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Reiseimpfungen - Hinweise und Empfehlungen

Vaccinations for international travel -
recommendations for clinical practice
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Einflihrung

Der Stdndige Ausschuss Reisemedizin (StAR) der Deut-
schen Gesellschaft fiir Tropenmedizin, Reisemedizin und
Globale Gesundheit e. V. (DTG) erarbeitet jahrlich Emp-
fehlungen zu Reiseimpfungen und zur Malariaprophylaxe.
In diesem ehrenamtlichen Gremium sind industrie-
unabhdngige Expertinnen und Experten der Reise-, Tro-

pen- und Arbeitsmedizin unterschiedlichster Institutio-
nen und Organisationen vertreten.

Seit 2019 befasst sich auch eine neu gegriindete Arbeits-
gemeinschaft der Standigen Impfkommission (STIKO) mit
dem Thema Reiseimpfungen. Das 18-kopfige Gremium
setzt sich paritdtisch aus Mitgliedern des StAR und der
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WAS IST NEU?

Im vorliegenden Artikel wurden die Empfehlungen des Vorjahrs tiberarbeitet. Hinzugekommen sind insbesondere:
= Neue Empfehlung zur Gelbfieberimpfung: Die STIKO-DTG-AG empfiehlt eine einmalige Boosterimpfung.
= Wichtige Anderungen der Verbreitungsgebiete von Polioviren.

= Neue Verbreitungsgebiete fiir Japanische Enzephalitis in Australien.

= Tollwutimpfung: Ein neues 2-Dosen-Schema fiir den Tollwutimpfstoff HDC erlaubt eine kompaktere Grundimmunisierung

flr Last-Minute-Reisende.

= Neue Impfung gegen Denguefieber: Ein Kurzportrit des Dengueimpfstoffs Qdenga, der seit Februar 2023 in Deutschland
erhéltlich ist, findet sich im Abschnitt ,,Neuartige Impfstoffe“.
= Die Impfstofftabelle im Anhang dieses Artikels wurde aus der Druckversion herausgenommen und ist im

Internet veroéffentlicht:

STIKO zusammen. Die Arbeitsgemeinschaft veroffentlicht
jahrlich Empfehlungen zu Reiseimpfungen im Epidemio-
logischen Bulletin [1]. Diese Reiseimpfempfehlungen wer-
den unterjdhrig fortlaufend aktualisiert und stehen in der
aktuellen Fassung online zur Verfiigung. Sie sind zudem
iber die STIKO-App ,Impf-Infos“ zugdnglich. Enthalten
sind jeweils auch konkrete Empfehlungen nach Reiseland
und Risikoprofil.

Die Empfehlungen der STIKO-DTG-AG sind umfassend
und daher umfangreich. Die StAR-Empfehlungen in die-
ser Fachzeitschrift sind demgegeniiber kompakt und sol-
len einen raschen Uberblick zum Thema Reiseimpfungen
ermoglichen.

Die folgenden Empfehlungen und Hinweise beruhen auf
Expertenwissen, aktuellen wissenschaftlichen Erkennt-
nissen und in der Praxis bewdhrten Vorgehensweisen und
Erfahrungen. Sie sind keine evidenzbasierten Leitlinien.
Dort, wo sie von den Empfehlungen der DTG-STIKO-AG in
einzelnen Punkten abweichen, ist dies kenntlich gemacht
und begriindet.

Die im Folgenden gewdhlte mdnnliche Form bezieht sich
zugleich auf weibliche, mannliche und diverse Personen.

Reiseimpfungen dienen der individuellen Gesundheits-
vorsorge. Darliber hinaus sind manche Impfungen im
internationalen Reiseverkehr vorgeschrieben, da sie die
Weiterverbreitung eines Erregers verhindern sollen. Eine
systematische Bewertung der Evidenz zum Nutzen von
Reiseimpfungen ist nicht trivial, da zu den meisten Frage-
stellungen keine oder nur wenige kontrollierte Studien vor-
liegen [2]. Angaben zur Prévalenz und Inzidenz impfpra-
ventabler Erkrankungen beruhen hdufig auf Erhebungenin
derlokalen Bevolkerung und kénnen nicht ohne Weiteres
auf Reisende Gibertragen werden. Es ist somit verstandlich,
dass die internationalen Empfehlungen im Wesentlichen
auf Expertenmeinungen und Erfahrungen beruhen. Auf-
grund der groRen Anzahl unterschiedlicher Reiseziele und
Reiseprofile, epidemiologischer Risiken und individueller

Faktorenist eine ,Standardempfehlung*“ fir ein ,Standard-
risiko“ fiir Reisende nur bedingt sinnvoll.

Es ist daher ein Anliegen des StAR, mit den vorliegenden
Empfehlungen dem reise-, tropen- und arbeitsmedizinisch
tdatigen Arzt bei seinen Praventionsentscheidungen eine
Hilfestellung fir die Bewertung des individuellen Nutzen-
Risiko-Verhdltnisses zu geben. Sie beriicksichtigen
neben den Empfehlungen der STIKO auch Informationen
der WHO, des ECDC, die Internationalen Gesundheits-
vorschriften (IGV) und die medizinischen Reisehinweise
des Auswartigen Amts (AA) sowie die Fachinformationen
der Hersteller. Die vorliegenden Empfehlungen sind fiir
Arzte rechtlich nicht bindend und haben daher weder
haftungsbegriindende noch haftungsbefreiende Wirkung.

Was ist bei der Indikationsstellung fiir
Impfungen vor einer Reise zu beachten?

Da jede Impfung mit unerwiinschten Wirkungen einher-
gehen kann sowie u. U. vom Reisenden privat bezahlt wer-
den muss, ist eine individuelle Risiko-Nutzen-Abwédgung
erforderlich: Die konkrete Reiseroute, die Reisedauer, der
Grund der Reise, der Reisestil, Vorerkrankungen, Medika-
menteneinnahme und besondere berufliche Tatigkeiten
oder Freizeitaktivitdten am Zielort sind wichtige Faktoren
fur eine individualisierte Impfempfehlung.

Die infektionsepidemiologische Lage im Reiseland spielt
zwar eine Rolle, jedoch muss auch berticksichtigt werden,
ob sich Reisende tatsachlich gegeniiber dem Krankheits-
erreger exponieren. So tritt beispielsweise die Cholera, die
primar als Indikatorkrankheit fir extreme Armut und in-
suffiziente Infrastruktur gilt, so gut wie nie bei Reisenden
auf[3], selbst wenn diese unter ,einfachen® Bedingungen
in einem choleraendemischen Land reisen.

Auch die Wirksamkeit der jeweiligen Impfung ist zu be-
denken und muss dem Reisenden mitgeteilt werden.
Zudem sollte beriicksichtigt werden, ob fiir die Erkrankung
eine spezifische Therapie zur Verfligung steht. Bei den
meisten Viruserkrankungen, wie z. B. Gelbfieber, Dengue-
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fieber oder Japanische Enzephalitis, ist dies nicht der Fall.
Bei bakteriellen Erkrankungen ist auch der antimikro-
biellen Resistenzlage Rechnung zu tragen. Fiir Salmonella
Typhi, insbesondere in Stidasien, aber auch in Afrika, wird
eine Zunahme multiresistenter Stdmme beobachtet, die
eine Antibiotikatherapie erschwert.

Impfungen im Kontext von Einreisevorschriften

Entsprechend den aktuellen Internationalen Gesundheits-
vorschriften (IGV) sind derzeit Impfungen gegen Gelb-
fieber und Poliomyelitis zur Einreise in bzw. Ausreise aus
bestimmten Landern vorgeschrieben; einzelne Staaten
verlangen den Nachweis einer Immunitdt gegen Menin-
gokokken (s. u.). Auch beziiglich der COVID-19-Impfung
gelten ggfs. Einreisevorschriften (s. u.).

Zwischenaufenthalte, auch im Transit, konnen eine Impf-
pflicht zur Folge haben. Daher muss bei Erstellung des
Impfplans neben dem Reiseland immer auch die Reise-
route berlicksichtigt werden.

Zusétzlich zu den Vorschriften bei Einreise wird auch bei
Reisen innerhalb mancher Lander die Vorlage eines Gelb-
fieberimpfzertifikats verlangt, wenn Gebiete mit hohem
Risiko besucht werden (z.B. diverse Nationalparks in
Kolumbien). Informationen hierzu konnen bei den jewei-
ligen Konsulaten erfragt werden.

Fiir die Poliomyelitisimpfung gelten Vorschriften gemaR
den IGV bei Ausreise aus Landern, in denen aktuell noch
Wild- oder Impfpolioviren zirkulieren. Neben dem person-
lichen Schutz des Reisenden geht es darum zu verhindern,
dass Polioviren exportiert und international weiterver-
breitet werden. Das Notfallkomitee der WHO veroffent-
licht hierzu vierteljdhrlich Empfehlungen fiir die be-
troffenen Lander, die in die Reise- und Sicherheitshinweise
des Auswdrtigen Amts ibernommen werden [4] und sich
auch online in den regelmaRig aktualisierten STIKO-DTG-
Empfehlungen wiederfinden [1].

Fir die Impfung gegen Meningokokken hat Saudi-Arabien
eigene Impfvorschriften erlassen: Fiir Hadsch- und Omrah-
Pilger ist eine tetravalente Meningokokkenimpfung vor-
geschrieben [5, 6].

Impfungen im arbeitsmedizinischen Kontext

Entsendet ein deutscher Arbeitgeber Beschaftigte ins Aus-
land, soist erverpflichtet, bei ,Tatigkeiten in den Tropen, Sub-
tropen und sonstigen Auslandsaufenthalten mit besonderen
klimatischen Belastungen und Infektionsgefahrdungen® eine
sog. Pflichtvorsorge sicherzustellen [7]. Zur Durchfiihrung
berechtigt sind Arzte mit arbeitsmedizinischer Fachkunde
oder der Zusatzweiterbildung Tropenmedizin. Sind die
Infektionsrisiken des Arbeitnehmers im Ausland im Vergleich
zu Deutschland erhoht, muss der Arbeitgeber bei impfpra-
ventablen Erkrankungen und fehlender Immunitdt dem Be-
schaftigten eine Impfung ermdglichen.

& Thieme

Freiwillige sind zundchst keine Arbeitnehmer, daher grei-
fen hier die 0. g. Regelungen nicht. Bei (iber das BMZ finan-
zierten Programmen (z. B. ,weltwdrts“) sind die Entsende-
organisationen verpflichtet, fiir eine entsprechende Vor-
sorge und Impfungen zu sorgen [8].

Bei der Erstellung des Impfplans fiir Auslandstatige sind

folgende Punkte zu beriicksichtigen:

= Welche Infektionsrisiken sind mit der beruflichen
Tatigkeit und dem Aufenthalt im jeweiligen Gastland
verbunden?

= Werden unterschiedliche Zielgebiete bereist?
Welches Spektrum an Zielgebieten kommt ggfs.
infrage?

= Handelt es sich um Langzeitentsendungen oder meh-
rere kurze Reisen?

= Wird es engen Kontakt zur lokalen Bevolkerung
geben?

= Findet die Tatigkeit in [andlicher oder stadtischer Um-
gebung statt?

= Muss eine kurzfristige Verfligbarkeit gewéhrleistet
sein (z.B. Personal in der Katastrophenhilfe fiir plotz-
lich und unvorhersehbar beginnende Einsédtze)? Hier
konnen Impfindikationen auch ohne konkreten Reise-
anlass bestehen.

Impfplan und Zeitabstande

Die Aufstellung des Impfplans erfolgt entsprechend dem
dokumentierten Impfstatus, der Indikation und der zur
Verfligung stehenden Zeit bis zur Abreise.

Der Impfschutz tritt bei den meisten Impfstoffen rund
10-14 Tage nach Impfung ein. Bei Auffrischimpfungen
ist von einem rascheren Eintritt der Schutzwirkung
auszugehen. Sind mehrere Teilimpfungen zur Grund-
immunisierung notig, so ist der Impfschutz in der Regel
10-14 Tage nach der zweiten Teilimpfung erreicht (Aus-
nahme: Hepatitis A und Dengue). Das Impfprogramm
sollte daher moglichst 10-14 Tage vor Reiseantritt ab-
geschlossen sein, dies auch, damit eventuelle Impf-
reaktionen zum Reisebeginn abgeklungen sind.

Es sollte nicht erneut geimpft werden, bevor nicht seltene
schwerwiegendere Reaktionen auf vorangegangene Imp-
fungen vollstandig abgeklungen bzw. Komplikationen ge-
kldrt worden sind.

Last-Minute-Reisen sind kein Grund, auf Impfungen zu ver-
zichten, da viele Infektionen eine lange Inkubationszeit
haben (z.B. Hepatitis A, Typhus). Zudem sind fiir man-
che Impfstoffe Schnellimpfschemata zugelassen (z. B. fiir
FSME, Tollwut und Japanische Enzephalitis). Bei Hepatitis A
ist bereits eine Impfung ausreichend, um einen Schutz von
1-2 Jahren Dauer zu erreichen.

Sind zum Aufbau einer Grundimmunisierung mehrere Teil-
impfungen erforderlich, diirfen die hierfiir vorgesehenen
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Mindestabstdnde nicht unterschritten werden; dagegen
gibt es keine unzuldssigen Maximalabstande. Jede doku-
mentierte Impfung zahlt.

Totimpfstoffe, also Impfstoffe mit inaktivierten Erregern,
Antigenbestandteilen oder Toxoiden, erfordern in der
Regel untereinander oder zu Lebendimpfungen keine Zeit-
abstdnde. Da es einzelne Ausnahmen gibt, sollte auf die
Hinweise zur Koadministration in den Fachinformationen
geachtet werden. Zwischen COVID-19-mRNA-Impfstoffen
und viralen Lebendimpfstoffen ist ein Abstand von (min-
destens) 14 Tagen einzuhalten (z. B. Gelbfieber, MMR, sog.
Affenpocken/Mpox, Dengue).

