UBERTRAGBARE KRANKHEITEN

Das neue «2+1-Impfschema» zur Basisimpfung
von Sauglingen gegen Diphtherie, Tetanus,
Pertussis, Poliomyelitis, Haemophilus influenzae
Typ b und Hepatitis B: eine Dosis weniger

(das Wichtigste in Kirze])

Die Impfschemata gegen Diphtherie, Tetanus, Pertussis, Poliomyelitis, Haemophilus
influenzae Typ B und Hepatitis B fur Kinder unter 2 Jahren wurden einer Neubeurteilung
unterzogen. Das Bundesamt fur Gesundheit und die Eidgenossische Kommission fur
Impffragen empfehlen fur die Basisimpfung von Sauglingen neu ein sogenanntes
2+1-Impfschema. Dieses beinhaltet im ersten Lebensjahr je eine Dosis im Alter von 2 und
4 Monaten. Die bisherige 3. Dosis mit 6 Monaten entfallt, und die erste Auffrischimpfung
(«+1») wird daher bereits im Alter von 12 Monaten verabreicht. Dieses Impfschema ent-
spricht der minimal notwendigen Anzahl an Impfdosen fur einen guten Schutz von Saug-

lingen und Kindern.

Nachfolgend ist das Wichtigste in Kiirze zusammengefasst.
Die dem Entscheid zugrunde liegende, detaillierte Analyse der
epidemiologischen Lage, der internationalen Erfahrungen und
Wirksamkeits- wie Immunogenitatsdaten ist in der beigelegten
Vollversion dieses Artikels aufgefuhrt.

HINTERGRUND

Die aktuell empfohlenen Impfschemata gegen Diphtherie, Te-
tanus, Pertussis, Poliomyelitis, Haemophilus influenzae Typ b
(Hib) und ggf. Hepatitis B (DTP,-IPV-Hib(-HBV)) flr Sauglinge
und Kinder bis zum Alter von 2 Jahren wurden einer Neubeur-
teilung unterzogen. Bisher wurden 3 Dosen zur Primovakzina-
tion im ersten Lebensjahr (je nach individuellem Risiko im Alter
von 2-4-6 oder 2-3-4 Monaten) sowie eine erste Auffrisch-
impfung («+1») im 2. Lebensjahr als sogenanntes 3+1-Impf-
schema empfohlen. Die Notwendigkeit der Evaluation wurde
geleitet durch: 1) die zunehmende Komplexitat des Impfplans
fir Kinder in den ersten zwei Lebensjahren, 2) die haufig ver-
spatete oder fehlende Auffrischimpfung im 2. Lebensjahr so-
wie 3) die epidemiologische Lage der sechs o. g. Infektions-
krankheiten in der Schweiz.

Das Ziel der Neubeurteilung war, mit Blick auf die verschiedenen
international empfohlenen Impfschemata zu ermitteln, welches
DTP,-IPV-Hib(-HBV)-Impfschema durch Wirksamkeit und Akzep-
tanz bei Gesundheitsfachpersonen und Eltern den bestmogli-
chen Schutz der Schweizer Bevolkerung gewahrleistet. Zusatz-
lich wurden die Maéglichkeiten der Vereinfachung des Impfplans
fur die Praxis evaluiert, um dessen Umsetzung zu verbessern.
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Fur die Neubeurteilung wurden die aktuelle Situation der Pra-
vention (Durchimpfung und epidemiologische Entwicklung)
von Diphtherie, Tetanus, Pertussis, Poliomyelitis, invasiven Hae-
mophilus-influenzae-Erkrankungen (IHE) und Hepatitis B in der
Schweiz, internationale Erfahrungen, Immunogenitat und
Wirksamkeit verschiedener Impfschemata (die letztgenannten
Punkte werden in der Vollversion des Artikels im Detail aufge-
fuhrt) sowie die Akzeptanz und praktischen Vor- und Nachteile
eines Wechsels bertcksichtigt.

Basierend auf der Neubeurteilung empfehlen das Bundesamt fiir
Gesundheit (BAG) und die Eidgendssische Kommission fur Impffra-
gen (EKIF) jetzt grundsatzlich ein 2+1-Impfschema (zwei Dosen zur
Primovakzination plus Auffrischimpfung) mit DTP,-IPV-Hib-HBV-
Kombinationsimpfstoffen fur termingeborene Sauglinge.

