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Impfungen bel Immunsuppression

Personen mit einem geschwdchten Immunsystem mochten wir besonders gut vor durch Impfung
verhinderbaren Infektionen schiitzen. Die Impfvertriglichkeit sollte nicht anders sein als in der
Allgemeinbevolkerung, aber Lebendimpfstofte sind aus Sicherheitsgriinden kontraindiziert. Die
Wirksamkeit kann auch bei inaktivierten (Tot-)Impfstoffen vermindert ausfallen. Die Impfberatung
sollte daher so frith wie moglich nach Diagnose der Grundkrankheit stattfinden, vor Beginn einer
immunsuppressiven Therapie. Dies geht teils aber vergessen, insbesondere weil die Empfehlungen fiir
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Einleitung

Etwa 2-3% der Bevolkerung lebt mit einer er-
worbenen Schwiche des Immunsystems, mit
steigender Tendenz [1]. Die Empfehlungen
im Schweizer Impfplan [2] gelten prinzipiell
auch fiir immungeschwichte Personen. Sie
konnen anfillig fir Infektionen sein [2-4]
und auf Impfungen weniger gut ansprechen.
Nicht alle Medikamente sind gleich stark
immunschwichend, abgeschwiéchte Lebend-
impfstoffe gelten aber prinzipiell als kontra-
indiziert [2, 5, 6].

In diesem Artikel gehen wir nicht auf an-
geborene Immundefekte im Kindesalter ein;
wir beschrinken uns auf Erwachsene mit er-
worbener Immunsuppression. Es ist nicht ein-
fach, zu diesem Thema eine Ubersicht [7, 8] zu
gewinnen, denn die offiziellen Empfehlungen
sind an multiplen Orten publiziert (Bundes-
amt fiir Gesundheit BAG [2, 5, 6, 9, 10], Fach-
gesellschaften fiir Rheumatologie [11, 12],
Pneumologie [13, 14], Onkologie [15], Hima-
tologie [16], Gastroenterologie [17], Neurolo-
gie [18] und Infektiologie [19, 20]). Die Fach-
gesellschaften dussern sich klar zugunsten von
Impfungen. Hausirztinnen und Hausarzte
sind oft die wichtigsten Ansprechpersonen fiir
die verunsicherten Patientinnen und Patienten
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und helfen ihnen, nach Beratung zu Nutzen
und Risiko von Impfung und Infektion, zu ei-
nem Impfentscheid zu kommen, der auf ihre
individuelle Situation abgestimmt ist. Durch
Impfung vermeidbare Infektionen stellen ein
hoheres Risiko dar als durch Impfung ausge-
loste Schiibe der chronisch-entziindlichen
Grundkrankheit; das Nutzen-Risiko-Verhalt-
nis liegt fiir die allermeisten Impfungen auf
der Seite der Impfung. Ziel dieses Artikels ist
es, auf hdufige Fragen aus der Hausarztpraxis
Antworten zu liefern. Wir ermutigen die
Grundversorgerinnen und Grundversoger, bei
Bedarf die Patientin oder den Patienten an die
Impfsprechstunde in einem grosseren Spital
zuzuweisen — am besten frith, sobald eine Im-
munsuppression geplant ist.

Wie ist Inmunsuppression definiert?

Die hdufigen Griinde der (erkrankungs- oder

therapiebedingten) Immunsuppression sind in

der Praxis gut bekannt, deren genaue Quanti-

fizierung ist aber nicht immer einfach. Ein

paar Definitionen sind gut etabliert [21]:

- Aktives Tumorleiden

- Steroidbehandlung:  Prednisondquivalent
>2 mg/kg/Tag oder =20 mg/Tag wihrend
>14 Tagen

Infektiologie-Serie

Infektionen und Immunabwehr sind in der
Praxis wichtige Themen. Sie bieten hervor-
ragende Gelegenheiten zu interdisziplina-
rer Zusammenarbeit, Uberpriifung von
géngigen Konzepten und Integration kom-
plementérmedizinischer Sichtweisen. Phi-
lip Tarr ist Internist und Infektiologe am
Kantonsspital Baselland und leitet das Na-
tionale Forschungsprojekt NFP74 zu Impf-
skepsis. Ihm liegt viel an einer patienten-
zentrierten Medizin und an praxisrelevan-
ten Artikeln, die wir in der Folge in Primary
and Hospital Care regelmassig publizieren
werden.
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Tabelle 1: Sicherheit und empfohlener Zeitpunkt bei Lebendimpfungen und immunsupprimierender Therapie

bzw. Grunderkrankung.

Erkrankung, Immunsupprimierendes

Sicherheit Lebendimpfstoffe

Medikament

v = erlaubt

X = kontraindiziert

Vor Wahrend Nach Immunsuppression
Abatacept v Spétestens 4 Wochen vor X Wahrend Therapie kontraindiziert v /X Nach Therapie — min. 3 Monate

Therapiebeginn impfen

Wartezeit [7, 47, 221].

Alemtuzumab

v Spatestens 6 Wochen vor
Therapiebeginn impfen

X Wahrend Therapie kontraindiziert

v /X Nach Therapie — 12 Monate
Wartezeit [6].

