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Unerlassliche und kritische Vakzinen

Impfen bei Immunschwache:
Das ist zu beachten

Impfen ist insbesondere bei immundefizienten Patienten eine wichtige Schutzma3nahme.
Welche Impfungen sind unproblematisch, welche miissen gut abgewogen werden? Welches
Vorgehen ist vor geplanter Immunsuppression empfehlenswert?

Es gibt verschiedene Formen der Im-
munsuppression: sehr seltene angebore-
ne Immundefekte und haufigere erwor-
bene Immundefekte. Dazu gehoren alle
Formen der iatrogene Immunsuppres-
sion und z. B. auch die HIV-Infektion.

Immundefiziente Patienten haben ein
erhohtes Risiko fiir impfpraventable Er-
krankungen und schwere Erkrankungs-

Bei Immundefizienz

alle Standardimpfungen
durchfiihren!
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verldufe [2, 3, 4]. Wenngleich diese Pa-
tienten besonders vulnerabel sind, ist die
Impfquote gering [5, 6, 7, 8]. Haufig wird
befiirchtet, dass die Grunderkrankung
durch die Impfung exazerbieren konnte
[1]. Hierfar findet sich in der Literatur
derzeit keine Evidenz [9]. Fiir die Multi-
ple Sklerose ist belegt, dass das Exazerba-
tionsrisiko bei Virusinfektionen ansteigt
[10, 11, 12]. Mit dieser Begriindung rét die
STIKO zur Impfung von Patienten mit
Multipler Sklerose gegen Influenza [9, 13].

Indikationsimpfungen

Bei Immundefizienz entstehen besonde-
re Risiken auf Grund von impfpréven-
tablen Erkrankungen. Daher sollten alle
Standardimpfungen durchgefithrt wer-
den. Auflerdem werden je nach Art der
Immundefizienz von der STIKO Indika-
tionsimpfungen gegen Pneumokokken
und Influenza, Meningokokken B und
ACWY, Hepatitis B und Haemophilus
influenzae empfohlen [14].

Pneumokokken-Impfung - Empfohlen wird
die sequenzielle Pneumokokken-Imp-
fung mit dem 13-valenten Konjungat-
impfstoff (PCV13/Prevenar 13°) und im
Abstand von sechs bis zwolf Monaten

mit einem Polysaccharidimpfstoff
(PPSV23/Pneumovax® 23). Nach ca.
sechs Jahren sollte in dieser Patienten-
gruppe eine Auffrischimpfung mit
PPSV23 erfolgen [14] (s. Tab. 1).

Meningokokken-Impfung - Gegen die Kap-
selgruppen B und ACWY sollte bei allen
Patienten mit Immundefizienz und B-
oder T-Zell-Restfunktion geimpft wer-
den. Das bei weitem hochste Risiko fiir
invasive Meningokokken-Infektionen
haben Patienten mit Komplementdefek-
ten oder Properdin-Defizienz [14].

Hepatitis-B-Impfung - Sie ist indiziert, da
bei Hepatitis-B-Infektion durch Immun-
suppression ein schwererer Verlauf zu er-
warten ist. Eine Titerkontrolle vier bis
acht Wochen nach Abschluss der Grund-
immunisierung ist zu empfehlen [14].

Haemophilus-influenzae-B-Impfung - Sie ist
bei anatomischer oder funktioneller
Asplenie indiziert. Als Einzelimpfstoft
ist Act-Hib® verfiigbar [14].

Herpes-Zoster-Impfung - Seit 2018 ist ein
adjuvantierter Totimpfstoff (Shingrix®)
zur Vermeidung von Herpes Zoster fiir



Personen ab 50 Jahren zugelassen (Er-
stattungsfahigkeit nach G-BA seit
3/2019). Er wird generell ab dem 60. Le-
bensjahr und bei erhéhtem Risiko fiir
Herpes Zoster in Folge einer Grunder-
krankung bereits ab dem 50. Lebensjahr
empfohlen. Es sind zwei Applikationen
im Abstand von zwei bis sechs Monaten
erforderlich. Da es sich um einen
Totimpfstoff handelt, ist die Anwendung
bei Immunsuppression sicher. Ein bis
zwei Tage andauernde Nebenwirkungen
(Lokalreaktion an der Injektionsstelle,
insbesondere Druckschmerz) kommen
hiufig vor. Hieriiber sollte der Patient
informiert werden. Der Lebendimpfstoft
(Zostavax®) ist schlechter wirksam und
kann nicht mehr empfohlen werden [14].

