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Der quadrivalente Konjugatimpfstoff
MCV-ACWY (Menveo® wurde kirzlich in der Schweiz
von Swissmedic fur die aktive Immunisierung gegen
invasive Erkrankungen mit Neisseria meningitidis der
Serogruppen A, C, W135 und Y ab dem Alter von elf
Jahren zugelassen. Um zu entscheiden, wie dieser
neue Impfstoff in die Impfempfehlungen gegen Menin-
gokokken aufgenommen werden soll, haben die Eidge-
nossische Kommission fur Impffragen (EKIF) und das
Bundesamt fur Gesundheit (BAG) die Daten zur Immu-
nogenitat und Vertraglichkeit dieses Impfstoffs gepruft
bei gleichzeitiger Berlcksichtigung der Epidemiologie
auf nationaler und internationaler Ebene. Gestutzt auf
diese Abklarungen empfehlen die EKIF und das BAG,
den neuen Impfstoff MCV-ACWY wie folgt zu verwen-
den: ab dem Alter von zwdlf Monaten zum Schutz von
Gruppen mit erhohtem Risiko einer invasiven Meningo-
kokkeninfektion, von Reisenden in Regionen mit Epide-
mierisiko und von Laborpersonal mit Menigokokkenex-

position sowie zur Postexpositionsprophylaxe nach
Kontakt mit einem Fall einer invasiven Meningokokken-
infektion der Serogruppe A, Y oder W135.

1. EINLEITUNG

Neben Pneumokokken sind Menin-
gokokken (Neisseria meningitidis) in
der Schweiz die hauptsachlichen Er-
reger von Meningitiden bei Kindern
und Jugendlichen. Invasive Menin-
gokokkenerkrankungen (IME) und
Todesfalle sind eher selten, zeich-
nen sich jedoch durch einen akuten,
raschen und zuweilen fulminanten
Verlauf aus. Das einzige natlrliche
Reservoir von Meningokokken ist
der menschliche Nasen-Rachen-
Raum. In der Regel sind 10 bis 20%
der Bevolkerung asymptomatische
Trager. FUr die Pravention der IME,
fir den Schutz von Personen mit er-
héhtem Risiko einer invasiven In-
fektion oder erhohtem Expositions-
risiko sowie flr das Management
von IME-Ausbrichen wurden in der
Schweiz bisher Konjugatimpfstoffe
gegen die Serogruppe C, quadriva-
lente Polysaccharidimpfstoffe (Se-
rogruppen A, C, Y, W135) und die

Chemoprophylaxe eingesetzt [1-5].
Durch die Verfligbarkeit des quadri-
valenten Konjugatimpfstoffs MCV-
ACWY é&ndern sich die Impfempfeh-
lungen.

2. EPIDEMIOLOGIE

2.1 International

Meningokokken sind gramnegative
Bakterien, deren Kapsel aus Poly-
sacchariden besteht. Anhand der
besonderen Eigenschaften der Po-
lysaccharide werden 13 verschie-
dene Serogruppen definiert, von de-
nen sechs (A, B, C, W135, Y und X)
fUr praktisch alle IME verantwortlich
sind, die weltweit auftreten. Die
Verteilung und die Inzidenz der Se-
rogruppen, die IME auslésen, sind
von Land zu Land sehr unterschied-
lich. In Afrika kann die Inzidenz bis
zu 27,5 Falle pro 100000 Einwohner
betragen [6]. In den Industrielan-
dern liegt die Inzidenz zwischen 0,2

und 4,7 Fallen pro 100000 Einwoh-
ner [7]. Die Serogruppe A verur-
sacht hauptsachlich Epidemien in
Afrika (Meningitisglrtel, afrikani-
sche Lander sldlich der Sahara) und
ist auch fur Epidemien in Asien ver-
antwortlich. Die Serogruppe B, ge-
gen die gegenwartig ein noch nicht
verflgbarer Impfstoff entwickelt
wird, verursacht die meisten Falle,
die in Europa, Amerika und Austra-
lien gemeldet werden, gefolgt von
der Serogruppe C. Allerdings hat
sich die Serogruppe Y in der letzten
Zeit in Amerika (den Vereinigten
Staaten und Kanada) endemisch
festgesetzt; in Europa treten wei-
terhin nur sporadisch Falle auf, wo-
bei in den letzten Jahren eine leicht
steigende Tendenz zu verzeichnen
war [8]. Die Serogruppe W135 hat
kirzlich Epidemien in Saudi-Arabien
(Pilgerfahrten nach Mekka) und in
Afrika verursacht. Die Serogruppe X
kommt in Afrika seit den 90er-Jah-
ren vor.