Apremilast

v Keine Einschrankung [7]

v Keine Einschréankung [7]

v Keine Einschréankung [7]

Anti-CD20-Antikorper

¢ Rituximab

¢ Obinutuzumab

Wichtig: Anti-CD20-Therapie kann

Immunogenitét auch von Totimpfstof-

fen stark senken [5, 11].

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn.

X Wahrend Therapie kontraindiziert

v /X Nach Therapie — 12 Monate
Wartezeit [6, 47].

Azathioprin v Spatestens 4 Wochen vor X Wahrend Therapie kontraindiziert v /X Nach Therapie — 3 Monate
Therapiebeginn impfen Wartezeit [7, 47].

Belimumab v Spatestens 4 Wochen vor X Wahrend Therapie kontraindiziert /X Nach Therapie - 3 Monate
Therapiebeginn impfen Wartezeit [7].

CAR-T-Zellen v Spéatestens 4 Wochen vor X Wahrend Therapie kontraindiziert /X Nach Therapie - ca. 18 Monate

Therapiebeginn impfen

Wartezeit [6].(Diese Wartezeit ist ein
Richtwert, vor Impfung sollte die
B-Zellzahl quantifiziert werden
[221-224].)

Checkpoint-Inhibitoren

X Datenlage ungeniigend, aktuell
nicht empfohlen [174-176, 178, 225,
226].

X Datenlage ungentigend, aktuell
nicht empfohlen [174-176, 178, 225,
226].

X Datenlage ungentiigend, aktuell
nicht empfohlen [174-176, 178, 225,
226].

Chronisch entziindliche Darmkrank-

heiten

v Spatestens 4 Wochen vor Beginn
einer Immunsuppression [5]

X Wahrend Therapie kontraindiziert

/X Nach Therapie — 3 Monate
Wartezeit.

Chronische Niereninsuffizienz

v Keine Einschrankung

v Keine Einschrankung

v Keine Einschrankung

Ciclosporin (Kinder und Erwachsene:

=2,5 mg/kg/Tag)

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn impfen

X Wahrend Therapie kontraindiziert

v /X Nach Therapie — 3 Monate
Wartezeit [7, 47].

Cyclophosphamid

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn impfen

X Wahrend Therapie kontraindiziert

v /X Nach Therapie — 3 Monate
Wartezeit [7, 47].

Fingolimod v Spétestens 4 Wochen vor X Wahrend Therapie kontraindiziert v /X Nach Therapie — 2 Monate
Therapiebeginn impfen Wartezeit [7].
HIV X CD4 <200/mm?: Kontraindiziert X CD4 <200/mm?: Kontraindiziert X CD4 <200/mm?: Kontraindiziert

v CD4 >200/mm?: Lebendimpfstoffe
moglich [44]; bessere Wirksamkeit
wenn supprimierte HIV-Viruslast

v CD4 >200/mm?®:; Lebendimpfstoffe
moglich [44]; bessere Wirksamkeit
wenn supprimierte HIV-Viruslast

v CD4 >200/mm?®: Lebendimpfstoffe
moglich [44]; bessere Wirksamkeit
wenn supprimierte HIV-Viruslast

Hydroxychloroquin

v Keine Einschrankung (keine
relevante immunsupprimierende
Wirkung)

v Keine Einschrankung (keine
relevante immunsupprimierende
Wirkung)

v Keine Einschrankung (keine
relevante immunsupprimierende
Wirkung)

Interleukin-1-Inhibitoren
¢ Canakinumab
e Anakinra

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn.

X Wahrend Therapie kontraindiziert

v /X Nach Therapie — 3 Monate
Wartezeit [7].

Interleukin-6-Inhibitoren
¢ Tocilizumab
¢ Sarilumab

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn impfen

X Wahrend Therapie kontraindiziert

v /X Nach Therapie — 3 Monate
Wartezeit [7, 47].

Interleukin-17-Inhibitoren
* Ixekizumab
¢ Secukinumab

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn impfen

X Wahrend Therapie kontraindiziert
[227]
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/X Nach Therapie - 2 Monate
Wartezeit [7].
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Tabelle 1: Sicherheit und empfohlener Zeitpunkt bei Lebendimpfungen und immunsupprimierender Therapie
bzw. Grunderkrankung (Fortsetzung).

Interleukin-23-Inhibitoren
¢ Ustekinumab

¢ Guselkumab

¢ Risankizumab

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn.

X Wahrend Therapie kontraindiziert

/X Nach Therapie — 15 Wochen
Wartezeit [7].

Januskinase-Inhibitoren
e Baricitinib

* Tofacitinib

e Upadacitinib

Hochdosistherapie

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn.

X Wahrend Therapie kontraindiziert
[228]

v /x Nach Therapie — 2 Monate
Wartezeit [7].