Parenterale Lebendimpfstoffe, die attenuierte Impfviren
enthalten, kénneni.d.R. simultan verabreicht oderim Ab-
stand von mindestens 28 Tagen separat geimpft werden.

Bei den oralen Lebendimpfungen gegen Typhus oder Cho-
lera sind keinerlei Zeitabstande zu anderen Impfungen er-
forderlich. Zu beachten ist jedoch der zeitliche Abstand zur
Gabe von Antibiotika inklusive Doxycyclin, was auch zur
Malaria-Chemoprophylaxe verwendet wird.

Nach Gabe von Bluttransfusionen und IV-Immun-
globulinen ist zur Masern- und Varizellenimpfung sowie
zur Dengueimpfung ein Mindestabstand von - je nach
Impfung - 6 Wochen bis 8 Monaten einzuhalten [9, 10].

Bei Applikation in umgekehrter Reihenfolge ist nach der
Impfung 3 Wochen zu warten, falls es sich nicht um einen
Notfall handelt. Fiir die Gelbfieberimpfung werden keine
Mindestabstande zu immunglobulinhaltigen Préparaten
fir notwendig erachtet [9, 11].

Beijeder Impfungist die Fachinformation zu beachten. Sie
hat im Hinblick auf Anwendung, Gegenanzeigen, Wech-
sel- und Nebenwirkungen des betreffenden Impfstoffs
einen hohen Stellenwert, nicht zuletzt bei juristischen Aus-
einandersetzungen.

Dokumentation

Alle Impfungen sind zum Zeitpunkt der Impfung in einen
Impfausweis einzutragen, derim internationalen Reisever-
kehr anerkannt wird (> Abb. 1).

GemaR § 22 des Infektionsschutzgesetzes muss die Impf-
dokumentation zu jeder Schutzimpfung das Datum
der Schutzimpfung, die Bezeichnung und Chargen-
bezeichnung des Impfstoffs, den Namen der Krankheit,
gegen die geimpft wurde, den Namen und die Anschrift
der fiir die Durchfiihrung der Schutzimpfung verantwort-
lichen Person sowie die Bestatigung in Schriftform (Unter-
schrift oder elektronische Signatur) enthalten.

Die Nutzung von ibergroRen Namens- oder Klinik- und
Praxisstempeln, von mehreren Feldern bei der Eintragung

Lresianal cartheate o reccmaton £ Sty ¢ i s i .| -
et i s st
iy 4 e e o g v [

SESTEOTUY THUSTERVHNRL  mmmmasmramessmam R

w
-y e ~Eg T T e e
1 e
= GERHAN

W [R—. s §
02.2018 e e | 4002 2020

> Abb. 1 Muster einer Bescheinigung im internationalen
Reiseverkehr fiir Gelbfieber und Poliomyelitis.

Quelle: Dr. Gerhard Boecken
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einer einzelnen Impfung, die Dokumentation lediglich mit
einem Kreuzchen ohne Angabe von Impfstoff und Impf-
charge und ohne Ausstreichen der ibrigen Felder, das Ver-
gessen der Unterschrift und die fehlerhafte Stempelungim
internationalen Teil machen es Impfbuchfélschern leicht.

Eine Doppelseite im Impfpass ist ausschlieRlich fiir Be-
scheinigungen im internationalen Reiseverkehr vor-
gesehen (»Abb. 1). Es ist unbedingt darauf zu achten,
dass diese Seite korrekt und vollstandig ausgefiillt wird.
Hier werden neben Gelbfieber auch weitere, entsprechend
den internationalen Gesundheitsvorschriften im inter-
nationalen Reiseverkehr notwendige Impfungen und Pro-
phylaxemanahmen eingetragen, z. B. die Poliomyelitis-
impfung fir bestimmte Lander. Die Impfung gegen Gelb-
fieber darf zur Giiltigkeit im internationalen Reiseverkehr
nur von einer Impfstelle mit staatlicher Zulassung in die-
sem Feld dokumentiert werden.

Bei der Impfung gegen COVID-19 haben sich das digita-
le COVID-Zertifikat der EU und entsprechende Apps mit
QR-Codes als hilfreich erwiesen. Eine Dokumentation im
gelben Impfausweis ist jedoch weiterhin bei vielen Grenz-
oder Check-in-Kontrollen ein sicherer Nachweis, zumal das
Format bekannt und etabliert ist.

Aufkldrung tiber in Deutschland
nicht zugelassene Impfstoffe

Ein Muster zur Dokumentation einer Aufklarung bei An-
wendung eines in Deutschland nicht zugelassenen Impf-
stoffs findet sich auf der DTG-Homepage (> Internetlink).

INTERNETLINK

DTG, Aufkldrung tiber in Deutschland nicht zugelassene Impfstoffe:
www.dtg.org/images/Reiseimpfungen/Aufklaerung_offlabel_use.pdf
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Reiseimpfungen

Welche Impfungen sind reisemedizinisch
relevant?

Anldsslich einer reisemedizinischen Beratung sollten zu-
nachst die von der STIKO empfohlenen Standard- und
Indikationsimpfungen fiir die betreffende Altersgruppe
Gberpriift und ggfs. nachgeholt werden [12].

Dariiber hinaus gibt es ,Reiseimpfungen® im engeren
Sinne, also Impfungen, die eigens anldsslich einer Reise
empfohlen werden.

Manche Impfungen kénnen im internationalen Reisever-
kehrvorgeschrieben sein (s. 0.). Dies sind aktuell die Gelb-
fieberimpfung sowie Impfungen gegen Meningokokken
und Polio.

Reisemedizinisch relevante
Standardimpfungen

Im Folgenden werden ausgewdhlte Standardimpfungen
besprochen, denen im reisemedizinischen Kontext eine
besondere Bedeutung zukommt oder fiir die sich In-
dikationen ergeben, die (iber den Einsatz als Standard-
oder Indikationsimpfung hinausgehen.

COVID-19

Nachdem die COVID-19-Pandemie betrdchtliche Aus-
wirkungen auf Reiseverkehr und Tourismus hatte, sind
Reisebeschrankungen inzwischen wieder weitgehend
aufgehoben. Internationale Reisen sind jedoch weiterhin
mit einem erhdhten Risiko fiir eine SARS-CoV-2-Infektion
verbunden. Dabei kénnen sich Risikoeinschdtzung sowie
Reisevorschriften, z. B. bei Auftreten von neuen Virus-
varianten, jederzeit &ndern. Daher sollten folgende Punk-
te zur Risikoreduktion beachtet werden und Teil der reise-
medizinischen Beratung sein:

= Einvollstandiger Impfschutz gemaR aktuellen STIKO-

Empfehlungen ist dringend empfohlen, eine Impf-

INTERNETLINKS

COVID-19 und Reisen
Da sich die Situation in den Reiseldndern stetig dndert, verweisen wir an dieser Stelle lediglich auf niitzliche und regelméRig aktuali-
sierte Internetlinks:

RKI, Informationen zur Ausweisung internationaler Risikogebiete:
https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/Risikogebiete_neu.html

RKI, Liste mit Reiselandern, aus denen PCR-Tests auf SARS-CoV-2 bei Riickreise nach Deutschland anerkannt sind:
https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/Tests.html

Auswartiges Amt, Reise- und Sicherheitshinweise: www.auswaertiges-amt.de/de/ReiseUndSicherheit/covid-19/2296762
EU, ,Re-open Europe*, Ubersicht {iber die Situation in EU-Lindern, Reisebeschrinkungen, Quarantineauflagen etc.:
https://reopen.europa.eu/de
IATA, Interaktive Weltkarte mit COVID-19-bedingten Reisebeschrankungen (englisch): https://www.iatatravelcentre.com/world.php
ECDC, Landerspezifische COVID-19-Situationsberichte (englisch): www.ecdc.europa.eu/en/covid-19

Impfstellen fiir Seeleute: https://icma.as/vaccines/

& Thieme

dokumentation in digitaler und analoger Form sollte
mitgeftihrt werden.

= Aktuelle Informationen tiber die im Zielland giilti-
gen Einreisebestimmungen und SchutzmaRnahmen
sowie die lokale epidemiologische Situation sind ein-
zuholen (> Internetlinks).

Hepatitis B

Die Hepatitis B ist eine der haufigsten Infektionskrank-
heiten weltweit. Sie kann zu chronischen Infektionen,
Leberzirrhose und Leberzellkarzinom fiihren. Die welt-
weite Prdvalenz zeigt » Abbildung 2.

Impfstoffe

Hepatitis B Impfstoffe sind Totimpfstoffe; sie basieren auf
rekombinantem HB-Virus-Oberflichenantigen (HBsAg).

2021 wurde fiir Erwachsene ab 18 Jahre ein neuer
Hepatitis-B-Impfstoff zugelassen: HEPLISAV B. Dieser
Impfstoff enthdlt, wie die bereits verfligbaren Hepatitis-B-
Vakzine, ein rekombinant hergestelltes HBsAg, jedoch das
neuartige Adjuvans CpG 1018, das eine bessere Wirkungs-
verstarkung verspricht. Fiir HEPLISAV B sind daher ledig-
lich 2 Injektionen erforderlich, die im Abstand von einem
Monat i. m. verabreicht werden. In Zulassungsstudien
lagen die Seroprotektionsraten und die mittleren Titer
hoher als beim Vergleichsimpfstoff [14].

Seit 2022 ist fiir Erwachsene ein weiterer Impfstoff namens
PreHevbri zugelassen, dessen Vermarktung fiir die zweite
Jahreshalfte 2023 erwartet wird [15].

PreHevbri enthdlt zusdtzlich zum Antigen 2 von dessen
Vorstufen kombiniert mit AIOH als Adjuvans. Das zu den
Zeitpunkten 0, 1 und 6 Monate gegebene Schema fiihr-
tein Zulassungsstudien zu htheren Seroprotektionsraten
und mittleren Titern als beim Vergleichsimpfstoff [ 16]. Die
Vakzine kénnte daher bei Menschen mit Immundefizienz
und bei Non-Respondern eine attraktive Alternative dar-
stellen.
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> Abb. 2 Hepatitis-B-Pravalenz im weltweiten Vergleich [13].

Quelle: https://www.cdc.gov/travel-static/yellowbook/2020/map_4-04.pdf

Grundimmunisierung im reisemedizinischen
Kontext

Je eine Dosis an Tag 0, nach 1 Monat und nach 6 Mona-
ten (Engerix-B Kinder/Erwachsene, HBVAXPRO 5/10 pg,
PreHevbri). Je eine Dosis an Tag 0 und nach 1 Monat
(HEPLISAV B).

Nur fir Kinder und Jugendliche von 11-16 Jahren: Je
eine Dosis an Tag 0 und nach 6 Monaten (Engerix-B Er-
wachsene).

Indikationen

Unabhdngig von der Reise ist zundchst zu priifen, ob der
Reisende in eine der Indikationsgruppen (Kategorie |
oder B) gemdR STIKO-Empfehlungen fallt [12].

Bei nicht gegen Hepatitis B grundimmunisierten er-
wachsenen Reisenden besteht eine reisemedizinische In-
dikation fiir die Grundimmunisierung, wenn die Reise in
ein Land mit hoher oder moderater Hepatitis-B-Pravalenz
geht (» Abb. 2) und ein erhohtes Risiko besteht.

Als Risiko gilt:

= Reisedauervon >4 Wochen, auch kumuliert Gber
mehrere absehbare Reisen

= Mogliche ungeschiitzte Sexualkontakte

= Absehbarer Kontakt zum Gesundheitswesen des Ziel-
lands fiir invasive MaBnahmen oder mit der Moglich-
keit der Gabe von Blutprodukten

= Piercings, Tattoos u. A. im Reiseland

= Aktivitdten im Reiseland mit hohem Verletzungsrisiko

Auffrischung und serologische Kontrollen

Auffrischimpfungen werden im reisemedizinischen Kon-
text nicht reqular empfohlen, auch serologische Kontrol-
len sind lediglich Einzelfallentscheidungen.

Serologische Kontrollen sind hingegen indiziert bei Perso-
nen, die in eine Indikationsgruppe (I, B) fallen. Bei diesen
Gruppen sollte eine Anti-HBs-Kontrolle 4-8 Wochen [12]
nach Abschluss der Grundimmunisierung bzw. nach Auf-
frischimpfung erfolgen.

Liegt der Titer einmal dokumentiert Giber 100 IE/I, wird
beiimmunkompetenten Personen von einer lebenslangen
Immunitdt ausgegangen, weitere Impfungen sind nicht
erforderlich. Der Anti-HBs-Titer sollte im Impfdokument
eingetragen werden, um unndétige weitere Titer-
bestimmungen und Auffrischimpfungen zu vermeiden.

Zusatzliche Hinweise und Empfehlungen

= Bei gleichzeitiger Indikation fiir eine Hepatitis-A- und
-B-Impfung ist ein Kombinationsimpfstoff verfiig-
bar (Twinrix). Dieser Impfstoff enthdlt im Vergleich
zum monovalenten Impfstoff und im Vergleich zum
Kombinationsimpfstoff mit Typhus (ViATIM) nur die
halbe Dosis an inaktiviertem Hepatitis-A-Virus. Rei-
sende, die zuvor noch nicht gegen Hepatitis A (und B)
geimpft wurden, sind nicht sicher geschiitzt, wenn
sie nur eine Dosis des Hepatitis-A/B-Kombinations-
impfstoffs erhalten.

= Schnellimmunisierungsschemata bei Last-Minute-
Reisenden: Tag 0, 7, 21, 365. Es ist sowohl fiir die
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Hepatitis-B-Impfung mit Engerix B (ab 18 Jahre), als
auch fiir den Hepatitis-A-/B-Kombinationsimpfstoff
(ab 16 Jahre) zugelassen. Von einem Impfschutz kann
nach der dritten Impfung (Tag 21) ausgegangen wer-
den. Gegeniiber dem reguldren Impfschema bringt
dies nur eine geringfligige Zeitersparnis, jedoch wird
eine zusatzliche Impfung fallig.

= FEine Blutspende ist erst 4 Wochen nach Hepatitis-B-
Impfung wieder moglich.

