzreaktiven Serotypen) zu erwarten. Auch bei
einem Durchimpfungsgrad von 50% kénnten noch 34 %
aller IPD bei Kindern unter 2 Jahren verhindert werden.
Diese Berechnungen sind konservativ und lassen eine
mogliche Herdenimmunitit aufler Acht. Aktuelle Daten
und Studien aus den USA belegen einen ausgeprigten Ef-
fekt der Impfung von Kindern unter 2 Jahren auf die Er-
krankungshiufigkeit in der ungeimpften Bevélkerung:*
Dort ist aktuell neben der Reduktion der Erkrankungs-

hiufigkeit in der Gruppe der Kinder < 5 Jahren um 94 %
auch ein Riickgang der invasiven Pneumokokken-Erkran-
kungen, die durch im Konjugatimpfstoff enthaltene Seroty-
pen verursacht werden, fiir alle ungeimpften Altersgrup-
pen jenseits des 5. Lebensjahres um 62% (95% CI: 59 %-—
66%) zu beobachten. Dies wird durch Ergebnisse von
Lexau und Mitarbeitern® bestitigt, die bei der Surveillance
von IPD unter knapp 19 Millionen US-Einwohnern vor und
nach Einfithrung der allgemeinen Impfung mit dem 7-
valenten Pneumokokken-Konjugatimpfstoff fiir Kinder bis
zum Alter von 2 Jahren auch deren Effektivitit auf die
Erwachsenenbevilkerung im Sinne einer Herdenimmu-
nitiit darstellen konnten.® So sank die Inzidenz der IPD bei
Erwachsenen ab dem Alter von 50 Jahren von 40,8 auf
29,4 Erkrankungen pro 100.000 der Altersgruppe (—28 %).
Die Inzidenz der IPD, die durch Serotypen verursacht wer-
den, die im 7-valenten Pneumokokken-Konjugatimpfstoff
enthalten sind, sank von insgesamt 22,4 Erkrankungen auf
10,2 Erkrankungen pro 100.000 der Altersgruppe (—55%).

Die gleichzeitig zu beobachtende Zunahme von invasi-
ven Pneumokokken-Erkrankungen, die auf nicht im Impf-
stoff enthaltene Serotypen zuriickzufithren waren, von 6,0
pro 100.000 auf 6,8 pro 100.000 ist demgegeniiber ge-
ringfiigig. In den USA ist in geringem Umfang seit der
Einfithrung der Impfung ein Replacement von im Impf-
stoff enthaltenen Serotypen durch nicht im Impfstoff ent-
haltene Serotypen bei Kindern mit invasiver Pneumokok-
ken-Erkrankung beobachtet worden. Allerdings iiberwiegt
bis heute die Zahl der insgesamt durch Impfung verhin-
derten Fille bei weitem die Zahl der Fille, die durch nicht
im Impfstoff enthaltene Kapseltypen ausgelost wurde.*

Die Analyse der US-amerikanischen Surveillancedaten
zeigt, dass in allen Altersgruppen seit Einfithrung der ge-
nerellen Pneumokokken-Impfung fiir Kinder bis zum Alter
von 2 Jahren ein signifikanter Riickgang invasiver Pneumo-
kokken-Erkrankungen zu verzeichnen war.

Herdeneftekte werden in Abhingigkeit vom erreichten
Durchimpfungsgrad auch in Deutschland eine Rolle spie-
len. Hierbei sind die unterschiedliche Bevélkerungs-
struktur gegeniiber den USA und die geringere Serotypen-
Abdeckung durch den Impfstoff in Deutschland zu beriick-
sichtigen. Indirekte Effekte des Schutzes ungeimpfter
Personen durch die Impfung von Kindern unter 2 Jahren
sind aber auch fiir Deutschland zu vermuten, wobei deren
Ausmafl derzeit nicht in Prozentzahlen abzuschitzen ist,
da hierzu auch Ausgangsdaten iiber die Erkrankungen in
anderen Altersgruppen als bei Kindern fehlen. Erst mit der
dringend auszubauenden Surveillance kénnten die quanti-
tativen Effekte einer allgemeinen Impfempfehlung auch in
Bezug auf die Wirkung auf Bevélkerungsniveau valide er-
hoben werden. Diese sind jedoch auch fiir Deutschland
wahrscheinlich, ohne dass derzeit eine quantitative Schit-
zung auf Grund gesicherter Daten moglich ist. Diese Effek-
te sind zum Erreichen des individuellen Impfzieles —Ver-
minderung der Erkrankungslast und gesundheitlicher Fol-
geschiden durch IPD bei Kleinkindern — jedoch unerheb-
lich und deshalb nicht Schwerpunkt der Begriindung der
Impfempfehlung.
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Die Ausfithrungen belegen aber, dass es wiinschens-
wert ist, gleichzeitig mit der Einfithrung der allgemeinen
Pneumokokken-Impfung fiir Kinder unter 2 Jahren ein ad-
iquates Surveillance-System zu installieren bzw. das beste-
hende so auszubauen, dass die Auswirkungen der Imp-
fung auf die Epidemiologie von invasiven Pneumokokken-
Erkrankungen der Allgemeinbevolkerung beobachtet wer-
den konnen.

Eine generelle Impfempfehlung fir Siuglinge und
Kinder bis zum 2. Lebensjahr wird vermutlich auch in
Deutschland weitere Effekte erzielen. In diesem Zusam-
menhang sind der mégliche Riickgang von Antibiotika-
resistenten Pneumokokken-Isolaten sowie die Reduktion
von lokalen Infektionen wie Otitis media oder Pneumonie
zu nennen.

