UBERTRAGBARE KRANKHEITEN

Empfehlung zur Impfung von Personen mit malig-

nen Erkrankungen und deren Haushaltskontakte
Bundesamt fur Gesundheit BAG und Eidgenossische Kommission

fur Impffragen EKIF, Stand April 2022

Bei Personen mit malignen Erkrankungen sind Impfungen besonders wichtig. Um zu
verdeutlichen, wann welche Impfung unter und nach welcher Behandlung gegeben
werden kann, haben die Eidgendssische Kommission fir Impffragen (EKIF) und das
BAG eine ausfuhrliche Literaturrecherche durchgefuhrt und mit einer Arbeitsgruppe
zusammen mit Spezialisten eine Empfehlung formuliert und verabschiedet, aus der
sich Prinzipien und spezifische Impfempfehlungen fur diese Risikopersonen ableiten.

Diese sind im Folgenden zusammengefasst.

1. EINLEITUNG

Maligne Erkrankungen stellen die zweithdufigste Todesursache
in der Schweiz dar. Die Inzidenz liegt fir Manner bei 544

und fr Frauen bei 421 pro 100000 Einwohnerin den Jahren
2015-2017 [1]. Zwischen 2006 und 2017 blieben die jahr-
lichen Gesamtinzidenzraten stabil und zeigten sogar einen
leichten Ruckgang der Falle von 488 auf 475 Falle pro 100000
Einwohner. Die steigenden 10 Jahres-Uberlebensraten von 3 %
fir Manner und Frauen Uber die letzten Jahre wirken sich
positiv auf die Zahl der in der Schweiz lebenden Menschen mit
Krebserkrankungen aus [1].

Die Diagnose einer malignen Erkrankung und vor allem auch
die anschliessende onkologische Therapie bewirken tblicher-
weise eine relevante Immunsuppression. Dies fihrt insbeson-
dere bei padiatrisch-onkologischen Personen zu Impflicken
und ungentgendem Schutz gegeniiber impfpraventablen
Krankheiten. Weiter kann die immunsuppressive onkologische
Therapie zum Verlust eines zuvor bestehenden Impfschutzes
flhren, sodass Personen mit maligner Erkrankung ein erhohtes
Risiko fur Infektionen insgesamt, aber auch fir impfpraventab-
le Infektionen wie invasive Pneumokokken-Erkrankungen,
Influenza, Varizellen und Herpes-zoster-Virus, Masern sowie
HPV-assoziierte Malignome aufweisen [2—-13].

Um Personen mit maligner Erkrankung demnach bestmdglich

vor impfpraventablen Krankheiten zu schiitzen, wurden in

Abhangigkeit von Zeitpunkt und Art der onkologischen Thera-

pie vier Hauptimpfstrategien formuliert:

e Impfstrategie bei Diagnosestellung der malignen Erkran-
kung (Kapitel 2)

¢ Impfstrategie unter konventioneller, zytotoxischer Chemo-/
Radiotherapie (und bis 3 Monate nach Therapie) (Kapitel 3)
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¢ Impfstrategie nach konventioneller, zytotoxischer Chemo-/
Radiotherapie (d. h. >3 Monate nach Therapie) (Kapitel 4)

e Impfstrategie fur Personen unter spezifischen onkologi-
schen Therapien mit potenziellem Einfluss auf Impfungen
wie z.B. B-Zell depletierende Therapien, Therapie mit Tyro-
sinkinaseinhibitoren oder Checkpointinhibitoren (Kapitel 5)

Der letzte Teil dieses Dokumentes beinhaltet Empfehlungen
bezlglich Vorgehen nach Exposition gegentiber Masern,
Varizella-Zoster-Virus, Tetanus und Hepatitis B fur Personen mit
einer malignen Erkrankung unter oder nach einer onkologi-
schen Therapie (Kapitel 6).

Dieses Dokument beinhaltet Angaben zur Uberpriifung und
Indikation von fehlenden, reguléren und zusatzlichen Impfun-
gen fur Personen mit malignen Erkrankungen und deren Haus-
haltskontakte. Empfehlungen fur Personen mit spezifischen
onkologischen Therapien (siehe oben) wurden formuliert.
Dieses Dokument beinhaltet keine spezifischnen Empfehlungen
far Impfungen gegentiber SARS-CoV2 (Covid-19-Impfung)
und fr Personen, die mittels Stammzelltherapie behandelt
werden. Entsprechende Empfehlungen wurden bereits erstellt
(siehe BAG-Dokument, Empfehlung zur Impfung von Empfan-
gerinnen und Empféngern von Blut-Stammzellen, 14). Eine
Darlegung und Diskussion der Evidenz, auf den die Empfeh-
lungen dieses Dokuments basieren, finden sich in der
ausflhrlichen Version dieses Dokuments (Grundlagendoku-
ment), die Uber den Link www.bag.admin.ch/ekif zum Down-
load verflgbar ist. (Pfad: Impfempfehlungen > Grundlagen-
dokumente > Recommendations for immunization of patients
diagnosed and treated for malignant diseases and their house-
hold contacts).