2.2 Schweiz

Seit der letzten Spitze in den Jahren
1999-2000 (Abbildung 1) sind die
Inzidenz und die absolute Zahl der
IME-Falle in der Schweiz ziemlich
stabil, mit Schwankungen zwischen
0,7 und 1,2 Fallen pro 100000 Ein-
wohner und Jahr (Tabelle 1). Wer-
den die Zeitraume 2001-2005 und
2006-2010 betrachtet, ist die
durchschnittliche Inzidenz in den
letzten funf Jahren in allen Alters-
gruppen tendenziell rlcklaufig (Ta-
belle 2), was wahrscheinlich auf pe-
riodische Schwankungen zurlickzu-
fUhren ist (Abbildung 1). Am stérks-
ten von IME betroffen sind die
folgenden Altersgruppen: Saug-
linge, Kinder unter 5 Jahren und Ju-
gendliche von 15 bis 19 Jahren (Ta-
belle 2). In diesen Gruppen ist die
Inzidenz 7- bis 23-mal hoher als in
der Altersgruppe, die am wenigsten
betroffen ist (> 24 Jahre).

In den letzten zehn Jahren
(2001-2010) verteilten sich die ver-
schiedenen Serogruppen wie folgt:
Mit durchschnittlich 52% bezie-
hungsweise 36% der Falle herrsch-
ten die Serogruppen B und C vor.
Im gleichen Zeitraum verursachten
die Serogruppen Y und W135, die
fUr sporadische Falle verantwortlich
waren, im Durchschnitt 8% bezie-
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Abbildung 1

Gemeldete Falle von invasiven Meningokokkenerkrankungen (IME) in der
Schweiz 1988-2010 (Serogruppen hochgerechnet aufgrund bekannter Verteilung).
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Tabelle 1

Invasive Meningokokkenerkrankungen
in der Schweiz 2001-2010: Inzidenz pro
100000 Einwohner (n = 756).

Jahr Inzidenz Falle
2001 1,9 140
2002 1,2 87
2003 1,0 73
2004 0,9 63
2005 1,0 71
2006 0,9 65
2007 0,9 65
2008 0,8 60
2009 1,0 74
2010 0,7 58

Tabelle 2

Invasive Meningokokkenerkrankungen
in der Schweiz 2001-2010: altersspezi-
fische Inzidenz pro 100000 Einwohner

(n = 756).

Zeitraum 2001-2005 2006-2010
Altersgruppe Inzidenz Inzidenz
0 Jahre 11,4 9,1

1-4 Jahre 4,6 3,6
5-9 Jahre 1,1 0,5
10-14 Jahre 1.5 1,2
15-19 Jahre 4,3 2,8
20-24 Jahre 1,6 1,5
>24 Jahre 0,5 0,4

hungsweise 4% der Falle (Tabelle
3). Hingegen erhohte sich im Zeit-
raum 2006-2010 der Anteil der in
der Schweiz aufgetretenen Falle,
die auf die Serogruppe Y zurlickzu-
fihren waren, auf 12%. Diese Falle
traten vor allem bei jungen Erwach-
senen auf (Tabelle 4). Momentan
lasst sich noch nicht bestimmen, ob
es sich dabei um eine zunehmende
Tendenz oder um eine periodische
Schwankung handelt.

3. IMPFSTOFFE

3.1 Polysaccharidimpfstoffe

Die quadrivalenten Polysaccharid-
impfstoffe gegen Meningokokken
bestehen aus Kapselantigenen A,
C, Y und W135 (Mencevax® ACWY,
hier abgekirzt MPV-ACWY, der ein-
zige in der Schweiz zugelassene

quadrivalente  Polysaccharidimpf-
stoff). Die Wirksamkeit der Poly-
saccharidimpfstoffe hangt vom Al-
ter ab: Bei Kindern unter 5 Jahren
ist die Wirksamkeit geringer und bei
Kindern unter 2 Jahren liegt sie
praktisch bei null. Der Impfschutz
halt 3 bis 5 Jahre an. Bei Kleinkin-
dern ist innerhalb von 3 Jahren eine
deutliche Abnahme des Antikorper-
titers festzustellen, wahrend sich
bei Erwachsenen noch 10 Jahre
nach der Impfung Antikoérper nach-
weisen lassen [9, 10].

Im Weiteren weisen Polysaccha-
ridimpfstoffe folgende Eigenschaf-
ten auf: (i) Sie 16sen nur eine anti-
korpervermittelte  Immunantwort
aus, ohne die T-Zellen zu aktivieren,
und erzeugen somit kein immunolo-
gisches Gedachtnis; (ii) sie kdbnnen
zu einer immunologischen Hypore-
aktivitat fihren, was zur Folge hat,

dass eine erneute Impfung mit dem
gleichen Impfstoff weniger wirk-
sam ist als die vorhergehende (B-
Zell-Depletion und tiefere Antikor-
pertiter). Dieses Phanomen wurde
vor allem bei der Immunantwort auf
die Serogruppe C und wiederholter
Anwendung von nicht konjugierten
Impfstoffen im Abstand von weni-
ger als 3 Jahren beobachtet
[11-13]; (iii) sie schiitzen vor IME,
die durch Meningokokken der Sero-
gruppen A, C, Y und W135 verur-
sacht werden, verhindern aber nicht
die Besiedelung des Nasen-Ra-
chen-Raums mit diesen Serogrup-
pen und damit deren potenzielle
Ubertragung auf andere Personen.