Diese differenzierte Betrachtungsweise der moglichen
Wirkung der Impfung und die Ergebnisse der neueren na-
tionalen und internationalen Studien sowie Daten aus den
Impfprogrammen waren in einem 2003 durchgefithrten
HTA-Bericht! noch nicht beriicksichtigt, weshalb der Be-
richt zu anderen Schlussfolgerungen kommt. Die in der
Begriindung aufgefithrten Ergebnisse und aktuellen Stu-
dien belegen die ausgefithrte positive epidemiologische
Risiko-Nutzen-Abwigung, die zu der verinderten Gesamt-
bewertung durch die STIKO gefiihrt hat.

Sicherheit der Impfung

Nach Anwendung des bisher einzig verfiigbaren Pneumo-
kokken-Konjugatimpfstoffs in den USA sind bisher nur
sehr selten oder in Einzelfillen schwerwiegende Arznei-
mittelnebenwirkungen bekannt geworden, so dass auch
nach langjihriger Erprobung im Impfprogramm mit meh-
reren Millionen verimpften Dosen keine Sicherheitsbeden-
ken fiir die Anwendung des Impfstoffes bestehen.'® Unter-
suchungen der Postmarketing-Uberwachung wihrend der
ersten beiden Jahre nach Einfithrung der allgemeinen Imp-
fung in den USA ergaben bei geschitzten 31,5 Millionen
verkauften Impfstofftdosen 1 Nebenwirkungsmeldung pro
7.576 Impfungen. Es handelt sich bei mehr als der Hilfte
der Fille um Lokalreaktionen und/oder Fieber. Als schwere
unerwiinschte Nebenwirkungen wurden unter anderem al-
lergische Reaktionen (1 pro 25.000), Fieberkrimpfe (1 pro
100.000), hypoton-hyporesponsive Episoden (1 pro
650.000), anaphylaktische Reaktionen (1 pro 2.500.000)
und Thrombozytopenie (1 pro 2.500.000) in zeitlichem
Zusammenhang zur Impfung gemeldet.

Synchrone Verabreichung von Pneumokokken-Konjugat-
impfstoff und anderen Impfstoffen

Die gleichzeitige Gabe ist fiir einen Teil der in Deutschland
derzeit zur Verfiigung stehenden Impfstoffe beziiglich Im-
munogenitit und Sicherheit geprift.

Bei synchroner Anwendung von Pneumokokken-
Konjugatimpfstoffen mit hexavalenten Impfstoffen in den
ersten beiden Lebensjahren wurde in zwei Studien eine
Zunahme von Fieberreaktionen verzeichnet.'? Die ver-
mehrten Fieberreaktionen betreffen fast ausschlieflich den
Temperaturbereich unter 39°C und gehen mit einem er-

héhten Antipyretikaverbrauch fiir die gleichzeitig mit hexa-
valenten DTaP-Kombinationen und Pneumokokken-Konju-
gatimpfstoff geimpften Kinder einher (hexavalent allein: bis
10 % der Impflinge, bei gleichzeitiger Gabe von konjugier-
tem Pneumokokken-Impfstoft: 13 bis 19 % der Impflinge).

Die gleichzeitige Anwendung von Impfstoffen sollte grund-
sitzlich nur dann erfolgen, wenn diese durch klinische
Studien belegt ist und die gleichzeitige Gabe in die Fachin-
formation aufgenommen wurde. Die jeweiligen Fachinfor-
mationen der verwendeten Impfstoffe sind deshalb drin-
gend zu beachten.

Erginzende Ausfithrungen zur gleichzeitigen Gabe sind
klinischen Studien zu entnehmen.?*1° Erliuterungen zur
synchronen Gabe von Pneumokokken-Konjugatimpfstoff
und anderen Impfstoffen sind im Epidemiologischen Bulle-
tin 32/20006 publiziert.

Schlussfolgerung

Die Risiko-Nutzen-Abwigung einer generellen Impfung
gegen Pneumokokken in den ersten beiden Lebensjahren
ist insgesamt positiv. Durch eine entsprechende Empfeh-
lung lassen sich schwere Erkrankungsverldufe mit bleiben-
den Gesundheitsschiden und Todesfille in betrichtlicher
Anzahl verhindern. Dies wird schnell zur Akzeptanz der
Empfehlung bei Arzten und Eltern fithren. Es konnte ge-
zeigt werden, dass mit der bestehenden Risikoempfehlung
weder eine Reduktion der Krankheitslast in der Risiko-
gruppe zu erzielen noch das Erreichen eines Herdeneffek-
tes moglich ist. Ein solcher konnte in den USA als Folge
der Einftihrung einer generellen Impfung aller Kinder un-
ter 2 Jahren eindrucksvoll belegt werden. Die derzeitig giil-
tige Risikostrategie begegnet auflerdem nicht dem zuneh-
menden Problem der Antibiotika-Resistenz.

Die STIKO empfiehlt auf Grund der ausfiihrlich darge-
stellten epidemiologischen Risiko-Nutzen-Abwigung die
Erweiterung der bisherigen Indikationsimpfempfehlung
mit Pneumokokken-Konjugatimpfstoff hin zu einer gene-
rellen Impfempfehlung fir Kinder im Alter von 2 Monaten
bis 2 Jahren.
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