https://www.bag.admin.ch/bag/de/home/krankheiten/ausbrueche-epidemien-pandemien/aktuelle-ausbrueche-epidemien/novel-cov/information-fuer-die-aerzteschaft/covid-19-impfung.html
https://www.google.com/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=&ved=2ahUKEwjnrq2M27P3AhXRy6QKHXWcAtkQFnoECAkQAw&url=https%3A%2F%2Fwww.bag.admin.ch%2Fdam%2Fbag%2Fde%2Fdokumente%2Fmt%2Fi-und-b%2Frichtlinien-empfehlungen%2Fempfehlungen-risikogruppen-risikosituationen%2Fempfehlungen-impfung-blut-stammzellen.pdf.download.pdf%2Fbu-08-blutstammzellen.pdf&usg=AOvVaw0eOL7t1O4PlWLXm6DJF6hZ
https://www.google.com/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=&ved=2ahUKEwjnrq2M27P3AhXRy6QKHXWcAtkQFnoECAkQAw&url=https%3A%2F%2Fwww.bag.admin.ch%2Fdam%2Fbag%2Fde%2Fdokumente%2Fmt%2Fi-und-b%2Frichtlinien-empfehlungen%2Fempfehlungen-risikogruppen-risikosituationen%2Fempfehlungen-impfung-blut-stammzellen.pdf.download.pdf%2Fbu-08-blutstammzellen.pdf&usg=AOvVaw0eOL7t1O4PlWLXm6DJF6hZ
https://www.bag.admin.ch/bag/de/home/das-bag/organisation/ausserparlamentarische-kommissionen/eidgenoessische-kommission-fuer-impffragen-ekif/impfempfehlungen/grundlagendokumente.html
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Informationsquelle: Diese Empfehlung basiert auf aktuellen
Erkenntnissen der Literatur, internationalen Richtlinien von
Nordamerika, Europa und Australien sowie auf Experten-
meinung [15-22]. Insgesamt ist die Datenlage bezuglich Impf-
bedarf und -effektivitat bei Personen mit malignen Erkrankun-
gen unter oder nach onkologischer Therapie beschrankt und
bezieht sich meist auf spezifische Therapieprotokolle oder on-
kologische Diagnosen. Dieses Dokument stltzt sich auf Emp-
fehlungen des schweizerischen Impfplans [23].

Off-Label-Anwendung: Bei einigen der hier aufgefuhrten Impf-
empfehlungen handelt es sich um eine Off-Label-Anwendung
von Impfstoffen, das heisst, dass keine Zulassung von Swiss-
medic vorliegt, da den Zulassungsbehdrden keine Dossiers mit
Personen mit malignen Erkrankungen vorgelegt wurden.
Daher kdnnen Einschrankungen fur die Kostenerstattung
gelten, die wie auch die Tatsache der Off-Label-Anwendung
mit den Personen besprochen werden mussen. Darlber hinaus
kénnen die Fachinformationen (Beipackzettel) von Impfstoffen
allgemeine oder spezifische Vorsichtsmassnahmen fir die
Verwendung von Impfstoffen bei immungeschwachten oder
krebskranken Personen enthalten, die bezuglich der hier vor-
liegenden spezifischen Empfehlung untergeordnet sind. Es
muss betont werden, dass das Sicherheitsprofil von inaktivier-
ten Impfstoffen ausgezeichnet ist und es keine bekannten,
durch Daten belegten Bedenken gibt, die ihre Verwendung bei
Personen mit malignen Erkrankungen vor, wahrend oder nach
einer Chemotherapie verbieten wirden.

2. IMPFSTRATEGIE BEI DIAGNOSE DER MALIGNEN
ERKRANKUNG

Folgende Empfehlungen gelten fur alle Personen mit Neu-

diagnose einer malignen Erkrankung:

e Serologische Analysen gemass Tabelle 1 sollen bei allen
Personen mit Neudiagnose einer malignen Erkrankung so
frah als méglich und idealerweise vor Therapiebeginn
durchgefuhrt werden.

¢ Die Immunitat gegentiber Masern (definiert als: 1. zwei
dokumentierte Impfdosen oder 2. Serum-lgG-Antikorper
=150 IU/l) und gegenUber Varizella-Zoster-Virus (definiert
als 1. zwei dokumentierte Impfdosen oder 2. Serum-IgG-
Antikorper =150 IU/l) ist allen Personen mit Neudiagnose
einer malignen Erkrankung wie auch bei allen Haushalts-

kontakten so friih als maglich und idealerweise vor Thera-
piebeginn zu tUberprifen.

Impfungen gemass Tabelle 2 sollen allen Personen mit Neu-
diagnose einer malignen Erkrankung so friih als méglich
und idealerweise vor Therapiebeginn verabreicht werden.
Kommentar: Tiefe Thrombozytenzahl, Koagulopathie/Anti-
koagulation sowie kirzlich stattgehabte Verabreichung von
Immunglobulinen oder anderen Blutprodukten stellen keine
Kontraindikation fir die Verabreichung von intramusku-
laren Injektionen mit allen in Tabelle 2 aufgefiihrten Imp-
fungen dar (siehe BAG, Schweizerischer Impfplan 2022,
Seite 31 [23]).

Falls eine Splenektomie oder Bestrahlung der Milz Teil der
geplanten onkologischen Therapie ist, soll die Person zu-
satzlich friih moglichst und idealerweise vor Therapiebeginn
gegentber Meningokokken-Infektionen immunisiert wer-
den (siehe BAG Dokument «Pravention schwerer Infektio-
nen bei anatomischer oder funktioneller Asplenie» [24]).

Haushaltskontakte von allen Personen mit Neudiagnose einer
malignen Erkrankung erhalten Impfungen gemass Tabelle 3.

. IMPFSTRATEGIE WAHREND KONVENTIONELLER,

ZYTOTOXISCHER CHEMOTHERAPIE/RADIOTHERAPIE
(UND BIS 3 MONATE NACH THERAPIE)

Die Verabreichung von attenuierten Lebendimpfstoffen ist
kontraindiziert.

Falls nicht bei Diagnose und vor Beginn der Therapie verab-
reicht, sollen ausstehende Impfungen gemass Tabelle 2
nachgeholt werden (PCV, Influenza, RZV, MCV-ACWY und
4CMenB).

— Falls moglich Verabreichung der Impfung bei Beginn
eines Therapiezyklus, bei Lymphozytenzahl > 1000/l
und bei geringster Intensitdt der zytotoxischen Therapie.

Die Verabreichung anderer inaktivierter Impfstoffe kann in
Betracht gezogen werden, wenn ein hohes epidemiologi-
sches oder individuelles Risiko besteht. Mit spezifischen
Titerkontrollen (nur fur definierte Impfungen vorhanden,
siehe Tabelle 10) kann der Impferfolg nach der Impfung
Uberpruft werden (4 Wochen nach letzter Dosis der prima-
ren Immunisierung) oder alternativ eine Boosterdosis nach
Therapieende verabreicht werden.