Totimpfstoffe sind unbedenklich
Totimpfstoffe konnen bei allen Arten der
Immundefizienz eingesetzt werden, da
keine lebenden Erreger enthalten sind. Es
besteht kein erhohtes Risiko fiir schwe-
re Nebenwirkungen. Eine Erkrankung
durch die Impfung ist ausgeschlossen.

Wichtige Beispiele hierfiir sind: Teta-
nus, Diphtherie, Pertussis, i.m. Polio-
impfstoft (IPV), Influenza, Pneumokok-
ken und Meningokokken. Durch die
Immunsuppression kann allerdings
die Wirksamkeit beeintrachtigt sein.
Grundsitzlich gilt hier: Je stirker die
Immunsuppression, desto hoher das Ri-
siko eines Impfversagens. Bei diesen Pa-
tienten sollte daher ca. vier bis zwolf
Wochen nach der Impfung eine Kontrol-
le des Titers (IgG) erwogen werden, um
das Ansprechen auf die Impfung zu be-
urteilen und bei Bedarf eine weitere
Impfdosis zu applizieren [15].

Wihrend bei einigen Impfungen be-
kannt ist, welche Titerstufe zu klinischem
Schutz vor der Infektionserkrankung
fithrt (z. B. Hepatitis B, Tetanus, Diphthe-
rie), ist dies nicht bei allen Impfungen eta-
bliert (z. B. Pertussis) und es stehen nicht
immer Routineverfahren zur Uberprii-
fung der Wirksambkeit zur Verfiigung.

Lebendimpfstoffe: Indikation

kritisch priifen

Die Impfung mit Lebendimpfstoffen
muss bei Immunsuppression genau ab-
gewogen werden. Da lebende Erreger
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Tab. 1 Praktisches Vorgehen der sequenziellen Pneumokokken-Impfung
unter Beriicksichtigung der Pneumokokken-Vorimpfung

Pneumo-

kokken- 1. Imofun

Vorimpfung -1mpiung

Keine PCV13

PCV13 PPSV23 im Abstand von
mind. 2 Monaten
(sonst 6-12 Monate)

PCV7 oder PCV13

PCV10

PPSV23 PCV13 im Abstand von

vor < 6 Jahren 12 Monaten

PPSV23 PCV13

vor = 6 Jahren

enthalten sind, konnen Patienten mit
Immundefizienz grundsitzlich auch da-
ran erkranken. Die Erreger sind soweit
abgeschwicht, dass das Immunsystem
die Erreger ohne klinische Erkrankung
kontrolliert. Wenn das Immunsystem
geschwicht ist, kann es u. U. zu einer kli-
nischen Erkrankung mit schwerwiegen-
dem Verlauf kommen [1]. Dass dieses Ri-
siko nicht nur theoretisch besteht, zeigt
der Fall eines unbehandelten HIV-Pati-
enten, der nach einer MMR-Impfung
eine Masernpneumonie mit tédlichem
Verlauf entwickelte [16].

Hiufig eingesetzte Lebendimpfstoffe
sind Masern, Mumps, Roteln und Vari-
zellen sowie Gelbfieber. Die Impfungen
sollten wenn moglich mindestens vier
Wochen vor einer geplanten iatrogenen
Immunsuppression durchgefithrt wer-
den [1]. Bei Immundefizienz muss vor
der Applikation immer eine kompetente
Risikoabschitzung erfolgen. Im Alltag
hilft dieses Wissen allerdings meistens
nicht weiter. Zur Abwégung der Sicher-
heit von Lebendimpfungen ist tieferge-
hendes Fachwissen zur Genese und Stér-
ke der Immunsuppression erforderlich.