Niedrigdosistherapie

v Laut Expertenkonsens kénnen MMR-, MMR-V- bzw. Varizellen-Impfungen nach individueller Nutzen-Risikoabsch&tzung

erwogen werden (Off-Label-Gebrauch) [7]

Mesalazin v Keine Einschréankung (keine v Keine Einschrankung (keine v Keine Einschrankung (keine rele-
relevante immunsupprimierende relevante immunsupprimierende vante immunsupprimierende Wirkung)
Wirkung) Wirkung)

Methotrexat (MTX) v BAG: Keine Einschréankung [5, 88] v BAG: Keine Einschréankung [5, 88] v Schweizerische Gesellschaft fir

(<0,4 mg/kg/Woche oder <20 mg/
Woche)

X Schweizerische Gesellschaft fur
Rheumatologie: Wahrend Therapie
kontraindiziert

Rheumatologie: Nach Therapie —
3 Monate Wartezeit [87]

Methotrexat (MTX)
(>0,4 mg/kg/Woche oder >20 mg/
Woche)

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn impfen.

X Wahrend Therapie kontraindiziert

/X Nach Therapie — 3 Monate
Wartezeit [5, 88]

Mycophenolatmofetil

v Spéatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn impfen

X Wahrend Therapie kontraindiziert

v /X Nach Therapie — 3 Monate
Wartezeit [7,47].

Natalizumab

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn impfen

X Wahrend Therapie kontraindiziert

/X Nach Therapie — 3 Monate
Wartezeit [7].

Obinutuzumab

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn impfen

X Wahrend Therapie kontraindiziert

/X Nach Therapie — 12 Monate
Wartezeit.

Organtransplantation

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn impfen

X Direkt nach Transplantation
kontraindiziert

v /X Nach Transplantation - ca.
6 Monate Wartezeit [44, 144].

Prednison <20 mg

v Keine Einschrénkung

v Keine Einschrankung

v Keine Einschrankung

Prednison >20 mg (<14 Tage)

v Vor Therapiebeginn.

v Wihrend Therapie.

v Nach Therapie - sofort wieder
mdglich [5].

Prednison >20 mg (>14 Tage)

v Vor Therapiebeginn

X Wahrend Therapie kontraindiziert

v Nach Therapie 1 Monat Wartezeit [5]

Rheumatologische Erkrankungen

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn

X Wahrend Therapie kontraindiziert

/X Nach Therapie - Wartezeit je nach
Immunsuppression

Sulfasalazin

v Keine Einschrankung (keine
relevante immunsupprimierende
Wirkung)

v Keine Einschrankung (keine
relevante immunsupprimierende
Wirkung)

v Keine Einschrankung (keine rele-
vante immunsupprimierende Wirkung)

TNF-Blocker [229]
e Adalimumab

¢ Infliximab

e Etanercept

¢ Certolizumab

¢ Golimumab

- Andere immunsupprimierende Medika-

v Spatestens 4 Wochen vor
Therapiebeginn.

Organtransplantation und die ersten 6 Mo-

X Wahrend Therapie kontraindiziert

/X Nach Therapie — 3 Monate
Wartezeit [5].

Sind wir im Alter immungeschwicht?

mente: Das BAG geht prinzipiell von einer
Immunschwiche aus (Tab. 1).

- Hohe Dosen und medikamentose Kombi- -
nationen erhohen die immunsupprimie-
rende Wirkung zusitzlich [7].

- Am ausgeprigtesten ist die Immunschwa-
che im ersten Jahr nach Stammzell- oder
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naten nach antineoplastischer Chemothe-
rapie [22, 23].

Fortgeschrittene HIV-Infektion: AIDS-de-
finierende Krankheiten, CD4-Zahl <200/
uL, nicht supprimierte Viruslast. Die Impf-
antwort ist unter erfolgreicher antiretrovi-
raler Therapie deutlich besser [24].

Ja. Vermutlich ist die mit dem Alter zunehmen-
de «Immunseneszenz» der hiufigste Grund fiir
ein reduziertes Ansprechen auf Impfungen
[25-29].

Haben tiefe Prednisondosen eine immun-
supprimierende Wirkung?

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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Kasten 1: Lebendimpfstoffe.

e Masern

e Mumps

* Roteln

e Gelbfieber

e Varizellen

e | ebend-abgeschwéchte Zoster-Impfung
(Zostavax) [2]- nicht aber die neue Zos-
ter-Totimpfung (Shingrix)

e orale Polio-Impfung (Sabin;
Schweiz bis 1999 verwendet) — nicht
aber die injizierte Impfung (Salk), z.B. Po-
liorix, Revaxis, Boostrix Polio

e orale Salmonella Typhi-Schluckimpfung
(Vivotif) — nicht aber die injizierte Impfung
(Typhim Vi)

e Pocken/Mpox*

in der

* Die neue Impfung Imvanex gegen Affenpo-
cken (neuer Name: Mpox) ist stark abge-
schwacht (Impfvirus kann im Menschen
nicht replizieren) und bei Immunsuppression
nicht eindeutig kontraindiziert [192, 193].

Ja - auch mit <20 mg Prednison/Tag kann das
Pneumonierisiko erhoht sein [30, 31].

Supprimiert Paracetamol das Imnmunsystem?
Dies wurde vor 10 Jahren aufgrund eines nach-
weisbaren immunsupprimierenden Effekts dis-
kutiert [32, 33]. Gegen eine prophylaktische
Einnahme einer Einzeldosis vor einer «reakto-
genen» Impfung wie Shingrix oder COVID-19
ist aber nichts einzuwenden [34-36].

