UBERTRAGBARE KRANKHEITEN

Impfprinzipien und Empfehlungen fur Personen
mit chronisch entzundlichen Darmerkrankungen
oder anderen gastroenterologischen
[Auto-)Immunerkrankungen

Bei Personen mit gastroenterologischen (Auto-Jimmunerkrankungen sind Impfungen be-
sonders wichtig. Grundsatze und spezifische Impfempfehlungen fur diese Risikopersonen
leiten sich von einer durch die Eidgenossische Kommission fur Impffragen durchgefihrten
Literaturrecherche ab. Diese sind im Folgenden zusammengefasst.

Aufgrund ihrer Grunderkrankung und
ihrer Therapie mit Immunomodulatoren
oder Immmunsuppressiva, haben Personen
mit gastroenterologischen (Auto-)
Immunerkrankungen ein erhohtes Risiko
fur Infektionen, insbesondere auch fur
impfpraventable Infektionen durch Influ-
enza, Pneumokokken, Varizella Zoster,
Hepatitis B und Humane Papillomaviren
(HPV). Daher ist die Impfpravention bei
diesen vulnerablen Patientinnen/Patienten
besonders wichtig. Haufig ist der Impf-
schutz dieser Patientengruppe jedoch
unvollstandig.

Die Impfempfehlungen bei Personen mit
gastroenterologischen (Auto-)iImmuner-
krankungen, welche in den Tabellen 1
und 2 dargestellt werden, basieren auf
folgenden Prinzipien:

1. Es gibt derzeit keine Evidenz-basierten
Hinweise fUr einen kausalen Zusam-
menhang zwischen Impfungen und
chronisch entzlindlichen Darmerkran-
kungen oder anderen gastroenterolo-
gischen (Auto-)iImmunerkrankungen.

2. Es gibt keine spezifische Kontrain-
dikation gegen Impfungen mit
Tot- oder Lebendimpfstoffen bei
Patientinnen/Patienten mit chronisch
entzindlichen Darmerkrankungen
oder anderen gastroenterologischen
(Auto-)immunerkrankungen, sofern
keine immunsuppressive Therapie
eingenommen wird. Die Sicherheit
von Impfungen wurde in grossen
Studien nachgewiesen. Impfungen
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stellen weder einen Ausloser gast-
roenterologischer (Auto-)lmmuner-
krankungen dar, noch fihren sie zu
einer Exazerbation derselben.

. Im Rahmen der Grundanamnese ei-

ner Person mit gastroenterologischen
(Auto-)Immunerkrankungen sollte
immer eine Anamnese bezuglich Va-
rizellen und ein Impfstatus erhoben
und dokumentiert werden. Der Impf-
status sollte dabei, wo notwendig,
komplettiert werden. Insbesondere
sollte dabei der Vollstandigkeit der
Lebendimpfungen (Mumps, Ma-
sern, Roteln (MMR), Varizellen, ggf.
Gelbfieber) Beachtung geschenkt
werden, da diese Impfungen unter
Immunsuppression nicht verabreicht
werden kénnen. Unabhangig von
Impfstatus und Anamnese sollte eine
serologische Kontrolle des Schut-

zes gegen Varizellen und Masern
erfolgen. Die serologische Kontrolle
des Roteln-Status sollte nur erfolgen,
wenn der Impfstatus unvollstandig
oder unbekannt ist.

. FUr seronegative Patientinnen/

Patienten, die bereits mit einem
Immunsuppressivum behandelt
werden und somit nicht geimpft
werden konnen, sollten bestimmte
Vorsichtsmassnahmen (Immunglo-
buline gegen Masern, Virostatika
gegen Varizellen) im Falle eines Kon-
takts mit einer erkrankten Person
eingesetzt werden.

. Impfungen sollten maglichst in einer

stabilen Krankheitsphase gegeben

werden, da dann die Wirksamkeit
am grossten ist.

. Wenn méglich sollten die Imp-

fungen vor Start einer immunsup-
pressiven Therapie vervollstandigt
werden. MMR, Varizellen und ggf.
die Gelbfieberimpfung sollten ide-
alerweise mindestens vier Wochen
vor Start der Immunsuppression
verabreicht werden. Totimpfstoffe
kénnen jederzeit gegeben werden;
die Wirksamkeit kann jedoch unter
Immunsuppression reduziert sein.