3.2 Konjugatimpfstoffe
Entsprechend dem Konjugatimpf-
stoff gegen Haemophilus influen-
zae Typ b kénnen die Kapselanti-
gene der Meningokokken an ein
Protein gebunden werden. Dank
diesem Tragerprotein erzeugen sie,
auch bei Sauglingen, eine T-Zell-ab-
hangige Immunantwort, welche
den Aufbau eines immunologischen
Gedachtnisses ermoglicht. Dieses
Gedéachtnis kann bei einer spateren
Exposition gegenlber den (konju-
gierten oder nicht konjugierten)
bakteriellen Polysacchariden reakti-
viert werden, ohne dass es zu einer
immunologischen  Hyporeaktivitat
kommt. Die immunologische Hypo-
reaktivitat lasst sich demnach ver-
hindern, wenn bei der Erstimpfung
ein Konjugatimpfstoff verwendet
wird, oder beheben, indem bei der
Folgeimpfung ein konjugierter Impf-
stoff eingesetzt wird. Dabei ist ein
Abstand von mindestens 4 bis 8
Wochen zwischen den Impfungen
einzuhalten. Die Konjugatimpfstoffe
verringern zudem auch den asymp-
tomatischen Befall der oberen
Atemwege und bieten so eine
Schutzwirkung fur das Umfeld [14,
18].

Seit 2001 sind in der Schweiz drei
monovalente  Konjugatimpfstoffe
gegen Meningokokken C (MCV-C)
zugelassen und unter den fol-
genden Handelsnamen erhaltlich:
Meningitec®, Menjugate® und Neis-
Vac-C®. Sie sind gut vertraglich, im-
munogen und wirksam, auch bei
Kindern unter 2 Jahren. Sie kénnen
zeitgleich mit den anderen Impfun-
gen verabreicht werden, die im
schweizerischen Impfplan empfoh-



» » » » » » Ubertragbare Krankheiten

Tabelle 3

Invasive Meningokokkenerkrankungen in der Schweiz 2001-2010: gemeldete Félle nach Serogruppe und Erkrankungsjahr
(nur Falle mit bekannter Serogruppe beriicksichtigt).

Serogruppe
X B C W 135 Y X,B,C,W,Y
Falljahr N (%) N (%) N (%)] N (%) N (%) N (%)
2001 0 0% 52 39% 68 51% 7 5% 7 5% 134 100%
2002 1 1% 36 43% 40 48% 3 4% 4 5% 84 100%
2003 1 1% 35 52% 22 33% 4 6% 5 7% 67 100%
2004 0 0% 37 61% 20 33% 2 3% 2 3% 61 100%
2005 0 0% 41 66% 12 19% 4 6% 5 8% 62 100%
2006 0 0% 34 63% 15 28% 2 4% 3 6% 54 100%
2007 0 0% 27 49% 20 36% 2 4% 6 1% 55 100%
2008 0 0% 32 64% 15 30% 2 4% 1 2% 50 100%
2009 0 0% 35 56% 17 27% 2 3% 9 14% 63 100%
2010 0 0% 22 45% 13 27% 1 2% 13 27% 49 100%
total 2 0% 351 52% 242 36% 29 4% 55 8% 679 100%
Tabelle 4

Invasive Meningokokkenerkrankungen in der Schweiz 2006-2010: gemeldete Falle nach Serogruppe und Altersgruppen
(nur Falle mit bekannter Serogruppe beriicksichtigt).

Serogruppe
X B C W 135 Y X,B,C,W,Y
Altersklassen N (%) N (%)] N (%)| N (%) N (%) N (%)
0 Jahre 0 0%| 23 74%| 5 16%| 1 3% 2 6% 31 100%
1-4 Jahre 0 0%]| 30 75% | 10 25%| 0 0%| 0 0% 40 100%
5-9 Jahre 0 0% 2 25%| 6 75%| 0 0%| 0 0% 8 100%
10-14 Jahre 0 0%| 12 57%| 8 38%| 0 0%| 1 5% 21 100%
15-19 Jahre 0 0%| 30 56% | 20 37%| 1 2%| 3 6% 54 100%
20-24 Jahre 0 0%| 16 55%| 6 21%| 0 0%| 7 24% 29 100%
>24 Jahre 0 0%| 37 42%| 25 28%| 7 8% 19 22% 88 100%
Total 0 0%] 150 55% | 80 30%| 9 3%]| 32 12% 271 100%

len werden, mUssen aber an einer
anderen Stelle injiziert werden. Bei
Kindern von 1 bis 4 Jahren betragt
ihre Wirksamkeit 83 bis 98%, bei
11- bis 18-Jahrigen 93 bis 96% [16,
171. Meningitec® und Menjugate®
enthalten Oligosaccharide der Sero-
gruppe C, die an das Protein
CRM197, eine nicht toxische Mu-
tante des Diphtherietoxins, konju-
giert sind. NeisVac-C® (Baxter AG)
enthalt ein Polysaccharid der Sero-
gruppe C, das an Tetanustoxoid ge-
bunden ist. Als Adjuvantien werden
Aluminiumphosphat  (Meningitec®)
oder Aluminiumhydroxid (Menju-
gate®, NeisVac-C®) eingesetzt. Die
Impfstoffe enthalten 10 pg Oligo-
saccharid der Serogruppe C pro Do-
sis, ohne Zugabe von Thiomersal.

