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THOMAS WEITZEL, VALPARAISO

Lebendimpfungen bei Menschen

mit HIV

Die Stindige Impfkommission (STIKO) am Robert Koch-Institut hat die Impfemp-

fehlungen aktualisiert. Die wichtigste Neuerung ist die Empfehlung einer generel-

len Masern-Schutzimpfung fiir Erwachsene, was die Frage nach Nutzen und Risiko

von Lebendimpfungen bei HIV-Patienten aufwirft.

Impfungen sind ein wichtiger Bestandteil
der Gesundheitsvorsorge. Jeder Mensch
sollte altersentsprechend gegen eine Reihe
von Krankheiten geimpft werden (in
Deutschland gelten die Empfehlungen der
STIKO, s. www.rki.de). Zusitzlich gibt es
Impfungen, die in Situationen mit beson-
deren Risiken, z.B. Auslandsreisen, sinnvoll
sind. Bestehen chronische Erkrankungen,
sollten die Impfempfehlungen den beson-
deren Risiken der jeweiligen Erkrankung
angepasst sein. Normalerweise sind in sol-
chen Situationen die Impfindikationen
erweitert, z.B. Pneumokokken-Impfung
bei Menschen mit Diabetes mellitus. Bei
Erkrankungen, die mit einer Stérung des
Immunsystems einhergehen (z.B. HIV-In-
fektion), bestehen jedoch auch Einschrin-
kungen der Impfindikationen, d.h. be-
stimmte Impfungen diirfen nicht oder nur
unter bestimmten Bedingungen erfolgen.
Diese Einschrankungen betreffen vor
allem Lebendimpfstoffe.

PROBLEME BEI HIV

Bei HIV-infizierten Personen bestehen
hinsichtlich Impfungen drei Probleme:

1. Der Impferfolg ist abhdngig vom Im-
munstatus und anderen Faktoren redu-
ziert. So ist bei CD4-Zahlen unter 100/
ul meist kein Impferfolg zu erzielen.

2. Es kann aufgrund der Auseinanderset-
zung des Immunsystems mit dem Impf-
stoff zu Erh6hungen der Viruslast kom-
men. Wie man heute weil3, sind diese
Effekte nur von kurzer Dauer und
haben klinisch keine Relevanz.
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3. Das Risiko von Nebenwirkungen ist bei
manchen Impfungen erhdht.

Letztes Problem betrifft vor allem die Imp-
fungen gegen Masern und Varizellen
sowie gegen verschiedene reisemedizi-
nisch relevante Erkrankungen.

MASERN

Masern kénnen bei Patienten mit HIV-
Infektion zu lebensbedrohlichen Kompli-
kationen fiihren. Daher sollten alle Men-
schen mit HIV ohne Immunitét gegeniiber
Masern (d.h. zuriickliegende Infektion
oder Impfung) moglichst zweimalig mit
einem Masern-Lebendimpfstoff geimpft
werden. Die zweite Impfung ist librigens
keine Auffrischungs- oder Boosterimp-
fung, sondern soll Impfliicken (Nichtan-
sprechen auf die erste Impfung) schlieBen.
Der Mindestabstand zwischen den Imp-
fungen betrdgt 1 Monat.

Masernexanthem

Ob eine Impfung erfolgen soll, kann auch
durch eine serologische Untersuchung

Gberpriift werden (Masern lgG-Anti-
korper).

WER KANN GEGEN MASERN GEIMPFT
WERDEN?