Tabelle 1:
Empfohlene serologische Analysen bei Diagnosestellung einer malignen Erkrankung

Antikorper Indikation fiir Analyse Grenzwert mit Korrelation zu Schutz
Masern-IgG < 2dokumentierte MMR-Dosen >1501U/1Y
Varizella-1gG (ELISA VZV gp) <2dokumentierte Dosen der >1501U/11219

Varizellenimpfung

1] Falls das Testresultat unter dem genannten Grenzwert liegt, bis zum Beginn der onkologischen Therapie 4 Wochen abgewartet werden kdnnen und die Person
nicht durch Krebserkrankung selbst immunsupprimiert ist (= keine hdmatonkoloigsche Erkrankung, keine chronisch lymphatische Leukamie oder keine
metastasierte Krebserkrankung [25]), kann die Gabe einer Dosis MMR (Alter >6 Monate] oder Varizellenimpfung (Alter > 9 Monate] evaluiert werden.

2] Analyse im «Laboratoire de vaccinologie des Hopitaux Universitaires de Genéve» (Auftragsformular).

3) Alternativ in jedem anderen Labor mit Testverfligbarkeit. Bei zu tiefem Antikdrperspiegel soll eine Wiederholung des Tests bei 2] aufgrund méglicher, unzureichen-

der Sensitivitat evaluiert werden.
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http://www.hug.ch/sites/interhug/files/structures/gr-demande-analyse/vaccino-std.pdf
https://www.bag.admin.ch/dam/bag/de/dokumente/mt/i-und-b/richtlinien-empfehlungen/allgemeine-empfehlungen/schweizerischer-impfplan.pdf.download.pdf/schweizerischer-impfplan-de.pdf
https://www.bag.admin.ch/dam/bag/de/dokumente/mt/i-und-b/richtlinien-empfehlungen/allgemeine-empfehlungen/schweizerischer-impfplan.pdf.download.pdf/schweizerischer-impfplan-de.pdf
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Tabelle 2:

Empfohlene Impfungen bei Diagnosestellung einer malignen Erkrankung

Blau hinterlegte Impfungen sind nur fUr Personen mit absehbarer therapiebedingter anatomischer oder funktioneller
Asplenie indiziert.

Impfung AnzahlDosen ZeitpunktderImpfung

(Altersrestriktion)

[T VRLEL 1 BeiDiagnose und vor Therapiebeginn

(>5Jahre) ¥ Off-label > 5 Jahre (idealerweise >2 Wochen) oder
spéatestensunter Erhaltungstherapie

Inaktivierte quadrivalente Influenzaimpfung 19 Jahrlich vor oder wahrend Influenza-

(>6 Monate) saison

RZV (Shingrix®) 29 BeiDiagnose und vor Therapiebeginn

(>18 Jahre) (idealerweise »2 Wochen) oder spates-
tens unter Erhaltungstherapie

MCV-ACWY 7" BeiDiagnose und vor Therapiebeginn
(idealerweise > 2 Wochen) oder

—[P= 8)

B=3lemei) f spatestens unter Erhaltungstherapie

- (>7Monate) 29

4CMenB (Bexsero®)”

- (2-11 Monate) 3 U

- (12-23 Monate) Rl

- (>24Monate) R

Off-labelausserhalb von Alter 11-24 Jahre

Abkirzungen: konjugierter Pneumokokken-Impfstoff (PCV), rekombinanter Zosterimpfstoff [RZV), konjugierter Meningokokken-Impfstoff (MCV-ACWY), rekombinanter
Impfstoff gegeniiber Meningokokken der Gruppe B (4CMenB).
1) Nur falls die Person nicht in den letzten 5 Jahren geimpft wurde.

2] Einzig zurzeit erhéltlicher PCV-Impfstoff ist PCV13, off-label fir Personen im Alter > 5 Jahre.

3) Falls Alter < 5 Jahre, Verabreichung einer Dosis PCV nur falls unvollstandig geimpft (vgl. Tabelle 9 Anhang].

4) Falls erste Impfung gegeniber Influenza und Alter zwischen 6 Monaten und 8 Jahren, Verabreichung von 2 Dosen mit Minimalintervall von 1 Monat.
5] Insbesondere bei Personen mit hdmatologischen Malignomen.

6) 2 Dosen zu den Zeitpunkten 0 und 2 Monate (Minimalintervall 1 Monat] oder falls nicht mdglich zu einem spéateren Zeitpunkt

7) Falls absehbare therapiebedingte anatomische oder funktionelle Asplenie.

8) 2. Dosis mit Intervall von 2 Monaten, 3. Dosis mit Intervall von 4 Monaten und 4. Dosis mit Minimalintervall von 12 Monaten nach 1. Dosis.

9) 2. Dosis mit Minimalintervall von 1 Monat oder falls nicht mdglich zu einem spateren Zeitpunkt. 2. Dosis sollim 2. Lebensjahr verabreicht werden.
10] 2. Dosis mit Intervall von 2 Monaten und 3. Dosis im 2. Lebensjahr und minimal 6 Monate nach 2. Dosis oder falls nicht mdglich zu einem sp&teren Zeitpunkt
11) 2. Dosis mit Intervall von 2 Monaten, 3. Dosis 12 Monate nach 2. Dosis oder falls nicht méglich zu einem sp&teren Zeitpunkt.

12] 2. Dosis mit Intervall von 2 Monaten oder falls nicht mdglich zu einem spateren Zeitpunkt.

13) Boosterdosis alle 5 Jahre bei fortbestehendem Risiko.

Beachte: Ist eine Person geméss schweizerischem Impfplan unvollstandig geimpft (vgl. Tabelle 9, Anhang), so kann die Verabreichung fehlender, nicht in Tabelle 2
erwahnter Impfungen nach akzeleriertem Nachholschema vor Therapiebeginn in Betracht gezogen werden. Dies gilt nur, wenn die Person durch die maligne Erkran-
kung nicht schwer immunsupprimiert ist (= keine hdmatonkologische Erkrankung, keine chronisch lymphatische Leukamie oder keine metastasierte Krebserkran-
kung [25]) und ein minimales Zeitintervall von 2 Wochen fir Inpfungen mit inaktivierten Impfstoffen und 4 Wochen fir Impfungen mit attenuierten Lebendimpfstoffen
[Ausnahme: 6 Wochen, falls geplante Therapie mit Alemtuzumab, siehe Kapitel 5) vor Therapiebeginn eingehalten werden kann.

