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Ubertragbare Krankheiten
Empfehlungen zur Pneumokokkenimpfung bei Kindern
unter 5 Jahren: Wechsel vom 7- zum 13-valenten
konjugierten Impfstoff

Bundesamt flr Gesundheit und Eidgendssische Kommission fur Impffragen’

November 2010

Das Bundesamt flr Gesundheit und
die Eidgendssische Kommission fur Impffragen empfeh-
len far die Pneumokokkenimpfung bei Kindern unter
5 Jahren neu den 13-valenten konjugierten Impfstoff
(Prevenar® 13, PCV13). Dieser Impfstoff ist bezlglich
Immunogenitat und unerwlnschter Impferscheinungen
mit dem 7-valenten konjugierten Impfstoff (Prevenar®,
PCV7) weitgehend vergleichbar.
Der Wechsel von PCV7 auf PCV13 kann zu jedem Zeit-
punkt erfolgen. Die Verabreichung einer einzigen Dosis
PCV13 ab dem Alter von 12 Monaten ist ausreichend fur
Kinder mit einer Primovakzination.
Aufgrund der unveranderten Inzidenz der invasiven
Pneumokokkenerkrankungen (IPE) bei 2- bis 4-Jahrigen
und der hohen Abdeckung durch PCV13
in dieser Altersgruppe (91 %) wird neu allen Kindern bis
zum Alter von 59 Monaten eine Nachholimpfung emp-
fohlen (mindestens 8 Wochen nach der letzten PCV7-
Dosis). Diese Empfehlung betrifft sowohl Kinder mit
erhdhtem Risiko wie auch gesunde Kinder (empfohlene

erganzende Impfung).

EINLEITUNG

Streptococcus pneumoniae ist ne-
ben den Meningokokken der wich-
tigste Erreger von invasiven bakteri-
ellen Erkrankungen (Meningitiden,
Sepsis, Pneumonien). Seit 2001
wird in der Schweiz Kindern unter 5
Jahren mit einem erhéhten Risiko
far eine invasive Pneumokokkener-
krankung (IPE) die Impfung mit dem
7-valenten konjugierten Pneumo-
kokkenimpfstoff (PCV7, Prevenar®)
empfohlen. Seit Ende 2005 wird die
Impfung zudem als ergénzende
Impfung allen Kindern unter 2 Jah-
ren empfohlen, deren Eltern einen
optimalen Impfschutz fir wichtig
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erachten (Kostenibernahme durch
die obligatorische Krankenpflege-
versicherung ab August 2006) [1].Im
Sommer 2010 wurde auch in der
Schweiz der 13-valente konjugierte
Pneumokokkenimpfstoff (PCV13,
Prevenar® 13) von Swissmedic zu-
gelassen. Die vorliegenden Empfeh-
lungen erganzen jene von 2007 [1].

EPIDEMIOLOGIE

Aufgrund der in der Schweiz ver-
triebenen Impfstoffdosen kann
grob geschatzt werden, dass seit
der Empfehlung der erganzenden
Impfung etwa 80 % der Kinder un-

Wichtiger Hinweis

ter 2 Jahren mit PCV7 geimpft wur-
den. Die gemeldeten Falle von IPE
bei Kindern unter 2 Jahren haben
dadurch von jahrlich durchschnitt-
lich 43 Fallen (2001-2005) um die
Halfte auf 22 im Jahr 2009 abge-
nommen (Abbildung) [2].Die durch
PCV7-Serotypen bedingten Falle
haben von durchschnittlich 27 pro
Jahr (2002-2005) um 85 % auf 4
abgenommen, wahrend die Haufig-
keit der durch andere Serotypen
bedingten Falle im selben Zeitraum
in etwa gleich geblieben ist (15
[2002-2005].und 18 Falle [2009]).
In der Altersgruppe der 2- bis 4-Jah-
rigen haben die gemeldeten Falle
hingegen nicht abgenommen
(durchschnittlich 31 Falle [2002-
2005]; 39 Falle [2009]). Die bei un-
ter 2-Jahrigen zu beobachtende
Typenverschiebungistauch beiden
2-bis 15-Jahrigen und geringer aus-
gepragt bei den lber 15-Jahrigen
festzustellen.

Im 2009 wurden noch bei 19 %
der Isolate von < 2-Jahrigen PCV7-
Serotypen nachgewiesen gegen-
Uber 68% in der Periode 2003-
2005. Bei den 2- bis 4-Jahrigen
waren es 13 % gegenltber 54 %
(2003-2005). Im Jahr 2009 waren
76 % der lIsolate bei <2-Jahrigen
und 91 % bei den 2- bis 4-Jahrigen
durch PCV13-Serotypen bedingt
(Tabelle 1). Zugenommen haben bei
den <b-Jahrigen die Serotypen 3,
7F und der haufig multiresistente
Typ 19A; Letzterer von 5 % (2003-
2005) auf 20% im Jahr 2009. Zu
bemerken ist, dass eine Zunahme
von Serotyp 19A in anderen Lan-
dern schon vor Einfihrung der
PCV7-Impfung beobachtet werden
konnte [3]. Die Serotypen 3, 7F und
19A sind in PCV13 enthalten.