Haben immunsupprimierte Personen ein
erhohtes Risiko von «impfpriventablen»
Infektionen?

Sorgen bereiten v.a. das erhohte Risiko fiir
schwerere Verldufe [37] im Fall von z.B. Masern
[38], Pneumokokken [18] und Influenza [39].
Die Prévention ist daher essenziell. Ob bei Im-
munschwiche eine erhohte Infektions-Anfil-
ligkeit besteht, lasst sich aufgrund der Hetero-
genitit der Immunsuppression nicht allgemein
beantworten. So traten in einer Metaanalyse
von Patientinnen und Patienten mit rheumato-
logischen Erkrankungen Influenza, Pneumonie
und Zoster haufiger als erwartet auf (HPV-as-
soziierte Dysplasien und Hepatitis B aber nicht)
[40]. Nur bei 0,2% von 1,6 Millionen Patientin-
nen und Patienten mit chronisch entztindlicher
Darmerkrankung (CED) trat hingegen eine
impfpraventable Infektion auf - Influenza und
Pneumokokkenpneumonien waren sogar we-
niger hdufig auf als bei Patienten ohne CED,
Zoster hingegen hiufiger [41].
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Wie wirksam sind die verfiigbaren
Impfungen?

Das Risiko fiir verminderte Impf-Wirksambkeit
ist je nach Grundkrankheit, Medikament, Dosis
und anderen verabreichten Immunsuppressiva
sehr unterschiedlich [42, 43]: individuelle Be-
urteilung, allenfalls Riicksprache. Impfpraven-
table Infektionen sind in der Schweiz dank ho-
her Impfraten insgesamt selten. Gegen viele
héufige Infekte (z.B. Harnwegsinfekte, Nicht-
Pneumokokken-Pneumonie, Erysipel) stehen
leider keine wirksamen Impfungen zur Verfii-

gung.

Wann impfe ich am besten?

Wenn moglich vor Immunsuppression. Impfun-
gen sollen moglichst zwei bis (B- und T-Zell de-
pletierende Therapien, Lebendimpfstoffe) vier
Wochen vor Beginn der immunsupprimieren-
den Therapie (Tab. 1) abgeschlossen sein [7, 44].
Alternativ erst nach Reduktion/Absetzen der
Immunsuppression impfen [5]. Dies ist nicht im-
mer moglich, oder erst mit langer Verzogerung.

Sind Lebendimpfstoffe (Kasten 1) gefihrlich?
Nein, sofern sie in korrektem Zeitabstand vor
oder nach Immunsuppression verabreicht
werden (Tab. 1) und nicht wihrend Schiiben
der entziindlichen Grundkrankheit [7].

Sind Totimpfstoffe gefihrlich?
Grundsitzlich nein. Vermehrte Nebenwirkun-
gen sind nicht zu erwarten.

Wie messe ich die Impfwirksamkeit?
Wichtigster Schritt ist die Uberpriifung der
durchgefithrten Impfungen im Impfausweis.
Antikorper (AK)-Titerkontrollen konnen v.a.
nach Organ- oder Stammzelltransplantation
niitzlich sein (Tab. 2) [22,45], am besten 4-8
Wochen nach Impfung [9].

Soll ich Haushaltsmitglieder impfen?

Ja, zum Schutz von immunsupprimierten
Personen gehort auch die Impfung der nahen
Kontaktpersonen (v.a. gegen Influenza, Vari-
zellen, Mumps, Masern und Rételn) (7, 46—
48].

Was ist mit Reiseimpfungen?

Fallberichte suggerieren je nach Immunsup-
pression ein erhohtes Infektionsrisiko auf
Reisen [49, 50, 51]. Es gelten die tblichen
reisemedizinischen Empfehlungen [52, 53].
Die Gelbfieber-Impfung soll unbedingt vor
Immunsuppression gegeben werden, sonst
darf die immungeschwiéchte Person ohne Imp-
fung allenfalls nicht ins Zielland einreisen.

Was ist ein hilfreicher Umgang mit verunsi-
cherten, impfkritischen Patienten mit
Immunsuppression, die befiirchten, dass
ihnen die Impfung mehr schadet als niitzt?
Jede Impfung ist ein Medikament mit einem
gewissen Risiko. Ein kausaler Zusammenhang
zwischen Impfungen, Impfstoftf-Adjuvantien
und Autoimmunerkrankungen wird disku-

Kasten 2: Welche Impfungen gegen haufige Infektionen
sind bei Immunsuppression empfohlen?

Wegen wohlmdglich abgeschwéachter Wirksamkeit ist Zurlickhaltung gegentber Impfungen
bei Immunsuppression verstandlich und soll ernstgenommen werden [194, 195].

1. Grippeimpfung: Empfohlen [44], Impfantwort kann reduziert sein [5, 196]; schwache Evi-
denz fur Wirksamkeit gemass Cochrane-Analyse [197, 198]

2. Pneumokokken: Empfohlen, Impfantwort kann reduziert sein [196, 199, 200]

3. Shingrix: Empfohlen, siehe PHC-Ausgabe 10 oder 11/2023. Das Zoster Risiko ist bei chro-
nischen Erkrankungen erhoht [135, 201, 202], insbesondere bei Immunsuppression [135,
203-205]. Shingrix ist deutlich wirksamer als der bisherige Lebendimpfstoff Zostavax [206-

209].