Influenza

Influenza ist die hdaufigste impfpraventable Infektions-
krankheit auf Fernreisen. Die Inzidenzrate wird auf 1% pro
Reisemonat geschdtzt [17]. Ein Impfschutz ist daher ge-
nerell sinnvoll. Die Influenza wird als Gesundheitsrisiko oft
bagatellisiert, dabei gibt es neben dem maoglichen schwe-
ren Verlauf auch einige reisespezifische Besonderheiten
zu bedenken:
= Influenza verursacht Fieber. Jedes Fieber wihrend
oder nach einer Tropenreise verlangt sofortige Ab-
kldrung. Dies kostet Reisezeit und Geld, belastet
das lokale Gesundheitssystem und birgt in man-
chen Regionen der Welt die Gefahr, sich mit multi-
resistenten bakteriellen Erregern zu kolonisieren, eine
nosokomiale Infektion zu erwerben oder unnétiger-
weise mit Antibiotika behandelt zu werden. Jede hau-
fige und praventable Fieberursache, wie die Influenza,
sollte daher vermieden werden.
= Grippale Symptome konnen bei Grenziibertritt
oder vor Betreten eines Flugzeugs, eines Fernbus-
ses oder vor Schiffsreisen abgefragt und Temperatur-
messungen durchgefiihrt werden. In diesem Kontext
besteht bei einer fieberhaften Symptomatik zusétz-
lich das Risiko, abgesondert zu werden und sich einer
Diagnostik unterziehen zu missen.

In den gemaRigten Zonen der Nordhalbkugel tritt die sai-
sonale Influenza vor allem von November bis Mdrz, auf der
Stidhalbkugel von April/Mai bis Oktober auf. In den Tropen
kann es ganzjdhrig zu Influenzaausbriichen kommen [18].
Die Impfung sollte mdglichst vor Beginn der Grippesaison
der jeweiligen Region und spétestens 1-2 Wochen vor der
Abreise erfolgen.

Aktuell ist in Deutschland kein Impfstoff mit der von der
WHO empfohlenen Stammanpassung fir die Stidhalb-
kugel zugelassen. Daher sollten insbesondere Langzeit-
reisende auf die Moglichkeit hingewiesen werden, sich in
der Zielregion impfen zu lassen.

Werden Reisen in Gruppen unternommen, zu denen Per-
sonen aus Regionen gehoren, in denen das Grippevirus zir-
kulieren konnte (z. B. Kreuzfahrten, Iangere Busreisen), ist
die Impfung ganzjéhrig sinnvoll. Dies gilt auch fiir GroR-
veranstaltungen (z. B. Hadsch).

& Thieme

Fir Schwangere ist die Impfung ab dem 2. Trimenon emp-
fohlen, bei Grunderkrankung auch schon im 1. Trimenon
[12].

Impfstoffe

Inaktivierte quadrivalente Impfstoffe. Unterschiede in den
Zulassungen hinsichtlich Alter und Applikationsweg mis-
sen im Einzelnen beachtet werden. Gegen die aviare In-
fluenza (Vogelgrippe) schiitzt eine saisonale Influenza-
impfung nicht, verhindert aber Doppelinfektionen.

Fiir Menschen ab 60 Jahren sollen inaktivierte quadriva-
lente Hochdosisimpfstoffe (Efluelda) verwendet werden.

Kinder und Jugendliche (2-17 Jahre) konnen alternativ mit
einem attenuierten tetravalenten Lebendimpfstoff (LAIV)
geimpft werden (Fluenz Tetra Nasenspray).

Bei Verwendung des Lebendimpfstoffs werden bis 2 Wo-
chen nach Impfung attenuierte Influenzaviren aus-
geschieden. Frischgeimpfte sollten sich daher von hoch-
gradig immundefizienten Menschen fernhalten [12].

Ein hithnereiweiRfreier Impfstoff ist zur Verwendung ab
dem zweiten Lebensjahr zugelassen (Flucelvax Tetra).

Wirksamkeit

Gut bis befriedigend; Beginn ca. 1-2 Wochen nach Imp-
fung fiir 6-12 Monate.

Wiederimpfung

Jahrlich. Bei Erstimpfung im Kindesalter von bis zu 9 Jahren:
zweite Dosis nach 4 Wochen. Auch bei Immundefizienz
kann eine zweite Impfung nach 4 Wochen erwogen wer-
den[19].

Spezielle Kontraindikationen

Bei tetravalentem Lebendimpfstoff als Nasenspray:
Immundefizienz, schwere allergische Reaktionen
(z.B. Anaphylaxie) gegen Eier oder Eiproteine, schweres
Asthma, gleichzeitige Behandlung mit Salicylaten (Reye-
Syndrom); Vorsicht bei kraniofazialen Fehlbildungen.

Masern

Mit Masernepidemien muss weltweit gerechnet werden
[20]. Eine Uberpriifung und ggfs. Erganzung des Impf-
schutzes gegen Masern fiir Erwachsene und Kinder in der
Reisevorbereitung wird daher dringend empfohlen. Lan-
der kénnen aufgrund von Masernausbriichen Impf- oder
Immunitatsnachweise bei Einreise verlangen. Es empfiehlt
sich daher, die aktuellen Hinweise des Auswdrtigen Amts
und in der STIKO-App zu (iberpriifen.

Indikation

In Deutschland sollen alle nach 1970 geborenen Er-
wachsenen mit unklarem Impfstatus, ohne Impfung oder
mit nur einer Impfung in der Kindheit eine MMR-Impfung
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erhalten. Alle Kinder ab dem vollendeten ersten Lebens-
jahrmissen zudem bei Eintritt in Kindertagesstatten oder
die Schule einen Nachweis (iber die zweimalige Masern-
impfung bzw. Immunitdt gegen Masern vorweisen. Dies
betrifft auch beruflich exponierte Personen, sofern sie nach
1970 geboren sind [21-23].

Impfstoff

Lebendimpfstoff; attenuiertes Masernvirus. In Deutsch-
land ist kein monovalenter Impfstoff gegen Masern mehr
verfligbar; Applikation subkutan oder intramuskular.

Zusatzliche Hinweise und Empfehlungen

= Eine lediglich anamnestisch durchlaufene, jedoch un-
dokumentierte Masernerkrankung ist bei Evaluierung
der Immunitdt gegen Masern nicht ausreichend.

= Zeitabstdnde zu anderen Lebendimpfungen, ins-
besondere zur Gelbfieberimpfung, sind zu beachten.

= Kinder konnen bei erhohter Infektionsgefahr
(z.B. Reisen in Ldnder mit geringen Durchimpfraten)
bereits ab dem vollendeten sechsten Lebensmonat
gegen Masern geimpft werden (Off-Label-Use im
Alter von 6-8 Monaten), danach sind 2 weitere MMR-,
ggfs. MMR/V-Impfungen mit 11 und 15 Monaten er-
forderlich [12].

Im internationalen Reiseverkehr
vorgeschriebene Impfungen

Gelbfieber

Gelbfieber ist eine Arbovirusinfektion, die in Afrika und
Lateinamerika endemisch ist (> Abb. 3, 4). Asien ist gelb-
fieberfrei. Die Inkubationszeit liegt bei 3-6 Tagen. Klinisch
manifestes Gelbfieber verlduft, wie viele Flavivirusinfek-
tionen, biphasisch: Zundchst kommt es zu einer unspezi-
fischen grippalen Symptomatik, im weiteren Verlauf kon-
nen dann nach kurzer Remission ein Ikterus, Blutungen,
Schock und Multiorganversagen auftreten. Die Letalitdt
liegt dann bei 20-60 % [25]. Eine spezifische Therapie ist
nicht verfiigbar.

Das Gelbfieberrisiko wird fiir eine 2-wdchige Reise nach
Westafrika auf ca. 50:100 000 ungeimpfte Reisende ge-
schétzt, fir Sidamerika auf 5:100 000 [26]. Bei Reisen in
Ausbruchsgebiete kann das Risiko deutlich hoher liegen. In
manchen Regionen unterliegt die Gelbfiebertransmission
zudem einer deutlichen Saisonalitét. In Brasilien z. B. findet
die Hauptiibertragung zwischen Dezember und Mai statt.

Indikationen

Neben dem Individualschutz des Reisenden bei Aufenthalt
in Gelbfieberverbreitungsgebieten spielt der Schutz der
offentlichen Gesundheit eine Rolle: Vorschriften bei Ein-

Yellow Fever Vaccination Recommendations in Africa, 2015
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> Abb. 3 Gelbfieberverbreitungsgebiete in Afrika, WHO 2015 [24].
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Yellow Fever Vaccination Recommendations in the Americas, 2018
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» Abb. 4 Gelbfieberverbreitungsgebiete in Stidamerika, WHO 2018 [24].
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oder Weiterreise aus Verbreitungsgebieten sollen Ldnder
mit Ubertragungspotenzial vor Eintragung von Gelbfieber
schiitzen. Dies ist bis maximal 6 Tage (Iangste Inkubations-
zeit von Gelbfieber) nach Verlassen eines Verbreitungs-
gebiets begriindet.

Bei einem Flughafentransit <12 Stunden in einem gelb-
fieberendemischen Land verlangen die meisten Lander
bei anschlieBender Einreise keinen Gelbfieberimpfnach-
weis. Dies muss jedoch entsprechend dem Reiseverlauf
im Einzelfall gepriift werden. Aktuelle Einreisevorschriften

& Thieme

mit Hinweisen zur Gelbfieberimpfung finden sich z. B. auf
der Internetseite der International Air Transport Associa-
tion (IATA) sowie in den aktuellen Reise- und Sicherheits-
hinweisen des Auswartigen Amts; hilfreich sind auch die
online fortlaufend aktualisierten Landerhinweise der DTG-
STIKO-AG und in der STIKO-App (s.0.).

Die Impfung sollte nur bei einer konkreten Indikation und
nach individueller Nutzenabwdgung gegeben werden. In
der Regel ist das Infektionsrisiko in Verbreitungsgebieten
groRer als das Impfrisiko.

Impfstoff

Lebendimpfstoff; attenuiertes Gelbfiebervirus Stamm
17D-204; geziichtet in embryonierten Hihnereiern.

Applikation

1x0,5ml bevorzugt subkutan, alternativ intramuskular;
hohe Wirksamkeit. Schutzbeginn ca. 10 Tage nach der Imp-
fung. Der Eintrag im Impfausweis fiir den internationalen
Grenzilibertritt darf nur in staatlich zugelassenen Gelbfie-
berimpfstellen erfolgen.

Wiederimpfung

Seit August 2022 wird in Deutschland eine einmalige Auf-
frischung der Gelbfieberimpfung bei erneuter oder fort-
gesetzter Exposition empfohlen [27].

Bei den meisten Personen erfolgt die einmalige Auffrisch-
impfung frithestens nach 10 Jahren, sofern eine erneute
oder fortgesetzte Gelbfieberexposition vorliegt. Fiir Aus-
nahmen und Besonderheiten s. » Tabelle 1.

Die neue Empfehlung basiert auf den Ergebnissen eines
systematischen Reviews mit Metaanalyse zur Dauer der
Schutzwirkung nach einer oder mehreren GF-Impfstoff-
dosen [28]. Die Daten der ausgewerteten Studien las-
sen gemdR der Analyse nicht sicher auf eine lebenslange
Immunitdt nach Gabe von nur einer Impfstoffdosis schlie-
Ren.

Die International Health Regulations (IHR), auf denen die
Einreisebestimmungen basieren, bleiben unverdndert und
sehen weiterhin nur eine Gelbfieberimpfung im Leben vor.
Das internationale Impfzertifikat ist demzufolge nach ein-
maliger Impfung lebenslang giiltig.

»Tab. 1 Empfehlung zur Auffrischimpfung gegen Gelbfieber fiir besondere Personengruppen [27].

Erste Gelbfieberimpfung

Alter <2 Jahre Nach 25 Jahren
Schwangerschaft

Immundefizienz2

Zeitpunkt Auffrischimpfung gegen Gelbfieber (vor erneuter oder bei fortgesetzter Exposition)

Unabhangig von der Lange des zeitlichen Abstands zur Erstimpfung’

Unabhangig von der Lange des zeitlichen Abstands zur Erstimpfung’

1 Mindestabstand 28 Tage; 2 Sofern Impfung nicht kontraindiziert ist, s. Text und » Tab. 13
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Kontraindikationen

Absolute Kontraindikationen:

= Alter <6 Monate

= Stillende Mutter, solange der Sdugling <6 Monate alt

= Bestatigte HiihnereiweiRallergie

= Schwere Unvertraglichkeit vorangegangener Gelb-
fieberimpfungen

= Symptomatische HIV-Infektion oder HIV-Infektion
mit CD4 <200/l (bei Kindern <6 Jahre gelten ande-
re Grenzwerte) oder bei nicht supprimierter HI-Virus-
last, s. » Tabelle 12

= Immundefizienz (kongenital, erworben, idiopathisch
oder therapeutisch), s. » Tabelle 13

= Thymuserkrankungen inkl. Thymom und Myasthenia
gravis; Thymektomie [28]

= Fortgeschrittene maligne Erkrankungen

= Schwerwiegende unerwiinschte Nebenwirkungen
nach Gelbfieberimpfung bei Verwandten 1. Grades
[12]

Relative Kontraindikationen (nur nach inidvidueller

Nutzen-Risiko-Abwdgung):

= Schwangerschaft

= Alter 6-9 Monate

= Stillende Mutter bei einem Sdugling von 6-9 Mona-
ten

= Alter 260 Jahre (Erstimpfung)

Nebenwirkungen

Bei ca. 5-15% der Geimpften kommt es zu lokalen Re-
aktionen oder zumeist milden systemischen Neben-
wirkungen wie Fieber, Myalgie und Asthenie (typischer-
weise etwas verzogert, nach 3-7 Tagen) [29].

Schwere anaphylaktische Reaktionen treten zu ca. 1-10
auf 1 Mio. verabreichte Impfstoffdosen auf, vergleichbar
mit anderen Impfstoffen.