In den USA, wo seit 2000 die

Neue Empfehlungen zur Pneumokokkenimpfung bei Risikogruppen jeden
Alters wurden im 2014 publiziert (vgl. Pneumokokkenimpfung: Empfeh-
lungen zur Verhinderung von invasiven Pneumokokkenerkrankun-
gen bei Risikogruppen. Bull BAG 2014; Nr.8:129-41. www.bag.admin.
ch/themen/medizin/00682/00684/02535/index.html?lang=de. Der 23-va-
lente Polysaccharidimpfstoff wird zurzeit nicht mehr empfohlen. Die vorlie-
genden Empfehlungen zur ergdnzenden Impfung von gesunden Kin-
dern unter 5 Jahren sind hingegen weiterhin glltig. Stand: Januar 2014
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Abbildung

Altersspezifische Inzidenz der invasiven Pneumokokkenerkrankungen in der Schweiz in den Jahren 2001-2009 nach

Erkrankungsjahr und Altersgruppen
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PCV7-Impfung (3+1 Dosen) allen
Kindern unter 5 Jahren empfohlen
wurde, hat die Inzidenz der durch
PCV7-Serotypen bedingten IPE bei
<5-Jahrigen um 99,9 % von 81,9 auf
0,4/100 000 Einwohner und die Inzi-
denzinsgesamt (alle Serotypen) um
76 % von 98,7 auf 23,6/100 000 Ein-
wohner abgenommen (1998/99 bis
2007) [4]. Dieser Ruickgang war, be-
dingt durch eine Herdenimmunitat,
in allen Altersgruppen zu beobach-
ten. Die Abnahme der IPE-Inzidenz
betrug bei den >65-Jahrigen 92 %
fur die PCV7-Serotypen und 37 %
fur alle Serotypen. Die Grinde, wa-
rum in anderen Landern, wie der
Schweiz, keine derartige Herdenim-
munitdt beobachtet werden kann,
sind nicht bekannt. Neben den Sero-
typen 3 und 7F hat in den USA vor
allem der Serotyp 19A (von 2,6 auf
11,1/100 000 bei <5-Jahrigen) zuge-
nommen. 2006/07 waren 47 % der
IPE bei Kindern unter 5 Jahren auf
diesen Typ zurickzufihren.

IMPFUNG

Der 13-valente konjugierte Pneumo-
kokkenimpfstoff (PCV13, Prevenar®
13) enthalt neben den 7 Kapselpoly-
sacchariden der PCV7-Serotypen
(4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F und 23F)

zusatzlich die der Serotypen 1, 3, 5,
6A, 7F und 19A. Diese sind an das
CRMg7-Tragerprotein konjugiert, ei-
ne nicht toxische Form des Diphthe-
rietoxins. Der Impfstoff enthélt als
Adjuvans Aluminiumphosphat so-
wie als weitere Bestandteile Bern-
steinsaure, Polysorbat 80 und Natri-
umchlorid. Immunogenitat und Si-
cherheit von PCV13 wurden in 14
klinischen Studien mit insgesamt
4429 Sauglingen und 354 alteren
Kleinkindern im Vergleich mit PCV7,
welcher sich in der Vergangenheit
als sehr wirksam und sicher erwie-
sen hatte, untersucht [5-8].

Immunogenitat

Es wurde geprift, ob PCV13 bezlig-
lich Serokonversion, geometri-
schem Mittel der Antikorper-
konzentration (GMC) und funktiona-
ler Immunantwort (OPA, opson-
ophagocytic activity) mit unter-
schiedlichen Impfschemen und
gleichzeitiger Verabreichung ande-
rer Impfungen, im Vergleich mit
PCV7 nicht unterlegen ist.