Tabelle 3:

Empfohlene Impfungen fiir Haushaltskontakte von Personen mit neu diagnostizierter maligner Erkrankung
Impfung Impfschema (Intervallin Monaten) Impfschema (Intervallin Monaten)
Inaktivierte quadrivalente Influenzaimpfung 6 Monate-8Jahre: 2 Dosen? 0,1

>9Jahre: 1 Dosis
Varizellen
- Varizellenimpfung >9Maonate: 2 Dosen?? 0,1
Masern >6Monate: 2 Dosen 49 0,1

1) Falls zuvor noch nie gegen Influenza geimpft, ansonsten 1 Dosis.

2] Falls negative personliche Anamnese fir Varizellen.

3) Falls erste Dosis vor 12 Monaten verabreicht wird, soll die 2. Dosis nach 12 Monaten verabreicht werden. Falls beide Dosen vor 12 Monaten verabreicht wurde,
soll eine 3. Dosis nach 12 Monaten verabreicht werden.

4) Die erste Dosis soll im Alter von 9 Monaten und die zweite im Alter von 12 Monaten verabreicht werden. Wurde die erste Dosis zwischen 6 bis 8 Monaten
verabreicht, sollen total 3 Dosen verabreicht werden: Die 2. im Alter von 9 und die 3. im Alter von 12 Monaten.

5] Kombinationsimpfung MMR-V als Option, wenn sowohl MMR wie auch VZV indiziert ist. (Dieser Impfstoff ist nicht auf der Spezialitatenliste aufgefiihrt und die
Kosten missen nicht von der obligatorischen Krankenversicherung ibernommen werden).
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e Falls es unter onkologischer Therapie zu einer Exposition
gegenlber Masern, Varizellen, Hepatitis B oder Tetanus
kommt, gelten Empfehlungen gemass Tabelle 7, 8a und 8b
[26-31].

4. IMPFSTRATEGIE NACH KONVENTIONELLER, ZYTO-
TOXISCHER CHEMOTHERAPIE/RADIOTHERAPIE
(D.H. >3 MONATE)

e Die Verabreichung von inaktivierten Impfstoffen ist friihes-
tens 3 Monate nach Beendigung der konventionellen,
zytotoxischen Chemotherapie/Radiotherapie empfohlen.

e Die Verabreichung von attenuierten Lebendimpfstoffen
ist frihestens 6 Monate nach Beendigung der konventio-
nellen, zytotoxischen Chemotherapie/Radiotherapie emp-
fohlen.

e Ob und wie viele Dosen einer Impfung nach einer onko-
logischen Therapie indiziert sind, ist abhangig von Alter
und Impfstatus (vor Beginn der onkologischen Therapie)
der Personen, aber unabhangig von der Art der malignen
Erkrankung (siehe Tabelle 4a und 4b).

¢ Die Bestimmung von Impfantikorpertitern zur Erarbeitung
von individuellen Impfstrategien ist nicht empfohlen, wird
aber von gewissen Personen gewd(nscht und stellt ein nicht
generell empfohlenes alternatives Vorgehen dar. Grundséatz-
lich sollte aber auf die Bestimmung von Impfantikérper-
titern verzichtet werden, wenn Booster-Dosen gemdss
reguldarem Impfplan und Alter féllig sind. Wenn es sich
gemass regularem Impfplan um zusatzliche Impfdosen
handelt, stellt die vom Impfantikorpertiter abhdngige
Verabreichung von Booster-Dosen eine Alternative dar.

Prioritar ist das Impfschema gemass Tabelle 4a und 4b fur
Personen mit maligner Erkrankung nach Chemotherapie emp-
fohlen. Alternativ ist insbesondere bei inkomplettem Impf-
status vor onkologischer Therapie ein individualisiertes Impf-

schema denkbar, das sich an Antikorpertitern orientiert, die
4-8 Wochen nach einer Booster-Dosis gemessen werden. Ein
solches Vorgehen ergibt jedoch nur fur Impfungen Sinn, bei
denen Serum-lgG-Werte gut mit dem Impfschutz korrelieren.
Dies gilt fur folgende Impfungen gegen:

e Tetanus

e Hepatitis B

* Haemophilus influenzae Typ b

e Masern

e Varizellen

Das Testverfahren wie auch die Grenzwerte der Serum-lgG-
Werte mit Korrelation zu Schutz finden sich regularen Impf-
plan [23] und sind im Anhang dieses Dokumentes angefligt
(siehe Tabelle 10).

5. IMPFSTRATEGIE FUR PERSONEN UNTER SPEZIFISCHEN
ONKOLOGISCHEN THERAPIEN MIT POTENTIELLEM
EINFLUSS AUF IMPFUNGEN WIE B-ZELL DEPLETIEREN-
DE THERAPIEN, TYROSINKINASEINHIBITOREN ODER
CHECKPOINTINHIBITOREN

5.1 Impfstrategie fiir Personen mit B-Zell-depletierenden
Therapien

¢ Impfstrategie bei Diagnose einer malignen Erkrankung:

— Impfungen gemass Tabelle 2 sind nur empfohlen, falls
sie vor Therapiebeginn (idealerweise >2 Wochen) verab-
reicht werden kénnen (siehe Tabelle 5).

e Ausnahme: Falls eine Therapie mit Alemtuzumab
(Lemtrada) geplant ist, sollen Impfungen gemass
Tabelle 1 idealerweise >6 Wochen vor Therapiebeginn
verabreicht werden [33] (siehe Tabelle 5).