NEU EMPFOHLENE IMPFSCHEMATA MIT DTP,-IPV-HIB-
HBV-IMPFSTOFFEN

2+1-Impfschema (Alter 2-4-12 Monate) fiir Sauglinge
ohne Risikofaktor

Fur die Basisimpfung von Sauglingen gegen Diphtherie, Teta-
nus, Pertussis, Poliomyelitis, invasive Hib-Erkrankungen und
Hepatitis B wird neu ein 3-Dosen-Impfschema mit 2 Dosen zur
Primovakzination im Alter von 2 und 4 Monaten und einer
vorgezogener Auffrischimpfung im Alter von 12 Monaten
empfohlen, ein sogenanntes 2+1-Impfschema. Die 3. Dosis
des bisherigen 3+1-Impfschemas im Alter von 6 Monaten ent-
fallt. Dies bedingt den friiheren Impfzeitpunkt fur die Auf-
frischimpfung («+1») zu Beginn des 2. Lebensjahres, um eine
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rechtzeitige Auffrischung der Immunantwort und Reaktivie-
rung des Immungedachtnisses zu gewahrleisten. Aufgrund der
gleichzeitigen Anpassung der Empfehlung zur HBV-Basisimp-
fung [1] soll bevorzugt ein hexavalenter Kombinationsimpf-
stoff genutzt werden.

Neues Impfschema fir die empfohlene Basisimpfung von
Kindern unter 2 Jahren mit DTP,-IPV-Hib-HBV-Kombinati-
onsimpfstoffen

e 3 Dosen im Alter von 2, 4 und 12 Monaten.

Der Wechsel auf das 2+1-Schema hat keine Auswirkung auf
die empfohlenen Auffrischimpfungen im Alter von 4-7 Jahren:
Sie bleiben unverandert.

3+1-Impfschema (Alter 2-3-4-12 Monate) fiir Sauglinge
mit Risikofaktor

Fur Sauglinge mit erhéhtem Komplikationsrisiko (Friihgeburt-
lichkeit <32 0/7 SSW) bleibt das empfohlene beschleunigte
Impfschema mit 4 Impfdosen im Alter von 2-3-4 und 12 Mo-
naten unverandert empfohlen. Dies dient dem Aufbau eines
moglichst friihzeitigen Schutzes durch die vorgezogene 2. und
3. Dosis. Die Auffrischimpfung im 2. Lebensjahr wird neu im
Alter von 12 Monaten (anstelle des bisherigen Zeitfensters von
12-15 Monaten) empfohlen.

Gruppenbetreuten Sauglingen jiinger als 5 Monate (erhohtes Ex-
positionsrisiko) wird neu ebenfalls das 2-4-12-Monate-Impfsche-
ma empfohlen, weil bereits nach einer und vor allem nach zwei
Impfdosen eine gute Schutzwirkung gegen schwere Pertussis-In-
fektionen besteht und die Impfung enger Kontaktpersonen
empfohlen wird. Falls ein Saugling vor dem Alter von 4 Monaten
gruppenbetreut wird, dann kann auf individueller Basis ebenfalls
eine zusatzliche Dosis eines DTP,-IPV-Hib-HBV-Kombinations-
impfstoffes im Alter von 3 Monaten erwogen werden (Erhalt von
2 Impfdosen vor Eintritt in eine Betreuungseinrichtung).

Impfschema fur Sauglinge mit Risikofaktor Friihgeburt-
lichkeit (<32 0/7 SSW) mit DTP,-IPV-Hib-HBV-Kombinati-
onsimpfstoffen

e 4 Dosen im Alter von 2, 3, 4 und 12 Monaten.

Auswirkungen auf empfohlene Nachholimpfschemata
Das neue 2+1-Impfschema hat keine Auswirkung auf die bis-
her empfohlenen DTP,-IPV- und Hib-Nachholimpfschemata
von ungeimpften Kindern, ausser dass maximal 4 anstatt 5
IPV-Impfdosen je nach Alter bei Impfbeginn nachzuholen sind.