Zu erwdhnen sind 2 seltene, jedoch schwerwiegende
Nebenwirkungen: die gelbfieberassoziierte viszerale Er-
krankung (von engl. ,Yellow Fever Associated Viscerotro-
pic Disease“, YEL-AVD, s.u.) und die gelbfieberassoziierte
neurologische Erkrankung (von engl. ,Yellow Fever Asso-
ciated Neurotropic Disease*“, YEL-AND). Beide treten nahe-
zu ausschlieRlich im Rahmen einer Erstimpfung auf.

Die gelbfieberassoziierte viszerale Erkrankung ahnelt kli-
nisch einer Gelbfieberinfektion und hat eine vergleich-
bare Letalitdt von ca. 50-60 %. Sie tritt innerhalb von 7-10
Tagen nach Impfung auf. Die Haufigkeit wird mit ca. 0,3
pro 100000 Impfungen angegeben. Als Ursache werden
immunmodulierende Wirtsfaktoren angenommen. Das
Risiko steigtim héheren Lebensalter an.

Neurologische Nebenwirkungen treten bei ca. 0,4-0,8
pro 100000 Impfungen auf und manifestieren sich in der
Regel innerhalb von 30 Tagen nach der Erstimpfung. Das

klinische Spektrum ist breit und umfasst (Meningo-)Enze-
phalitis, Myelitis, Guillain-Barré-Syndrom, Optikusneuritis
und akute demyelinisierende Enzephalomyelitis (ADEM).
Bei Kindern <6 Monate wurden gehduft Enzephalitiden
beobachtet, weswegen die Gelbfieberimpfung in dieser
Altersgruppe absolut kontraindiziert ist.

Sduglinge und Kleinkinder

Kinder konnen erst ab einem Alter von 6 Lebensmonaten
gegen Gelbfieber geimpft werden. Bis zum Alter von 9 Mo-
naten besteht eine relative Kontraindikation, d. h. bei un-
aufschiebbarer Reise mit relevantem Expositionsrisiko ist
eine Gelbfieberimpfung maoglich.

Werden Kinder vor dem zweiten Geburtstag gegen Gelb-
fieber geimpft, wird eine Auffrischimpfung bereits nach
5 Jahren empfohlen, wenn ein fortgesetztes oder erneutes
Gelbfieberrisiko besteht (» Tab. 1).

Schwangerschaft und Stillzeit

Schwangerschaft: Die Impfung ist relativ kontraindiziert;
die Gabe soll nur nach strenger Nutzen-Risiko-Abwdgung
erfolgen, d. h. wenn eine Reise in ein Ausbruchsgebiet un-
vermeidlich ist. Wurde die Erstimpfung in der Schwanger-
schaft verabreicht, so sollte nach der Schwangerschaft vor
erneuter oder bei fortgesetzter Exposition eine Auffrisch-
impfung erfolgen (> Tab. 1).

Stillzeit: Da das Impfvirus in seltenen Féllen Gber die
Muttermilch ibertragen wird, ist die Impfung kontra-
indiziert, bis das gestillte Kind 6 Monate alt ist. Im Alter von
6-9 Monaten gilt eine Einzelfallentscheidung. Ab einem
Sduglingsalter von 9 Monaten kénnen sowohl die stillen-
de Mutter als auch das Kind geimpft werden; eine mog-
liche Ubertragung von Impfviren iiber die Muttermilch al-
lein gewahrleistet keine sichere Immunitat

Altere Reisende

Aufgrund sehr seltener, aber z. T. schwerer Neben-
wirkungen besteht bei Erstimpfung in Alter von >60 Jah-
ren eine relative Kontraindikation, d. h. der Reisende soll
nur dann geimpft werden, wenn aufgrund des Reiseziels
und der Reisedauer ein relevantes Infektionsrisiko besteht.
Bei ausschlieRlich formaler Indikation, wenn z. B. eine
Gelbfieberimpfung aufgrund von Einreisebestimmungen
verlangt wird, sollte ein Impfbefreiungszeugnis aus-
gestellt werden. Fir Auffrischimpfungen gilt keine Alters-
beschrankung, da schwerwiegende Nebenwirkungen
nahezu ausschlieRlich im Rahmen von Erstimpfungen be-
obachtet werden.

Immundefizienz

Bei Vorliegen einer Immundefizienz ist zunachst zu kla-
ren, ob grundsétzlich eine Gelbfieberimpfung verabreicht
werden kann. Eine Entscheidungshilfe fiir therapeutisch
immunsupprimierte Reisende liefert » Tabelle 13.

Rothe C et al. Reiseimpfungen - Hinweise und Empfehlungen Flug u Reisemed 2023; 30: 52-85 | © 2023. Thieme. All rights reserved.

Elektronischer Sonderdruck DTG - Copyright Georg Thieme Verlag KG 2023



62

Personen, die zum Zeitpunkt der ersten Impfstoffdosis
gegen Gelbfieber eine Immundefizienz haben, sollen vor
erneuter Exposition und bei fehlender Kontraindikation
eine weitere Impfstoffdosis erhalten [27] (» Tab. 1). Der
Abstand zur ersten Gelbfieberimpfung soll mindestens
28 Tage betragen.

Eine serologische Kontrolle vor oder nach der zweiten
Impfstoffdosis ist bei immundefizienten Personen nicht
generell erforderlich, kann aber in Einzelfdllen sinnvoll sein.

Zusétzliche Hinweise und Empfehlungen

= |uristisch gepriifte Aufklarungsbogen zur Gelb-
fieberimpfung in mehreren Sprachen sind auf der
Homepage der DTG zu finden und wurden an die ge-
dnderten Empfehlungen angepasst [30].

= Die Impfung darf nurin einer von den Gesundheits-
behdrden der Lander zugelassenen Gelbfieberimpf-
stelle durchgefiihrt und dokumentiert werden.

= Dasinternationale Zertifikat fiir eine Gelbfieber-
impfung im Rahmen der International Health Re-
gulations (IHR) der WHO ist lebenslang gliltig. Dies
betrifft bereits ausgestellte und neue Gelbfieber-
impfzertifikate. Ein Eintrag in den Impfausweis, der
lebenslange Giiltigkeit gemaR IGV bescheinigt, wird
mit folgender WHO-Formulierung empfohlen: (valid
for) ,life of the person vaccinated*”.

= Neben Impfvorschriften zur Einreise in bestimmte
Lander ist fiir viele Reedereien der Nachweis einer
glltigen Gelbfieberimpfung fiir Seeleute und
Reedereiinspektoren Voraussetzung fiir den Einsatz
im globalen Schiffsverkehr. Auch fiir Passagiere kann
die Reederei den Nachweis einer Gelbfieberimpfung
verlangen.

Mauretanien

Bissau

[

& Thieme

Impfbefreiungszertifikat

Bei Vorliegen von Kontraindikationen besteht die Maglich-
keit einer arztlichen Impfbefreiung. Diese soll zeitlich be-
schrankt werden, da Kontraindikationen wegfallen kdn-
nen oder eventuell neue Reisen unternommen werden,
bei denen die Nutzen-Risiko-Abwdgung einer Gelbfieber-
impfung neu vorgenommen werden muss (z.B. ,the
above named person should be temporarily exempted
from the yellow fever vaccination requirement on medi-
cal grounds*).

Die Impfbefreiung wird durch eine Gelbfieberimpfstelle
ausgestellt. Lander, fir die Impfpflicht besteht, sind for-
mal zur Anerkennung dieses Zertifikats jedoch nicht ver-
pflichtet.

Meningokokken

Bei Infektionen durch Meningokokken kann es zu lebens-
bedrohlichen invasiven Erkrankungen mit fulminantem
Verlauf kommen, insbesondere zu Meningitis und Sep-
sis. Meningokokken sind weltweit verbreitet (> Abb. 5).
Man rechnet mit 1,2 Mio. invasiven Erkrankungen jahr-
lich und 335000 Todesféllen [31]. Die Inzidenz invasiver
Meningokokkenerkrankungen variiertin den unterschied-
lichen Altersgruppen und ist am héchsten bei Sduglingen,
Jugendlichen und jungen Erwachsenen.

Das Risiko fiir Reisende, an einer Meningokokkeninfektion
zu erkranken, istinsgesamt sehr gering [33-35]. Ein héhe-
res Risiko besteht moglicherweise, wenn Reisende in Ge-
meinschaftseinrichtungen unterkommen oder an Massen-
veranstaltungen teilnehmen [36, 37].

Anhand der Kapselpolysaccharide werden die Meningokok-
kenin 12 Serogruppen eingeteilt. Die meisten Infektionen

trea
)

Athiopien

Demokratische
Republik Kongo

> Abb. 5 Risikogebiete fiir saisonales Auftreten invasiver Meningokokkenerkrankungen (sog. Meningitisgtirtel) [32].
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»Tab. 2 Impfschemata fiir die Grundimmunisierung mit Meningokokken-Gruppe-ACWY-Konjugatimpfstoffen [1].

Impfstoff Alter

Nimenrix 6 Wochen bis <6 Monate
Ab 6 Monate

MenQuadfi Ab 12 Monate

Menveo Ab 2 Jahre

Impfschema Grundimmunisierung

2 x 0,5mli.m. im Abstand von 2 Monaten'
1x0,5mli.m.!
1x0,5mli.m.

1x0,5mli.m.

1 Wird die Grundimmunisierung im Alter bis 12 Monate abgeschlossen, sollte im Alter von 12 Monaten eine Auffrischimpfung
gegeben werden. Der Abstand zur letzten Impfung Nimenrix soll dabei mindestens 2 Monate betragen.

»Tab. 3 Impfschemata fiir die Grundimmunisierung bei Meningokokken-B-Impfstoffen [1].

Impfstoff Alter Impfschema

Bexsero 2 Monate bis < 2 Jahre s. Fachinformationen
Ab 2 Jahre

Trumenba Ab 10 Jahre

2 x0,5mli.m. im Abstand =4 Wochen

2-Dosen-Schema: 0-6 Monate (jeweils 0,5ml i.m.)

3-Dosen-Schema: 0, 1, 4 Monate (Mindestabstand 4 Monate zwischen 2. und 3. Dosis

sind auf die Serogruppen A, B, C, W, X und Y zuriickzu-
fiihren. Konjugierte Impfstoffe stehen in Deutschland
gegenwartig fiir die Serogruppe C sowie als tetravalente
Impfstoffe fiir die Serogruppen A, C, W, Y zur Verfiigung
(»Tab. 2). Impfstoffe gegen Meningokokken der Sero-
gruppe B gehoren weiteren Impfstoffklassen an (> Tab. 3).

Indikationen

Fiir Pilger nach Saudi-Arabien ab einem Alter von einem
Jahrist die Impfung mit einem tetravalenten Impfstoff (A,
C, W, Y) vorgeschrieben [38]. Die Giiltigkeit des Impfzerti-
fikats beginnt 10 Tage nach der Impfung und gilt 5 Jahre
bei Verwendung eines Konjugatimpfstoffs, wobei in
Deutschland nur noch Konjugatimpfstoffe verfiigbar sind.
Da manche Lander jedoch noch Polysaccharidimpfstoffe
verwenden, die nur 3 Jahren giiltig sind, muss im Impfpass
in englischer Sprache ausdriicklich dokumentiert werden,
dass mit einem Konjugatimpfstoff (conjugate vaccine) ge-
impft worden ist [5].

Eine Meningokokkenimpfung sollte dartber hinaus er-

wogen werden, wenn ein durch das Reiseziel (» Abb. 5)

oder die Reiseumstande bedingtes erhdhtes Risiko einer

invasiven Meningokokkeninfektion zu erwarten ist:

= Reisende in Lander mit epidemischem Vorkommen,
wenn die Reisenden dort leben, arbeiten und/oder
voraussichtlich engen Kontakt mit der lokalen Be-
volkerung haben (z. B. Besuch von Freunden und
Verwandten, Besuch von Kindergarten oder Schu-
len, Teilnahme an Massenveranstaltungen wie Hoch-
zeiten, Begrabnisfeiern oder Pilgerreisen). Vorrangig

sind dies Lander des sog. afrikanischen Meningitis-
glrtels (> Abb. 5).
Empfohlener Impfstoff: ACWY

= Katastrophenhelfer bei Einsdtzen in Katastrophen-
gebiete und - je nach Expositionsrisiko — auch me-
dizinisches Personal und Entwicklungshelfer sollten
unabhangig von dem ansonsten vorherrschenden
Erkrankungsrisiko im Zielland stets gegen Meningo-
kokken geimpft werden.
Empfohlene Impfstoffe: bei weltweitem Einsatz
ACWY + B, ansonsten anhand der Empfehlungen der
Ziellinder

= Aufenthalte in Regionen mit aktuellen Krankheitsaus-
briichen und Impfempfehlung fiir die Bevdlkerung.
Empfohlene Impfstoffe: je nach Serotyp der den Aus-
bruch bestimmt.

= Junge Menschen mit vermehrtem Kontakt zu ande-
ren Kindern, Jugendlichen und jungen Erwachsenen
(z.B. Schiileraustausch, Studium, Hilfs- und Sozial-
projekten, Freiwilligendienst) sollten vor Langzeitauf-
enthalten in Ldndern mit einer Meningokokkenimpf-
empfehlung geimpft werden.
Empfohlener Impfstoff: entsprechend den Empfeh-
lungen der Zielldnder

Bei Kindern sollte bei einer Auslandsreise mit Indikation zur
Impfung, die Standardimpfung gegen Meningokokken der
Gruppe Cdurch einen tetravalenten Impfstoff (ACWY) er-
setzt bzw. erganzt werden und bei entsprechender Emp-
fehlung der Ziellander auch gegen die Serogruppe B ge-
impft werden [12].
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Unabhédngig von der reisemedizinischen Indikation ist
die Meningokokkenimpfung eine Indikationsimpfung (1)
flir Personen mit angeborener und erworbener Immun-
defizienz [1]. Dem soll auch im Rahmen einer reise-
medizinischen Beratung Rechnung getragen werden.