. Impfungen sind in der Indukti-

onsphase einer immunsuppressi-
ven Therapie zu vermeiden, da i)
wahrend dieser Phase die Dosierung
der immunsuppressiven Therapie
hoch ist und somit die Sicherheit
von Lebendimpfungen und die
Immunogenitat von Totimpfstoffen
reduziert sind und ii) potenzielle
Nebenwirkungen wahrend dieser
instabilen Krankheitsphase schwierig
zu interpretieren sind.

. Wenn eine Person bereits eine im-

munsuppressive Therapie einnimmt,
wird empfohlen, Impfungen dann
zu verabreichen, wenn die Immun-
suppression so niedrig wie moglich
ist. Dadurch kann die Wirksamkeit
von Impfungen erhéht werden.

. Totimpfstoffe werden von Patien-

tinnen/Patienten unter Immunsup-
pression ebenso gut toleriert wie
ohne; bei Lebendimpfungen besteht
jedoch die Gefahr einer Replikation
und Verbreitung des Impfvirus.
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Lebendimpfstoffe mit einem hohen
Replikationspotential (z. B. Gelbfieber)
sind in der Regel bei Personen unter
Immunsuppression kontraindiziert.
Lebendimpfungen kénnen trotz
Immunsuppression unter gewissen
Voraussetzungen eingesetzt werden
(Tabelle 1).

Nach Absetzen oder Pausieren einer
immunsupprimierenden Medikation
sind unterschiedliche Zeitintervalle
vor der Gabe eines Lebendimpfstoffs
zu beachten (Tabelle 2).

Da die Wirksamkeit von Impfungen
bei Personen unter immunsuppres-
siver Therapie reduziert sein kann,
ist eine serologische Kontrolle 4-6
Wochen nach Abschluss des vollen
Impfzyklus empfohlen — wenn eine
quantitative Antikérperbestimmung
verfugbar und hilfreich ist. Solche
Korrelate fur den Impfschutz (schiit-
zende Antikorpertiter und entspre-
chende Grenzwerte) sind verfligbar
fir Diphtherie, Tetanus, Pneumokok-
ken, Haemophilus influenzae Typ b,
Varizellen, Masern, Hepatitis A und
B, Tollwut und Zeckenenzephalitis
(FSME), siehe Tabelle 3, entnommen
aus [1].

Die Immunantwort auf eine Auffrisch-
impfung wird in einem geringeren
Ausmass von einer immunsuppres-
siven Therapie beeinflusst als die
Immunantwort auf eine erstmalige
Impfung. Daher sind hier keine sero-
logischen Kontrollen indiziert.

Die empfohlenen Basisimpfungen
sollten auch bei Patientinnen/
Patienten mit gastroenterologi-
schen (Auto-)immunerkrankungen
durchgefuhrt werden. Es sollte
insbesondere auch an die Imp-

fung gegen Hepatitis B und HPV
gedacht werden. Zusatzlich sollen
unter Immunsuppression speziell
far diese Risikogruppe empfohlene
Impfungen durchgefuhrt werden,
dazu gehoren die Impfungen gegen
Influenza und Pneumokokken. Die
Herpes-Zoster-Impfung (Zostavax®)
ist fUr Patientinnen/Patienten im
Alter zwischen 50 und 79 Jahren
empfohlen, die in der Zukunft
immunsupprimiert sein werden und
zum Zeitpunkt der Impfung keine
schwere Immunschwache aufwei-
sen. Idealerweise sollte die Impfung

Tabelle 1:
Immunsuppressiva und Impfungen

Keine
Einschrankung

Totimpfstoffe Alle Immunsup-
pressiva

Immunogenitat

kannreduziert sein

Bedingte Kontraindikation
Einschrankung®

Keine

Kortikosteroide®
Systemisch: nur
Kurzzeit oder
Niedrigdosis
Physiol.
Ersatztherapie
Nicht systemisch

Lebendimpfstoffe!
MMR, Varizellen,
Gelbfieber, Herpes
Zoster?

Budesonid*

Sulfasalazin
Mesalazin
Olsalazin
Balsalazid

Vedolizumab®

Methotrexat”
Azathioprin®
6-Mercaptopurin®
6-TGN (Lanvis®)

Kortikosteroide!!
Systemisch und
hohe Dosis und
22 Wochen

Leflunomid
Ciclosporin A
Mykophenolat
Cyclophosphamid
Tacrolimus

Adalimumab
Certolizumab
Golimumab
Infliximab
Ustekinumab

1) Als Vorsichtsmassnahme sollte die orale Lebendimpfung (Vivotif®) bei Patientinnen/Patienten mit chro-
nisch entzindlichen Darmerkrankungen vermieden werden.