Eine Masernimpfung ist bei CD4-Zahlen
unter 200/pl kontraindiziert und kann bei
CD4-Zahlen tiber 500/pl wie bei Gesun-
den erfolgen. Was aber, wenn die CD-
Zellzahl zwischen 200-500/pl liegt?
Studien aus Thailand und Afrika haben
gezeigt, dass nach Besserung des Immun-
status durch ART sowohl das Ansprechen,
als auch die Dauer der Immunantwort
nach Masernimpfung steigen. Bei Pati-
enten mit reduziertem Immunstatus ist
es daher sinnvoll, in Situationen ohne be-
sonderes Masernrisiko abzuwarten, bis
ein Anstieg der CD4-Zellen festzustellen
ist. Besteht allerdings ein signifikantes
Masernrisiko, z.B. Reisen nach Afrika oder
Indien, so sollten gefahrdete Patienten
mit CD4-Zahlen {ber 200/ul auch vor
einer Immunrekonstitution geimpft wer-
den. Nach Empfehlung der WHO gilt dies
auch fiir Personen mit symptomatischer
HIV-Infektion. In solchen Fallen emp-
fiehlt sich eine spatere Uberpriifung der
Immunantwort und evtl. eine Nachimp-
fung. Patienten mit CD4-Werten unter
200/ul sollten vor solchen Risikositua-
tionen eine Prophylaxe mit Immunglobu-
linen erhalten.

Seit 2010 wird in Deutschland fiir alle
nach 1970 Geborenen mit unklarem Im-
munstatus oder nur einer Impfung eine
einmalige Masernimpfung empfohlen. Das
Ziel ist, dass innerhalb der Gesamtbevol-
kerung mehr als 95% eine Masernimmu-
nitat aufweisen, eine Voraussetzung fiir
die Eliminierung dieser Erkrankung. Men-
schen mit HIV spielen bei diesen gesund-
heitspolitischen Uberlegungen allerdings
eine untergeordnete Rolle, sollten aber
aus individuellen Griinden gegeniiber Ma-
sern geschiitzt sein. Insofern haben die
neuen Empfehlungen auf die Vorgehens-
weise fiir HIV-Patienten keinen relevanten
Einfluss.
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. Anwendung bei Menschen Anwendung bei deren
Lebendimpfung D* mit HIV ; Kontaktpegsonen
Masern (Mono- oder Ja Ja (bei CD4-Zahlen >200/ul) | Ja
Kombinationsimpfstoft)

Varizella Ja Ja** Ja***

Zoster Ja Nein Ja***

Gelbfieber Ja Ja (bei CD4-Zahlen >200/ul) | Ja

Typhus (oral) Ja Nein (inaktivierten Impfstoff | Ja
verwenden)

Cholera (oral) Nein | Nein (inaktivierten Impfstoff | Ja
verwenden)

Polio (oral) Nein | Nein (inaktivierten Impfstoft | Nein
verwenden)

Tuberkulose Nein | Nein Ja

Pocken Nein | Nein Nein

Influenza (intranasal) Nein | Nein (inaktivierten Impfstoff | Nein
verwenden)

* Verfligbarkeit in Deutschland

** Keine einheitlichen Empfehlungen hinsichtlich CD4-Grenzwerten (s. Text)
** Entstehen bei der Kontaktperson nach Impfung Hautldsionen, sollten HIV-Patienten in engem Kontakt prophylaktisch Acyclovir erhalten

Tab. 1: Lebendimpfstoffe und HIV-Infektion

VARIZELLEN

Auch Varizellen (Windpocken) kénnen bei
Personen mit HIV-Infektion zu schweren
Komplikationen fiihren. Die Impfung se-
ronegativer, also empfanglicher Personen
mit HIV ist somit sinnvoll und wichtig. In
den USA wird empfohlen, dass der seit ei-
nigen Jahren verfiigbare Lebendimpfstoff
bei CD4-Zahlen tiber 200/ul verwendet
wird. Laut britischen Empfehlungen soll
die Impfung bei CD4-Werten tiber 400/ul
erfolgen; bei Patienten mit CD4-Zahlen
von 200-400/ul und stabiler ART sollte die
Impfung ebenfalls erwogen werden. Die
deutschen Empfehlungen sind zuriickhal-
tender: eine Impfung wird lediglich bei
normalen CD4-Werten (CD4 relativ >25%)
beflirwortet. Fiir den Impfstoff gegen
Herpes zoster, der eine héhere Konzentra-
tion des Varizella-Impfstammes enthilt,
liegen bislang keine Daten zur Unbedenk-
lichkeit bei HIV-Patienten vor. Er sollte
daher nicht verwendet werden.