Impfstoffe

Meningokokkenimpfstoffe werden i. m. appliziert und
diirfen nicht subkutan oder intradermal geimpft werden.

Wirksamkeit

Meningokokken-ACWY-Konjugatimpfstoffe: zuverldssig;
Wirkbeginn innerhalb eines Monats. Auffrischimpfungen
sind nicht bei allen Altersklassen in den Fachinformationen
definiert. Nach Expertenkonsens wird eine Auffrischung,
wenn nicht anders in der Fachinformation vermerkt, im
5-Jahres-Abstand zur letzten Impfung empfohlen.

Poliomyelitis

Polioviren sind hochinfektiose, umweltresistente Entero-
viren. Die Ubertragung erfolgt iberwiegend fikal-oral. Ur-
spriinglich gab es 3 Typen von zirkulierenden Wildpolio-
viren: WPV1-3. Heute existiert nur noch WPV1. Die beiden
anderen Typen von WPV wurden ausgerottet. Als WPV-
endemische Lander gelten nur noch Pakistan und Afgha-

& Thieme

nistan. 2022 wurden zudem WPV-Fille in Malawi und Mo-
sambik nachgewiesen, die gemdR genetischer Analysen
ihren Ursprung in Pakistan hatten.

Neben den Wildpolioviren zirkulieren in vielen Ldndern
mutierte Impfviren. Man bezeichnet sie als ,circulating
vaccine derived poliomyelitis virus“ (cVDPV). Sie stam-
men vom oralen Poliolebendimpfstoff (OPV) ab und ent-
stehen, wenn in einer Bevdlkerung mit unzureichender
Durchimpfungsrate (iber einen langeren Zeitraum (oft
12-18 Monate) ausgeschiedene Impfviren zirkulieren und
dabei mutieren. Hygienemangel kénnen eine Zirkulation
begtinstigen.

cVDPV wurdein den letzten Jahren in zahlreichen Landern
nachgewiesen, die Verbreitung beschréankt sich nicht mehr
auf die Tropen und Subtropen bzw. auf Lander, in denen
mit OPV geimpft wird (> Tab. 4). cVDPV-Infektionen
verursachen die gleichen Symptome wie eine Wildtyp-
Poliovirus-Infektion.

In Deutschland wird seit 1998 nicht mehr mit OPV ge-
impft, sondern mit dem inaktivierten trivalenten Totimpf-
stoff (IPV). AusschlieRlich IPV-Geimpfte sind zwar vor Er-
krankung geschiitzt, konnen aber ab ca. einem Jahr nach

»Tab.4 Lander mit Polioimpfindikation nach WHO Polio IHR Emergency Committee [40], (Stand 02/2023).

Indikation

WPV1-Zirkulation

cVDPV1-3-Zirkulation

Vulnerabel fiir Ausbruch

cVDPV2-Nachweis im

Lander Farbe

Impfhinweise

(Karte Abb. 6)

Afghanistan, Malawi, Mosambik, Rot
Pakistan

cVDPV1: D.R. Kongo, Madagaskar

cVDPV2: Algerien, Agypten,
Athiopien, Benin, Botsuana, Burkina
Faso, Cote d’Ivoire, Dschibuti,
Eritrea, Ghana, GroRbritannien,
Indonesien, Jemen, Kamerun, Niger,
Nigeria, Sambia, Senegal, Somalia,
Sudan, Togo, Tschad, USA,
Zentralafrikanische Republik

cVDPV3-Zirkulation: Israel

Gambia, Guinea, Guinea-Bissau, Gelb
Iran, Liberia, Mauretanien, Republik

Kongo, Sierra Leone, Stidsudan,

Tadschikistan, Uganda, Ukraine

Kanada

Abwasser ohne lokale
Transmission

Surveillance ungesichert

Haiti, Syrien

(StAR-Expertenmeinung)

Andere

Agypten, Bangladesch, Brunei
Darussalam, Georgien, Indien, Iran,
Katar, Malediven, Marokko, Nepal,
Philippinen, Saudi-Arabien, St. Kitts
und Nevis

Schraffiert

Aufenthalt <4 Wochen:
Auffrischimpfung, wenn letzte Impfung vor mehr als
10 Jahren verabreicht wurde.

Aufenthalt >4 Wochen:

Impfung 4 Wochen bis 12 Monate vor Ausreise aus dem
betroffenen Land. Erfolgt die Ausreise kurzfristig, soll in
jedem Fall eine Impfung erfolgen, auch wenn die o. g.

4 Wochen vor Ausreise nicht eingehalten werden kénnen.

Laut WHO-Vorgaben besteht eine Impfnachweispflicht
fir WPV1- sowie cVDPV1- und cVDPV3-endemische
Lander. Die Nachweispflicht wird jedoch iberwiegend
nicht umgesetzt.

Auffrischimpfung, wenn letzte Impfung vor mehr als
10 Jahren verabreicht wurde (unabhéngig von der
Reisedauer).

Impfpflicht bei Einreise aus Risikoregionen [5].
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Poliomyelitis: Impfempfehlungen und nationale Einreisevorschriften

» Abb. 6 Impfempfehlungen und nationale Einreisevorschriften fiir Poliomyelitis. Fiir alle farblich markierten Lander ist eine Auffrischimpfung

\ ¥

-

|

1 Auffrischimpfung, wenn letzte Impfung vor
mehr als 10 Jahren verabreicht wurde. Bei
Aufenthalten ldnger als 4 Wochen darf die

Impfung laut WHO max. 12 Monate zuriickliegen.

Auffrischimpfung, wenn letzte Impfung vor

mehr als 10 Jahren verabreicht wurde.

2% Impfpflicht bei Einreise aus Risikogebieten

empfohlen (Details s. > Tab. 4). Alle schraffierten Lander haben laut WHO Einreisevorschriften bzgl. Poliomyelits.

QR-Code: Aktuelles Update im Internet: diplo.de/2517492

Quelle: Auswartiges Amt

der jeweils letzten Impfung Polioviren enteral vermehren
und somit auch im internationalen Reiseverkehr weiter-
tragen. Der orale Lebendimpfstoff, der diese Gefdahrdung
ausschlieRt, ist aktuell nur noch bivalent (bOPV) und ent-
hédlt OPV1 und OPV3. Um die weitere Verbreitung von
cVDPV2 zu verhindern, wurde OPV2 aus dem Impfstoff
entfernt, nachdem das analoge Wildtypvirus WPV2 elimi-
niert worden war.

Fir die Eingrenzung von cVDPV2-Ausbriichen wurden
2020 2 neue OPV2-Impfstoffe entwickelt (nOPV2), die
genetisch stabiler sind und dadurch das Mutationsrisiko
reduzieren sollen [39].

Fiir Deutschland empfiehlt die STIKO eine Grund-
immunisierung sowie eine einmalige Auffrischimpfung
mit IPV. Eine Auffrischung alle 10 Jahre wird nur noch fir
beruflich Exponierte empfohlen.

Bei Reisen in Lander, in denen WPV oder cVDPV zirkulie-
ren, kann eine Auffrischimpfung nétig werden. Neben be-
kanntermaen WPV- oder cVDPV-endemischen Landern
existieren Lander, die kiirzlich Polioausbriiche hatten oder
fiir Polioausbriiche vulnerabel sind, diese aber moglicher-
weise aufgrund eingeschrankter Surveillancekapazitdt
nicht detektieren und zeitgerecht melden kénnen. Auch
fiir Reisen in diese vulnerablen Lander kann eine Polio-
auffrischimpfung sinnvoll sein (> Abb. 6) (> Tab. 4) [40].

Eine Polioimpfung im reisemedizinischen Kontext dient
einerseits dem Individualschutz des Reisenden und ver-
hindert andererseits den Export von WPV und cVDPV.

Fiir Langzeitaufenthalte (>4 Wochen) in Lindern mit WPV
sowie cVDPV1 oder 3 besteht laut WHO bei Ausreise eine
Nachweispflicht fiir eine Polioimpfung. Diese soll die Ver-
schleppung von Polioviren verhindern. Die Impfung muss
bei Ausreise 4 Wochen bis 12 Monate zuriickliegen. Dies
soll eine gute mukosale Immunitdt gewdhrleisten.

Fiir eine Ausreise aus cVDPV2-endemischen Landern
sieht die WHO keine Nachweispflicht vor, sondern spricht
lediglich die Empfehlung aus, eine aktuelle Impfung nach-
weisen zu lassen. Dies liegt daran, dass weltweit aktuell
praktisch nur noch der bivalente Impfstoff (bOPV) erhalt-
lich ist, der kein OPV2 mehr enthalt. Eine Impfpflicht bei
Ausreise ware daher nicht umzusetzen. Es ist aber selbst-
verstandlich wiinschenswert, auch den Export von cVDPV2
zu verhindern. Die hierzulande verfiigbare trivalente Tot-
vakzine enthalt Impfviren aller 3 Poliostdmme und kann
somit vor dem Export aller 3 Virussubtypen schiitzen.

Indikationen

Eine Ubersicht iiber Linder, fiir die eine Polioimpfung
reisemedizinisch empfohlen bzw. erforderlich ist, geben
»Tabelle 4 und die epidemiologische Weltkarte in
» Abbildung 6.
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Seitens der Lander mit Nachweispflicht gilt: Es wird der
Nachweis einer Polioimpfung gefordert, die maximal
12 Monate, aber mindestens 4 Wochen zuriickliegt. Die
Glltigkeit der Impfbescheinigung betrdgt nur ein Jahr. Ein-
trag als internationales Zertifikat im Impfpass (» Abb. 1).

Der StAR und der Gesundheitsdienst des Auswartigen
Amts empfehlen nicht nur fir alle Lander, in denen WPV
oder cVDPV1-3 zirkulieren, sondern auch bei Reisen in vul-
nerable Lander eine Polioauffrischimpfung. In letzterem
Punkt weicht der StAR von den Empfehlungen der STIKO
ab, die fiir vulnerable Lander keine Auffrischimpfung vor-
sieht. Die STIKO empfiehlt zudem fiir Linder mit cVDPV2-
Nachweis keine Impfung bei Reisen unter 4 Wochen und
listet die Lander, in denen VDPV2-Nachweis lediglich im
Abwasser erfolgte (ohne lokale Transmission, aktuell: Ka-
nada), nicht separat.

Zusétzliche Hinweise und Empfehlungen

= Lander, fir die besondere Vorschriften zum Schutz
vor internationaler Polioausbreitung gelten, werden
etwa vierteljdhrlich durch die WHO publiziert und
u.a. in die Empfehlungen der DTG-STIKO-AG und die
Reise- und Sicherheitshinweise des Auswdrtigen Amts
aufgenommen, die jeweils ca. 4-mal jahrlich aktuali-
siert werden (siehe QR-Code und diplo.de/2517492).

= Polioauffrischimpfungen im reisemedizinischen Kon-
text gelten als Indikationsimpfung und kénnen daher
zulasten der gesetzlichen Krankenversicherung
durchgefiihrt werden.

Weitere Reiseimpfungen (alphabetisch)

Cholera

Cholera ist eine bakterielle Erkrankung, die durch Vibrio
(V.) cholerae verursacht wird. Die Ubertragung auf den
Menschen erfolgt fakal-oral, primér durch verunreinigtes
Trinkwasser, schlechte hygienische Verhdltnisse und
engen Kontakt zu Erkrankten. Choleraausbriiche treten
heute vorwiegend im Kontext von Naturkatastrophen
(z.B. Erdbeben, Uberschwemmungen, Tsunamis) oder an-
dauernden kriegerischen Konflikten auf, die zu einer Be-
eintrachtigung oder Zerstérung der Infrastruktur fiihren.

Cholera ist keine tibliche Reiseerkrankung, auch nicht bei
Reisen in Lander, in denen Choleraausbriiche bei der Be-
volkerung vorkommen. Das Risiko, an einer Cholera zu er-
kranken, wird fiir Touristen aus Europa und Nordamerika
auf 2-3 Félle pro 1000 000 Reisende geschatzt [3,41]. In
einer Ubersichtsarbeit wurden in knapp 30 Jahren (1990-
2018) weltweit nur 156 reiseassoziierte Félle in nicht-
endemischen Landern gezahlt [3]. In Deutschland wur-
den von 2001-2020 insgesamt 27 Félle angezeigt. Zu
einer Ubertragung innerhalb Deutschlands ausgehend
von einem importierten Fall kam es dabei nicht [42].

& Thieme

Warum die Cholera keine klassische Reiseerkrankung ist,
liegt u. a. daran, dass selbst Reisende, die unter ,einfachen
Bedingungen® reisen, in aller Regel Zugang zu sauberem
Trinkwasser finden. Zudem verlaufen ca. 95 % der Cholera-
infektionen asymptomatisch oder als leichte Durchfall-
erkrankungen. Fiir die meisten Reisenden ist daher keine
Choleraimpfung indiziert.

Indikationen

Die Impfung wird Reisenden im Allgemeinen nicht emp-

fohlen. Sie kann, ergdnzend zu den allgemeinen Koérper-,

Trinkwasser- und Nahrungsmittelhygieneregeln, erwogen

werden bei:

= Ldngerfristiger Tatigkeit in Choleraepidemiegebieten
(z.B. medizinisches Personal)

= Einsatz als Katastrophenhelfer

Impfstoffe

Totimpfstoff (Dukoral): Dukoral enthdlt inaktivierte
Cholerabakterien (whole cell, WC) der Serogruppe O1 und
die rekombinant hergestellte,immunogene, nichttoxische
Cholera-Toxin-B-Untereinheit (rCTB) [43].

Lebendimpfstoff (Vaxchora): Vaxchora enthélt attenuierte
Vibrionen des V. cholerae-Stamms CVD 103-HgR, die mit-
tels rekombinanter DNA-Technologie hergestellt werden.

