Ubertragbare Krankheiten
Optimierung der Auffrischimpfungen gegen Diphtherie,
Tetanus und Pertussis (dT/dTp.) bei Erwachsenen

Die Eidgendssische Kommission fir
Impffragen (EKIF) und das Bundesamt fur Gesundheit
(BAG) empfehlen neu das Intervall zwischen Auffrisch-
impfungen gegen Diphtherie (d) und Tetanus (T) bei
Erwachsenen im Alter von 25 bis 64 Jahren von 10 auf
20 Jahre zu verlangern (ausser bei Immunsupprimier-
ten). Die dT-Auffrischimpfungen sollen demnach im
Alter von 25, 45 und 65 Jahren und anschliessend un-
verandert alle 10 Jahre erfolgen.
Des Weiteren empfehlen EKIF und BAG neu eine ein-
malige Impfung gegen Pertussis (p.) von allen Erwach-
senen im Alter von 25 bis 29 Jahren zum Zeitpunkt der
dT-Impfung mit einem dTp,- Kombinationsimpfstoff.
Diese Empfehlung gilt dartber hinaus unabhangig vom
Alter fur alle Erwachsenen und Jugendlichen, welche
regelmassigen Kontakt mit Sauglingen unter 6 Monaten
haben (Risikogruppe) und in den letzten 10 Jahren nicht
gegen diese Krankheit geimpft wurden (eine Impfung
im Erwachsenenalter). In dieser Situation soll die Imp-
fung gegen Pertussis so bald als mdglich durchgefihrt
werden. Ziel ist es, Erwachsene vor Pertussis zu schit-
zen und damit das Infektionsrisiko von Sauglingen zu

verringern.

1. EINLEITUNG

Seit Einfihrung der Impfung gegen
Diphtherie (D/d) und Tetanus (T) und
dank einer hohen Durchimpfungs-
rate bei Kindern und Jugendlichen
sind diese zwei Infektionskrankhei-
ten in den industrialisierten Landern
unter Kontrolle. Bei Erwachsenen
werden in verschiedenen Landern
sehr unterschiedliche Impfstrate-
gien verfolgt. Die Weltgesundheits-
organisation (WHQ) empfiehlt fur
die Impfung gegen Diphtherie und
Tetanus finf Dosen bis zum Alter
von 15 Jahren und eine einmalige
Tetanusauffrischimpfung im frihen
Erwachsenenalter. In Landern ohne
Diphtherieendemie koénnten ge-
maéass WHO Diphtherieauffrischimp-
fungen bei Erwachsenen etwa alle
10 Jahre notwendig sein, um eine
lebenslange Immunitdt zu garan-
tieren [1, 2]. Andere Lander haben
schon seit einiger Zeit ein anderes
Vorgehen gewahlt, bislang ohne
negative Auswirkungen auf die Epi-

demiologie dieser Krankheiten. In
Neuseeland werden zwei dT-Auf-
frischimpfungen mit 45 und 65 Jah-
ren empfohlen [3], einzelne Lander
empfehlen gar keine generellen
Auffrischimpfungen bei Erwachse-
nen (UK) [4] oder nur eine einmalige
Auffrischimpfung mit 50 Jahren
(Australien) [5]. Fur Reisende in
hochendemische Diphtheriegebiete
werden jedoch auch in diesen Lan-
dern haufigere Auffrischimpfungen
empfohlen. Bei Verletzungen emp-
fiehlt die Mehrzahl der Lander eine
Tetanusauffrischimpfung fdr nicht
oder unvollstandig geimpfte Perso-
nen.

Pertussis ist eine Atemwegser-
krankung, welche am schwersten
bei Sauglingen verlauft und im Ge-
gensatz zu Diphtherie und Tetanus
trotz Impfungen im Kindesalter wei-
terhin endemisch in der Schweizer
Bevolkerung vorkommt. Gegen Per-
tussis werden in der Schweiz bis
zum Alter von 7 Jahren finf Impfdo-
sen empfohlen; fir Jugendliche und

Erwachsene waren bisher keine
Auffrischimpfungen vorgesehen. Je-
doch haben die epidemiologischen
Daten der letzten Jahre gezeigt,
dass Pertussiserkrankungen bei Er-
wachsenen haufiger sind als bisher
angenommen, und verschiedene
Studien haben nachgewiesen, dass
Sauglinge zudem sehr oft durch
ihre Eltern angesteckt werden. Auf-
grund dessen wird in den folgenden
Landern bereits eine allgemeine
Pertussisimpfung flr Erwachsene
empfohlen: Deutschland, Frank-
reich, Kanada, Luxemburg, Oster-
reich und die USA.

Ausgehend von den oben be-
schriebenen neuen Erkenntnissen
und epidemiologischen Entwicklun-
gen wurden die Empfehlungen zur
dT/dTps-Auffrischimpfung von Er-
wachsenen fir die Schweiz Uberar-
beitet.

2. TETANUS UND DIPHTHERIE

2.1 Epidemiologie von Tetanus
Die Krankheit wird durch ein vom
Bakterium Clostridium tetani produ-
ziertes Toxin verursacht, welches
zu Anfang grippedhnliche Symp-
tome hervorruft und anschliessend
zu schweren Muskelkrampfen bei
der mimischen Gesichtsmuskula-
tur, Rumpfmuskulatur sowie Arme
und Beine fuhrt. Die Letalitat liegt
hoch bei 20%-50% in westlichen
Landern [6]. Mit der Einfihrung der
Tetanusimpfung und der regelmas-
sigen Impfung ab der zweiten
Halfte der 1940er-Jahre haben die
Meldungen von Tetanus massiv ab-
genommen (s. Abb. 1). Die Tetanus-
todesfalle haben von durchschnitt-
lich 54/Jahr in den 1940er-Jahren
auf <1 Fall/Jahr abgenommen. In
den letzten 10 Jahren wurden ins-
gesamt 17 Krankheitsfalle erfasst
(BAG und BFS), wobei in 7 Fallen
die Krankheit letal verlief. Die Uber-
wiegende Anzahl waren Frauen
(94%), 82% waren =60 Jahre alt.
Von 13 Fallen mit bekanntem Impf-
status waren nur vier geimpft (alle
unvollstandig). Eine 45-jahrige Pa-
tientin hatte als Kleinkind vier Do-
sen erhalten und danach keine Auf-
frischimpfungen mehr. Gleiche Er-
fahrungen konnten auch in anderen
Landern mit einer hohen Durchimp-
fung bei Kindern gemacht werden
[7-9].
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Abbildung 1