Nach einer Primovakzination mit
3 Dosen PCV13 konnte fur die meis-
ten Serotypen eine mit PCV7 ver-
gleichbare Immunantwort beobach-
tet werden. Die Serokonversion lag
far 11 der 13 Serotypen zwischen

88,7 % und 99,3 %. Die GMC waren
nach PCV13 geringfligig niedriger
als nach PCV7. Eine geringere
Immunantwort wurde flr die Sero-
typen 6B (77,5-87,3 % Serokonver-
sion) und 3 (63,5-98,2 %) festge-
stellt [6,7]. Ob diese bei einzelnen
Typen beobachtete etwas geringe-
re Immunantwort eine Bedeutung
fUr die Schutzwirkung hat, ist unklar
[5]. Der Anteil der Geimpften mit ei-
ner funktionalen Immunantwort
(OPA-Titer >1:8) betrug fur alle 13
Typen Gber 90 %. Nach der Grund-
immunisierung mit 2 Dosen lag die
Serokonversion fur 11 der 13 Sero-
typen zwischen 79,6 % und 98,5 %.
Der Anteil der Responder war gerin-
ger flr Serotyp 6B (27,9-57,3 %)
und 23F (55,8-68,1 %)5. Nach der
Boosterdosis im 2. Lebensjahr stie-
gen die Antikérperkonzentrationen
fUr alle Serotypen mit Ausnahme
von Serotyp 3 um mindestens das
4-Fache an, was fur die Ausbildung
eines immunologischen Gedacht-
nisses spricht. Die Immunantwort
auf den Booster war unabhéngig
von der Anzahl Impfdosen fir die
Primovakzination.

Einjahrige, die als Sauglinge eine
Primovakzination mit 3 Dosen PCV7
erhalten hatten, wiesen nach der
Boosterimpfung mit PCV13 bezlg-
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Tabelle 1

Isolate invasiver Pneumokokkenerkrankungen bei Kindern unter 5 Jahren und bei allen Altersgruppen: Verteilung der Sero-
typen, Durchschnitt der Jahre 2003-2005 und im Jahr 2009 (Quelle: Nationales Zentrum fiir invasive Pneumokokken)

Serotyp Isolate, n (%)
0- bis 1-Jahrige 2- bis 4-Jéhrige Alle Altersgruppen
2003-2005 2009 2003-2005 2009 2003-2005 2009

Total Isolate 44,7 (100 %) 42 (100 %) 27 (100 %) 23 (100 %) 953 (100 %) 1110 (100 %)
4 03 (1%) 0 (0%) 1 (4 %) 0 (0%) 71 (7 %) 77 (7%)
6B 6,3 (14%) 1 (2%) 2,3 (9%) 0 (0%) 42 (4 %) 27 (2 %)
9V 1.3 (3%) 1 (2 %) 1.7 (6%) 1 (4 %) 54 (6%) 57  (5%)
14 11,3 (25%) 1 (2 %) 6 (22%) 0 (0%) 143 (15%) 84  (8%)
18C 20  (4%) 1 (2 %) 1.3  (6%) 1 (4 %) 26 (3%) 18 (2%)
19F 3,7 (8%) 3 (7 %) 1,3 (5%) 0 (0 %) 36 (4 %) 33 (3%)
23F 53 (12%) 1 (2 %) 1 (4 %) 1 (4 %) 59  (6%) 60 (5%)
Total PCV7-Serotypen 30,3 (68%) 8 (19%) 14,7 (54 %) 3 (13%) 432  (45%) 356 (32 %)
1 0 (0%) 3 (7%) 23 (9%) 2 (9%) 53 (6%) 49 (4 %)
3 1.3 (B%) 6 (14%) 2 (7%) 7 (30 %) 107 (11 %) 160 (14 %)
5 0 (0%) 0  (0%) 07 (2%) 0 (0%) 3 (0%) 1 (0%)
B6A 0,3 (1 %) 3 (7 %) 0.3 (1 %) 1 (4 %) 6 (1%) 56 (5%)
7F 1.7 (4%) 4 (10%) 2,7 (10%) 3 (13%) 75 (8%) 113 (10%)
19A 2,3 (5 %) 8 (19%) 1 (4 %) 5 (22%) 31 (83%) 76 (7 %)
Total PCV13-Serotypen 36  (81%) 32 (76 %) 23,7 (88%) 21 (91 %) 706 (74 %) 811 (73 %)
Total andere Serotypen 8,7 (19%) 10 (24 %) 33 (12%) 2 (9%) 247 (26 %) 299 (27 %)
lich den 6 zuséatzlichen Serotypen Unerwiinschte tionen beobachtet: Berlhrungs-

gleich hohe Serokonversionsraten
und teilweise signifikant hohere
GMC auf als Sauglinge nach einer
Primovakzination mit 3 Dosen
PCV13[9l.