Applikation

Dukoral ist ab 2 Jahren zugelassen. Eine Stunde vor und
nach der Einnahme nicht essen und trinken. Erwachsene
und Kinder ab 6 Jahren: 2 Dosen oral im Abstand von 1-6
Wochen. Kinder von 2-6 Jahren: 3 Dosen oral mit einem
Mindestabstand von jeweils einer Woche. Wiederimpfung
mit einer einzelnen Dosis innerhalb von 2 Jahren (ftr Er-
wachsene und Kinder ab 6 Jahren). Fiir Kinder von 2 bis
unter 6 Jahren wird eine Auffrischung innerhalb von 6 Mo-
naten empfohlen.

Auch Vaxchora ist ab 2 Jahren zugelassen. Anders als bei
Dukoral ist nur eine einmalige Impfstoffeinnahme zur
Grundimmunisierung erforderlich, die spdtestens 10 Tage
vor moglicher Exposition erfolgen soll [44].

Wirksamkeit

Dukoral: Experimentelle Daten aus Endemiegebieten zei-
gen eine Protektion von 78-86 % innerhalb von 6 Mona-
ten nach Impfung. Daten an Reisenden existieren nicht,
auch keine Langzeitdaten aus kontrollierten Feldstudien.

Vaxchora: Klinische Studien mit Exposition zeigen Schutz-
raten von ca. 80-90 % 3 Monate nach der Impfung. Fiir
Jugendliche (12-17 Jahre) wurde 2 Jahre nach der Impfung
eine Seroprotektion von 65 % nachgewiesen [45]. Es gibt
weder Studiendaten an Reisenden noch aus Feldstudien
in Endemiegebieten.

Rothe C et al. Reiseimpfungen - Hinweise und Empfehlungen Flug u Reisemed 2023; 30: 52-85 | © 2023. Thieme. All rights reserved.

Elektronischer Sonderdruck DTG - Copyright Georg Thieme Verlag KG 2023



Einschrankungen und Kontraindikationen

Vaxchora ist bei Menschen mit angeborener oder medika-
mentéser Immundefizienz kontraindiziert. Bei Menschen
mit HIV kann Vaxchora verabreicht werden; es wird auf
einen moglicherweise eingeschrankten Impfschutz ver-
wiesen. Patienten mit chronisch-entziindlichen Darm-
erkrankungen unter Vedolizumab-Therapie sollten ge-
nerell keine oral zu verabreichenden Impfstoffe erhalten.

Zusatzliche Hinweise und Empfehlungen

= Zur Wirksamkeit bei Personen >65 Jahren gibt es fiir
beide Impfstoffe keine Daten.

= Nach Gabe von Vaxchora waren in einer Studie bei
11,3 % der geimpften Personen Cholerabakterien im
Stuhl nachweisbar (Herstellerangaben). Wie lange
der Impfstamm ausgeschieden wird, ist nicht be-
kannt. Dies muss bei anstehenden bakteriologischen
Stuhluntersuchungen beriicksichtigt werden.

FSME

Die Friihsommer-Meningoenzephalitis, FSME, wird durch
ein Flavivirus verursacht, das durch Zeckenstiche tber-
tragen wird. Anders als der deutsche Name der Infektion
nahelegt, reicht die Hauptiibertragungssaison hierzulande
von Marz bis November mit einem Gipfel der Erkrankungs-
zahlenim Juni [46].

Das Virus hat sein nattirliches Reservoir in zahlreichen
Wildtieren. Menschen sind Fehlwirte. Eine Mensch-zu-
Mensch-Ubertragung kommt nicht vor. Sehr selten wird
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die Infektion auch durch virusinfizierte Rohmilchprodukte
ibertragen. Es gibt einen europdischen, einen sibirischen
und einen fernostlichen Virussubtyp. Die in Deutschland
verfligbaren Impfstoffe schiitzen gegen alle 3 Subtypen.

Im angelsdchsischen Sprachraum bezeichnet man Er-
krankungen, die durch einen der 3 Virussubtypen ver-
ursacht werden, als ,tick-borne encephalitis“ (TBE). Der
Begriff ,FSME“ bezeichnet nur Infektionen mit dem euro-
pdischen Subtyp.

In Europa werden aktuell die meisten Fdlle aus Russland,
Tschechien, den Baltischen Staaten und Slowenien ge-
meldet [47].

70-95 % der Infektionen verlaufen asymptomatisch. Das
Risiko einer klinisch manifesten Erkrankung nimmt jedoch
mit dem Alter zu. Der typische Verlauf einer FSME-Erkran-
kung ist biphasisch, wie bei vielen anderen Flavivirusin-
fektionen auch: Auf unspezifische, grippedhnliche Be-
schwerden folgen nach kurzem symptomfreiem Intervall
bei einem gewissen Teil der Infizierten spezifische neuro-
logische Manifestationen (Meningitis, Enzephalitis, (Radi-
kulo-)Myelitis). Eine spezifische Therapie existiert nicht.

Indikation

Aufenthalte mit Zeckenexposition in Ubertragungs-
gebieten in Deutschland, anderen Gebieten Europas
(»Abb. 7) und Asiens.

L

Source: Country reports from Austria, Belgium, Bulgaria, Croatia, Czechia, Estonia, Finland, France, Germany, Greece, Hungary,
Ireland, Italy, Latvia, Lithuania, Luxembourg, the Netherlands, Norway, Poland, Romania, Slovakia, Slovenia, Spain, and Sweden

» Abb. 7 Fille von bestatigter FSME pro 100000, Europa 2020 [47].

© European Centre for Disease Prevention and Control, 2022
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»Tab.5 Impfschemata zur FSME-Impfung mit FSME-IMMUN 0,5 ml Erwachsene bzw. FSME-IMMUN 0,25 ml Junior!.

Konventionelles Schema

Grundimmunisierung

Erste Impfdosis Tag 0
Zweite Impfdosis
Dritte Impfdosis
Auffrischimpfung

5-12 Monate nach zweiter Impfung

Schnellschema

Tag 0

1-3 Monate nach erster Impfung Tag 14

5-12 Monate nach zweiter Impfung

Erste Auffrischimpfung

Alle weiteren Auffrischungen:
e Alter ab 1-59 Jahre

e Alter ab 60 Jahre

e Alle 5 Jahre
e Alle 3 Jahre

Nach 3 Jahren empfohlen

Nach 3 Jahren empfohlen

e Alle 5 Jahre
¢ Alle 3 Jahre

1 Kinderimpfstoff FSME IMMUN 0,25 ml Junior von 1-15 Jahren zugelassen

»Tab. 6 Impfschemata zur FSME-Impfung mit Encepur Erwachsene bzw. Encepur Kinder'.

Konventionelles Schema

Grundimmunisierung

Schnellschema

Erste Impfdosis Tag 0
Zweite Impfdosis
Dritte Impfdosis
Auffrischimpfung

Tag 0

14 Tage bis 3 Monate nach erster Impfung ~ Tag 7
9-12 Monate nach zweiter Impfung Tag 21

Erste Auffrischung Nach 3 Jahren empfohlen
Alle weiteren Auffrischungen:

e Alter ab 1-49 Jahre ¢ Alle 5 Jahre

e Alter ab 50 Jahre e Alle 3 Jahre

1 Kinderimpfstoff Encepur Kinder von 1-11 Jahren zugelassen

Impfstoffe

In Deutschland sind 2 Impfstoffe gegen FSME zugelassen,
die sich in ihrem Impfschema leicht unterscheiden
(»Tab. 5, 6). Fiir beide existiert ein eigener Impfstoff fir
Kinder (unterschiedliches Zulassungsalter beachten).
Die FSME-Impfstoffe sind inaktivierte, adsorbierte Ganz-
virusimpfstoffe, die auf Hihnerfibroblastenkulturen bzw.
Hiihnerembryonalzellen hergestellt werden. Die Grund-
immunisierung sollte nach Maglichkeit mit dem gleichen
Impfstoff durchgefiihrt werden. Bei Auffrischimpfungen
oder bei Impfstoffengpéassen konnen die beiden Impfstoffe
ausgetauscht werden [48].

Applikation
Siehe » Tabellen 5 und 6.

Wirksamkeit

Die Wirksamkeit ist bei regelrecht durchgeftihrter Imp-
fung sehr gut (>95 %) [49].

Nach 12-18 Monaten empfohlen

e Alle 5 Jahre
¢ Alle 3 Jahre

Beginn frithestens ca. 2 Wochen nach der zweiten Teil-
impfung, Dauer nach vollstandiger Grundimmunisierung
mindestens 3-5 Jahre (> Tab. 5, 6). Bei Immundefizienz ist
der Impferfolg nicht sicher; eventuell Antikérperkontrolle
1-2 Monate nach der zweiten Teilimpfung, bei Schnell-
immunisierung nach der dritten Teilimpfung, ggfs. zusatz-
liche Impfung.

Eine postexpositionelle Erstimpfung unmittelbar nach
Zeckenstich wird nicht empfohlen.

Auffrischimpfungen

Die Empfehlungen fiir die Grundimmunisierung und Auf-
frischimpfungen variieren je nach Impfstoffhersteller
(»Tab. 5, 6). Das Schnellimpfschema fiir Kinder und Er-
wachsene sollte nur dann zur Anwendung kommen,
wenn das Standardimpfschema zeitlich nicht mehr mog-
lichist. Ob die Intervalle zur Auffrischimpfung nach erfolg-
ter Grundimmunisierung auf bis zu 10 Jahre verldngert
werden kénnen, ist gegenwartig Gegenstand der wissen-
schaftlichen Diskussion [50-52].
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Spezielle Kontraindikationen

Die anamnestische Angabe einer HiihnereiweiRallergie,
beruhend z. B. auf einer Hauttestung, stellt keine Kontra-
indikation fiir eine Impfung gegen FSME dar, weil der
Impfstoff allenfalls Spuren enthalt, die nicht von medizi-
nischer Relevanz sind [53, 54]. In den sehr seltenen Féllen
einer schweren allergischen Reaktion auf den Verzehr von
HiihnereiweiR sollte die Impfung unter Uberwachung und
erhohter Notfallbereitschaft erfolgen. Laut einem Herstel-
lerist die ,Impfindikation bei bestehenden zerebralen Er-
krankungen wie aktiven demyelinisierenden Erkrankungen
oder schwer einstellbarer Epilepsie“ besonders sorgfiltig
zu stellen.

Spezielle Nebenwirkungen

BeiKleinkindern <3 Jahren treten gehduft Fieberreaktionen
auf, insbesondere nach der ersten Teilimpfung. Bei Kindern
mit Fieberkrampfen in der Anamnese oder hohem Fieber
nach Impfung sollte eine fiebervermeidende Prophylaxe
oder Behandlung in Betracht gezogen werden.

Hepatitis A

Das Hepatitis-A-Virus wird fdkal-oral iibertragen undistin
vielen Landern der Welt verbreitet. Fiir Reisen auRerhalb
von Westeuropa, Kanada, Japan, Australien und Neusee-
land ist eine Hepatitis-A-Impfung meist indiziert. In den
USAwurde in den letzten Jahren ein deutlicher Anstieg der
Hepatitis-A-Inzidenz verzeichnet. Er scheint laut CDC vor
allem MSM, IV-Drogenabhéangige und Obdachlose zu be-
treffen. In Deutschland kam es in den vergangenen Jah-
ren wiederholt zu Ausbriichen bei Risikogruppen (MSM).

Die Inkubationszeit betragt ca. 2-6 Wochen. Kleinkinder
durchlaufen die Infektion zwar oftmals asymptomatisch,
kénnen das Virus jedoch iber Monate ausscheiden.

Indikation

Reisen in Lander mit nicht verldsslich sicherem Hygiene-
standard unabhdngig vom Reisestil. Bei vor 1950 ge-
borenen Personen und bei Menschen, die aus Endemie-
gebieten stammen oder sich lange dort aufgehalten
haben, sowie bei anamnestisch durchgemachter Hepa-
titis A kann eine Anti-HAV-Testung vor einer geplanten
Impfung erfolgen. Bei positivem Befund wird auf eine
Hepatitis-A-Impfung verzichtet.

Impfstoff
Totimpfstoff; inaktiviertes HA-Virus.

Grundimmunisierung

Erste Dosis an Tag 0, zweite Dosis nach 6-36 Monaten (je
nach Hersteller).

Wirksamkeit

Bereits ca. 2 Wochen nach der ersten Dosis geht man von
einem vermutlich mehrjahrigen Schutz aus. Nach der zwei-
ten Dosis liegt bei fast 100 % der Geimpften ein Hepatitis-

A-Schutz vor. In einer GeoSentinel-Studie an 254 Reise-
riickkehrern mit Hepatitis A waren 98 % nicht oder nicht
vollstandig geimpft [55].

Nach abgeschlossener Grundimmunisierung wird - un-
abhangig vom verwendeten Impfstoff — auf Boden von
Antikorperverldufen in Modellierungsstudien derzeit
von einem Impfschutz von mindestens 25 Jahren aus-
gegangen. Die Rolle einer Boosterung durch Exposition
ist unklar. Impfversagen kommt in Ausnahmeféllen vor.

Auch kurz vor Abreise ist eine Impfung gegen Hepatitis A
sinnvoll, da davon auszugehen ist, dass die Schutzwirkung
angesichts der relativ langen Inkubationszeit vor Beginn
der Erkrankung eintritt. Aus dieser Uberlegung heraus eig-
net sich die monovalente Hepatitis-A-Impfung auch als
Postexpositionsprophylaxe.

Kombinationsimpfstoffe

Bei gleichzeitiger Indikation fiir Impfungen gegen Hepati-
tis Aund B bzw. Hepatitis A und Typhus sind Kombinations-
impfstoffe verfligbar (Twinrix bzw. ViATIM). Die mono-
valenten Hepatitis-A-Impfstoffe sind bei Folgeimpfungen
mit den Kombinationsimpfstoffen kompatibel.

Zu beachtenist, dass der HAV/HBV-Kombinationsimpfstoff
Twinrix lediglich die Hélfte Hepatitis-A-Impfstoff im Ver-
gleich zum monovalenten Impfstoff Havrix enthdlt. Dies
gilt fir den Kinder- und fiir den Erwachsenenimpfstoff.
Die Erstgabe Twinrix reicht somit nicht aus, einen Impf-
schutz gegen Hepatitis A zu induzieren; ein sicherer Hepa-
titis-A-Schutzist erst nach der zweiten Gabe Twinrix zu er-
warten. Twinrix soll daher nicht fiir Last-Minute-Reisende
verwendet werden, falls vor Abreise nur eine einzelne Gabe
des Impfstoffs zeitlich in Frage kommt. Twinrix eignet sich
daher auch nicht fiir die postexpositionelle Prophylaxe.