Empfohlene Impfschemata mit DTP,-IPV-Hib(-HBV)-
bzw. dTp.-IPV-Kombinationsimpfstoffen fur ungeimpf-
te Kinder in Abhangigkeit vom Alter bei Beginn der
Impfung

Alter 4-11 Monate

e 3 Dosen zu den Zeitpunkten 0, 1 und 8 Monate (DTP,-
IPV-Hib-HBV); 4. Dosis mit 4-7 Jahren (DTP,-IPV oder
dTp.-IPV); 5. Dosis mit 11-15 Jahren (dTp.).

Alter 12-14 Monate

e 3 Dosen zu den Zeitpunkten 0, 2 (DTP,-IPV-Hib) und
8 Monate (DTP,-IPV); 4. Dosis mit 4-7 Jahren (DTP,-IPV
oder dTp,-IPV); 5. Dosis mit 11-15 Jahren (dTp.).

Alter 15 Monate—4 Jahre

e 3 Dosen zu den Zeitpunkten O (DTP,-IPV-Hib),
2 und 8 Monate (DTP,-IPV); 4. Dosis mit 4-7 Jahren
(DTP,-IPV oder dTp.-IPV) friihestens 2 Jahre nach der
3. Dosis; 5. Dosis mit 11-15 Jahren (dTp,).

Alter 5-7 Jahre

* 3 Dosen zu den Zeitpunkten 0, 2 und 8 Monate
(DTP,-IPV oder dTp.-IPV); 4. Dosis mit 11-15 Jahren
(dTp,-IPV) friihestens 2 Jahre nach der 3. Dosis.

Alter 8-10 Jahre

e 3 Dosen zu den Zeitpunkten 0, 2 (dTp,-IPV) und
8 Monate (dT-IPV ohne Pertussis); 4. Dosis im
Alter von 11-15 Jahren (dTp.-IPV) frihestens 2 Jahre
nach der 3. Dosis.

Alter 11-15 Jahre
* 3 Dosen zu den Zeitpunkten O (dTp.-IPV), 2 und
8 Monate (dT-IPV).

ARGUMENTATION FUR DEN WECHSEL ZUM 2+1-IMPF-
SCHEMA (MIT 2-4-12 MONATEN)

Die aktuelle epidemiologische Lage, die internationalen Erfah-
rungen mit unterschiedlichen Impfschemata und die Wirksam-
keit wie Immunogenitat eines 2+1-Impfschemas sind in der
Vollversion des Artikels, die der aktuellen Bulletinausgabe bei-
gefugt ist, im Detail beschrieben.

Epidemiologische Voraussetzungen fiir einen Wechsel
Diphtherie, Tetanus, Poliomyelitis und invasive Haemophilus-in-
fluenzae-Typ-b-Infektionen sind aufgrund der langjahrig hohen
Durchimpfung in der Schweiz unter Kontrolle. Das Expositions-
risiko gegentber Hib und den Erregern von Diphtherie und
Poliomyelitis ist fur Sauglinge entsprechend gering in der
Schweiz. Aus verschiedenen Grinden ist dies auch der Fall fur
das Hepatitis-B-Virus.

Pertussis hingegen ist weiterhin eine haufige Infektions-
krankheit, jedoch werden schwere Verlaufe in der Impfziel-
gruppe wirksam verhindert. Von schwerer Pertussis sind

BAG-Bulletin 13 vom 25. Marz 2019



UBERTRAGBARE KRANKHEITEN

nach wie vor insbesondere Sduglinge in den ersten 2-3 Le-
bensmonaten betroffen, was nur durch zusatzliche Mass-
nahmen (unter anderem die Impfung von Schwangeren) ver-
hindert werden kann [2].

Basierend auf der Schweizer Epidemiologie aller oben aufge-
fihrten Infektionskrankheiten ist ein Wechsel zu einem Impf-
schema mit weniger Impfdosen unter der Voraussetzung mog-
lich, dass der gute Schutz der Bevolkerung nicht geféhrdet
wird.