Tetanus: Meldungen von Erkrankungen (BAG 1974-2010) und von Todesféallen (BFS 1942-2010)
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2.2 Impfschutz gegen Tetanus
bei Erwachsenen
Eine seroepidemiologische Unter-
suchung in  Finnland 2000/2001
zeigte, dass praktisch alle 30-39-
Jahrigen und die meisten Ménner
bis zum Alter von 59 Jahren hohe
Antitoxin-Antikdrperkonzentrationen
im Serum aufwiesen (=1 [U/ml) [8].
Von den 40-49-jdhrigen Frauen
wiesen 76% Konzentrationen von
>1 IU/ml auf. In Finnland werden
seit 1989 flr Erwachsene dT-Auf-
frischimpfungen alle 10 Jahre emp-
fohlen. Der Impfstatus der Studien-
teilnehmer ist nicht bekannt.
Untersuchungen in Danemark in
den 1980er-Jahren hatten gezeigt,
dass bei einer Tetanusantitoxin-Kon-
zentration von =1 IU/ml davon aus-
gegangen werden kann, dass der
Impfschutz 20 Jahre anhalt [10, 11].
Von 196 Probanden im Alter von
30-35 Jahren mit einer dokumen-
tierten Impfung hatten 91 nur eine
Primovakzination mit drei Dosen er-
halten. Von diesen wiesen 25-30
Jahre nach der letzten Impfung
immer noch 72% schitzende Anti-
toxin-Antikdrperkonzentrationen auf

(>0,01 IU/ml) [10]. Von den 61 Per-
sonen, die 0-23 Jahre friher einen
Booster erhalten hatten, waren alle
geschutzt. Zu vergleichbaren Ergeb-
nissen kam auch eine kleinere
Studie aus Portugal [12]. Von den
Frauen im Alter von 30-49 Jahren,
bei denen die erste Tetanusimpfung
im Alter unter 10 Jahren erfolgte,
waren 10-20 Jahre nach der letzten
Impfung alle noch immun (n=18).
Diese Frauen hatten vorgangig 4-7
Impfdosen erhalten.

In einer weiteren danischen Stu-
die konnte gezeigt werden, dass die
Dauer des Impfschutzes mit stei-
gendem Alter abnimmt, aber auch
bei Senioren noch tber 10 Jahre an-
halten durfte [11].

2.3 Hyperimmunisierung und
Nebenwirkungen nach wieder-
holten Tetanusimpfungen

Es ist bekannt, dass ein Teil von Per-

sonen durch wiederholte, in kurzen

Intervallen durchgeflihrte Impfun-

gen gegen Tetanus einen sehr ho-

hen Antikdrpertiter gegen Tetanus
ausbilden kdénnen, Hyperimmunisie-
rung genannt [13-16]. Vor allem in

den 1950er- bis 1960er-Jahren tra-
ten im Zusammenhang mit Wund-
versorgungen, welche in einigen
Fallen zu jahrlich durchgefihrten Te-
tanus-Booster-Impfungen flhrten,
ausgepragte lokale oder allergische
Impfreaktionen nach Tetanusimp-
fungen auf (Erythema, Schmerzen
und grossflachige Schwellungen, Ar-
thus-ahnliche Reaktionen) [15, 16].
Diese Personen wiesen sehr hohe
Anti-Tetanustoxin-Titer vor der Imp-
fung auf oder zeigten einen schnel-
len und hohen Anstieg der Antikor-
perkonzentration nach der Impfung
auf (2-160 1U/ml) [15-17]. Auch auf-
grund dieser Erkenntnisse wurde
ein Intervall von 10 Jahren zwi-
schen zwei Tetanusauffrischimp-
fungen empfohlen.

In jingerer Vergangenheit wurden
Hyperimmunisierungsreaktionen auf
Tetanusimpfungen durch Studien
selten aufgezeigt. Eine aktuelle re-
trospektive Studie mit Daten aus
der amerikanischen Vaccine Safety
Datalink Study (Altersgruppe 9-25
Jahre) zeigt, dass das Risiko fir
eine lokale Nebenwirkung, welche
einer medizinischen Abklarung be-
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durfte, nach einer dT-Impfung ins-
gesamt gering ist (3,6 Falle/10 000
Impfungen), aber signifikant hdher
liegt bei Personen, die eine weitere
dT-Impfung in den vorangegange-
nen 5 Jahren erhalten haben (9,0
im Vergleich zu 3,1 Vorfallen/10 000
Impfungen; Incidence rate ratio 2,9;
95%-Konfidenzintervall: 1,1-7,2) [18].
Die Altersgruppe von 20-25 Jahren
hatte im Vergleich zu jingeren Al-
tersgruppen ein hoheres Risiko fur
eine lokale Nebenwirkung mit fol-
gender Arztkonsultation. Das Risiko
fir schwere Nebenwirkungen, wie
z.B. ein anaphylaktischer Schock,
war nicht erhoht.

2.4 Epidemiologie von Diphtherie
Die durch das Bakterium Coryne-
bacterium diphtheriae verursachte
Krankheit beginnt mit Halsschmer-
zen, Fieber und Schluckbeschwer-
den. Spater treten Heiserkeit, pfei-
fender Atem, Lymphknotenschwel-
lungen sowie Membranen in der
Kehle und den Tonsillen auf, welche

die Atemwege verschliessen kon-
nen und dadurch lebensbedrohlich
werden. Einige Diphtheriebakte-
rienstamme produzieren das Diph-
therietoxin, welches schwere Kom-
plikationen wie Herzmuskelentzin-
dungen, Nieren- und Lebersché-
digungen oder Lahmungen verur-
sachen kann. Die Sterblichkeit bei
Diphtherie ist hoch, lasst sich aber
durch eine Antitoxinbehandlung (falls
verfugbar) von 50% auf 5-10% sen-
ken.