3.2.1 Neuer quadrivalenter
Konjugatimpfstoff MCV-ACWY
(Menveo®)

Seit August 2011 ist in der Schweiz
ein neuer Konjugatimpfstoff, MCV-
ACWY, im Handel erhaltlich. Er ent-
halt Oligosaccharide der Serogrup-
pen A, C, Y und W135: Die vier Oli-
gosaccharide sind individuell an das
Protein  CRM197 (nicht toxische
Mutante des Diphtherietoxins) ge-

bunden. Dieser neue Impfstoff ent-
halt weder Adjuvantien noch Thio-
mersal. Jede Dosis besteht aus
10 pg Oligosaccharid der Sero-
gruppe A und je 5 ug Oligosaccharid
der Serogruppen C, Y und W135
[18l.

Die Immunogenitat und Vertrag-
lichkeit von MCV-ACWY wurden in
allen Altersgruppen bis 55 Jahre un-
tersucht und mit jenen verglichen,
die mit zwei tetravalenten Impfstof-
fen erzielt wurden, einem nicht kon-
jugierten (Menomune®) und einem
konjugierten  (Menactra® (beide
sind in der Schweiz nicht zugelas-
sen). Menactra® ist ein quadrivalen-
ter Impfstoff, der Antigene der
Serogruppen A, C, Y und W135 ent-
halt; die Antigene sind an Diphthe-
rietoxoid konjugiert, das durch
Formaldehyd entgiftet wird. Die Im-
munantwort der (konjugierten und
nicht konjugierten) Meningokokken-
impfstoffe wird anhand der bakteri-
ziden Aktivitat im Serum bei Vorlie-
gen von humanem Komplement
beurteilt, die durch die Antikoérperti-
ter (GMT) und den Anteil der
geimpften Personen mit einem
hSBA-Titer > 1:8 ausgedrlckt wer-
den [19]. Diese Korrelate flr den

Impfschutz wurden einen Monat
nach Verabreichung einer Dosis
MCV-ACWY bei rund 3500 Jugend-
lichen (11-18 Jahre) und 2600
Erwachsenen (19-55 Jahre) gemes-
sen. Die Immunantwort war zufrie-
denstellend und mit jener vergleich-
bar, die mit Menactra® und Meno-
mune® fir die vier Serogruppen
erzielt wurde: Der Anteil der Perso-
nen mit einem hSBA-Titer > 1:8 be-
trug 73 bis 98% bei den Jugendli-
chen und 66 bis 99% bei den
Erwachsenen [20-23]. Auch die Im-
munogenitatsdaten bei den 2- bis
10-jahrigen Kindern (rund 2900
Impflinge) nach einer Dosis Men-
veo® weisen auf eine zufriedenstel-
lende Immunantwort fir die vier Se-
rogruppen hin, mit einem Anteil
zwischen 64% und 92% (im Ver-
gleich mit Menactra® zeigt nur die
Serogruppe A eine leichte Unterle-
genheit) [24].

In den Immunogenitatstudien bei
Sauglingen (rund 1500 Geimpfte)
wurden die folgenden Impfsche-
mas verwendet: Verabreichung von
MCV-ACWY mit 2, 3 und 4 Mona-
ten, 2, 4 und 6 Monaten oder 2 und
4 Monaten im Vergleich zur Kon-
trollgruppe, der mit 2 und 4 Mona-
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ten MCV-C verabreicht wurde; alle
Probanden erhielten im Alter von
12 Monaten eine Dosis MCV-
ACWY. Nach dieser letzten Impfung
mit MCV-ACWY wurden fiir die Sero-
gruppen C, W135 und Y bei mindes-
tens 95% der Sduglinge und fir die
Serogruppe A bei mindestens 84%
schitzende Antikorpertiter erreicht.
Beim Vergleich von Sauglingen, die
2 oder 3 Dosen MCV-ACWY oder
MCV-C erhalten hatten, wurde ein
hoherer Antikorpertiter flr die Sero-
gruppe C nach der Verabreichung
von MCV-C im Vergleich zu MCV-
ACWY bzw. nach 3 anstelle von 2
Dosen MCV-ACWY festgestellt. In
beiden Situationen wurde der
Unterschied als nicht signifikant ein-
gestuft [25, 26]. Es liegen keine Stu-
dien vor, in denen die Immunant-
wort gegen die Serogruppe C bei
Jugendlichen und Erwachsenen mit
MCV-C im Vergleich zu MCV-ACWY
untersucht wurde.