Minimal notwendige Anzahl Impfdosen fiir einen guten
Schutz bei Kindern bis ins Vorschulalter

Wirksamkeitsstudien unter klinischen und/oder Alltagsbe-
dingungen zeigen, dass 2 Impfdosen im Sauglingsalter gefolgt
von einer Auffrischimpfung die minimal notwendige Anzahl
Impfdosen fiir einen guten Schutz im ersten Lebensjahr und
darUber hinaus vor klinischen Diphtherie-, Poliomyelitis- und
invasiver Haemophilus-influenzae-Typ-b-Erkrankungen sowie
schweren Pertussis-Verlaufen darstellen [3-8]. Daten zur Im-
munogenitat nach 2 Impfdosen gegen Tetanus und anschlies-
sender Auffrischimpfung weisen auf einen gleichwertigen
Schutz im Vergleich zu einem 3+1-Impfschema hin [9].

Im Falle von Pertussis besteht bei einem 2+1-Schema kein Un-
terschied zum 3+1-Schema (mit zusatzlicher Dosis im Alter von
6 Monaten) mehr, sobald die Auffrischimpfung verabreicht
wurde. Von der 3. Dosis im Alter von 6 Monaten bis zur Auf-
frischimpfung im Alter von 12 Monaten profitieren nur wenige
Sauglinge, da im Alter von 6-11 Monaten das Komplikations-
risiko einer Pertussis bereits viel niedriger ist als bei jingeren
Sauglingen. Somit gehen das BAG und die EKIF davon aus,
dass der Wechsel zum 2+1-Schema keinen nennenswerten
Einfluss auf die Epidemiologie bzw. Krankheitslast haben wird.

Basierend auf niedrigeren Seroprotektionsraten nach einem
2-4-Monate-Impfschema bis zur Auffrischimpfung kénnte es
ein erhohtes Risiko weniger gut gegen Hib geschitzter Saug-
lingen geben. Aufgrund der Metaanalysen von Wirksamkeits-
studien, die keinen grossen Unterschied im Schutz von Sdug-
lingen nach zwei oder drei Impfdosen zeigen [6, 7], und des
derzeitig geringen Hib-Expositionsrisikos wird aber kein erhoh-
tes Hib-Erkrankungsrisiko in der Altersgruppe 5-12 Monate
erwartet. Immunogenitatsdaten zeigen, dass durch ein 2-4-12-
Monate-Impfschema der Herdenschutzeffekt bei gleich blei-
bend hohen Durchimpfungsraten nicht beeinflusst wird und
das Hib-Expositionsrisiko in der Schweiz sich deshalb nicht ver-
andern wird.

Eine epidemiologische Evidenz fiir die Wirksamkeit des
2+1-Impfschemas stellen die langjéhrigen internationalen Er-
fahrungen mit diesem Schema unter mit der Schweiz ver-
gleichbaren, epidemiologischen Bedingungen dar. Ein Impf-
schema mit 2 anstatt 3 Dosen im ersten Lebensjahr wird in
zahlreichen europaischen Landern seit Jahrzehnten empfohlen
(das 3-5-11/12-Monate-Impfschema). Bei Durchimpfungsraten
=90% werden in diesen Landern Diphtherie-, Tetanus-, Pertus-
sis-, Polio-, Hib- und Hepatitis-B-Erkrankungen bzw. -Kom-
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plikationen auf dhnlich niedrigem Niveau gehalten wie in
Landern mit einem 3+1-Impfschema. Die Anpassung des
Sauglingsimpfschemas in der Schweiz steht in Ubereinstim-
mung mit anderen Landern: Mehrere Lander wechselten in
den letzten Jahren von einem 3+1- zu einem 2+1-Impfschema
mit Impfdosen im Alter von 2-4-11 Monaten.

Basierend auf dem niedrigen HBV-Expositionsrisiko im Saug-
lingsalter in der Schweiz sowie der epidemiologischen und im-
munologischen Evidenz zum Langzeitschutz kann auch die He-
patitis-B-Impfung im Sauglingsalter mit einem
2+1-Impfschema erfolgen.

Bei Anwendung eines 2+1-Impfschemas ist die rechtzeitige
Verabreichung der Auffrischimpfung bereits im Alter von
12 Monaten von hoher Wichtigkeit. Immunogenitdtsdaten
verdeutlichen auch die Notwendigkeit der 2. Auffrischimpfung
(mit DTP,-IPV) im Alter von 4-7 Jahren, jedoch unterscheiden
sich die Entwicklungen der Seroprotektionsraten nach Ab-
schluss eines 2+1- oder 3+1-Impfschemas nicht.
Immunogenitatsdaten und Erfahrungen aus anderen Landern
zeigen, dass die Impfung mit insgesamt 4 anstatt 5 IPV-Impf-
dosen im Kindesalter fur einen Langzeitschutz ausreicht.