Abbildung 2 zeigt den eindrickli-
chen Rickgang der gemeldeten Er-
krankungs- und Todesfalle nach Ein-
fihrung der Diphtherieimpfung um
1930 und insbesondere nachdem
diese Impfung ab dem Ende der
1940er-Jahre konsequent durchge-
fihrt wurde. In der Schweiz wurde
der letzte Fall von Diphtherie 1983
gemeldet. Eine vergleichbare Ent-
wicklung kann in allen Landern
Westeuropas beobachtet werden
[19, 20]. In den 1990er-Jahren trat in
den ehemaligen Staaten der Sow-

jetunion eine grosse Diphtherieepi-
demie auf mit >150 000 Erkran-
kungsfallen und ca. 5000 Todesfal-
len [21-23]. 70% der Erkrankten
waren >14 Jahre alt; die meisten
waren friher geimpft worden. Fol-
gende Grinde wurden fir den
Ausbruch verantwortlich gemacht:
a) hohe Suszeptibilitdt bei Kindern
(teilweise ungenligend wirksame
Impfstoffe), b) nicht geschitzte
Erwachsene durch Abnahme der
impfbedingten Immunitat, ¢c) unge-
nidgende initiale Kontrollmassnah-
men, d) grosse Bevolkerungsbewe-
gungen, e) soziobkonomische Insta-
bilitat [21-23]. Trotz den in verschie-
denen Landern Westeuropas fest-
gestellten ausgepragten Immuni-
tatslicken bei Erwachsenen (vgl.
Kap. 2.5) hatte dieser Ausbruch nur
wenige importierte Falle in Westeu-
ropa zur Folge. Von 1993-1996 be-
stand bei 23 der 67 in der Européi-
schen Union gemeldeten Falle ein
epidemiologischer Zusammenhang
mit dem Ausbruch in Osteuropa

Abbildung 2

Diphtherie: gemeldete Erkrankungsfalle und Todesfalle pro 100 000 Einwohner 1900-2010 (BAG und BFS)
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[24]. Diese Falle hatten keine wei-
tere Verbreitung der Diphtherie in
Westeuropa zur Folge. Mogliche Er-
klarungen konnten sein, dass der
festgelegte Laborgrenzwert hoher
ist als fur einen Schutz notwendig
oder/und dass die Fahigkeit, eine
rasche Immunantwort zu generie-
ren (immunologisches Gedachtnis),
wichtiger ist [19]. Das Ausmass ei-
ner Epidemie wird zudem vor allem
durch die Ubertragung des Erregers
durch Kinder bestimmt. Das bedeu-
tet, dass die Suszeptibilitat bei Kin-
dern wahrscheinlich einen wesentli-
chen Parameter fir das epidemi-
sche Potenzial darstellt [19].

2.5 Impfschutz gegen Diphtherie
bei Erwachsenen

Eine grosse 1995-1998 in sieben eu-
ropaischen Landern durchgefihrte
seroepidemiologische Studie zeigte,
dass 14-50% der =>30-Jahrigen
keine nachweisbaren Diphtherieto-
xin-Antikérper hatten, Frauen haufi-
ger als Manner [19]. Die in Deutsch-
land und ltalien sowie in Finnland
(seit 1989) empfohlenen Booster-
impfungen alle 10 Jahre fir Erwach-
sene hatten in dieser Studie keine
Auswirkungen auf das Antikorper-
profil. In den anderen vier Landern
(F, NL, S, UK) wurden nur fir
Reisende Boosterimpfungen alle
10 Jahre empfohlen.

In einer danischen 1985 bei 237
Rekruten durchgefliihrten Studie
waren 20 Jahre nach Primovakzi-
nation mit vier Dosen im Alter von
5, 6, 7 und 15 Monaten 16% nicht
mehr geschitzt (<0,01 IU/ml; feh-
lender Schutz gegen Tetanus: 11%),
und 41% wiesen niedrig positive
Werte auf (0,01-0,09 IU/ml; far Te-
tanus: 26%) [25]. Nach der Auf-
frischimpfung waren alle Rekruten
wieder geschutzt. Acht Jahre spé-
ter waren 98% (41 von 42) weiter-
hin geschutzt [26].

In einer kleineren Studie aus Por-
tugal wurden 22 Frauen im Alter
von 30-49 Jahren, bei denen die
Impfung im Alter unter 8 Jahren be-
gonnen wurde und die 2-7 Dosen
erhalten hatten, untersucht [12].
Alle Frauen, die mindestens 6 Do-
sen erhalten hatten, wiesen noch
schitzende Antikérperkonzentratio-
nen auf (n=5) sowie 5 von 7 Frauen,
die 5 Dosen erhalten hatten. Alle
suszeptiblen Frauen hatten die
letzte Dosis vor mindestens 25 Jah-

ren erhalten (10 von 22). Die 12 ge-
schitzten Frauen hatten die letzte
Impfdosis vor 20-37 Jahren erhal-
ten.

2.6 Bisherige Impfempfehlungen
und Durchimpfungsrate
gegen Tetanus und Diphthe-
rie in der Schweiz

Ab der zweiten Hélfte der 1940er-

Jahre wurden Kinder zunehmend

regelmassig gegen Tetanus und

Diphtherie geimpft. Genauere An-

gaben zur Durchimpfung liegen aus

dieser Zeit allerdings keine vor.
Aktuell werden in der Schweiz bis
zum Alter von 15 Jahren 6 Dosen
gegen Diphtherie und Tetanus emp-
fohlen (4 Dosen bis zum 2. Geburts-

tag, die b. Dosis im Alter von 4-7

Jahren). Die Durchimpfung bei Kin-

dern und Jugendlichen ist in Tabelle 1

wiedergegeben (BAG-Daten fir 2010

sind noch vorlaufig): sie ist seit Jah-

ren flr die ersten drei Dosen sehr

hoch, und fir die Dosen 4 und 5

konnte ein Anstieg in den entspre-

chenden Altersgruppen auf 80-90%

erreicht werden. T-Auffrischimpfun-

gen alle 10 Jahre werden bei Er-

wachsenen seit mindestens 1964

far Personen in besonders gefahr-

deten Berufen und dT-Auffrischimp-
fungen seit mindestens 1976 emp-
fohlen. Da fur die Impfungen bei Er-
wachsenen kaum Daten zur Durch-
impfung verflgbar sind, ist die
Durchimpfung fir die 10-jahrigen

dT-Auffrischimpfungen nicht bekannt.
Wie die Schweiz empfiehlt die
Mehrzahl der Lander bei Verletzun-
gen eine Tetanusauffrischimpfung
fir nicht oder unvollstandig ge-
impfte Personen.