Tabelle 4a:

Empfohlene Impfungen 3 bis 6 Monate nach Vollendung der konventionellen, zytotoxischen Chemotherapie/

Radiotherapie fiir erwachsene Personen mit maligner Erkrankung

Impfung Anzahlerhaltene Dosen  Anzahlbendtigte Dosen  Impfschema (Monate) Intervallnach CT/RT
(Altersrestriktion) vor CT/RT nach CT/RT (Monate)
dTpa-IPV, HBV 0-1 3 0,28 3
>2 1 3
RZV (Shingrix®) 0 2 0,2(1)2 3
(>18Jahre] 1 1
2 0
MMR, 0 2 0,1 69
Varizellenimpfung® 51 1 g4

Abkirzungen: zytotoxische Chemotherapie (CT), Radiotherapie (RT), rekombinanter Zosterimpfstoff (RZV).

1) Insgesamt 3 Dosen, einmalig mit Pertussiskomponente: 1x dTpa, dann 2x dT-IPV.

2) Der Zeitpunkt der 2. RZV-Dosis kann, wenn aufgrund des individuellen Immunstatus indiziert, vorgezogen oder verzgert werden. Ein Minimalintervall von 1 Monat und
ein Maximalintervall von 6 Monaten zwischen den 2 Dosen wurden in den Zulassungsstudien berlcksichtigt.

3) Nur falls VZV-IgG bei Diagnose < 150 IE/Lund persénliche Anamnese negativ fiir Varizellen.
4) Verabreichung bereits 3 bis 6 Monate nach CT/RT mdglich, falls die CD4+-Zellzahl tiber > 200/l (0.2 g/U.
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Tabelle 4b:
Empfohlene Impfungen 3 bis 6 Monate nach Vollendung der konventionellen, zytotoxischen Chemotherapie/
Radiotherapie fiir Kinder und Adoleszente mit einer malignen Erkrankung

Impfung Alter Anzahlerhaltene Anzahlbendotigte Impfschema (Monate]  Intervall nach CT/RT
Dosenvor CT/RT Dosen nach CT/RT (Monate)
DTPa-IPV <1Jahr 0-1 3 0,18 3
2 1 3
>1Jahr¥ 0-1 3 0,28 3
>2 1 3
HBV 2 0-1 3 0,16 3
>2 1 3
Hib <1Jahr 0-1 3 0,18 3
2 1 3
12-14Monate 0-1 2 0,2 3
>2 1 3
15-59 Monate 0-3 1 3
PCV <1Jahr 0-1 3 0,18 3
2 1 3
12-23Monate 0-1 2 0,2 3
2-3 1 3
24-59 Monate 0-3 1 3
MCV-ACWY 2-5Jahre und 0-2 1 3
11-19Jahre
HPV 11-14Jahre 0-1 2 0,6 3
2 1 3
15-26 Jahre 0-1 3 0,26 3
2-3 1 3
MMR 3! >6Monate 0 2 0,1 69
>1 1 69
Varizellen- >3 Monate 0 2 0,1 R
impfung 51 1 63

Abkiirzungen: zytotoxische Chemaotherapie (CT), Radiotherapie(RT).

1] > 7 Jahre Anwendung von dTpa-IPV.

2] Falls bisher noch keine HBV-Impfung und Person <15 Jahre, Vervollstéandigung der Impfung jetzt oder spatestens zwischen 11 und 15 Jahre.

3] Verabreichung bereits zwischen 3 und 6 Monate nach CT/RT moglich, falls CD4-Zahl Uber folgenden, definierten Werten: Alter > 5 Jahre: CD4 >200/pt (0.2 g/U),
1-5Jahre >500/ut (0.5 g/U), Alter <1 Jahr >750/ut (0.75 g/U).

4) Nur falls VZV-IgG bei Diagnose zwischen 0 und 150 IE/Lund persdnliche Anamnese negativ fir Varizellen.

5] Falls die 1. Dosis zwischen 6 und 8 Monaten verabreicht wird, insgesamt 3 Dosen verabreichen, die 2. im Alter von 9 Monaten und die 3. im Alter von 1 Jahr.

¢ Impfstrategie wahrend und bis 6 Monate nach B-Zell-deple- nach B-Zell-depletierender Therapie kénnen von Tabelle
tierender Therapie: 4a und 4b abgeleitet werden.
— Die Verabreichung von inaktivierten Impfstoffen ist nicht — Das minimale Intervall fir die Verabreichung von inakti-
empfohlen. vierten Impfstoffen nach B-Zell-depletierender Therapie
— Die Verabreichung von attenuierten Lebendimpfstoffen betragt minimal 6 Monate, falls es sich um eine Booster-
ist kontraindiziert. dosis [15, 22], oder aber 12 Monate, falls es sich um

« Impfstrategie 6 Monate nach B-Zell-depletierender eine erstmalige Impfung handelt [21] (siehe Tabelle 5).

Therapie: — Das minimale Intervall fir die Verabreichung von attenu-
ierten Lebendimpfstoffen nach B-Zell-depletierender
Therapie betragt 12 Monate [25, 33-34] (siehe Tabelle
5, Expertenmeinung).

— Indikation fur und die Anzahl nétiger Dosen von inakti-
vierten Impfstoffen und attenuierten Lebendimpfstoffen
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5.2 Impfstrategie fiir Personen mit Tyrosinkinaseinhibi-
toren (TKI)
¢ Impfstrategie bei Diagnose einer malignen Erkrankung:

e Ausnahme 1: Nach Therapie mit Alemtuzumab ist die
Dokumentation einer CD4+-Zahl >200/ul vor Verab-
reichung von Lebendimpfstoffen empfohlen (Exper-

tenmeinung). — Impfungen gemass Tabelle 2 sind nur empfohlen, falls

e Ausnahme 2: Soll der attenuierte Lebendimpfstoff be-

reits 6 bis 12 Monate nach Therapieende verabreicht
werden oder wurde die Person mit CAR-T-Zellen
(Kymriah®, Yescarta®) behandelt, ist die Dokumenta-
tion der B-Zell-Erholung vor Verabreichung von
Lebendimpfstoffen empfohlen (Expertenmeinung).