2] Der (attenuierte Lebend-)impfstoff gegen Herpes Zoster (Zostavax®) darf nicht an Patientinnen/Patienten
verabreicht werden, welche kirzlich oder aktuell mit Inmunsuppressiva behandelt werden, insbesondere
falls verschiedene Wirkstoffe verabreicht werden. Die Impfung ist jedoch nicht kontraindiziert fur Patientin-
nen/Patienten unter topischen oder inhalativen Kortikosteroiden, niedrig dosierten Kortikosteroiden oder
niedrig dosierten Immunsuppressiva, mit Ausnahme von Methotrexat, unter welchem gemass Swissmedic
unabhangig von der Dosis die Impfung gegen Herpes Zoster kontraindiziert ist [2].

3) Kurzzeittherapie <2 Wochen, Niedrigdosis: Prednisonaquivalent <20 mg/Tag (Erwachsene) bzw. <0,5 mg/kg/Tag
[Kinder], physiologische Ersatztherapie, als nicht systemisch gelten topische Anwendungen (Atemwege,
Haut, Augen, Ohren) und Injektionen (intraartikuldr, Schleimbeutel, Sehnen)

4) Budesonid in einer Dosierung von <6 mg/Tag

5) Schluckimpfungen (wie zum Beispiel der Cholera-Totimpfstoff) sind unter Vedolizumab-Therapie oder
anderen a4B7-Integrin-Inhibitoren nicht empfohlen, da sie nicht immunogen sind.

8] Diese Empfehlung gilt flr Patientinnen/Patienten, die mit einem einzelnen Immunsuppressivum behandelt
werden und nicht fur eine Kombinationstherapie. Unter einer Kombinationstherapie kann der immunsup-
pressive Effekt verstarkt sein und Lebendimpfungen sind maglicherweise kontraindiziert.

7) Lebendimpfung generell kontraindiziert bei Methotrexat >0,4 mg/kg/Woche oder >20 mg/Woche. Fir
Kinder gibt es keine Daten und der Grenzwert ist moglicherweise unterschiedlich.

Varizellen, MMR, Gelbfieber: in klinisch stabilen Féllen kdnnen Lebendimpfungen unter niedrig dosiertem
Methatrexat (<0.4 mg/kg/Woche oder <20 mg/Woche) verabreicht werden [3]. Dieser Ansatz wurde auf der
Grundlage von Expertenmeinungen erstellt und wird eine kiinftige weitere Uberwachung erfordern.

8) Nur Varizellen und Herpes Zoster: Impfung moglich bei Azathioprin <3.0 mg/kg/Tag, dariiber oder bei

anderen Lebendimpfstoffen: kontraindiziert. Fir Kinder gibt es keine Daten und der Grenzwert ist

moglicherweise unterschiedlich [4, 5].

9) Nur Varizellen und Herpes Zoster: Impfung maglich bei 6-Mercaptopurin <1.5 mg/kg/Tag, dartiber oder
bei anderen Lebendimpfstoffen: kontraindiziert. Fir Kinder gibt es keine Daten und der Grenzwert ist

moglicherweise unterschiedlich [4, 5].

10) In der Schweiz off-label in Gebrauch. Ein spezifischer Schwellenwert flir die Gabe von Lebendimpfstoffen

wurde bisher nicht definiert.

11) Hohe Dosis: Prednisondquivalent >20 mg/Tag (Erwachsenel, 20.5 mg/kg/Tag (Kinder)

mindestens vier Wochen vor dem
geplanten Start einer schweren Im-

munsuppression verabreicht werden.
14. Zum Schutz immunsupprimierter

Patientinnen/Patienten gehort auch
eine Impfung der nahen Kontakt-
personen (Cocooning). Deshalb
sollte auch bei engen Kontaktper-
sonen der Impfstatus Gberprift und
gegebenenfalls erganzt werden
(insbesondere Impfungen gegen In-
fluenza, Varizellen, Mumps, Masern
und Roteln).