Die zeitgleiche Verabreichung von
MCV-ACWY und anderen Impfstof-
fen wurde bei Sauglingen sowie bei
11- bis 18-Jahrigen getestet; fur 2-
bis 10-Jahrige Kinder liegen noch
keine Daten zur gleichzeitigen Ver-
abreichung vor. Bei den Sduglingen
fihrten die gleichzeitig verabreich-
ten Antigene (Tetanus, Diphtherie,
Poliomyelitis und Haemophilus in-
fluenzae) mit und ohne MCV-ACWY
zu einer vergleichbaren Immunoge-
nitat. Die spezifische Antwort auf
die Pertussis-Antigene war nach
der gleichzeitigen Verabreichung
mit MCV-ACWY leicht herabgesetzt
[26-28]. Da flr Pertussis kein sero-
logisches Schutzkorrelat besteht,
ist die klinische Bedeutung dieser
Verminderung der Antikdrpertiter
unklar. Bei den Jugendlichen wurde
auch die gleichzeitige Verabrei-
chung von MCV-ACWY und des
HPV-Impfstoffs untersucht, ohne
dass eine Verringerung der Immun-
antwort festgestellt wurde [28].

Derzeit ist nicht bekannt, wie
lange der Impfstoff MCV-ACWY
Schutz bietet. Bei den Jugendlichen
sind die ein Jahr nach der Impfung
gemessenen bakteriziden Antikor-
pertiter flr die Serogruppen C, Y
und W hoher als jene, die nach Ver-
abreichung des nicht konjugierten
Impfstoffs gemessen wurden, und
fUr die Serogruppe A dhnlich [21].

In keiner der Studien mit MCV-
ACWY und den Kontrollimpfstoffen

traten schwere Nebenwirkungen
auf. Bei allen drei Impfstoffen (Men-
veo®,  Menactra®, Menomune®)
wurden haufig lokale und systemi-
sche Entziindungsreaktionen beob-
achtet, die jedoch meist leicht und
nur selten schwer waren. Das Ver-
traglichkeitsprofil von MCV-ACWY
ist somit mit jenem der Kontroll-
impfstoffe vergleichbar. Am héau-
figsten wurden bei MCV-ACWY (bei
mehr als einem von zehn Patienten)
die folgenden Nebenwirkungen be-
obachtet: Kopfschmerzen, Ubelkeit,
Unwohlsein und Schmerzen, Ro6-
tung, Verhartung und Juckreiz an
der Einstichstelle.

Wie alle Impfstoffe darf MCV-
ACWY nicht bei Personen ange-
wandt werden, bei denen mdgli-
cherweise eine Uberempfindlich-
keit (Allergie) auf den Wirkstoff oder
einen der anderen Bestandteile
besteht, einschliesslich des Diph-
therietoxoids. Der Impfstoff darf
nicht an Personen verabreicht wer-
den, bei denen zuvor eine lebensbe-
drohliche Reaktion auf einen Impf-
stoff mit ahnlichen Inhaltsstoffen
aufgetreten ist. Besteht hohes Fie-
ber und/oder eine akute Erkran-
kung, sollte die Impfung verscho-
ben werden.

4. IMPFEMPFEHLUNG

4.1 Erganzende Impfung von
Kleinkindern und Jugendlichen
gegen invasive Infektionen mit
Meningokokken der Gruppe C
Aufgrund der Epidemiologie in der
Schweiz bleibt die Empfehlung fir
die ergédnzende Impfung mit den
monovalenten Konjugatimpfstoffen
gegen Meningokokken der Sero-
gruppe C (MCV-C), die seit 2005
empfohlen und seit 2006 von der
obligatorischen Krankenpflegeversi-
cherung Ubernommen wird, unver-
andert bestehen. Sie richtet sich an
Kleinkinder und Jugendliche, deren
Eltern einen optimalen Impfschutz
gegen Meningokokken der Sero-
gruppe C als wichtig erachten, und
erganzt die empfohlenen Basisimp-
fungen nach dem folgenden Impf-
schema:

— 12-15 Monate: MCV-C 1x

- 11-15 Jahre: MCV-C 1x

Die zeitgleiche Verabreichung der
anderen Impfstoffe, die im Impfplan
fUr die entsprechende Altersgruppe

vorgesehen sind, ist moglich, muss
aber an einer anderen Injektions-
stelle erfolgen. Die erste Impfung
mit MCV-C kann bis zum vollende-
ten 5. Lebensjahr, die zweite bis
zum vollendeten 20. Lebensjahr
nachgeholt werden.