2.7 Diskussion/Schlussfolgerung
Der Vergleich von Impfstrategien
unterschiedlicher Lander zeigt, dass
eine regelmassige dT-Auffrischimp-
fung alle 10 Jahre bei Erwachsenen
keinen grossen Einfluss auf den epi-
demiologischen Verlauf der Krank-
heiten hat. Studien stlitzen diese
Beobachtung, indem gezeigt wer-
den konnte, dass ein Grossteil
der Erwachsenen, welche als Kin-
der und Jugendliche gegen Tetanus
konsequent geimpft wurden, ei-
nen ausreichenden Schutz auch
20 Jahre nach der letzten Impfung
aufweisen. Trotz sinkenden Antikor-
pertitern gegen Diphtherie im Er-
wachsenenalter konnte sich Diph-
therie in Westeuropa Uber impor-
tierte Falle nicht wieder ausbreiten.
Die verfligbaren Daten und die Er-
fahrungen anderer Lander zeigen,
dass bei einer hohen Durchimpfung
im Kindesalter im Erwachsenenal-
ter Auffrischimpfungen gegen Diph-
therie und Tetanus nicht mehr alle
10 Jahre notwendig sind und das
Intervall auf 20 Jahre ausgedehnt
werden kann. Die Empfehlung fur
die dT-Auffrischimpfung fur Erwach-
sene (siehe Empfehlungen) werden

Tabelle 1

Durchimpfung (%) bei 2-, 8- und 16-Jahrigen beziglich Diphtherie (D), Tetanus (T)
und Pertussis (P) in der Schweiz, 1991-2010

2-Jahrige

D3 D4 T3 T4 P3 P4
1991 95 71 93 71 89
1998 94 72 93 72 88 68
1999-2003 95 84 96 84 93 81
2005-2007 95 84 96 85 94 84
2008-2010*% 95 87 96 87 95 87
8-Jahrige

D4 D5 T4 T5 P4 P5
1999-2003 93 60 93 60 61 19
2005-2007 94 78 95 78 90 71
2008-2010* 95 80 95 80 93 78
16-Jahrige

D5 D6 T5 6 P4 P5
1999-2003 82 51 82 52 13 3
2005-2007 88 63 88 64 33 8
2008-2010*% 90 67 90 68 62 26

* Daten fir 2010 noch vorlaufig.
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angepasst, da grundsatzlich nicht
notwendige Impfdosen vermieden
werden sollten und mit einer redu-
zierten Anzahl Impfdosen das Ri-
siko von lokalen Hyperimmunisie-
rungsreaktionen vermindert wird.
Dies sollte sich positiv auf die Ak-
zeptanz der Impfung auswirken.

3. PERTUSSIS (KEUCHHUSTEN)

3.1 Klinik

Pertussis ist eine akute bakterielle
Infektionskrankheit der Atemwege.
Das klinische Bild ist vor allem bei
Kleinkindern typisch [27]: Anhalten-
der Husten (Median: 60 Tage), Hus-
tenanfalle (82%), juchzendes Inspi-
rium (79%), Erbrechen nach Hus-
tenanfall (63%), Atemnot (14%),
und Zyanose (4%). Komplikationen
umfassen in erster Linie Pneumo-
nien (20-30% je nach Alter), aber
auch Enzephalopathien (0,8%). Saug-
linge sind besonders von schweren
Verldufen bis hin zu Lungen- und
Herz-Kreislauf-Versagen mit Todes-
folge betroffen [27-29]. Die Erhe-

bung im Rahmen der Swiss Paedia-
tric Surveillance Unit SPSU zeigt,
dass in den Jahren 2006-2010 jahr-
lich durchschnittlich 32 Kinder, vor-
wiegend Sauglinge (89%; <6 Mo-
nate: 79%), hospitalisiert werden
mussten [30]. Selbst wenn die Pri-
movakzination im empfohlenen Al-
ter begonnen wird (2, 4 und 6 Mo-
nate), sind Sauglinge erst ab dem
Alter von 5 Monaten (d.h. 1T Monat
nach der 2. Impfdosis) gut ge-
schutzt.

Bei Erwachsenen treten nur sel-
ten schwere Komplikationen auf,
jedoch verursacht die Pertussiser-
krankung auch beim Erwachsenen
in vielen Fallen einen Uber mehrere
Wochen andauernden Husten. Schlaf
und Tagesaktivitaten konnen da-
durch betrachtlich gestort sein. Zu-
dem stellen Erwachsene ein rele-
vantes Infektionsrisiko fur Kleinkin-
der und insbesondere Sauglinge dar.
In verschiedenen Studien zur intra-
familidren Ubertragung waren in
29-68% der Indexfélle, die fur eine
Ubertragung auf Sauglinge verant-
wortlich waren, Personen im Er-

wachsenenalter [31]. Dies bestatigt
auch die SPSU-Erhebung: 84% der
hospitalisierten Falle mit Angaben
zur Infektionsquelle (59%) sind
hochstwahrscheinlich durch einen
Elternteil (51%) und/oder ein Ge-
schwister (60%) infiziert worden
[30]. Schweizer Daten zur Ubertra-
gung von Pertussis durch Grossel-
tern fehlen, jedoch zeigen interna-
tionale Studien aus anderen Léan-
dern, dass diese Personengruppe
ebenfalls eine Rolle bei der Infek-
tion von Sauglingen spielt [32].