4. COVID-19: Empfohlen. Impfantwort kann reduziert sein [210-213], daher Grundimmuni-
sierung (mit einem MRNA-Impfstoff) aktuell mit 3 statt 2 Dosen empfohlen (Minimalabstand:
4 Wochen zwischen den Dosen) [105, 106, 214]. Vierte Dosis friihestens 4 Monate nach der

3. Dosis [105,106].

4.1 Antikérper (AK) schiitzen vor Ansteckung, sie werden nach jeder Impfdosis aber nur
voriibergehend induziert (Schutzdauer max. 3-6 Monate) [215]. AK-Titer/Anti-Spike-Mes-
sungen sind schwierig zu interpretieren, egal ob messbar, tief oder sinkend; sie werden zur
Bestimmung des Impfbedarfs nicht generell empfohlen [105, 106].

4.2 Das zellulare Immunsystem (nicht die AK) schiitzt vor schwerem COVID-19-Verlauf
[216-218]. Impfung und Genesung induzieren eine langerfristig stabile zelluldre Immunitat.
Bei Organtransplantierten kann trotz fehlender AK nach Impfung ein 60-70% Schutz vor

Erkrankung bestehen [151, 219, 220].

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html
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Tabelle 2: Antikorper-Korrelate fiir Schutz vor impfpraventablen Krankheiten
(gemass Schweizerischem Impfplan 2023 [44]).

Impfung Korrelate fiir Schutz Bemerkungen
Einheiten Schutz nicht Schutz kurzdauernd Schutz langdauernd
vorhanden oder
unklar

Diphtherie 1U/L <100 100-999 >1000

Tetanus 1U/L <100 100-999 >1000

Haemophilus influen- mg/L <0,15 0,15-0,99 >1

zae Typ b

Hepatitis B 1U/L <10 10-99 >100 In den USA sind 10 IU/L
als langfristiges Schutz-
korrelat etabliert —
entspannte Betrach-
tungsweise

Pneumokokken’ mg/L <0,30 0,3-0,9 >1

FSME U/L <6,98 >10,32

VIEU/mL <63 =127

Tollwut 1U/ml <0,5 >0,5

Hepatitis A 1U/L <20 >20 Nach Neuimpfung nach
Stammzelltransplanta-

Masern 1U/L <250 =500 tion [22]:
¢ Ein positives Ergebnis

Rételn U/ml <10 =20 bedeutet Immunitat.

B  Ein negatives Ergebnis
schliesst eine Immunitét
nicht aus (Routinetests
ungenligend sensibel).

Varizellen' 1U/L <50 50-200 >200
Pertussis Korrelat fiir Schutz unbekannt oder verfligbare Routinetests ungeniigend sensibel.
Poliomyelitis

Mumps

Influenza

Humane Papilloma-
viren

Meningokokken

Gelbfieber [230, 231]

1 Test verfligbar im Laboratoire de vaccinologie des Hopitaux Universitaires de Genéve

tiert. Trotz Hinweisen auf einzelne Zusam-
menhinge in gewissen Situationen gibt es kei-
ne zuverldssigen Beweise dafiir [7, 8]. Nach
unserer Erfahrung hilft es, wenn die Arztin
oder der Arzt das sehr geringe potenzielle Risi-
ko ernst nimmt und benennt, aber ins Verhalt-
nis setzt zum Nutzen der Impfungen, der meist
deutlich iiberwiegt. Oft helfen die detaillierten
Informationen in den einzelnen BAG-Impf-
richtlinien.

Es wird trotzdem Patientinnen und Pa-
tienten geben, die sich gegen Impfungen
entscheiden, aus zahlreichen, verschiedenen
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Griinden, die nicht nur impfkritisch sind, aber
fiir sie eine Berechtigung haben, weil sie die
ganze Gesundheit in einen anderen Zusam-
menhang stellen. Auch diese Leute miissen wir
respektieren [54]. Es geht um die bestmogliche
Betreuung und Begleitung aller Patientinnen
und Patienten, nicht nur um die Umsetzung
von Impfempfehlungen. Hausdrztinnen und
Hausirzte, die tiber Jahre eine tragende Arzt-
Patient-Beziehung aufbauen konnten, nehmen
hier als Beraterinnen und Berater eine heraus-
ragende Rolle wahr.

Impfungen bei rheumatologi-
schen Erkrankungen

Das Infektionsrisiko ist mit immunsupprimie-
render Therapie erhoht [55, 37], teils schon vor
Therapiebeginn [56-59] (z.B. Influenza [57],
Zoster [56,60-69]), und die Impfantwort kann
reduziert sein [70].

Kénnen Impfungen einen Schub der

entziindlichen Grundkrankheit auslosen?
Es ist klar etabliert, dass Infektionen einen
Schub der rheumatologischen Erkrankung
auslosen konnten [71-76]. Einige Studien
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dokumentieren [77-79] (andere nicht [40, 80—
84]), dass auch Impfungen gelegentlich das
Aufflammen rheumatologischer Erkrankun-
gen verursachen kénnen. Es ist daher nicht
ausgeschlossen, dass bei einigen Patientinnen
und Patienten eine Impfung einen ungiinstigen
Einfluss hat.