4.2 Gruppen mit erhohtem

Risiko einer invasiven Meningo-
kokkeninfektion

Bei Personen mit Immunstérungen
(Defizit der Terminalfaktoren des
Komplementsystems oder Defekt
bei der alternativen Komplementak-
tivierung, Mangel an mannosebin-
dendem Lektin, funktionelle oder
anatomische Asplenie, ausblei-
bende Immunantwort auf Poly-
saccharide) ist das IME-Risiko er-
hoht. Diese Gruppe sollte daher ei-
nen maximalen und dauerhaften
Schutz erhalten, der sich auf alle
Meningokokken-Serogruppen  er-
streckt, gegen die eine Impfung
verflgbar ist. Zugleich sollte eine
mogliche immunologische Hypore-
aktivitat verhindert werden.

MCV-ACWY (Menveo®) ist zurzeit
in der Schweiz erst ab dem Alter
von 11 Jahren zugelassen. Aller-
dings fuhrt der Nutzen durch den
Aufbau eines Immungedéachtnisses
durch die Impfung mit einem Konju-
gatimpfstoff flr Personen mit er-
hohtem Risiko sowie die Daten zur
Impfsicherheit, die zu den MCV-C-
Impfstoffen vorliegen, zu der Emp-
fehlung, Menveo® ab dem Alter von
12 Monaten zu verwenden, obwohl
das Produkt von Swissmedic erst
ab dem Alter von 11 Jahren zuge-
lassen ist (siehe Kapitel 5). Daher
wird empfohlen, den quadrivalen-
ten Konjugatimpfstoff MCV-ACWY
far die Primovakzination von Perso-
nen mit erhdhtem Risiko flr eine in-
vasive Infektion so frih als moglich
wie folgt anzuwenden: ab dem Al-
ter von 12 Monaten zwei Dosen
MCV-ACWY (Menveo®) im Abstand
von 4-8 Wochen.

Die Verabreichung von zwei Do-
sen Konjugatimpfstoff bei Personen
mit erhdhtem Risiko einer invasiven
Infektion wird empfohlen, um die
Seroprotektion und den Antikorper-
titer zu erhohen, da bei diesen
Menschen die Immunantwort im
Vergleich zu Gesunden schwacher
ausféllt (Asplenie) oder diese fur ei-
nen ausreichenden Schutz einen
hoheren Antikorpertiter bendtigen
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(Defizit des Komplementsystems)
[29-31].

Fir die anschliessenden Auf-
frischimpfungen im Abstand von 5
Jahren wird der (nicht konjugierte)
quadrivalente  Polysaccharidimpf-
stoff  MPV-ACWY  (Mencevax®)
empfohlen. Ist das immunologische
Gedachtnis einmal durch einen Kon-
jugatimpfstoff aufgebaut, weist zur-
zeit nichts darauf hin, dass die Kon-
jugatimpfstoffe bezlglich der Wirk-
samkeit oder der Schutzdauer der
Auffrischimpfungen einen Vorteil
gegentber den Polysaccharidimpf-
stoffen bieten wirden.

Fir Sauglinge von 2 bis 11 Mona-
ten liegen zurzeit noch nicht genu-
gend Daten vor. Deshalb ist bei ih-
nen die Erstimpfung unverandert
mit 3 Dosen MCV-C friihestens ab
dem Alter von 2 Monaten vorzuneh-
men. Hingegen sind die ersten Auf-
frischimpfungen ab 12 Monaten mit
dem quadrivalenten Konjugatimpf-
stoff MCV-ACWY durchzufihren,
d. h. 2 Dosen im Abstand von 4 bis
8 Wochen. Wie bei den anderen Al-
tersgruppen wird fir die anschlies-
senden Auffrischimpfungen im Ab-
stand von 5 Jahren der quadriva-
lente Polysaccharidimpfstoff MPV-
ACWY empfohlen.

Die Ubrigen Impfstoffe, die im
Impfplan empfohlen werden, kon-
nen auch bei der Altersgruppe der
2- bis 11-Jahrigen jeweils gleich-
zeitig verabreicht werden, mussen
aber an einer anderen Stelle injiziert
werden. Zwar liegen fur Kinder in
diesem Alter keine spezifischen Da-
ten vor, jedoch kann aufgrund der
Daten, die fur dhnliche Impfstoffe
verflgbar sind, die zeitgleiche Ver-
abreichung anderer Impfstoffe auch
fur diese Altersgruppe in Betracht
gezogen werden.

4.3 Personen mit erhohtem
Expositionsrisiko

Beim Personal von Analyse- und
Forschungslabors mit N.-meningiti-
dis-Kontakt wahrend der Arbeit be-
steht ein erhohtes Expositionsri-
siko. Diese Personen sollten einen
dauerhaften Schutz erhalten, der
sich auf alle Meningokokken-Sero-
gruppen erstreckt, gegen die eine
Impfung verfligbar ist. Zugleich
sollte eine madgliche immunologi-
sche Hyporeaktivitat  verhindert
werden. Im Gegensatz zu der
Gruppe mit erhdhtem Risiko einer

IME (siehe 4.2) kann beim Labor-
personal von einer guten Immun-
antwort ausgegangen werden.