3.2 Epidemiologie

Die Pertussisimpfung wurde in den
1940er-Jahren eingeflhrt und flhrte
zZu einer massiven Abnahme der
Meldungen von Pertussiserkrankun-
gen. Im Gegensatz zur Kontrolle
von Diphtherie und Tetanus sind
Pertussiserkrankungen in der Schweiz
jedoch immer noch haufig (vgl. Abb.
3). Fir die Jahre 2006-2010 wurde
die Fallzahl auf durchschnittlich
4000 Falle pro Jahr hochgerechnet.
Die Daten aus dem Sentinella-Mel-
desystem zeigen, dass der letzte

Abbildung 3

Im Sentinella-System gemeldete klinische Keuchhustenfalle pro 1000 Konsultationen pro Monat, Juni 1991 bis August 2011

(Daten fiir 2011 provisorisch) [34]
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Abbildung 4

Sentinella-Daten 1991-2011: Medianes Alter der durch Allgemeinpraktiker und Internisten gemeldeten klinischen Keuch-

hustenfalle (Daten fiir 2011 provisorisch)
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grossere Ausbruch in der Schweiz
1994-1995 mit hochgerechnet 46 000
klinischen Fallen erfolgte (vgl. Abb. 3)
[33, 34]. Seit 1994 sank die jahrliche
Inzidenz von Pertussis kontinuier-
lich von 373 Fallen pro 100 000 Ein-
wohner auf einen Tiefstand von
40/100 000 im Jahr 2006. Jedoch
zeichnet sich seit einigen Jahren
eine Trendwende ab: 2010 stieg die
Inzidenz wieder auf 76/100 000 an.

Zahlreiche Studien haben gezeigt,
dass Pertussis auch bei Jugend-
lichen und Erwachsenen relativ
haufig vorkommt [35, 36]. In der
Schweiz erhohte sich das mediane
Alter der von Sentinella-Allgemein-
praktikern und -Internisten gemel-
deten Pertussisfalle von 11-12 Jah-
ren im Zeitraum 1991-1998 auf

37 Jahre in den Jahren 2007-2011
(vgl. Abb. 4). Im Gegensatz dazu
tendiert das mediane Alter der
durch die Padiater gemeldeten Falle
zu sinken (5 Jahre fir die Periode
1991-2002, und 3 Jahre fir die Pe-
riode 2007-2011).

In den letzten Jahren wurde eine
klare Verschiebung der Altersver-
teilung aller gemeldeten Falle in
ein hoheres Alter beobachtet. Von
2002-2006 waren 27% der klini-
schen Félle Erwachsene >20 Jahre,
in den Jahren 2007-2011 waren es
41%. Fir den letzten Zeitraum waren
sogar 27% der Falle 240 Jahre alt.

Die hochste durchschnittliche In-
zidenz von Pertussis, hochgerech-
net aus den gemeldeten Sentinella-
Fallen von 2007-2010, ist aber

weiterhin bei Kindern im Alter von
0-5 Jahren anzutreffen (311 Falle
pro 100 000 Einwohner), sowie bei
den 6-10-Jahrigen (107/100 000).
Jenseits dieser Altersgruppen un-
terscheiden sich die Inzidenzen
nicht gross: 38/100 000 bei 16-20-
Jahrigen, 25/100 000 bei 21-40-Jah-
rigen und 32/100 000 bei Personen
alter als 40 Jahre.

In den letzten Jahren (2008-2010)
waren 45% der Patienten mit Per-
tussis zwischen 1-9 Jahren gar
nicht gegen Pertussis geimpft. Un-
ter den Patienten >20 Jahre waren
28% nicht geimpft, 38% hatten ei-
nen unbekannten Impfstatus, und
34% waren geimpft; von Letzteren
war bei 76% die Anzahl an erhalte-
nen Impfdosen unbekannt.
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3.3 Impfungen von Erwachsenen
Die Immunogenitat und die Si-
cherheit der azelluldren Pertussis-
impfstoffe fur Erwachsene sind in
zahlreichen Studien gut dokumen-
tiert. Trotz reduzierter Antigendosie-
rung fur Erwachsene kénnen mit ei-
ner einzigen Dosis hdhere Pertussis-
antikorpertiter erreicht werden als
bei Kindern nach 3-facher Impfung
mit padiatrischen Impfstoffen des
gleichen Herstellers [37]. Diese
Impfstoffe erweisen sich als neben-
wirkungsarm und koénnen zur Pri-
movakzination gegen Pertussis von
Erwachsenen eingesetzt werden
[38]. Als Nebenwirkungen treten in-
nerhalb der folgenden Tage nach
der Impfung lokal am haufigsten
Schmerzen (61-92%), Rotungen
(21-33%) und Schwellungen (17—
28%) an der Einstichstelle auf.
Als systemische Nebenwirkungen
geben die meisten Patienten Kopf-

schmerzen (19-37%, Grad 3: 0-15%)
und Mudigkeit (16-40%; Grad 3:
0-8%) an; hohes Fieber trat selten
auf (237,5° bei 1,2-19,0%; 239 °C
bei 0-1,6%). Mit der Impfung asso-
zilerte schwere Nebenwirkungen
wurden nicht festgestellt [37-43].
Einige Studien deuten darauf hin,
dass die wiederholte und/oder in
kurzen Intervallen durchgeflhrte
Impfung gegen Tetanus zu einem
Anstieg der lokalen Entzindungs-
bis hin zu Grad-3-Hypersensitivitats-
reaktionen flhren kann (siehe Kapi-
tel 2.3). Im Hinblick auf eine allfal-
lige Pertussisauffrischimpfung mit
einem  Tetanuskombinationsimpf-
stoff wurde mit Studien verifiziert,
dass kurzere Intervalle von weniger
als 5 Jahren zwischen einer dT- und
dTpa-Impfung nicht vermehrt zu lo-
kalen und systemischen Nebenwir-
kungen fuhren. Bei Kindern und Ju-
gendlichen [44-46] sowie Erwach-

senen [47, 48] konnte gezeigt wer-
den, dass ein Intervall von 2 Jahren
zwischen den Impfungen respek-
tive 4 Wochen bei Erwachsenen
keinen Einfluss auf das Nebenwir-
kungsprofil hatte.

Im Vergleich mit konventionellen
dT-Impfstoffen unterscheidet sich
das Nebenwirkungsprofil der Kom-
binationsimpfstoffe mit Pertussis-
komponente nicht signifikant, und
die Immunogenitat bezuglich Diph-
therie und Tetanus ist gleichwertig
[36, 38, 40, 41, 43, 49].