Darf ich unter Methotrexat (MTX) impfen?
Nein bzw. nur sehr vorsichtig. MTX ist hoch-
dosiert (Onkologie) klar immunsupprimierend;
in tieferer, anti-inflammatorischer Dosis ist der
immunschwéchende Effekt weniger eindeutig
[85, 86]. Gemiss der Schweizerischen Gesell-
schaft fir Rheumatologie sind Lebendimpfun-
gen unter MTX-Therapie kontraindiziert, un-
abhingig von der Dosis [87]. Laut BAG sind sie
erst bei MTX-Dosis >0.4 mg/kg/Woche oder
>20 mg/Woche kontraindiziert (Tab. 1) [5, 88].
43 Patientinnen und Patienten mit anti-TNE
Rituximab oder MTX-Therapie erhielten aus
Gelbfieber(-Lebend)impfung.
Niemand von ihnen hatte schwere Nebenwir-

Versehen die

kungen, und die AK-Titer nach Impfung waren
erstaunlich hoch [89, 90].

Soll ich die Immunsuppression pausieren,

damit die Impfung besser wirkt?

Schon nach einer MTX-Pause von 1-2 Wochen
war die AK-Antwort auf die Grippe- [91, 92]
oder COVID-19-Boosterimpfung [93, 94] bes-
ser als unter fortgefiihrter MTX-Therapie. Al-
lerdings: a) eindeutig «schiitzende» AK-Grenz-
werte sind bei Influenza oder COVID-19
unklar; b) der Schutz gegen diese Infektionen
wurde nicht analysiert, nur die AK-Titer;
¢) Nach MTX-Pause stieg in beiden Studien
das Risiko eines Schubes der Grundkrankheit.
Bei gut eingestellter rheumatologischer Er-
krankung kann individuell, nach detaillierter

Beratung, eine voriibergehende MTX-Thera-
piepause vor der Impfung erwogen werden
[95].

Chronisch-entziindliche
Darmerkrankungen (CED)

Diese Patientinnen und Patienten [96] sind
vor Therapiebeginn nicht immunsupprimiert
[44, 97-102]: Impfungen vor Behandlungs-
beginn planen [5, 103, 104].

Koénnen Impfungen Schiibe einer CED
auslosen?

Dazu ist wenig bekannt. Die Fachgesellschaften
dussern sich klar zugunsten der empfohlenen
Impfungen, inkl. COVID-19 [17,105-108].

Soll ich meine Patientinnen und Patienten
trotz vorhandenen Masern-AK impfen?
Wenn der AK-Titer «schiitzend» ist, nein
(Tab. 2) [109]. Wichtiger als AK-Titer sind
dokumentierte Impfungen, also der Blick in
den Impfausweis.

Multiple Sklerose

Kénnen Impfungen Schiibe einer MS
auslosen?

Dies kann gelegentlich nach einer COVID-
19-Impfung passieren [110]. Die Fachgesell-
schaften dussern sich klar zugunsten der
empfohlenen Impfungen, inkl. der COVID-
19-Impfung [18, 105, 106, 111, 108, 112-114].

Konnen Infektionen Schiibe einer MS
auslosen?

Ja, z.B. Influenza konnte einen MS-Schub aus-
l6sen — die Impfung wird u.a. deswegen klar
empfohlen [115, 116].

Tabelle 3: Empfohlene Impfungen bei Asplenie [44, 141].

Art der Impfung

Asplenie

Diabetes mellitus

Sind Patientinnen und Patienten mit
Diabetes immunsupprimiert?

Bei schlecht eingestelltem Diabetes konnen
vermehrt respiratorische, Haut- und Weichteil-
(inkl. postoperative Wundinfektionen) [117-
119], sowie Harnwegsinfektionen auftreten
[120-122]. Auch konnte der Verlauf von Infekti-
onen schwerwiegender sein [123-127].

Soll ich die Influenza- und COVID-
Impfungen empfehlen?

Ja, unabhéngig vom Alter [44].Diabetes gilt als
Risikofaktor fiir Hospitalisation [123, 127,
126]; dieses Risiko kénnte durch die Impfung
gesenkt werden [129, 130].

Und die Pneumokokkenimpfung?

Durch die Impfung kénnten Komplikationen
reduziert werden [120, 131, 132]. Das BAG
empfiehlt eine einmalige Impfung mit Preve-
nar 13 oder Vaxneuvance [10, 44].

Haben Leute mit Diabetes vermehrt Zoster?
Méoglicherweise ja [133, 134]. Allerdings zahlt
nur ein ungeniigend eingestellter Diabetes Typ
1 zu den Komorbidititen, gemiss denen das
BAG Shingrix schon ab 50 statt 65 Jahren emp-
fiehlt [135].

Asplenie

Wie wichtig sind die Impfungen bei
(anatomischer oder funktioneller)
Asplenie (Tab. 3)?