Die Empfehlung fir Laborperso-
nal mit erhéhtem Expositionsrisiko
besteht daher aus der Primovakzi-
nation mit einer einzigen Dosis
MCV-ACWY (Menveo® und an-
schliessende  Auffrischimpfungen
mit MPV-ACWY alle 5 Jahre, falls
das Risiko weiterhin besteht. Denn
ist das immunologische Gedachtnis
einmal durch einen Konjugatimpf-
stoff aufgebaut, weist zurzeit nichts
darauf hin, dass die Konjugatimpf-
stoffe bezlglich der Wirksamkeit
oder der Schutzdauer der Auffrisch-
impfungen einen Vorteil gegentber
den Polysaccharidimpfstoffen bie-
ten wirden.

Laborpersonal, das mit MPV-
ACWY vor mehr als 5 Jahren
geimpft worden ist, sollte ebenfalls
1 Dosis von MCV-ACWY (Menveo®)
als nachste Auffrischimpfung erhal-
ten. Weitere Auffrischimpfungen
sind wieder mit MPV-ACWY (Men-
cevax®) alle 5 Jahre durchzufiihren.

Fir Rekruten hingegen gilt vorlau-
fig weiterhin die spezifische Impf-
empfehlung gegen Meningokokken
C mit einer Einzeldosis des mono-
valenten Konjugatimpfstoffs (MCV-
C) ohne Auffrischimpfungen. Ent-
sprechend der epidemiologischen
Entwicklung muss diese Empfeh-
lung allenfalls angepasst werden.

4.4 Postexpositionelle Impfung

Fur die Postexpositionsprophylaxe
bei Personen, die Kontakt zu einem
bestatigten oder wahrscheinlichen
IME-Fall hatten, bestehen spezifi-
sche Empfehlungen [2]. Kontaktper-
sonen eines wahrscheinlichen oder
nachgewiesenen Falls einer Menin-

gokokkeninfektion sollen entspre-

chend den bisherigen Empfehlun-

gen und dem Alter der exponierten

Person mit einem Konjugatimpf-

stoff gegen Meningokokken C oder

einem  quadrivalenten  Konjuga-
timpfstoff geimpft werden:

— 2-11 Monate: MCV-C,

—>12 Monate: MCV-C nach
einer Exposition mit Meningokok-
ken der Serogruppe C,
MCV-ACWY nach einer Exposi-
tion mit der Serogruppe W135, A
oder Y.

Falls die Resultate der Serotypen-
bestimmung nicht rechtzeitig ver-
flgbar sind und die Situation es
erfordert, wird empfohlen, den be-
troffenen Personen die Impfung
umgehend anzubieten. Der Impf-
stoff wird in diesem Fall anhand
der spezifischen epidemiologischen
und klinischen Umsténde des In-
dexfalls gewahlt (zum Beispiel Her-
kunft und Altersgruppe des Index-
falls).

Die postexpositionelle Impfung
mit einem Polysaccharidimpfstoff
ist nie zu empfehlen, da der
Schleimhautschutz (und damit die
Verhinderung einer weiteren Uber-
tragung) deutlich geringer ist.

4.5 Impfempfehlungen fiir
Reisende

Flr Personen, die sich in ein Ende-
miegebiet begeben, vor allem in
den Meningitisglrtel in den afrikani-
schen Landern sidlich der Sahara,
und die dort engen und langeren
Kontakt mit der lokalen Bevolke-
rung haben, wird fir die Primovakzi-
nation (ab dem Alter von 12 Mona-
ten) eine Dosis des quadrivalenten
Konjugatimpfstoffs MCV-ACWY
empfohlen. Solange das Expositi-

Tabelle 5

Impfschema fiir Personen mit erhohtem Risiko einer invasiven

Meningokokkeninfektion

Primovakzination

Auffrischimpfung

Auffrischimpfung

MCV-C oder MCV-ACWY MCV-ACWY MPV-ACWY
Alter Dosen Abstand Dosen Alter Dosen Abstand
(Monate) (Wochen) (Monate) (Jahre)
2-11 3x MCV-C 4 2 12" 1 52)
>12 2x MCV-ACWY 4-8 - - 1 52

" Erste Dosis MCV-ACWY ab dem Alter von 12 Monaten und 4-8 Wochen nach der letzte
Dosis MCV-C. Zweite Dosis MCV-ACWY 4-8 Wochen nach der ersten Dosis MCV-ACWY.
2 Auffrischimpfungen alle 5 Jahre mit dem nicht konjugierten Polysaccharidimpfstoff, falls das

Risiko weiterhin besteht.
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onsrisiko weiterbesteht, sollte an-

schliessend alle 5 Jahre eine Auf-

frischimpfung mit dem quadrivalen-
ten Polysaccharidimpfstoff MPV-

ACWY vorgenommen werden.
Personen, die bereits mit MPV-

ACWY geimpft wurden, soll vor

weiteren Auffrischimpfungen mit

MPV-ACWY zunéchst eine Dosis

MCV-ACWY verabreicht werden.