REISEMEDIZINISCHE IMPFUNGEN

Die Impfung gegen Gelbfieber, ebenfalls
eine Lebendimpfung, birgt prinzipiell das
Risiko schwerer (bis tédlicher) Nebenwir-
kungen. Immunsupprimierte Patienten
sollen daher nicht geimpft werden. Bei
Personen mit HIV-Infektion ist die Daten-
lage limitiert. Da bislang jedoch bei Pati-
enten mit CD-Zellen gr6Ber 200/ul keine
Komplikationen aufgetreten sind, geht
man international davon aus, dass bei die-
sen Personen die Impfung erfolgen kann.
Allerdings unter strenger Indikationsstel-
lung, d.h. nur dann, wenn ein Aufenthalt
in einem Gelbfiebergebiet unvermeidlich
ist und ein wirkliches Gelbfieberrisiko be-
steht. Gelbfieberimpfungen aus formalen
Griinden (Einreisebestimmungen) sollten
bei HIV-Patienten mdglichst nicht erfol-
gen, stattdessen sollte ein sogenannter
JWwaiver letter" ausgestellt werden.

Andere reisemedizinisch relevante Le-
bendimpfungen richten sich gegen Polio,

Typhus und Cholera. Bei allen drei Erkran-
kungen steht als Alternative ein inakti-
vierter Impfstoff zur Verfligung, so dass
bei HIV-positiven Reisenden auf diese
Lebendimpfstoffe verzichtet und die inak-
tivierten Impfstoffe eingesetzt werden
sollten. Das gleiche gilt fiir den intrana-
salen Lebendimpfstoff gegen Influenza,
der allerdings in Deutschland nicht zuge-
lassen ist. Die in Deutschland ebenfalls
nicht mehr verfligbaren Lebendimpfstoffe
gegen Tuberkulose (BCG) und Pocken diir-
fen bei Menschen mit HIV wegen des er-
hohten Komplikationsrisikos nicht ange-
wendet werden.

Ausfiihrlichere Informationen zum Thema
Impfungen bei HIV finden sich im neuen
HIVBUCH 2010, das unter www.hivbuch.de

frei verfligbar ist. m
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Neue STIKO-Empfehlungen

Die wichtigsten Neuerungen sind:
e Masernimpfung flir unzureichend
geimpfte junge Erwachsene als MMR

e Rotelnimpfung zweimalig fiir unzurei-
chend geimpfte gebarfahige Frauen als
MMR

¢ RegelmaBige Pertussisimpfung fiir gebar-
féhige Frauen

¢ Influenzaimpfung fiir schwangere Frauen

¢ Meningitisimpfung ab 11 Jahre mit
4-valentem Konjugatimpfstoff

¢ Postexpositionelle Tollwutimpfung bei
Fledermauskontakt

e Choleraimpfung bei Infektionsrisiko

¢ H1N1v-Empfehlung wird zuriickgenom-
men

Masernimpfung:

Alle nach 1970 geborenen Personen sollen bei
unklarem Impfstatus oder nur einer Impfung
in der Kindheit eine einmalige Masernimpfung
erhalten und zwar vorzugsweise mit MMR-Impf-
stoff.

Sauglinge konnen bei erhohtem Infektionsrisi-
ko bereits zwischen 6 und 11 Monaten gegen
Masern geschiitzt werden. Wegen der unsi-
cheren Immunogenitdt werden fiir Kinder, die
vor dem 9. Monat geimpft wurden, zwei weitere
Dosen im 2. Lebensjahr empfohlen.

Roteln:

Frauen im gebérfahigen Alter und unklarem
Impfstatus sollen zwei Roteln-Impfdosen erhal-
ten, bei einer Vorimpfung wird eine zweite
Impfdosis empfohlen.