Die Wirksamkeit der Pertussis-
impfung bei Jugendlichen und Er-
wachsenen im Alter von 16-65 Jah-
ren wurde in einer randomisierten
doppelblinden Studie mit 2784 Teil-
nehmern Uber 2 Jahre geprift und
ergab eine Wirksamkeit von 92%
(95%-Konfidenzintervall:  32-99%)
[50]. Die Dauer des Impfschutzes
ist noch nicht genau bekannt. Bis

Tabelle 2

In der Schweiz zur Verfiigung stehende Impfstoffe gegen Diphtherie, Tetanus und Pertussis (z.T. kombiniert mit Polio-

impfstoff) (Stand Dezember 2011)

Wirkstoffe
p(P)a
PT FHA PRN IPV
Impfstoff Produkt Hersteller Alter+ T d(D) (ug) (ug) (ug) Typ
(IE) (IE) 1,2, 3

Kinder >8 Jahre - Jugendliche - Erwachsene
T Tetanol pur® Novartis >2 M >40 - - - - -
dT Td-pur® Novartis >8J >20 >2 - - - -
dT-IPV Revaxis® SPMSD >8J >20 >2 - - - 40, 8, 32*

Td-Virelon® Novartis >8J >20 >2 - - - 40, 8, 32*
dTp.(-IPV) Boostrix® GSK >8J >20 >2 8 8 2.5 -

BoostrixPolio® >8J >20 >2 8 8 2.5 40, 8, 32*
Kinder <8 Jahre
T Tetanol pur® Novartis >2 M >40 - - - - -
DT Diphtheria-

Tetanus

adsorbed pediat Provaccine 2M-8J >40 >30 - - - -
DTP.-IPV Infanrix®-

DTP,-IPV GSK 2M-8J >40 >30 25 25 8 40, 8, 32*

Tetravac® SPSMD 2M-8J >40 >30 25 25 - 40, 8, 32*
DTP.-IPV-Hib Infanrix®

DTP,-IPV+Hib GSK 2M-8J >40 >30 25 25 8 40, 8, 32*

Pentavac® SPSMD 2M-8J >40 >30 25 25 - 40, 8, 32*
DTP.-HB-IPV-Hib Infanrix® -hexa GSK 2M-8J >40 >30 25 25 8 40, 8, 32*

+ Altersempfehlung durch die eidgendssische Kommission fir Impffragen (EKIF); T=Tetanustoxoid; d=reduziertes Diphtherietoxoid;
IPV=inaktiviertes Poliomyelitis-Vakzine; ,=azelluldr; p=reduzierte Dosis von Pertussisantigenen;
PT=Pertussistoxin; FHA=filamentoses Hdmagglutinin, PRN=Pertactin
*in D-Antigeneinheiten; IE=internationale Einheit
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5 Jahre nach der dTps-Impfung von
Erwachsenen lagen bei ca. 95% der
Probanden noch protektive Antikor-
pertiter gegen dT vor, bei 85% der
Probanden lag der Pertussisantikor-
pertiter hoher als vor der Impfung
[51]. Aufgrund der Immunogenitats-
daten geht man von einer Schutz-
dauer von etwa 10 Jahren aus [39].

3.4 Bisherige Impfempfehlungen
und Durchimpfungsrate ge-
gen Pertussis in der Schweiz

Gegen Pertussis werden seit 1996

fiunf Dosen im Alter von 2, 4, 6,

15-24 Monaten sowie 4-7 Jahren

empfohlen. Nachholimpfungen sind

fur Jugendliche (11-15 Jahre) ange-
zeigt, die noch nicht finf Dosen
erhalten haben. Die Durchimpfung
bezlglich der vierten und flnften
Pertussisdosis ist bei den 2- und
8-Jéhrigen mittlerweile auf ein ver-
gleichbares Niveau der Durchimp-
fung wie fir Diphtherie und Teta-
nus angestiegen. Licken bestehen
noch bei den 16-Jahrigen, insbeson-
dere fur die 5. Dosis. Die in diesem

Alter empfohlenen Nachholimpfun-

gen werden noch ungentigend um-

gesetzt (vgl. Tab.1).

3.5 Schlussfolgerungen

Trotz ahnlicher Durchimpfungsraten
im Sauglings- und Kindesalter wie
fur die Tetanus- und Diphtherieimp-
fung ist Pertussis die haufigste impf-
vermeidbare Infektionskrankheit in
der Schweiz. Die epidemiologischen
Daten der letzten 10 Jahre zeigen,
dass vermehrt Jugendliche und Er-
wachsene ein bedeutendes Reser-
voir und haufiger Ubertrdger des
Pertussiserregers auf Risikogrup-
pen darstellen. Als Reaktion auf die
sich verandernde epidemiologische
Lage mit einer Verschiebung der Er-
krankungen ins Erwachsenenalter

ist es daher angezeigt, auch bei jun-
gen Erwachsenen einen verbesser-
ten Impfschutz zu erreichen. Damit
sollen nicht nur die Erwachsenen
vor Uber mehrere Wochen andau-
erndem Husten geschltzt werden,
sondern vor allem auch das Infek-
tionsrisiko fur Sauglinge verringert
werden. Empfohlen wird die einma-
lige Impfung von Erwachsenen mit
einem dTp.-Kombinationsimpfstoff,
da deren Wirksamkeit gegen Per-
tussis sowie die Vertraglichkeit im
Vergleich mit dem dT-Impfstoff,
auch nach einem kurzen Intervall
zwischen zwei Impfungen mit Teta-
nuskomponente, durch Studien nach-
gewiesen wurde. Die Pertussis-
(Auffrisch-)impfung bei Erwachse-
nen mit dem dTp,-Kombinations-
impfstoff kann 2 Jahre nach der
letzten T(d)-Impfung durchgefihrt
werden. Bei einer indizierten Imp-
fung aufgrund beruflicher oder fa-
milidrer Kontakte mit Sauglingen
(<6 Monate) und bei baldigem Kin-
derwunsch kann dieses Intervall auf
4 Wochen verkUrzt werden.