Die Impfung sollte spatestens

10 Tage vor der Abreise erfolgen.

- 2-11 Monate: MCV-C (nach
dem Schema in Tabelle 5)

— >12 Monate: 1 Dosis MCV-
ACWY, danach bei weiterbeste-
hendem Expositionsrisiko
alle 5 Jahre eine Dosis MPV-
ACWY' 2

' Die saudiarabischen Behorden verlangen
fir Mekka-Pilger (Hadschis) alle 3 Jahre
eine Auffrischimpfung.

2 Als Primovakzination kann ab 2 Jahren
aus Kostengrinden MPV-ACWY in
Erwégung gezogen werden. Die erste
Auffrischimpfung sollte jedoch mit dem
quadrivalenten Konjugatimpfstoff (MCV-
ACWY) erfolgen, falls das Expositionsri-
siko weiterhin besteht.

5. Zulassung und «off-label»-
Anwendung von MCV-ACWY
(Menveo®)

Der Impfstoff MCV-ACWY wurde
2010 von der FDA (Food and Drug
Administration) und der EMA (Euro-
pean Medecines Agency) zur akti-
ven Immunisierung von Jugendli-
chen und Erwachsenen zugelassen.
Im Januar 2011 hat die FDA ihre Zu-
lassung des Impfstoffs bis zum Al-
ter von 2 Jahren ausgedehnt [32,
33]. Das Dossier flr die Zulassung
des Impfstoffs fir Sauglinge und
Kinder im Alter von 2 bis 23 Mona-
ten wird der FDA, der EMA und
Swissmedic nachstens eingereicht.
Fir Kinder mit erhéhtem IME-Risiko
empfehlen das britische Depart-
ment of Health den Impfstoff MCV-
ACWY «off-label» bereits ab dem
Alter von 3 Monaten [34] und Frank-
reichs Haut conseil de la santé pu-
blique zusammen mit  Afssaps
(Agence francgaise de sécurité sani-
taire des produits de santé) ab dem
Alter von 2 Jahren anzuwenden
[35, 36].

Es liegen bereits zahlreiche Daten
(aus klinischen Studien und Studien
nach der Markteinfliihrung) zur Ver-
wendung von Konjugatimpfstoffen
in der Altersgruppe von 2 Monaten

bis 11 Jahren vor. Insbesondere
werden seit rund zehn Jahren Kon-
jugatimpfstoffe gegen Meningokok-
ken der Serogruppe C ab dem Alter
von 6 Wochen verabreicht. Die Zu-
sammensetzung und der Wirkme-
chanismus des quadrivalenten Kon-
jugatimpfstoffs (MCV-ACWY) sind
ahnlich wie bei den monovalenten
Konjugatimpfstoffen (MCV-C). Im
Ubrigen bietet die Konjugation der
vier Polysaccharide an ein Protein
den Vorteil, dass bei Kleinkindern,
die einer Gruppe mit erhdhtem Ri-
siko einer invasiven Meningokok-
keninfektion angehdren, ab der Pri-
movakzination nicht nur ein guter
Schutz erzeugt, sondern auch ein
immunologisches Gedachtnis auf-
gebaut wird.

Nach einer eingehenden Nutzen-
Risiko-Analyse empfehlen EKIF und
BAG die Impfung mit dem quadriva-
lenten  Konjugatimpfstoff ~ MCV-
ACWY fir Personen mit erhohtem
Risiko einer invasiven Meningokok-
keninfektion oder mit erhdhtem Ex-
positionsrisiko (Beruf, Reise in ein
Epidemiegebiet) ab dem Alter von
12 Monaten. Die Empfehlung fur
diese «off-label»-Anwendung be-
ruht auf dem neuesten Stand der
wissenschaftlichen Erkenntnisse.

6. KOSTENUBERNAHME

In Bezug auf die Personen, die
einer Gruppe mit erhéhtem Risiko
einer invasiven Infektion angeho-
ren, wurde ein Dossier eingereicht,
mit dem die Ubernahme der Kosten
durch die obligatorische Kranken-
pflegeversicherung beantragt wird.
Dieses Dossier wird zurzeit gepruft.

Reiseimpfungen fallen nicht unter
die obligatorische Krankenversiche-
rung. Die Kosten fur die Impfung
von Personen, bei denen im berufli-
chen Umfeld ein Expositionsrisiko
besteht, werden vom Arbeitgeber
tbernommen. W

Bundesamt fir Gesundheit
Eidgendssische Kommission
fur Impffragen

Weitere Informationen
Bundesamt fir Gesundheit
Abteilung Ubertragbare Krankheiten
Sektion Impfprogramme und
Bekampfungsmassnahmen

Telefon 031 323 87 06
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