Fir ungeimpfte Personen oder Personen mit
unklarem Impfstatus in Einrichtungen der Padi-
atrie, der Geburtshilfe und der Schwangerenbe-
treuung sowie in Gemeinschaftseinrichtungen
wird eine Impfdosis gegen Rételn empfohlen.
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Impfung®

Cholera

Diphtherie

FSME
(Friihsommer-
meningo-
enzephalitis)

Gelbfieber

Haemophilus
influenzae Typ b
{HiB)

Hepatitis A

Hepatitis B

Humane
Papillomaviren
{HPV)

Influenza

Japanische
Enzephalitis

Masemn

Meningokokken

(Gruppen &, C,
W135,Y)

Impfstoff-Art

I. Inaktiviert
+ Toxoid
(Dukoral®)
II. Lebend*
(Orochol®)

Toxoid

Inaktiviert

Lebend

Polysaccharid

Inaktiviert

Rekomb.
Antigen

Rekomb. 2-
und 4-valent

I. Inaktiviert/
frakt. Antigen
Il. Lebend
{intranasal)*

Inaktiviert
(seit 2009
neuer Impf-
stoff: hxiaro®)

Lebend

l. 2-f4-val.
Palysacch.
II, 1-/4-val
Konjugat

Indikationen?

Risikoaufenthalte in
Endemiegebieten

Allgemein empfohlen

Zeckenexposition in FSME-
Risikogebieten [April = Now)

Reisen in Endemiegebiete,
Anforderungen der Ziel- oder
Transitlander

Kinder: allgemein empfohlen

Chronische Lebererkrankung,
Hamophilie, erhdhtes Risiko:
Sexualverhalten, Reisen in
Endemiegebiete, u.a.

Kinder: allgemein empfohlen
Chron. Krankheiten, erhohtes
Risiko: Tatigkeit im Gesund-
heitsbereich, Sexualverhalten,
Drogenabh@ngige, Reisen in
Endemiegebiete, u.a.
Maidchen im Alter von 12-17:
allgemein empfohlen

(Us4: 9-26 lahre beide
Geschlechter)

Chronische Krankheiten,
Lebensalter > &0 Jahre, u.a.
{USA: > 50 Jahre und Klein-
kinder)

Risikoreisen in Endemiegebiete

Kinder: allgemein empfohlen
Empfangliche Personen® im
Gesundheitsdienst, bei Kontakt
mit Kindern oder Immun-
supprimierten, bei Reisen in
Endemiegebiete, u.a.

Kinder: allgemein empfohlen
(Serogruppe C)
Komplementdefekt, Hypo-
gammaglobulindmie, Asplenie,
Reisen in Endemiegebiete

HIV-spez. Empfehlung?
Bemerkungen

l.B

.o

Dukoral® hat auch gegen
manche Formen der
JReisediarrhd” eine geringe
Schutzwirkung

B
Ab 6. L) reduzierte Dosis

B

Deutsche und europdische
FSME-Risikogebiete:

5. www.rki.de und

Donoso Mantke 2008

C
Impfung nur durch
autorisierte Impfstellen

B
Evtl. ungeimpfte HIV-Pat.
(Geretti 2008)

B

Empfehlung in GB:
Booster alle 5 ).
[Geretti 2008)

A
Evtl. Impfung mit héherer
Dosis: s.Text

B
le nach Risiko auch fiir
Frauen »>17, LJ sinnvoll

I A

LD

Jahrlich neue Antigen-
kombination

B

C

HIV-Pat. bei fehlender
Immunitat impfen, sofern
maglich (s.Text)
MMER-Kombinationsvakzine

B

Bei ungeimpften HIV-Fat.
erwagen (COC 2006);

in GB bei HIV-Pat. < 25 LJ
empfohlen (Geretti 2008)
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Impfung? Impfstoff-Art
Murmnps Lebend
Pertussis Azellulire
Antigene
Pneumokokken l. 23-val.
Palysaccharid
II. 7-valent
Konjugat
Poliomyelitis I. Inaktiviert
(1Pv)
1. Lebend
[OPV)*
Riteln Lebend
Tetanus Toxoid
Tollwut Inaktiviert
Tuberkulose Lebend®
Typhus I. Polysaccharid
II. Lebend
Varizellen Lebend

Indikationen?