— Diese Empfehlungen gelten fur alle Medikamente, die in
Tabelle 5 erwahnt sind.

sie vor Therapiebeginn (idealerweise >2 Wochen) verab-
reicht werden kdénnen (siehe Tabelle 6).
¢ |mpfstrategie wahrend und bis 3 Monate nach
TKI-Therapie:
— Die Verabreichung von inaktivierten Impfstoffen ist nicht
empfohlen:
e Falls eine lebenslange Therapie geplant ist, so kann die

Verabreichung von PCV, der jahrlich inaktivierten
Influenzaimpfung und RZV evaluiert werden.

Tabelle 5:

Empfohlenes minimales Zeitintervall fiir die Verabreichung von inaktivierten Impfstoffen und attenuierten Lebend-

Medikament

Zielrezeptor

Effekt aufB-Zellen

impfstoffen vor und nach B-Zell-depletierenden und spezifisch gegen Plasmazellen gerichteten Therapien

Minimales Intervallvor Therapie

v

Minimales Intervall nach Therapie

LAV \ LAV
(Expertenmeinung)

Rituximab Anti-CD-20 B-Zell-Depletion 2WochenV 4Wochen 6 Monate? 12 Monate ¥
(Mabthera®,
Rixathon®)
Obinutuzumab Anti-CD-20 B-Zell-Depletion 2Wochen ! 4Wochen 6 Monate? 12 Monate ¥
(Gazyvaro®)
Brentuximab- Anti-CD-30 B-Zell-Depletion 2WochenV 4Wochen 6 Monate? 12 Monate ¥
Vedotin
(Adcetris®)
Alemtuzumab Anti-CD-52 B-und T-Zell- 6 Wochen ¥ 6 Wochen 6Monate? 12 Monate *
(Lemtrada®) Depletion
Daratumumab Anti-CD-38 Plasmazell-und 2WochenV 4Wochen 6 Monate? 12 Monate ¥
(Darzalex®) Plasmablasten-
Depletion

Elotuzumab Anti-SLAMF7 Plasmazell-Depletion 2 Wochen¥ 4Wochen 6 Monate? 12 Monate
(Empliciti®)
Blinatumomab Anti-CD3xCD19 B-Zell-Depletion 2WochenV 4Wochen 6 Monate? 12 Monate ¥
(Blincyto®)
CAR-T Cells CD19 B-Zell-Depletion 2WochenV 4Wochen 6 Monate? 12 Monate ®
(Kymriah®,
Yescarta®)
Venetoclax BCL2-inhibitor B-Zell-Apoptose 2WochenV 4Wochen 6 Monate? 12Monate ¥
(Venclyxto®)
Ibrutinib Bruton’s tyrosine Verminderte B-Zell 2 WochenV 4Wochen 6 Monate? 12 Monate ¥
(Imbruvica®) kinase inhibitor Reifung, Proliferation

(small molecule und Funktion

inhibitar)
Idealisib PI3K deltakinase B-Zell-Depletion 2Wochen ! 4Wochen 6 Monate? 12 Monate ¥
(Zydelig®) inhibitor (small

molecule inhibitor)

Abkirzungen: inaktivierter Impfstoff (IV), attenuierter Lebendimpfstoff (LAV).
1) Oder bis zum Therapiestart.

2) 12 Monate, falls Erstimpfung.
3) Dokumentation von normalisierter CD19+-B-Zellzahl ist empfohlen, falls ein Lebendimpfstoff bereits 6 bis 12 Monate nach Therapie verabreicht wird.
4) Verabreichung LAV nur wenn CD4+-Zahl > 200/ul (0.2 g/1).
5) Die Dokumentation von normalisierter CD19+-B-Zellzahl ist empfohlen vor Verabreichung eines Lebendimpfstoffs.

BAG-Bulletin 20 vom 16. Mai 2022



20/22 UBERTRAGBARE KRANKHEITEN

Tabelle 6:
Empfohlenes minimales Zeitintervall fiir die Verabreichung von inaktivierten Impfstoffen und attenuierten
Lebendimpfstoffen vor und nach TKI-Therapie

Medikament Wirkmechanismus Minimales Intervallvor Therapie | Minimales Intervall nach Therapie

Imatinib (Glivic®) Tyrosine kinase inhibitor 2Wochen? 4Wochen 3Monate 6 Monate
Dasatinib (Sprycel®) Tyrosine kinase inhibitor 2Wochen? 4Wochen 3Monate 6 Monate
Nilotinib (Tasigna®) Tyrosine kinase inhibitor 2Wochen? 4Wochen 3Monate 6 Monate
Bosutinib (Bosulif®) Tyrosine kinase inhibitor 2Wochen? 4Wochen 3Monate 6 Monate
Ponatinib (Iglusic®) Tyrosine kinase inhibitor 2Wochen? 4Wochen 3Monate 6 Monate
Ruxolitinib (Jakavi®) Januskinase-Inhibitor 2Wochen? 4Wochen 3Monate 6 Monate

Abkiirzung: inaktivierter Impfstoff (IV), attenuierter Lebendimpfstoff (LAV).
1] Oder bis zum Therapiestart.

Abbildung 1:
Empfohlene Impfstrategie fiir Personen nach spezifischen onkologischen Therapien mit unklarem Einfluss auf
Impfungen

Zeit nach Therapieende

3 Monate Gabe von 1 Booster Dosis Tetanus " (Alter: 6 Wochen
bis 7 Jahre: DTPa, 2 8 Jahre: dTpa)

Bestimmung Tetanus IgG and CD4 Zahl

nach 4-8 Wochen
Tetanus 1gG > 5001U/ml Tetanus IgG > 5001U/ml Tetanus 1gG < 5001U/ml
CD4 > 200/ul 2 CD4 < 200/ul 2 CD4 < or > 200/ul 2
6 Monate Verabreichung
einer weiteren
Booster Dosis
y Tetanus
Verabreichunng Verabreichung
inaktivierte inaktivierte
Impfstoffe und Impfsotffe gemass
attenuierte 4a/4b und erneute
Lebendimpfstoffe Bestimmung CD4
gemaéss Tabelle Zahl nach 3
4a/db Monaten

CD4 > 200/ 2 |

CD4 < 200/pl 2

1) Falls Tetanus IgG vor Therapiebeginn bereits hoch (> 1000 1U/ml), sollte ein alternativer inaktivierter Impfstoff im Sinne eines Neoantigens (z. B. Hepatitis A) zur Evaluation der
individuellen Impfantwort eingesetzt werden.
2) Altersabhangige Grenzen: <1 Jahr >750/ul (0.75 g/l), 1-5 Jahre >500/ul (0.5 g/l).
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— Die Verabreichung von attenuierten Lebendimpfstoffen
ist kontraindiziert.