Impferscheinungen

Art und Haufigkeit der uner-
winschten |Impferscheinungen
nach PCV13 sind vergleichbar mit
jenen nach PCV7 [5].Haufig wurden
lokale, meist mild verlaufende Reak-

empfindlichkeit (tenderness): 41,0—
52,1% in Abhangigkeit von der Impf-
dose, Schwellung: 23,0-32,6%,
Roétung: 26,3-43,6%. Unter den
systemischen Reaktionen wurden
am haufigsten Reizbarkeit (61,9-

Tabelle 2

Schema fiir die Pneumokokkenimpfung von Kindern unter 5 Jahren mit dem 13-valenten Konjugatimpfstoff (PCV13) und
dem 23-valenten Polysaccharidimpfstoff (PPV23), nach Alter bei Beginn der Impfung (modifiziert nach [1])

Primovakzination PCV13

Auffrischimpfung PCV13

Auffrischimpfung PPV23

Alter (Monate) Dosen Abstand (Wochen) Dosen Alter (Monate) Dosen Alter (Monate)
1. Gesunde Kinder

2-11° 2 4-8 1 12¢ -

12-23 1 1 c -

24-59 1 - -

2. Kinder mit voriibergehendem Risiko: Geburt <33. Schwangerschaftswoche?, Geburtsgewicht <1500g

2-6° 3 4 1 12 -

7-11 2 4 1 12¢ -

12-23 1 1 ¢ -

24-59 1 -

3. Kinder mit chronischer Vorerkrankung: Asplenie, HIV, Inmundefizienz, Liquorfistel, Herz/Lungenkrankheiten,
Niereninsuffizienz, nephrotischem Syndrom, Sichelzellanamie, Cochleaimplantat, Schadelbasismissbildung

2-6° 3
7-11 2
12-23 1
24-59 1

4-8 1
4 1
1

12 1 249
120 1 249
¢ 1 240

1 cd

a Zeitpunkt der Impfung nicht auf Termingeburt korrigieren
b Die erste Dosis wird im Alter von 2 Monaten empfohlen
¢ Mindestens 8 Wochen nach der letzten PCV13-Dosis

4 Zweite Auffrischdosis auf individueller Basis
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69,2%), verminderter Appetit
(38,4-42,2%), Schlafstorungen
(30,1-59,0%) und Fieber (25,0-
43,0%) beobachtet. Fieber >40 °C
war selten (<0,4%). Eine Urtikaria
wurde bei 1,7-4,8%, Krampfe bei
0,1% der Geimpften beobachtet.

IMPFEMPFEHLUNGEN

Wechsel von PCV7 auf PCV13 ent-
sprechend den Empfehlungen von
2007 [1]. Aufgrund der unverander-
ten IPE-Inzidenz bei 2- bis 4-Jahri-
gen und der hohen Abdeckung
durch PCV13 in dieser Altersgruppe
(91 %) wird neu eine Nachholimp-
fung fir alle Kinder bis zum Alter von
59 Monaten empfohlen (vgl. Tabelle
2).

a) Ungeimpfte Kinder

Wechsel von PCV7 auf PCV13 ent-
sprechend den modifizierten Emp-
fehlungen von 2007 (vgl. Tabelle 2)
[1]. Da davon ausgegangen werden
muss, dass auch in Zukunft eine
weitere Serotypenverschiebung er-
folgen kénnte, wird der Booster mit
PPV23 bei Kindern mit einem erhéh-
ten Risiko beibehalten.

b) Teilweise mit PCV7
geimpfte Kinder

Wechsel von PCV7 auf PCV13 fir
die ausstehenden Impfdosen. Die
Verabreichung einer einzigen Dosis
PCV13 ist ausreichend bei Kindern
mit einer Primovakzination. Der
Wechsel von PCV7 auf PCV13 kann
zu jedem Zeitpunkt erfolgen (nach
der ersten, zweiten oder dritten Do-
sis PCV7).

¢) Nachholimpfung bei voll-
standig mit PCV7 geimpften

Kindern
Vollstandig mit PCV7 geimpften Kin-
dern unter 5 Jahren wird zusatzlich
eine Dosis PCV13 empfohlen (min-
destens 8 Wochen nach der letzten
PCV7-Dosis).

Falls bei Kindern mit erhdhtem Ri-
siko die PPV23-Dosis noch nicht
verabreicht wurde, soll die zusatz-
liche PCV13-Dosis vor dieser ver
abreicht werden, ansonsten min-
destens 8 Wochen nach der PPV23-
Dosis.

PCV13 kann gleichzeitig mit den
Impfungen gegen Diphtherie, Teta-
nus, Pertussis, Haemophilus influ-
enzae, Poliomyelitis, Hepatitis B,

Meningokokken C, Masern, Mumps,
Roteln und Varizellen verabreicht
werden.

Kontraindikationen

— Schwere Uberempfindlichkeitsre-
aktionen nach friherer Impfung
oder auf einen Impfstoffbestand-
teil.

—\Verschiebung der Impfung bei
akuter schwererer Erkrankung.

Kosteniibernahme

Die Impfung mit PCV13 wird seit
dem 1.1.2011 von der obligatorischen
Krankenpflegeversicherung Uber-
nommen (Limitatio gemass Speziali-
tatenliste vom 1.1.2011 [10]).1
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