Zusammenfassung: Unter der Annahme einer hohen
Durchimpfung mit allen 3 Dosen und bei zeitgerechter Gabe
der dritten Dosis (Auffrischimpfung) im Alter von 12 Monaten
schliessen das BAG und die EKIF — basierend auf der klini-
schen, immunologischen und epidemiologischen Evidenz —
dass mit dem 2+1-Impfschema mit Impfungen im Alter von
2-4-12 Monaten ein guter Schutz der Bevolkerung mit der
minimal notwendigen Anzahl Impfdosen erreicht wird.

Umsetzbarkeit, Akzeptanz und Auswirkung auf die
Durchimpfungsraten

Die bereits bestehenden hohen Durchimpfungsraten sollten
durch den Wechsel zum 2-4-12-Monate-Impfschema nicht ne-
gativ, sondern eher positiv beeinflusst werden. Das neue Impf-
schema wird als gut umsetzbar eingeschatzt. Um die Akzeptanz
der Empfehlung bei Arztinnen und Arzten sowie Eltern und so-
mit auch die Durchimpfung auf hohem Niveau zu gewahrleisten
bzw. zu verbessern, wurde ein Leitfaden fur die Umsetzung von
drei Injektionen (je 1 Dosis eines DTP,-IPV-Hib-HBV-, Pneumo-
kokken- und MMR-Impfstoffs) im Alter von 12 Monaten ent-
worfen. Basierend auf Studien zur Wirksamkeit und Sicherheit
ist die gleichzeitige Gabe der drei Impfungen maoglich und
ebenso empfohlen wie eine gestaffelte Verabreichung der 3 In-
jektionen in beliebigen, kurzen Abstanden zueinander.

Das neue 2+1-Impfschema empfiehlt prazise Impfzeitpunkte
anstelle von Zeitfenstern. Dadurch soll die zeitgerechte Verabrei-
chung der Auffrischimpfung verbessert werden. Der Impfplan
fur die DTP.-IPV-Hib-HBV- und Pneumokokken-Impfung von
Sauglingen wird dadurch vereinheitlicht und somit vereinfacht.

Auswirkung auf Gesundheitskosten
Die Reduktion der Anzahl Injektionen um eine Dosis im ersten
Lebensjahr fuhrt zu Kosteneinsparungen.
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KONSEQUENZEN FUR DIE PRAXIS

Umsetzbarkeit

Das 2+1-Impfschema im Alter von 2-4-12 Monaten wurde in
der Schweiz temporar wéhrend einer Phase der Impfstoffknapp-
heit von DTP,-IPV-Hib(-HBV)-Impfstoffen im Jahr 2016 empfoh-
len. Das neue Impfschema respektiert die Koordinierbarkeit mit
den von der Schweizerischen Gesellschaft fir Padiatrie (SGP)
empfohlenen padiatrischen Vorsorgeuntersuchungen.

Zugelassene padiatrische DTP,-IPV-Hib(-HBV)-Impfstoffe
Derzeit stehen fur die Impfung von Sauglingen in der Schweiz
ein hexavalenter (DTP,-IPV-Hib-HBV) und zwei pentavalente
(DTP,-IPV-Hib) Kombinationsimpfstoffe sowie jeweils ein mo-
novalenter Impfstoff gegen HBV und Hib zur Verfigung. Die
Européische Arzneimittel-Agentur (EMA) hat sowohl das 3+1-
wie auch das 2+1-Impfschema fur die Basisimpfung zugelas-
sen, den Mitgliedsstaaten aber die Umsetzung entsprechend
nationalen Empfehlungen freigestellt. Inzwischen haben 12
europaische Lander (davon 10 in der EU) das 2+1-Impfschema
eingefiihrt. In der Schweiz ist das 2+1-Impfschema fur die ak-
tuell zugelassenen Kombinationsimpfstoffe ausserhalb der
Swissmedic-Zulassung. Da es sich um den «Verzicht» auf eine
Dosis von zugelassenen Impfstoffen unter Beibehaltung eines
guten Schutzes der Bevolkerung handelt, hat dies keine Aus-
wirkung auf die Vergttung durch die obligatorische Kranken-
pflegeversicherung und wird von EKIF und BAG ausdriicklich
empfohlen. Ein 3-Dosen-Impfschema gegen HBV entspricht
dem zugelassenen Standardimpfschema des padiatrischen,
monovalenten HBV-Impfstoffs. Der monovalente Hib-Impfstoff
ist ebenfalls fur ein 2+1-Impfschema im Sauglingsalter zuge-
lassen.