¢ |mpfstrategie 3 bis 6 Monate nach TKI Therapie
— gemass Tabelle 4a und 4b

e Diese Empfehlungen gelten fir alle TKI und &hnlich wirk-
same Medikamente, die in Tabelle 6 erwahnt sind.

5.3 Impfstrategie fiir Personen mit Checkpoint-
inhibitoren
Gemass Tabellen 2, 4a und 4b.

5.4 Impfstrategie fiir Personen nach spezifischen
onkologischen Therapien mit unklarem Einfluss auf
Impfungen

e Impfstrategie bei maligner Erkrankung:

— Impfungen gemass Tabelle 2 sind nur empfohlen, falls
sie vor Therapiebeginn (idealerweise >2 Wochen) verab-
reicht werden kénnen.

¢ |mpfstrategie wéhrend Therapie:

— Die Verabreichung von inaktivierten Impfstoffen ist nicht
empfohlen.

— Die Verabreichung von attenuierten Lebendimpfstoffen
ist kontraindiziert.

¢ |mpfstrategie nach Therapie:

— Indikation fur und die Anzahl nétiger Dosen von attenu-
ierten Lebendimpfstoffen und inaktivierten Impfstoffen
nach Therapie kdnnen von Tabelle 4a und 4b abgeleitet
werden.

— Ein Impfexperte sollte an den Impfempfehlungen far
Personen beigezogen werden, die mit spezifischen
onkologischen Therapien mit unklarem Einfluss auf Imp-
fungen behandelt wurden.

— Abbildung 1 zeigt einen moglichen praktischen Ansatz
zur Bewertung des individuellen Potenzials der Impfstoff-
immunantwort und der Sicherheit der Verabreichung
von abgeschwachten Lebendimpfstoffen bei Personen,
welche mit spezifischen onkologischen Therapien mit
unklarem Einfluss auf Impfungen behandelt wurden.

6. POSTEXPOSITIONSPROPHYLAXE BEI PERSONEN MIT
EINER MALIGNEN ERKRANKUNG UNTER ODER NACH
ONKOLOGISCHER THERAPIE

Siehe Tabellen 7, 8a und 8b.

Tabelle 7:

Masern- und Varizellen-Postexpositionsprophylaxe [26-31]

Erreger Antikdrpertiter bei Bestimmung Anti- Passive Immunisierung Behandlung
Diagnose einer korpertiternach
malignen Erkrankung  Exposition
Masern < 1501U/1 Nein IVIG 0,4g/kg iv. Y bald- Nein
moglichst, maximalbis
6 Tage nach Exposition
>1501U/loder? Nein, ausser? siehe ¥ Nein
Varizellen <1501U/1 Nein Varitect® 12,5 IE/kg iv. - FallsIntervall fUr passive Immunisierung
(Maximaldosis 625 IE) abgelaufenist, soll eine prophylaktische
baldmadglichst, Therapie in Betracht gezogen werden (bis
maximal bis 4 Tage nach maximal 10 Tage nach Exposition)®
Exposition* - Antivirale Therapie, falls floride Varizellen
trotz passiver Immunisierung oder pro-
phylaktischer Therapie”
>1501U/loder? Nein Nein - Antivirale Therapie, falls floride Varizellen

trotz suffizienten Titers bei Diagnose ”

1) Bei tibergewichtigen Personen ist die Berechnung der IVIG-Dosis anhand des «ideal body weight» zu erwégen.

2] Zwei dokumentierte Impfdosen (Masern bzw. Varizellen).

3] Die erneute Bestimmung der Masern-IgG ist fir folgende, schwer immunsupprimierte Personen empfohlen:

« Personen unter Hochdosis-Chemotherapie.

« Personen mit akuter lymphatischer Leukamie unter oder bis 6 Monate nach Therapie.

« Personen mit lymphoproliferativen Erkrankungen.

- Personen unter/oder bis 6 Monate nach Behandlung mit spezifischen onkologischen Therapien der Tabelle 5 [28].
Liegt der aktuelle Titer unter 150 IU/l oder ist das Testresultat nicht innerhalb von 72 Stunden vorliegend, so sollen bei diesen Personen IVIG 0,4 g/kg verabreicht werden.

4] Falls Varitect® nicht verfiigbar, kann IVIG 0,4 g/kg unter denselben Konditionen als Alternative verabreicht werden.
5) Die passive Immunisierung kann die Inkubationszeit auf 28 Tage verlangern, sodass eine potenzielle Infektion bis 28 Tage nach Exposition tiberwacht werden soll.
6] Valacyclovir peroral, 20 mg/kg/Dosis, 8-stiindlich (max. Tagesdosis 3000 mg] fiir 7 Tage oder Aciclovir peroral, 20 mg/kg/Dosis, 6-stiindlich (max. Tagesdosis 3200 mg)

(fur padiatrische Dosierung siehe www.swisspeddose.ch).

7) Aciclovir iv., 10 mg/kg/Dosis, 8-stiindlich (fUr padiatrische Dosierung siehe www.swisspeddose.ch).
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Tabelle 8a:
Tetanus-Postexpositionsprophylaxe im Falle von

Verletzungen bei Personen mit maligner Erkrankung mit
schwerer Inmunsuppression (Expertenmeinung)

Saubere, oberflachliche Alle anderen Wunden ¥

Wunden

dT/dTpa/ Anti-T-IgG ¥ dT/dTpa/
dT-IPV,

DTPa-IPV 2

Nein Nein, ausser Nein Ja

Anti-T-Ig6 ¥

dT-IPV,
DTPa-IPV?