Impfung fiir Kleinkinder, Kinder und
Jugendliche

Fir Kleinkinder, Kinder und Jugendliche gibt es Préparate
mit reduzierter Dosis (> Tab. 7).

»Tab. 7 Hepatitis-A-Impfstoffe — altersabhangige
Zulassung fir Kleinkinder, Kinder und Jugendliche.

Impfstoff Zulassung
... bis ... Jahre’
AVAXIM Junior 1-15
Havrix 720 Kinder 1-15
VAQTA Kinder 1-18

Twinrix Kinder (Hepatitis A + B) 1-16
VIATIM (Hepatitis A + Typhus) Ab 16 Jahren

1 Ein Jahr = abgeschlossenes erstes Lebensjahr usw.
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> Abb. 8 Geografische Verteilung des Japanische-
Enzephalitis-Virus [56].

Quelle: CDC, National Center for Emerging and Zoonotic
infectious Diseases (NCEZID), Division of Vector-Borne
Diseases (DVBD), frei verfiigbar im Internet:
https://www.cdc.gov/japaneseencephalitis/maps/index.html

Japanische Enzephalitis (JE)

Japanische Enzephalitis ist die haufigste virale Enze-
phalitis im asiatisch-pazifischen Raum. Das Japanische-
Enzephalitis-Virus (JEV) ist ein Flavivirus, welches bisher
nurin Asien und im Westpazifik endemisch ist. 2021/22
traten auch Félle von |E in mehreren 6stlichen und siid-
lichen Bundesstaaten von Australien auf (» Abb. 8).

Die Ubertragung erfolgt vorwiegend durch Culex-Miicken.
Hauptreservoir sind Wasservogel, Schweine dienen als sog.
amplifizierende Wirte. Der Mensch ist ein Fehlwirt. Auf-
grund des zoonotischen Reservoirs bewirkt selbst eine
hohe Immunisierungsrate bei der lokalen Bevdlkerung
keinen Herdenschutz fiir Reisende.

Die Inzidenz von |EV-Infektionen ist innerhalb der
Endemiegebiete unterschiedlich. Infolge zunehmender
Bewirtschaftung am Rande der rasch wachsenden Stddte
(Reisfelder, Schweinezucht) istin den letzten Jahren das E-
Risiko in periurbanen Gebieten angestiegen. JE ist somit
nicht mehr rein eine Infektion landlicher Gebiete.

In tropischen und subtropischen Gebieten findet die
Ubertragung hauptsichlich wihrend der Regenzeit statt,
in gemdRigten Regionen eher wahrend des Sommers
[57]. Jedes Jahr werden nur sehr wenige Fille bei inter-
nationalen Reisenden berichtet, es ist jedoch von einer
Dunkelziffer auszugehen. Zudem verlaufen mehr als 99 %

& Thieme

der |E-Infektionen subklinisch. Manifeste Infektionen sind
zu ca. einem Drittel letal, ein weiteres Drittel der Patien-
ten erleidet schwere neurologische Beeintrdchtigungen.
Risikofaktoren fiir schwere Verldufe ist neben dem Alter
(s.u.) auch eine Schwangerschaft.

Indikation

Eine Impfung sollte empfohlen werden [58-60]:

= Fiir Reisen in aktuelle Ausbruchsgebiete.

= Firlangerfristige Aufenthalte (ab 4 Wochen) in
Endemiegebieten, auch kumulativ bei wiederholten
Kurzreisen und Verwandtenbesuchen.

= Fiir Reisen mit absehbar ausgedehnten Aufenthalten
in ldndlichen oder landwirtschaftlichen Gegenden der
Endemiegebiete, speziell wihrend der Hauptiber-
tragungszeit (Regenzeit und danach) - unabhangig
von der Gesamtreisedauer. Dies betrifft auch die Ge-
biete in der Umgebung der rasch wachsenden Stadte.

= Seit Anfang Mdrz 2022 wurden einzelne JE-Fdlle in
o6stlichen und siidlichen Bundesstaaten von Austra-
lien gemeldet, erstmalig auRerhalb der o. g. Risiko-
gebiete. Fir Reisende in diese Regionen kann eine
Impfindikation gestellt werden, wenn ein deutlich er-
hohtes individuelles Risiko bei gleichzeitig voraus-
sichtlich langer Expositionsdauer besteht, wie z. B. bei
einem Langzeitaufenthalt. Fir alle sonstigen Reisen-
den wird eine Impfung nicht generell empfohlen. Vor
Abreise sollte die aktuelle Situation stets kurzfristig
gepriift werden, ob z. B. das Auftreten neuer Fille
eine Impfindikation rechtfertigt.

= Alter 260 Jahre ist ein Risikofaktor fiir eine sympto-
matische Erkrankung und einen schwereren Ver-
lauf. Die Indikation zur Impfung sollte daher in dieser
Altersgruppe groRRziigiger gestellt werden.

Impfstoff

Totimpfstoff aus inaktiviertem JEV (IXIARO). Dieser ist
sehr gut vertrdglich, hdufige unerwiinschte Arzneimittel-
wirkungen sind lediglich Lokalreaktionen an der Injektions-
stelle, Kopfschmerzen, Myalgien und Miidigkeit.

Applikation

= Ab3Jahre:0,5mli.m.

= Kinder von 2 Monaten bis unter 3 Jahren: 0,25 ml
i.m. Einen speziell fiir Kinder zugelassenen Impfstoff
gibt es nicht. Zur Applikation der korrekten Kinder-
dosierung ist die entsprechende Markierung auf dem
Spritzenkolben zu beachten (=Verwerfen von 0,25 ml
Impfstoff).

Grundimmunisierung

Je eine Dosis am Tag 0 und 28, Schnellimpfschema fiir Er-
wachsene im Alter von 18-65 Jahren: je eine Dosis am
Tag 0 und 7. Sowohl beim konventionellen als auch beim
schnellen Impfschema sollte die Grundimmunisierung
mindestens eine Woche vor einer moglichen Exposition
mit JEV abgeschlossen sein.
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Auffrischimpfung

Die Grundimmunisierung gegen |E schiitzt fiir 12-24 Mo-
nate. Bei erneuter oder fortgesetzter Exposition sollte eine
Auffrischimpfung erfolgen. Die Dauer des Impfschutzes
der Auffrischimpfung wird bei Erwachsenen <65 Jahren
vom Hersteller mit 10 Jahren angegeben. Bei Kindern,
Jugendlichen und Erwachsenen >65 Jahren liegen noch
keine Daten (iber Langzeitprotektion vor.

Wirksamkeit

Die Seroprotektionsraten fiir Kinder und Erwachsene sind
sehr gut (ca. 93-100%); im Alter >65 Jahre werden jedoch
nurnoch rund 65 % erreicht [59]. Studien an Reisenden mit
klinischen Endpunkten stehen nicht zur Verfiigung.

Zuséatzliche Hinweise und Empfehlungen

= Beider Einschdtzung des JE-Risikos empfiehlt es sich,
aufgrund von Verschiebungen der Regenzeiten und
Starkwetterereignissen die tatsiachliche Wetterlage
zu recherchieren, anstatt sich lediglich auf Klimadia-
gramme zu verlassen.

= Bisvor ca. 10 Jahren wurden JE-Totimpfstoffe ver-
wendet, die aus Zellkulturen von murinen Neuro-
nen stammten (z. B. |E-Vax). Eine Auffrischung nach
Grundimmunisierung mit diesen historischen Vakzi-
nen ist mit einer Dosis IXIARO méglich.

S
>

Category 1: High/Moderate Risk AND
PEP Limited

Category 2: High/Moderate Risk AND
PEP Available

Tollwut

Tollwut ist eine letal verlaufende zoonotische Virus-
erkrankung. Man unterscheidet terrestrische Tollwut
durch am Boden lebende Sdugetiere von Fledermaustoll-
wut. Deutschland sowie die ibrigen westeuropdischen
Lander sind frei von terrestrischer Tollwut. Dies schlieRt
Hunde- und Fuchstollwut ein. Viele Lander der Welt, ins-
besondere in den Tropen und Subtropen sowie Zentral-
asien, sind tollwutenzootisch (> Abb. 9). AuBerdem muss
weltweit mit dem Risiko einer Infektion durch Kontakt mit
Fledermausen gerechnet werden.

Bei einem Biss, Kratzer oder einem Schleimhautkontakt
mit Blut oder Speichel eines infizierten Sdugetiers be-
steht ein Tollwutrisiko. Verletzungen durch potenziell toll-
wiitige Tiere sind ein relevantes reisemedizinische Prob-
lem, die Inzidenzrate wird auf rund 0,5 % pro Reisemonat
geschétzt [17]. In einer deutschen Studie berichteten 2%
aller Reisenden Giber eine Exposition mit potenziellem Toll-
wautrisiko, rund ein Drittel der Tierkontakte wurde als un-
provoziert angegeben [61]. In einer Studie des GeoSen-
tinel Netzwerks wurden die meisten Tierkontakte von
Reisenden aus Asien gemeldet; am haufigsten beteiligte
Tierspezies waren Hunde, Affen und Katzen [62], wobei das
tatsdchliche Hauptrisiko von Hunden ausgeht, die ursach-
lich fir iber 99 % der weltweiten Tollwutfdlle sind.

Tollwutimpfstoff und das zur postexpositionellen Ver-
sorgung einer Biss- oder Kratzwunde erforderliche Anti-

Category 3: Low Risk and
PEP Available

Category 4: Lyssavirus-free

» Abb. 9 Rabiesrisiko und Verfligbarkeit von Anti-Rabies-Postexpositionsprophylaxe weltweit [63, Fig. 3a].
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»Tab. 8 Prdexpositions-Tollwutimpfung — Grundimmunisierung und Auffrischimpfung.

Empfehlung Rabipur! Tollwutimpfstoff HDC? WHO [64]
Standardimpfschema Tag 0, 7, 21 oder 28 Tag 0, 7, 21 oder 28 Tag 0 und 74

Verkiirzte Impfschemata Tag0, 3,73 Neu: Tag 0 und 724 s.0.

(nur bei Immunkompetenz)

Auffrischimpfung® Alle 2-5 Jahre Nach 1 Jahr, dann ggfs. alle 5 Jahre Nicht routinemaRig empfohlen

1 Bavarian Nordic, Fachinformation, Stand 09/2020

2 Sanofi-Pasteur, Fachinformation, Stand 09/2022

3 Nur im Alter von 18-65 Jahren

4 Laut Expertenmeinung ist es immunologisch giinstiger, die zweite Impfung spéter als Tag 7 (z.B. Tag 21-28) durchzufiihren.

5 Laut STIKO-DTG-AG: Keine reguldren Auffrischimpfungen, nur bei persistierend hohem Expositionsrisiko, z. B. durch berufliche Tatigkeit.
Ausnahme: 2-Dosen-Schema von Tollwutimpfstoff HDC. Hier wird eine Auffrischimpfung nach (friihestens) einem Jahr empfohlen.

Rabies-Immunglobulin (RIG) sind in vielen Landern nicht
verfligbar (> Abb. 9) [63]. Jeder Reisende sollte daher pri-
madr tiber das lokale Tollwutrisiko aufgekldrt werden sowie
Gber MaRBnahmen zur Vermeidung von Tierkontakten und
VerhaltensmaRBnahmen nach einem Kontakt mit einem
potenziell tollwiitigen Tier.

Reisemedizinische Indikation zur praexpositio-
nellen Impfung

Reisende in Lander mit hohem oder moderatem Tollwut-

risiko, speziell bei:

= Mangel an in Europa zugelassenen oder von der WHO
praqualifizierten Impfstoffen und Immunglobulin
(»Abb. 9)

= Langzeitaufenthalten (>4 Wochen) bzw. auch kumu-
lativ bei wiederholten Kurzreisen

= Unzureichender arztlicher Versorgung vor Ort

= Einfachen Reise- oder Aufenthaltsbedingungen oder
Aktivitdten mit erhchter Expositionsgefahr (z. B. Fahr-
rad- oder Motorradtouren, Joggen)

= Vorhersehbarem Umgang mit Sdugetieren, inkl.
Fledermdusen

Kleinkinder und Kinder sollten groRziigig geimpft werden,
da sie oft den Kontakt zu Tieren suchen, gleichzeitig u. U.
Gber Risikokontakte aber nichtimmer berichten (kdnnen).

Unabhéngig davon, ob sich ein Reisender fiir eine Tollwut-
impfung entscheidet oder nicht, sollte bei jeder Beratung
auf das Risiko und die Méglichkeiten zur Prévention von
Tierbissen und auf die sehr wichtige, sofortige und griind-
liche Wundreinigung nach einem Biss hingewiesen wer-
den. Laut WHO soll eine Bissverletzung fiir 15 Minuten
unter flieBendem Wasser mit Seife oder anderen tollwut-
virusabtétenden Substanzen gereinigt werden.

Impfstoffe

In Deutschland sind 2 Totimpfstoffe auf Basis inaktivierter
Tollwutviren zugelassen (> Tab. 8). Die beiden Impfstoffe
sind innerhalb einer Impfserie miteinander austauschbar.

Bei schwerer HiihnereiweiRallergie ist Tollwutimpfstoff
HDC zu bevorzugen, der auf humanen diploiden Zellen
hergestelltist.

Applikation

Schemata zur Tollwutgrundimmunisierung finden sich in
»Tabelle 8.

Neu ist, dass neben den 3-Dosen-Schemata zur Grund-
immunisierung nun fir den Tollwutimpfstoff HDC auch
ein verkiirztes Schema verfiigbar ist (Tag 0, 7).