4. IMPFSTOFFE FUR ERWACHSENE
GEGEN DIPHTHERIE, TETANUS
UND PERTUSSIS

In der Schweiz sind gegen Diphthe-
rie, Tetanus und Pertussis unter-
schiedliche Kombinationsimpfstoffe
zur Auffrischimpfung bei Erwachse-
nen zugelassen (vgl. Tab. 2). Als An-
tigen wird fur die Tetanus- und Diph-
therieimpfung das jeweilige durch
Formalin inaktivierte Toxin einge-
setzt. Die azellularen Pertussisimpf-
stoffe, welche in der Schweiz seit
1996 die zellularen Impfstoffe er-
setzen, enthalten gereinigte und in-
aktivierte Bakterienproteine wie das
Pertussistoxin und das Hullprotein

filamentdses Hamagglutinin und das
aussere Membranprotein Pertactin.
Einzeln kann nur gegen Tetanus
geimpft werden, gegen Diphtherie
und Pertussis sind Kombinations-
impfstoffe auf dem Markt. Die
Impfstoffe fir Erwachsene enthal-
ten weniger Antigene von Diphthe-
rie und Pertussis im Vergleich zu
den Impfstoffen fir Kinder <8 Jahre.
Alle Impfstoffe enthalten Alumini-
umhydroxid als Adjuvans.

5. NEUE IMPFEMPFEHLUNGEN

Mit dem Ziel, einen wirksamen
Schutz gegen Diphtherie und Teta-
nus bei Erwachsenen unter Vermei-
dung unndtiger Impfdosen zu errei-
chen, wird das Intervall fur die Auf-
frischimpfung bei Erwachsenen von
10 auf 20 Jahre im Alter von 25-64
Jahren verlangert. Aufgrund der re-
duzierten Persistenz von Antikor-
pern bei alteren Menschen betragt
ab dem 65. Lebensjahr das Intervall
zwischen den Impfungen nach wie
vor 10 Jahre.

Als direkter Schutz vor Pertussis
bei Erwachsenen, jedoch primar als
sekundarer Schutz von Sauglingen
vor einer Ansteckung durch Er-
wachsene wird neu eine Auffrisch-
impfung bzw. allfdllige Primovakzi-
nation gegen Pertussis im Erwach-
senenalter von 25-29 Jahren (bis
zum 30. Geburtstag) empfohlen.
Die Wahl dieses Alters beruht auf
der Altersverteilung der Schweizer
Frauen zum Zeitpunkt der Geburt ih-
res ersten Kindes. In Ermangelung
eines monovalenten Pertussisimpf-
stoffs wird anstelle einer dT-Imp-
fung die Impfung von Erwachsenen
mit einer Dosis des Impfstoffs mit
Pertussiskomponente (dTp.) emp-
fohlen (vgl. Tabelle 3).

Tabelle 3

Impfschema fiir die dT-/dTp.-Auffrischimpfungen bei Erwachsenen in Abhéngigkeit von Alter, dT-Impfstatus und Intervall seit

letzter T-Dosis

dT-Impfstatus Alter 16-24 Jahre Alter 25-29 Jahre* Alter 30-64 Jahre Alter >65 Jahre
Intervall seit letzter T-Dosis Intervall seit letzter T-Dosis Intervall seit letzter T-Dosis Intervall seit letzter T-Dosis
<10 J. >10 J. <2 J. >2 J. <20 J. >20 J. <10 J. >10 J.

Vollstandig geimpft 0" 0 0 1x dTps 0* 1x dT" 0" 1x dT"

Unvolistandig geimpft

(Nachholimpfungen) 1-3x dT” 1x dTp./0-2x dT 1-3x dT” 1-3x dT"

* bis zum 30. Geburtstag

" 1x dTp. — bei regelméssigem Kontakt (beruflich/familiar) mit Sduglingen unter 6 Monaten und wenn noch keine Impfung im
Erwachsenenalter erfolgte und die letzte p.,-Impfung =10 Jahre zurlickliegt. Das minimale Intervall seit der letzten T-Impfung betragt

4 Wochen.
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Far Erwachsene und Jugendliche,
welche durch Beruf oder Familie ak-
tuell oder in naher Zukunft regel-
massigen Kontakt mit Sauglingen
unter 6 Monaten haben, wird eine
umgehende einmalige Pertussis-
impfung unabhéngig vom Alter emp-
fohlen, wenn die letzte Impfung ge-
gen diese Krankheit 210 Jahre zu-
rlckliegt (eine Impfung im Erwach-
senenalter).

5.1 Empfohlene Basisimpfungen
fir Erwachsene

Bei Erwachsenen sind Auffrisch-
impfungen gegen Diphtherie und
Tetanus mit 25, 45 und 65 Jahren
empfohlen (Intervall von 20 Jahren)
und danach wie bisher alle 10 Jahre.
Nach vollstandiger Impfung mit
6 Dosen im Kindesalter ist eine
dT-Impfung zwischen 16 und 24
Jahren nicht mehr notwendig.
Nachholimpfungen werden weiter-
hin empfohlen (vgl. Tabelle 3).

Mit 25-29 Jahren erhalten Er-
wachsene gleichzeitig mit der Diph-
therie-Tetanus-Impfung eine ein-
malige Impfdosis gegen Pertussis
durch die Verwendung des dTp.-
Impfstoffes als Auffrischimpfung
oder allfallige Primovakzination. Das
minimale Intervall seit der letzten
T-Impfung betragt 2 Jahre (siehe Ta-
belle 3).

5.2 Nachholimpfungen

fiir Erwachsene
Das dT-/dTps-Impfschema in Abhan-
gigkeit von Alter, dT-Impfstatus und
Intervall seit letzter T-Dosis ist in Ta-

belle 3 dargestellt. Erfolgte keine
dTpa-Impfung im Alter von 25-29
Jahren, sind keine Nachholimpfun-
gen gegen Pertussis empfohlen,
solange kein regelmassiger Kontakt
mit Sauglingen unter 6 Monaten be-
steht (s. Kap. 5.3).