Tabelle 8b:
Tetanus-Postexpositionsprophylaxe im Falle von

Verletzungen bei Personen mit einer malignen Erkran-
kung ohne schwere Immunsuppression

Saubere, oberflachliche
Wunden
dT/dTpa/

dT-IPV, DT-
Pa-IPV?

Alle anderen Wunden V!

Anti-T-IgG ¥

dT/dTpa/
dT-IPV,
DTPa-IPV?

Ja Nein Ja

Anti-T-1gG ¥

Ja, ausser*

1] Siehe Schweizerischen Impfplan [23]: Tiefe und/oder verschmutzte Wunden,
Verletzungen mit Gewebszertrimmerung und reduzierter Sauerstoffversorgung
oder Eindringen von Fremdkdrpern (z.B. Quetsch-, Riss-, Biss-, Stich-, Schuss-
wunden], schwere Verbrennungen und Erfrierungen, Gewebsnekrosen.

2) <8 Jahre verabreiche DTPa-IPV.

3) Anti-T-IgG: Tetanus-immunglobulin (250 IE im., falls hohes Risiko 500 IE im.]
(38).

4) <3 Tetanus-Impfdosen vor Therapie oder 2 3 aber letzte Impfdosis vor 25 Jah-
ren. Bei Sduglingen im Alter von 5-11 Monaten, die 2 Impfdosen erhalten
haben, ist die Gabe von Tetanus-Immunglobulinen generell nicht empfohlen.
Sie kann im Einzelfall bei sehr hohem Tetanusrisiko erwogen werden.

Tabelle 8a: Personen mit maligner Erkrankung mit schwerer
Immunsuppression sind wie folgt definiert: 1. Personen unter
Hochdosis-Chemotherapie, 2. Personen mit akuter lymphati-
scher Leukamie unter bis 6 Monate nach Therapie, 3. Perso-
nen mit lymphoproliferativen Erkrankungen und 4. Personen
unter bis 6 Monate nach B-Zell-depletierenden Therapien
(siehe Tabelle 5) [25, 35].

1) Siehe Schweizerischen Impfplan [23]: Tiefe und/oder verschmutzte Wunden,
Verletzungen mit Gewebszertrimmerung und reduzierter Sauerstoffversorgung
oder Eindringen von Fremdkdrpern (z.B. Quetsch-, Riss-, Biss-, Stich-, Schuss-
wunden), schwere Verbrennungen und Erfrierungen, Gewebsnekrosen.

2] < 8 Jahre verabreiche DTPa-IPV.

3) Anti-T-IgG: Tetanus-immunoglobulin (250 IE im., falls hohes Risiko 500 IE im.] [36]

4) Anzahl Impfdosen vor Therapie 23 und letzte Impfdosis <5 Jahre. Bei S&uglin-
gen im Alter von 5-11 Monaten, die 2 Impfdosen erhalten haben, ist die Gabe
von Tetanus-Immunglobulinen generell nicht empfohlen. Sie kann im Einzelfall
bei sehr hohem Tetanusrisiko erwogen werden.

Fir die Postexpositionsprophylaxe nach Hepatitis-B-Exposition siehe BAG-Doku-
ment «Empfehlungen zur Prévention von Hepatitis B» [37].

Tabelle 8b: Definition schwere Immunsuppression siehe
Tabelle 8a. Personen unter Erhaltungstherapie oder Personen
>3 Monate nach konventioneller, zytotoxischer Chemothera-
pie sind nicht mehr schwer immunsupprimiert.

7. ANHANG
Siehe Tabellen 9 und 10.

Tabelle 9:

Definition eines vollstandigen Impfstatus in Abhangigkeit vom Alter des Patienten sowie Angabe des akzelerierten

Nachholschemas vor Beginn einer Krebstherapie im Falle von fehlenden Impfungen

Impfung Altersrestriktion

AnzahlDosen

Akzeleriertes Schema (minimales
Intervallin Monaten)

DTPa, IPV >6Wochen [>7 Jahre dTpa) 3 <1Jahr:0,1 +1x2>12Monate
dT(pa) booster > 7 Jahre 1Dosis alle 10 Jahre
Hib 6 Wochen-59 Monate Erste Dosis<1Jahr: 3 0,1+1x212
12-59 Monate: 2 0,2
HBV JedesAlter 3 0,14
11-15Jahr: 2 (Adultdosis) 0,4
PCV 6 Wochen-59 Monate Erste Dosis <1 Jahr: 3 0,1,8
(off label > 5 Jahre) <2Jahre:2 0,2
24-59 Monate: 1
MCV-ACWY 2-5Jahre (off label 2 Dosen: erste Dosis 2-5 Jahre,
<2 Jahre)und 11-19 Jahre zweite Dosis 11-19 Jahre
FSME >B Jahre 3 Tagl, 7,21
HPV 9-25Jahre 2 Dosen, falls erste Dosis < 15 Jahre 0,(1),4
3Dosen, falls erste Dosis 215 Jahre
MMR 26 Monate 2 0,1
Varizellen >18Jahre 2 0, 2 (minimal 1 Monat)

- RZV (Shingrix®)
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Tabelle 10:
Serumantikorpertiter mit Korrelation zu Schutz [23]

Pathogen Spezifischer Antikdrpertest

(Einheit)

Kurzzeitschutz

Minimales Intervallvor Therapie

Langzeitschutz

Tetanus Anti-Tetanus-Toxoid (IU/1) 100-999 >1000
Haemophilus influenzaTypb  Anti-PRP-IgG (mg/l) 0,15-0,99 >1
Hepatitis B Anti-HBs-IgG (1U/1) 10-99 2100
Masern Measles-IgGin EIA (IU/U) 50-150 >150
Varizella-zoster-Virus VZV-IgG oder VZV gp (IU/U) 50-150 >150

Kontakt

Bundesamt fir Gesundheit

Direktionsbereich Pravention und Gesundheitsversorgung
Abteilung Ubertragbare Krankheiten

Sektion Impfempfehlungen und Bekampfungsmassnahmen
Telefon 058 463 87 06

epi@admin.bag.ch
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