Kinder: allgemein empfohlen
Empfangliche Personen® mit
haufigem Kontakt zu Kindern

Kinder: allgemein empfohlen
Erwachsene: einmalige Auf-
frischung allgemein empfohlen

Chron. Krankheiten, Immun-
defekte, Lebensalter » 60 Jahre

Kinder: allgemein empfohlen
Auffrischung: Reisen in
Endemiegebiete

Kinder: allgermein empfohlen
Empfingliche Frauen® mit
Kinderwunsch, empfangliche
Personen® mit haufigem
Kinderkontakt

Allgermein empfohlen

Tierkontakte in Endemie-
gebieten, Risikoreisende in
Endemiegebiete

In Deutschl. nicht empfohlen

Risikoeisende in Endemie-
gebiete

Kinder: allgemein empfohlen
Empfangliche Frauen® mit
Kinderwunsch, empfangliche
Personen® mit haufigem
Kontakt zu Kindern und
Immunsupprimierten, vor
immunsupprassiver Therapie

HIV-spez. Empfehlung?
Bemerkungen

C
MMER-Kombinationsvakzine

B

Kein monovalenter Auf-
frischungsimpfstoff verfiigbar
{nur in Kombination mit
Tetanus/Diphtherie)

A
I. Ab vollendetem 2, L
II. 2. Lebensmonat bis 5. L)

LB
.o

C
MMER-Kombinationsvakzine

B

B

Bei HIV reduziertes An-
sprechen, Titerkontrolle,
keine Intrakutan-Schemata

(1)

;]

.o

C

HIV-Pat. bei fehlender
Immunitat impfen, sofern
moglich (s.Text)

! Soweit verfiigbar, sollten Kembinationsimpfstoffe eingesetzt werden
Vollstandige Auflistung aller Indikationen: STIKO 2008

A = bei HIV empfohlen, B = bei HIV unabhiangig vom Immunstatus anwendbar,
C = bei HIV abhangig vom Immunstatus anwendbar, D = bei HIV kontraindiziert

4

3

5

In Deutschland nicht verfigbar

Empfanglich: Anamnestisch weder Erkrankung noch Impfung und serologisch ohne Nachweis

spezifischer Antikirper

Quelle: www.hivbuch.de

Tab. 2: Impfungen bei HIV-infizierten Patienten

Neue STIKO-Empfehlungen

Pertussis:

Frauen im gebarfahigen Alter sollten priifen
lassen, ob sie iiber einen adéquaten Impf-
schutz verfligen. (Um einen adaquaten Pertus-
sisimpfschutz zu erreichen, muss mindestens
alle 10 Jahre eine Auffrischung erfolgen —
Anm. d. Red.)

Meningokokken:

Fiir alle Personen ab einem Alter von 11 Jah-
ren wird der 4-valente Meningokokken-Konju-
gatimpfstoff empfohlen.

Influenza:

Schwangeren ab dem 2.Trimenon und bei
erhohten Risiko ab dem 1. Trimenon (z.B. bei
chronischen Erkrankungen) sollen eine saiso-
nale Influenza-Impfung erhalten.

Ebenfalls wird eine influenzaimpfung fiir Pati-
enten mit chronischen neurologischen Krank-
heiten, z.B. Multiple Sklerose mit durch Infeki-
onen getriggerten Schiiben empfohlen.

H1N1v:

Die Empfehlungen zur
H1N1 wird zuriickgezogen.

Pandemie-Impfung

Tollwut:

Eine postexpositionelle Tollwutimpfung wird
auch bei Fledermauskontakt (Expositionsgrad
1) empfohlen.

Cholera:

Eine Impfung gegen Cholera wird bei Expositi-
onsrisiko empfohlen. (HJS-FR/HTR)

Dr. med. Jérg Schelling
Gemeinschaftspraxis Martinsried

E-Mail: joerg.schelling@med.uni-muenchen.de
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