5.3 Fur Risikogruppen/Risiko-
situationen empfohlene
Impfungen

a) Fur Reisende kann in bestimm-

ten Risikosituationen (hochendemi-

sche Diphtheriegebiete, begrenzter

Zugang zu medizinischer Versor-

gung etc.) ein Intervall von weni-

ger als 20 Jahren zwischen den dT-

Auffrischimpfungen angezeigt sein;

dies ist von Fall zu Fall zu entschei-

den.

b) Immunsupprimierte Patienten:
dT-Auffrischimpfungen sind weiter-
hin alle 10 Jahre empfohlen.

c) Regelmassiger Kontakt mit

jungen Sauglingen unter

6 Monaten
Wenn durch Beruf (Gesundheits-
wesen, familienexterne Kinderbe-
treuung, Einsétze in Entwicklungs-
landern- und Katastrophengebieten)
oder in der Familie (als Eltern, Ge-
schwister oder Grosseltern) regel-
massiger Kontakt mit Sauglingen
unter 6 Monaten besteht oder in na-
her Zukunft bestehen wird, ist eine
einmalige Impfung gegen Pertus-
sis unabhangig vom Alter mit einem
dTpe-Impfstoff umgehend angezeigt,
wenn eine Pertussisimpfung im

Alter von 25 bis 29 Jahren noch
nicht erfolgt ist. Diese Impfung wird
ebenso fur Jugendliche und Er-
wachsene unter 25 Jahren empfoh-
len, wenn die letzte Pertussisimp-
fung =10 Jahre zurlckliegt. Auf-
grund des Nutzens einer moglichst
raschen Impfung wird das minimale
Intervall seit der letzten T-Impfung
auf 4 Wochen verkirzt. Zuklnftige
Eltern sollten moglichst bereits vor
der Schwangerschaft oder spates-
tens kurz nach der Geburt geimpft
werden.

Die Impfung von schwangeren
Frauen gegen Pertussis wahrend
des 2. oder 3. Trimesters, wie in
den USA bereits empfohlen, ist
nicht kontraindiziert, sondern ver-
bessert den sofortigen Schutz durch
die Ubertragung der Antikorper auf
das Neugeborene.

d) Beschaftigte im
Gesundheitswesen

Basisimpfungen und Auffrischimp-
fungen respektive Nachholimpfun-
gen gegen Diphtherie und Tetanus
sowie eine einmalige Basisimpfung
gegen Pertussis gemass obenste-
hender Empfehlungen. Bei berufli-
cher Tatigkeit mit Sauglingen unter
6 Monaten wird bei einer indizierten
Pertussisimpfung das minimale In-
tervall seit der letzten T-Impfung von
2 Jahren auf 4 Wochen verkdrzt.
Aufgrund der noch begrenzten Er-
fahrungen mit der Pertussisimpfung
von Erwachsenen konnen regel-
massige Auffrischimpfungen ge-
genwartig nicht empfohlen werden.

Tabelle 4
Tetanusprophylaxe bei Verletzungen

Impfstatus Saubere, oberflachliche Wunden Alle anderen Wunden "
dT-/dTp.-/dT- Anti-T-IgG ? dT/-/dTp,-/dT- Anti-T-IgG ?
IPV/DTP.-IPV IPV/DTP.-IPV
2) 2)
<3 Dosen/unbekannt Ja Nein Ja Ja
>3 Dosen ja/nein 4 Nein ja/nein ® nein

" Dazu gehoren tiefe und/oder verschmutzte (mit Staub, Erde, Speichel, Stuhl kontaminierte) Wunden, Verletzungen mit Gewebszer-
trimmerung und reduzierter Sauerstoffversorgung oder Eindringen von Fremdkorpern (z.B. Biss-, Quetsch-, Riss-, Stich-, Schuss-
wunden) sowie schwere Verbrennungen oder Erfrierungen, Gewebsnekrosen, septische Aborte.

2 Verabreichung eines Kombinationsimpfstoffes mit Diphtherie. Bei Kindern unter 8 Jahren Verabreichung einer Kombination mit
Diphtherie (D, Kinderdosierung), Pertussis (P,) und Polio (IPV). Bei Kindern im Alter von 8-15 Jahren und Erwachsenen von
25-29 Jahren kann ebenfalls die Verabreichung einer Dosis dTp. angezeigt sein.

3 Anti-T-lgG: Tetanus-Immunglobulin.

4 Auffrischimpfung mit dT(p.), falls letzte dT-Dosis =10 Jahre (Alter <25 Jahre und =65 Jahre) respektive >20 Jahre (Alter 25-64 Jahre)

zurtickliegt.

5 Auffrischimpfung mit dT(p.), falls letzte dT-Dosis >5 Jahre (Alter <25 Jahre und >65 Jahre) respektive 210 Jahre (Alter 25-64 Jahre)

zurtickliegt.
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5.4 Tetanusprophylaxe
bei Verletzungen

Ab dem Alter von 25 Jahren werden
auch bei Verletzungen die Auf-
frischungsintervalle verdoppelt in
Abhangigkeit von der Verletzungs-
art und des Infektionsrisikos; d.h.,
bei leichten Verletzungen mit gerin-
gem Risiko wird die dT/dTp.-Auf-
frischimpfung nur empfohlen, wenn
die letzte Impfung >20 Jahre bzw.
bei Verletzungen mit erhéhtem Ri-
siko die letzte Impfung =10 Jahre
zurtckliegt. Die Verabreichung von
Immunglobulin - bleibt unveradndert
und ist weiterhin nur bei nicht oder
unvollstandig geimpften Personen
indiziert (vgl. Tab. 4).

6. KOSTENUBERNAHME

Die Kosten fir die dT/dTp,-Auffrisch-
impfungen/Primovakzination von Er-
wachsenen werden gemass diesen
Empfehlungen von der obligatori-
schen Krankenversicherung Uber-
nommen. Die Kosten flr zusatzli-
che Impfungen, welche bei Reisen-
den indiziert sind, mussen durch
diese selber getragen werden. Ge-
gebenenfalls kénnen diese Kosten
durch eine Zusatzversicherung ab-
gedeckt sein. l

Bundesamt fir Gesundheit
Eidgendssische Kommission
far Impffragen

Weitere Informationen
Bundesamt flr Gesundheit
Abteilung Ubertragbare Krankheiten
Telefon 031 323 87 06
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