15. Als Vorsichtsmassnahme sollte die

orale Lebendimpfung (Vivotif®) bei

Patientinnen/Patienten mit chronisch
entzindlichen Darmerkrankungen
vermieden werden. Es gibt allerdings
keine Daten, welche dieser Empfeh-
lung zugrunde liegen.

Jedes dieser Prinzipien ist in einem
Dokument in englischer Sprache
(Vaccination in patients with inflam-
matory bowel diseases and other
gastroenterological (auto)immune
conditions) beschrieben. Dieses
«Background Document» wird
demnachst einsehbar sein unter
folgender Adresse: www.ekif.ch.
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Tabelle 2:
Zeitraum zwischen Absetzen eines Immunsuppressivums und Lebendimpfung

Medikament Zeitraum

Kortikosteroide! Kein Abstand notwendig
Systemisch: nurKurzzeit oder Niedrigdosis

Physiol. Ersatztherapie

Nicht systemisch

Budesonid?

Vedolizumab

Sulfasalazin

Mesalazin

Olsalazin

Balsalazid

Kortikosteroide® 1 Monat
Systemisch und hohe Dosis und 22 Wochen

Ciclosporin A 3Manate®
Mykophenolat

Cyclophosphamid

Tacrolimus

Methotrexat 3Monate?,
Azathioprin Ausnahmen

8-Mercaptopurin siehe Tabelle 1

8-TGN (Lanvis®)

Adalimumab 3Maonate®
Certolizumab

Golimumab

Infliximab

Ustekinumab

Leflunomid” 2 Jahre

1] Kurzzeittherapie <2 Wochen, Niedrigdosis: Prednisondquivalent <20 mg/Tag (Erwachsene) bzw. <0,5 mg/
kg/Tag [Kinder), physiologische Ersatztherapie, als nicht systemisch gelten topische Anwendungen
(Atemwege, Haut, Augen, Ohren) und Injektionen (intraartikulér, Schleimbeutel, Sehnen)

2) Budesonid in einer Dosierung von <6 mg/Tag

3] Hohe Dosis: Prednisonaquivalent >20 mg/Tag (Erwachsenel, 20,5 mg/kg/Tag (Kinder)

4) Aus Sicherheitsgriinden sind Lebendimpfungen fiir mindestens zwei Jahre nach Leflunomidtherapie
kontraindiziert. Es gibt aber eine «Auswasch»-0ption mit Aktivkohle oder Colestyramin (siehe Background
Document).

5) Da derzeit keine Daten verfuigbar sind, basieren diese Empfehlungen vor allem auf Expertenmeinungen und
auf den Halbwertszeiten der Arzneimittel.
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Tabelle 3:

Korrelate fiir Schutz vor durch Impfungen verhiitbaren Krankheiten [1]

Impfung

Korrelate f

Schutz Schutz
kurzdauernd | langdauernd

uszeptibel

Diphtherie /L <100 100-999 21000

Tetanus /L <100 100-999 21000

Haemophilus influenzae mg/L <0,15 0,15-0,99 21

Typ b (Hib)

Hepatitis B /L <10 10-99 2100

Pneumokokken mg/L <0,3 0,3-0,9 21 Testverflgbarim «Laboratoire de vaccinolo-

gie des Hopitaux Universitaires de Genéeve»

Zeckenenzephalitis (FSME] | U/L <6,98 210,32

(Methode Enzymgnost)

Zeckenenzephalitis (FSME] | VIEU / mL <63 2127

(Methode VIE-ELISA]

Tollwut U/ ml <0,5 20,5

Hepatitis A /L <20 220 Ein positives Ergebnis bedeutet Immunitéat.
Masern u/L <250 5500 Ein negat!ves Ergebms nac_hﬂder_Nemmp—

fung schliesst eine Immunitat nicht aus

Rételn U/ ml <10 220 (Routinetests ungenligend sensibell.
Varizellen /L <50 50-200 >200 Testverfligbarim «Laboratoire de vaccinolo-
(Methode ELISAVZV gp) gie des Hopitaux Universitaires de Geneve»
Pertussis Karrelat fir Schutz unbekannt oder verflgbare

Poliomyelitis Routinetests ungenugend sensibel

Mumps

Influenza

Humane Papillomaviren

Meningokokken

Gelbfieber
Kommentar: 3. Eperon G, Vaudaux B. Vaccination chez le

Diese Empfehlungen werden unterstutzt von
der Schweizerischen Gesellschaft fir Gastro-

enterologie.
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