Leitfaden fir die Impfung von 3 Impfstoffen im Alter
von 12 Monaten

Ein hexavalenter Kombinationsimpfstoff (DTP,-IPV-Hib-HBV)
kann gleichzeitig zusammen mit der Impfung gegen Pneumo-
kokken (PCV13) und gegen Masern-Mumps-Roteln (MMR)
verabreicht werden [10-14]. Klinische Studien haben gezeigt,
dass dadurch die Immunantwort und das Sicherheitsprofil der
verabreichten Impfstoffe nicht beeinflusst werden.
Entsprechend wird im Alter von 12 Monaten die Verabrei-
chung aller drei Injektionen (je 1 Dosis eines DTP,-IPV-Hib-
HBV-, Pneumokokken- und MMR-Impfstoffs) wahrend einer
Konsultation empfohlen. Die Injektionen kénnen aber auch
aufgeteilt auf zwei Konsultationen in beliebig kurzen Abstan-
den zueinander verabreicht werden. Folgende Altersgrenzen
sind dabei zu berticksichtigen: Die DTP,-IPV-Hib-HBV- und
Pneumokokkenimpfung sollen vor dem Alter von 13 Monaten
abgeschlossen sein. Die Auffrischimpfung mit DTP,-IPV-Hib-
HBV kann vor dem Alter von 12 Monaten verabreicht werden,
jedoch aus Grunden der Immunreifung nicht vor dem Alter
von 11 Monaten. Je nach Einschatzung des individuellen Ma-
sern-Expositionsrisikos ist die Gabe der zweiten MMR-Dosis im
Alter zwischen 12 und 15 Monaten mdglich.

Akzeptanz
Das BAG und die EKIF erwarten, dass das neue 2+1-Sauglings-
impfschema mit weniger Injektionen einen positiven Einfluss auf

die Akzeptanz bei Eltern und impfenden Arztinnen und Arzten
haben wird. Demzufolge sind die hohen Durchimpfungsraten
nicht gefahrdet bzw. werden sich diese eher noch verbessern.
Als potenzielles Risiko fur die Akzeptanz und Umsetzbarkeit
des neuen Impfschemas wurde der Impfzeitpunkt im Alter von
12 Monaten identifiziert, da zusatzlich zur Pneumokokken-
und 2. MMR-Impfung neu auch die Auffrischimpfung gegen
DTP,-IPV-Hib-HBV in diesem Alter empfohlen wird. Obwohl
gegen eine gleichzeitige Gabe aller drei Injektionen kein medi-
zinischer oder immunologischer Grund spricht, verabreicht
derzeit, gemass einer Online-Umfrage aus dem Jahr 2015
durch das BAG und die EKIF, die Mehrheit der impfenden Arz-
tinnen und Arzte maximal zwei Injektionen pro Konsultation.
Dies ist weiterhin durch einen zusatzlichen Impftermin moglich
(siehe vorheriges Kapitel). Eine dhnliche Einstellung wird von
den Eltern erwartet.

Weitere Informationen

Die vollstandige Version des Artikels «Das neue <2+1-Impf-
schema» zur Basisimpfung von Sauglingen gegen Diphtherie,
Tetanus, Pertussis, Poliomyelitis, Haemophilus influenzae Typ b
und Hepatitis B: eine Dosis weniger» ist Beilage dieser Bulletin-
ausgabe und als PDF unter folgendem Link einsehbar:
www.bag.admin.ch/impfplan.
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Bundesamt fiir Gesundheit
Direktionsbereich Offentliche Gesundheit
Abteilung Ubertragbare Krankheiten
Telefon 058 463 87 06
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