Wenn alternative Totimpfstoffe zur
Verfiigung stehen (z. B. Polio, Varizella-
Zoster-Virus, Typhus), sollte stets auf

Empfehlung fiir die sequenzielle Impfung

PPSV23-Booster,
Abstand mind.

6 Jahre nach
letzter PPSV23

PPSV23im Abstandvon  ja
mind. 2 Monaten
(sonst 6-12 Monate)

2. Impfung

keine ja

PPSV23im Abstand von  ja
mind. 2 Monaten
(sonst 6-12 Monate)

PPSV23im Abstand von  ja
6 Jahren zur vorherigen
PPSV23

PPSV23im Abstandvon  ja
mind. 2 Monaten
(sonst 6-12 Monate)

diese zuriickgegriffen werden. Aufler-
dem sollte kritisch tiberpriift werden, ob
die Impfung notwendig ist. Hierbei
kann eine Titerkontrolle hilfreich sein.
Zur Abschitzung der Immundefi-
zienz gibt es keine validen Schwellenwer-
te oder Marker, ab denen gefahrlos ge-
impft werden kann [1]. Die fiir Deutsch-
land giiltigen Leitlinien werden gerade
aktualisiert (www.stiko.de). Derzeit sind
bereits die Leitlinien fiir (a) Impfen bei
primiren Immundefekten (inkl. autoin-
flammatorischen Erkrankungen) und
HIV-Infektion sowie (c) Impfen bei Auto-
immunerkrankungen und unter immun-
modulatorischer Therapie veroffentlicht.
Erwartet werden in Kiirze (b) Impfen bei
hidmatologischen und onkologischen
Erkrankungen,
Stammzelltherapie und Asplenie.

Organtransplantation,

Schweregrad der Inmunsuppression
beriicksichtigen

Eine pragmatische Einteilung und Vorge-
hensweise bietet der Gsterreichische Re-
view Artikel, der die unterschiedlichen
Formen der Immunsuppression zu sinn-
vollen Gruppen ordnet und nach Grad
der Immunsuppression sortiert (Grad I-
III) [15]. Experten sind sich einig, dass bei
schwerer Immunsuppression auf Grund
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Tab.2 Impfschema vor Immunsuppression (ISP) - zeitlicher Ablauf (Off-label)

Erstvorstellung 1. Impftermin

1. Sichtung der Vor-
impfungen
2. Titerbestimmung
vorab: VZV*, MMR*,
Anti-Hbs**,
Tetanus, Diphtherie**
3. Abschdtzung
der Schwere
der geplanten ISP

des hohen Risikos fiir invasive Infektio-
nen durch die Impfung Lebendimpfun-
gen kontraindiziert sind [2, 3, 15].

Genereller Konsens herrscht auch,
dass ohne relevante Immundefizienz
(Grad I) Lebendimpfstofte bei dringen-
der Indikation eingesetzt werden kon-
nen. Dazu gehoren z.B. die HIV-In-
fektionen mit CD4-Zellzahl > 500/pl,
niedrig dosierte und kurzfristige
Steroidtherapien (< 20 mg/Tag und
< zwei Wochen), Tumorerkrankungen in
Remission oder drei Monate nach Ab-
schluss einer Chemotherapie oder gut
eingestellter Diabetes mellitus [15].

Die Evaluation von Patienten mit mit-
telgradiger Immunsuppression erfordert
eine genaue Kenntnis der Immundefizi-
enz und des spezifischen Impfstoffes.
Diese sollte mit dem behandelnden Fach-
arzt eng abgestimmt werden. Einige
Impfstofthersteller geben Immunsup-
pression ohne weitere Differenzierung
als absolute Kontraindikation fiir den be-
treffenden Lebendimpfstoft an. Der Pati-
ent sollte ggf. tiber die strenge Nutzen-
Risiko-Abwigung und den Off-Label-
Gebrauch aufgeklirt werden.