Impfungen gegen bekapselte Bakterien (Pneu-
mokokken, Meningokokken) sind wegen des
Risikos fiir einen fulminanten Verlauf mit Sep-
sis [136-138] essenziell [139]. Wenn méglich,
zwei Wochen vor geplanter Splenektomie imp-

Bemerkungen

Influenza e Jahrliche Influenza-Impfung ¢ Ein Mindestabstand von 4 Wochen
zwischen der Grippeimpfung und
der Pneumokkenimpfung [141] wird
nicht mehr empfohlen.

Pneumokokken ¢ 1x ab Diagnose e Der 23-valente Polysaccharid-Impf-

e Einzeldosis 13- oder 15-valenter Konjugatimpfstoff (Prevenar 13® oder

Vaxneuvance®) [232, 233]
¢ Es werden keine Auffrischimpfungen empfohlen.
¢ Impfabstand zur letzten Pneumovax® min. 12 Monate [234].

stoff (Pneumovax) wird nicht mehr
empfohlen [10].

Meningokokken

[235] und 2 Dosen Bexsero® (Serotyp B)
e Zeitpunkt 0 und 2 Monate [236].

e 2 Dosen Vierfach-Konjugatimpfstoff Menveo® (Serotypen A, C, W, Y)

¢ Auffrischimpfung nach 5 Jahren erneut mit Menveo® und Bexsero®
¢ Impfabstand zur letzten Mencevax®-Dosis min. 12 Monate.
* KVG-Ubernahme fir alle Menveo- und Bexero Dosen
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Tabelle 4: Empfohlene Impfungen bei Stammazelltransplantation (nach BAG [22]).

Art der Impfung

Stammzelltransplantation (SZT)

Bemerkung

Totimpfstoffe

e DTPa-IPV+Hib: 3-6 Monate nach SZT (3 Dosen Kinderdosierung: Zeitpunkt

0, 1, 8 Monate)
¢ Hepatitis B: 6-12 Monate nach SZT, je nach Expositionsrisiko

* Pneumokokken: friihestens 3 Monate nach SZT; 4 Impfdosen Prevenar 13

empfohlen (Monate 0, 1, 2, 12)

¢ Antikorper-Titerkontrolle (Diphtherie,
Tetanus, Hib, Pneumokokken)
4-8 Wochen nach letzter Impfdosis
empfohlen

Lebendimpfstoffe

[237]

¢ Frihestens 24 Monate nach SZT
* Gewisse Experten empfehlen die Masern-Impfung nur falls AK-Titer negativ

 Bei einer Transplantat-gegen-Wirt-
Krankheit ist MMR kontraindiziert
[22].

Grippe-Impfung [238]

e Frihestens 3 Monate nach SZT.

e SZT vor <6 Monaten: 2 Impfdosen (Abstand 1 Monat) empfohlen
e SZT vor >6 Monaten: 1 Dosis

* Antikdrper-Titerkontrolle nicht
empfohlen [22]

Tabelle 5: Sicherheit und empfohlener Zeitpunkt bei Totimpfungen und immunsupprimierender Therapie

bzw. Grunderkrankung.

Erkrankung, Immunsupprimierendes Medikament

Sicherheit Totimpfstoffe

¢ Totimpfstoffe sind nicht kontraindiziert.

e Aber ihre Immunogenitét kann reduziert sein. Deshalb gelten die folgenden Empfehlungen:

Autoimmunkrankheiten

v Impfung wahrend einer Remission oder stabilen Krankheitsphase durchfiihren [6].

Blutstammzellen

v Nach Transplantation mindestens 3-6 Monate warten: 3 Monate, falls die Grippesaison

bevorsteht, sonst 6 Monate.

Chronisch entziindliche Darmkrankheiten

v Impfungen wéhrend einer stabilen Krankheitsphase durchfiihren

Maligne Erkrankungen

v Mindestens 2 Wochen vor Therapie impfen

v Unter Chemotherapie sind Impfungen weniger wirksam, aber nicht kontraindiziert [6].

Solide Organtransplantation

fen [140], da eine bessere Immunantwort zu
erwarten ist. Nach Splenektomie einige Tage
mit Impfen warten, wenn nicht eine immun-
suppressive Therapie dagegenspricht [141].

Soll ich nach Splenektomie gegen Haemo-
Pphilus influenzae impfen?

Nein. H. influenzae ist zwar bekapselt, aber die
Bevolkerungsimmunitdt im Erwachsenenalter
ist hoch. Die Impfung wird daher ab dem Alter
von fiinf Jahren nicht empfohlen, auch bei Im-
munsuppression nicht (ausser nach Stamm-
zelltransplantation) [21, 142].

Impfungen bei solider Organ-
transplantation

Die immunsupprimierende Therapie kann das
Risiko fiir bakterielle und virale Infektionen [95,
143-145] und fiir einen schweren Verlauf erho-
hen, z.B. bei Influenza [146], Zoster [147], Ma-
sern [148], Pneumokokken [149], Hepatitis B
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v Impfungen wenn maoglich vor Transplantation durchfihren.

v Nach Transplantation mindestens 6 Monate lang warten.