Impfungen vor geplanter
Immunsuppression

Diese Situation ist sehr heterogen und
trifft z. B. in der Neurologie auf Patien-
ten mit Multipler Sklerose zu, bei denen
die Behandlung mit Cladribin oder

MMW Fortschritte der Medizin  2019.13/161

2. Impftermin nach
4 Wochen

1. Wenn Titer unzureichend, ggf. MMR-Lebendimpfstoff 1. Ggf. TdPP (z.B.
(Priorix® oder M-M-RVAXPRO® s.c.)

2. Wenn Titer unzureichend, ggf. VZV-Lebendimpfstoff
(Varivax® oder Varilrix® s.c.) 2. Meningokokken

3. Wenn VZV-IgG vorhanden, ggf. Zoster-Impfung mit
Totimpfstoff Shingrix® (off label bei Pat. < 50 J.)

4. Pneumokokken-Konjugat-Impfstoff (Prevenar 13°)

5. Meningokokken B (Bexsero® oder Trumenba®) 3. Meningokokken B

6. Hepatitis-B-Booster, ggf. Grundimmunisierung nach
Schnellschema: Tag 0, 7, 21

Boostrix-Polio®
oder Repevax®)

3. Impftermin nach 8 Wochen

1. Ggf. 2. Shingrix®

2. Pneumokokken-Poly-
saccharid-Impfstoff
(Pneumovax® 23)

ACWY 3. Haemophilus influenzae B
(Nimenrix® oder (Act-HiB®)
Menveo®)

(Bexsero® oder
Trumenba®**¥)

4. Influenza
(tetravalent)

5. Ggf. 2. MMR +/-V

*ggf. Vermeidung von unnétigen Lebendimpfungen, **Ausgangsbefund zur Abschdtzung des Impferfolges [15],

*/** keine STIKO-Empfehlung, Titerkontrollen nach 4-6 Wochen erwdgen. Beginn der Inmunsuppression friihestens 4 Wochen nach dem Lebendimpfstoff bzw. 14 Tage nach
dem Totimpfstoff, *** fiir Men-B-Langzeitschutz mit Trumenba® 3. Impfung nach 6 Monaten.

Alemtuzumab vorgesehen ist. In der
Gastroenterologie sind Patienten mit
chronisch entziindlichen Darmerkran-
kungen betroffen, bei denen eine Thera-
pie mit Adalimumab, Infliximab oder
Golimumab durchgefithrt werden soll.
In der Abdominalchirurgie sollten die
notigen Impfungen vor elektiver Splen-
ektomie beriicksichtigt werden.

Auch bei Patienten, die fiir eine Or-
gantransplantation gelistet sind, sollte
an einen nachhaltigen Schutz vor impf-
préaventablen Erkrankungen gedacht
werden. Hierzu ist ein Zeitraum von ca.
drei Monaten erforderlich, in dem die
Immunsuppression nach Moglichkeit
noch nicht erfolgen sollte - sofern dies
vor dem Hintergrund der Grunderkran-
kung vertretbar ist (s. Tab. 2).

Nach der Verwendung von Totimpf-
stoffen sollte mit dem Beginn der Im-
munsuppression 14 Tage und nach der
Verwendung von Lebendimpfstoff vier
Wochen abgewartet werden. Sollte die
immunsuppressive Behandlung frither
initiiert werden, kann sich dies nachtei-
lig auf das immunologische Ansprechen
von Totimpfstoffen auswirken - Kompli-
kationen sind hierdurch aber nicht zu
erwarten. Auf Lebendimpfstoffe muss in
diesem Fall verzichtet werden.

Impfschutz von Angehdrigen
Auch bei den nicht-immunsupprimierten
Haushaltskontakten der betroffenen Pa-

tienten sollte auf einen umfassenden
Impfschutz geachtet werden. Hier sind
vor allem jene Impfungen von Bedeutung,
die bei dem zu schiitzenden Patienten
nicht durchgefiihrt werden konnten bzw.
unter Beriicksichtigung der Titerkontrol-
le nicht sicher gewirkt haben. -
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FAZIT FUR DIE PRAXIS

1. Impfungen schiitzen immunsuppri-
mierte Patienten — denken Sie daher
an Influenza, Pneumokokken & Co.

2. Totimpfstoffe konnen bei immun-

supprimierten Patienten immer
appliziert werden.

3. Die Indikation fiir Lebendimpfstoffe
ist kritisch zu priifen.
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