[150] und COVID-19 [151]. Zudem: bei Trans-
plantkandidatinnen und -kandidaten bis 26 Jah-
re die HPV-Impfung nicht vergessen (erhohtes
Risiko fiir HPV-assoziierte Karzinome [152]).

Wann impfe ich am besten?

Moglichst frithzeitig, am besten schon, wenn
die Patientin oder Patient bzgl. Transplantati-
on evaluiert wird [45]. Nach Transplantation
am besten sechs Monate mit Impfungen war-
ten [44, 144, 153], obwohl sie je nach individu-
ellen Risikofaktoren auch schon ab 2 Monaten
danach verabreicht werden kénnen (Grippe-
impfung im Winter: schon 1 Monat danach)
[45]. Lebendimpfstoffe gelten in den ersten ca.
6 Monaten nach Transplantation als kontrain-
diziert [45].

Konnen Impfungen Abstossung auslosen?
Nein, dafiir gibt es keine Hinweise, auch nicht
dafiir, dass eine Impfung eine Abstossung aus-
16sen konnte [154-158].

Impfungen in der Onkologie
und Hamatologie
Die Grunderkrankung und/oder die Therapie
kénnen immunsupprimierend wirken [159,
15, 160-164]. Besondere Situationen sind
Hypogammaglobulindmie (erhohtes Risiko
sinopulmonaler oder urogenitaler Infekte
[165, 166]), z.B. bei CLL oder nach B-Zell-
depletierender Therapien (Rituximab, Obinu-
(167,
multiplen Myelom besteht ein erhéhtes Zos-
ter-Risiko [169].

Obwohl B-Zell-depletierende Therapien
das Immunsystem schwéchen und das Infek-

tuzumab) 168]. Insbesondere beim

tionsrisiko erhohen, bleibt eine zellulare
Immunitit bestehen, die vor gewissen In-
fektionen schiitzt und das Impfen ermdglicht

[170].
Meine Patientin oder mein Patient wird
zurzeit mit Inmunglobulinen behandelt.

Darf ich impfen?
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Immunglobuline kénnen die Impfantwort nach
Lebendimpfstoffen senken (Ausnahme: Zosta-
vax, Gelbfieber) [171]. Daher: Frithestens acht
Monate danach impfen. Nach Gabe von spezi-
fischen, postexpositionellen Immunglobulin-
praparaten: Abstand von drei Monaten (Teta-
nus), vier Monaten (Tollwut), acht Monaten
(Varizellen, Masern) [171, 172].

Schwiicht die regelmissige Gabe von
Blutprodukten die Impfantwort?

Auch bei anderen Blutprodukten wird von
passiv iibertragenen Antikorpern ausgegan-
gen, die den Effekt von Lebendimpfungen ab-
schwichen konnen [171-173]. Idealerweise
Abstand von drei Wochen. Wenn dies nicht
moglich ist: von reduzierter Impfantwort aus-
gehen, allenfalls AK-Titer-Bestimmung.

Losen Impfungen vermehrt immunver-
mittelte Nebenwirkungen unter einer
Checkpoint-Therapie aus?

Die Datenlage ist unklar [174-177]. In einer
Schweizer Studie wurden bei 6 von 23 Patienten
immunvermittelte Nebenwirkungen Grad 3/4
nach Grippeimpfung beobachtet (Arthritis, Co-
litis, Hautausschlag, Enzephalitis) [178], nicht
aber in einer retrospektiven US-Studie [179].

Wie impfe ich Patientinnen und Patienten
am besten bei Stammzelltransplantation
(SZT)?

Am besten werden diese Personen durch Ha-
matologie oder Infektiologie betreut. Insbeson-
dere in den ersten zwei Jahren besteht eine star-
ke Immunsuppression [22], bedingt v.a. durch
die knochenmarksablative Chemotherapie und
die dadurch verursachte Zerstérung der im
Lauf des Lebens aufgebauten Gedéachtnis-Im-
munzellen. Zusitzlich immunsupprimierend
wirkt die Therapie zur Verhinderung einer
Abstossung oder Graft-versus-Host Disease.
Sorge bereiten zahlreiche Infektionen, va.
Pneumokokken, Influenza, Masern, Varizellen
[39, 180-184], SARS-CoV-2 und andere respi-
ratorische Viren [185, 186].Das BAG empfiehlt
nach SZT eine vollstindige erneute Impfung,
unabhingig von den vor SZT durchgemachten
Infektionen oder Impfungen [22] (Tab. 4). In
einer Schweizer Studie waren die AK-Titer
nach zwei Influenza-Impfdosen erfreulicher-
weise vergleichbar mit denen von gesunden
Menschen nach einer Impfdosis [187].

Impfungen bei Chronischer
Niereninsuffizienz

Chronische Niereninsuffizienz kann das Im-
munsystem schwéchen [188, 189]. Wenn még-
lich frith impfen - je fortgeschrittener die
Niereninsuffizienz, desto schwicher ist die zu
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erwartende Impfantwort [190]. Bei Dialyse
empfiehlt das BAG die Grippe-, Hepatitis B- und
Pneumokokken-Impfungen [191]. Lebendimp-
fungen sind nicht kontraindiziert (Tab. 1).
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