Nach einem Mindestabstand von einem Jahr sollte eine
Auffrischdosis verabreicht werden, sofern eine Indikation
besteht. Das Kurzschema ist fir Inmunkompetente zu-
gelassen. Eine Altersbeschrankung wird nicht angegeben.

Das HDC-Kurzschema dhnelt auf den ersten Blick dem
Schema der WHO (> Tab. 8) [64], welches in Deutsch-
land nicht zugelassen ist. Beim WHO-Schema ist jedoch
keine Auffrischimpfung nach einem Jahrvorgesehen. Laut
WHO wird bereits nach 2 Dosen von einer langjdhrigen
postexpositionellen Boostbarkeit (mit 2 Impfdosen) aus-
gegangen.

Zum postexpositionellen Vorgehen nach Gabe des 2-Dosen-
Schemas: s. u.

Kommentare

= Laut Expertenmeinung scheint es immunologisch
glinstiger zu sein, bei 2-Dosen-Schemata zwischen
den beiden Dosen der Grundimmunisierung 21-28
Tage Abstand vorzusehen, statt der 7 Tage laut Fach-
information.

= Die Herstellerfirma von Rabipur bemiiht sich derzeit
gleichermaRen um eine Anpassung der Zulassung im
Sinne eines 2-Dosen Schemas (Stand: Januar 2023).
Eine prdexpositionelle Anwendung im 2-Dosen-
Schemaist aktuell noch ein Off-Label-Use.
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»Tab.9 Wichtige anamnestische Fragen bei Kontakt mit einem potenziell tollwutverdachtigen Tier.

Frage Erlduterung

Mit welcher Tierart fand der Kontakt statt? Nur Sdugetiere kénnen Rabies tibertragen. Von Kleinnagern (z. B. Mdusen) geht
kein Risiko aus.

In welchem Land fand der Kontakt statt? In einem rabiesfreien Land ist nach Kontakt mit einem terrestrischen Tier meist
keine Tollwutimpfung erforderlich! (Ausnahme: Biss durch importiertes Tier aus
tollwutenzootischem Land). Bei Kontakt zu Fledermdusen ist weltweit ein
Rabiesrisiko anzunehmen.

Welcher Art war die Exposition? WHO-Grad I-Ill, s. » Tab. 10, die Kategorisierung der Verletzung und der
Impfstatus bestimmen das Handeln.

Lag eine Tollwutgrundimmunisierung vor??2 Bei vollstandiger Grundimmunisierung sind bei Immunkompetenten postexposi-
tionell nur 2 Aktivimmunisierungen an Tag 0 und 3 erforderlich
(ab WHO-Grad Il der Exposition).

Welche MaRnahmen sind bereits erfolgt? Wurde die aktive Impfung bereits im Reiseland begonnen? - Wenn ja, wird die
Impfserie entsprechend fortgesetzt.
Wurde ggfs. die passive Immunisierung schon verabreicht? - Diese kann notfalls
bis max. 7 Tage nach der ersten Aktivimpfung nachgeholt werden.
Weitere MaBnahmen: Tetanusimpfung, ggfs. Prophylaxe mit Valaciclovir/Aciclovir
(nach Affenbiss) zur Prophylaxe gegen Macacine alphaherpesvirus 1 (McHV-1,
vormals Herpes-B-Virus), ggfs. Antibiotikatherapie

1 Eine Liste von Landern mit enzootischer terrestrischer Tollwut findet sich z.B. auf den Internetseiten von Public Health England
[65].

2 Drei Impfstoffdosen bzw. 2 Impfstoffdosen Tollwutimpfstoff HDC im Abstand von mindestens 7 Tagen, bei letztgenannten sofern
die Exposition binnen eines Jahres nach Grundimmunisierung erfolgt.

» Tab. 10Indikationen fiir eine postexpositionelle Tollwutimmunprophylaxe (Tollwut-PEP) bei Immungesunden (nach [12]).

Grad der Art der Exposition durch ein tollwutverdachtiges Tier Postexpositionelle Immunprophylaxe’
Exposition
WHO
( ) Nicht oder Volistindig
unvollstandig grundimmunisierte
geimpfte Personen? Personen3
| Beriihren/Fiittern von Tieren, Belecken der intakten Haut Keine Impfung Keine Impfung
I Nicht blutende oberfldchliche Kratzer oder Hautabschiir- Tollwutimpfserie# Immunisierung mit
fungen; Lecken oder Knabbern an der nichtintakten Haut 2 Impfstoffdosen im
Abstand von 3 Tagen
11l Bissverletzungen oder Kratzwunden, Kontakt von Tollwutimpfserie4, Immunisierung mit
Schleimhduten oder Wunden mit Speichel (z. B. durch Simultanverabreichung 2 Impfstoffdosen im
Lecken), Verdacht auf Biss oder Kratzer durch eine von Tollwutimmunglo- Abstand von 3 Tagen
Fledermaus (ab WHO-Grad Il) oder Kontakt der bulin 20 1E/kg KG
Schleimhdute mit einer Fledermaus (Ausnahme s. 2)

—

Die Immunisierung kann mit Rabipur oder Tollwutimpfstoff HDC inaktiviert erfolgen.

Als ungeimpft oder unvollstandig geimpft gelten im Deutschland Personen, die <3 Impfdosen im Rahmen einer Grundimmunisie-
rung erhalten haben. Ausnahme: Impfung mit 2 Dosen Tollwutimpfstoff HDC inaktiviert im Abstand 0 und (mindestens) 7 Tage,
die <1 Jahr zuriickliegt. Personen die vor >1 Jahr mit 2 Dosen Tollwutimpfstoff HDC inaktiviert grundimmunisiert sind, sollen eine
vollstandige Tollwutimpfserie mit 4-5 Dosen erhalten, eine Imnmunglobulingabe ist jedoch nicht erforderlich.

Personen mit einer praexpositionellen Grundimmunisierung (PrEP) mit 3 Impfstoffdosen bzw. mit 2 Impfstoffdosen HDC, bei
letztgenannten, sofern die Exposition binnen eines Jahres nach Grundimmunisierung erfolgt.

4 Tollwut-PEP z.B. nach folgenden Schemata maglich: Essen-Schema: je 1 Impfstoffdosis an den Tagen 0, 3, 7, 14 und 28; Zagreb-
Schema (nur bei Immunkompetenz): 2 Impfstoffdosen am Tag 0 (zeitgleich), je eine weitere Impfstoffdosis an den Tagen 7 und 21
(0,0,7,21).

N

w
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Wirksamkeit

Zuverldssig; Beginn ca. 2 Wochen nach der zweiten Dosis.
Bei Immundefizienz ist der Impferfolg fraglich; in diesen
Fallen wird eine Antikorperbestimmung empfohlen. Wenn
neutralisierende Antikorperspiegel unter 0,5 IE/ml liegen,
soll eine Nachimpfung erfolgen.

Schwangerschaft

Totimpfstoffe konnen in der Schwangerschaft grund-
satzlich verabreicht werden (s. u.), die Hersteller emp-
fehlen eine Nutzen-Risiko-Abwagung fiir die praexposi-
tionelle Impfung. Fiir die postexpositionelle Immunisie-
rung bei Schwangeren bestehen keine Einschrankungen,
da Tollwut letal verlauft. Laut WHO sind sowohl die Aktiv-
immunisierung als auch Tollwut-RIG sicher und wirksam
in der Schwangerschaft [64].

Postexpositionelles Vorgehen

Nach einem Tierkontakt auf Reisen sind einige Informatio-
nen zu erfragen (> Tab. 9).

Bei gegebener Indikation ist die Immunprophylaxe unver-
ziiglich durchzufiihren; es soll nicht bis zur Kldrung des
Infektionsverdachts beim Tier abgewartet werden. Wird
der Tollwutverdacht beim Tier z. B. durch tierdrztliche
Untersuchung nachweislich entkraftet, kann die Impfserie
abgebrochen oderim Sinne einer praexpositionellen Imp-
fung weitergefiihrt werden.

Aufgrund der groRen Variabilitdt der Inkubationszeit von
Rabies, die zwischen <10 Tagen und > 1 Jahr betragen
kann, ist bei begriindetem Verdacht auf einen tollwut-
gefahrdenden Tierkontakt eine Tollwut-Postexpositions-
prophylaxe (PEP) auch noch Monate nach der Exposition
sinnvoll. Zwar sollte eine Impfung baldmdoglich nach einem
Tierkontakt stattfinden, es gibt jedoch kein ,zu spat“.

Eine Ubersicht zur postexpositionellen Vorgehens-
weise gibt » Tabelle 10. Bei unvollstandiger Grund-
immunisierung ist die Vorgehensweise identisch zu der-
jenigen bei fehlender Grundimmunisierung.

Besonderheiten beim neuen 2-Dosen-Kurzschema

Fiir das neu zugelassene 2-Dosen-Schema fiir den Toll-
wutimpfstoff HDC wurde vom Hersteller bislang nur
eine Boostbarkeit von bis zu einem Jahr nach Grund-
immunisierung gezeigt [66]. Mit ,Boostbarkeit* ist in die-
sem Zusammenhang gemeint, dass nach der Gabe von
2 Dosen Tollwutimpfstoff im Sinne einer postexpositionel-
len Prophylaxe kurzfristig ein hinreichender Antikorper-
titer erzielt wird.

Langzeitdaten fehlen. Es ist daher derzeit noch unklar,
ob bei Exposition > 1 Jahr nach Grundimmunisierung mit
dem 2-Dosen-Schema eine Boostbarkeit mit nur 2 Dosen
PEP gegeben ist, wie dies bei einer vollstdndigen Grund-
immunisierung empfohlen ist (» Tab. 10) oder wie das
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die Empfehlungen der WHO nahelegen. Es wird daher
vom Hersteller bei >1 Jahr zuriickliegender Grund-
immunisierung und nicht erfolgter Auffrischung bei Toll-
wutkontakt eine 4-5 Dosen-PEP empfohlen; die Gabe von
Immunglobulinen ist jedoch nicht erforderlich.

Zusammenfassend ist fiir den beratenden Arzt die aktu-
elle Lage beziiglich der unterschiedlichen Schemata zu
Tollwut-PrEP und PEP uniibersichtlich. Die STIKO-DTG-AG
plant einen systematischen Literaturreview, um eigene
Aussagen zur Langzeitimmunitdt von 2-Dosen-Schemata
zur Tollwutgrundimmunisierung und entsprechende Emp-
fehlungen treffen zu kdnnen.

Besonderheit der postexpositionellen Versorgung
bei Menschen mit Immundefizienz

Menschen mit Immundefizienz sollten bereits ab WHO-
Expositionsgrad Il mit einer vollstandigen Tollwutimpf-
serie mit 5 postexpositionellen Impfstoffgaben immuni-
siert werden und Immunglobulin erhalten; auch bei ab-
geschlossener praexpositioneller Grundimmunisierung.
2-4 Wochen nach der letzten Impfstoffdosis soll eine sero-
logische Kontrolle erfolgen. Bei einem Titer <0,5 IE/ml
werden zusdtzliche Impfstoffdosen erforderlich.

Typhus

Typhus ist eine fdkal-oral Gibertragene fieberhafte All-
gemeininfektion. Die Inkubationszeit ist mit 1-6 Wo-
chen relativ lang. Zur orientierenden Epidemiologie
s. » Abbildung 10 [67]. Es ist zu beachten, dass die In-
zidenz in der einheimischen Bevélkerung nicht mit dem
Risiko fiir Reisende gleichzusetzen ist (s. u.).

2019 traten weltweit rund 9,2 Mio. Félle an Typhus mit
rund 110000 Todesfallen auf [68].

Im internationalen Reiseverkehr werden die meisten
Typhusinfektionen in Siidasien erworben. Dies spiegelt
sich auch in Deutschland jedes Jahr bei den importierten
Typhusinfektionen wider. 2019, vor der Coronapandemie,
wurden 82 Typhus- und 30 Paratyphusfélle importiert.
78 % der importierten Typhusfalle mit Nennung des Her-
kunftslands kamen aus Asien. Die 3 am haufigsten ge-
nannten nichtdeutschen Infektionslander waren Pakistan
(36%), Indien (28 %) und Mexiko (7 %) [69]. Zugleich ent-
wickeln sich in Stidasien Salmonella-Typhi-Stamme mit ex-
tensiver Antibiotikaresistenz (XDR) [70-72]. XDR-Stamme
sind gemdk WHO-Definition resistent gegentiber Chlor-
amphenicol, Ampicillin, Trimethoprim-Sulfamethoxazol,
Fluorchinolonen und Drittgererations-Cephalosporinen.
Auch in Afrika gibt es zunehmende Antibiotikaresistenz
bei S. Typhi-Stammen.

Indikationen

= Reisen in Lander Siid- und Zentralasiens (Indien,
Nepal, Pakistan, Bangladesch, Afghanistan) un-
abhangig von Reisestil und Reisedauer
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» Abb. 10 Inzidenzraten von Typhus und Paratyphus bei der einheimischen Bevélkerung [67, Fig. 1].

= Langzeitaufenthalte in endemischen Gebieten
(» Abb. 10), insbesondere bei einfachen Aufenthalts-
bedingungen (z.B. Bundesfreiwilligendienst, ,welt-
warts*“, Rucksackreisen)

= Reisen unter einfachen Reise-, Aufenthalts- bzw.
Arbeitsbedingungen (z. B. Trekking, Hilfseinsatze)
in endemischen Gebieten in Asien, Afrika und Mit-
tel- und Stidamerika mit niedrigen Hygienestandards,
speziell auch bei aktuellen Ausbriichen und Katastro-
phen, und bei zu erwartender hygienisch unsicherer
Wasser- und Nahrungsmittelversorgung

Impfstoffe

Totimpfstoff: Vi-Kapselpolysaccharid von Salmonella Typhi
(enthalten in Typhim Viund in VIATIM; bei letzterem han-
delt es sich um eine Kombination mit einem Hepatitis-A-
Impfstoff).

Lebendimpfstoff: apathogene Salmonella Typhi (Typho-
ral L). Dem Impfstamm Ty21a fehlt das Vi-Kapselpoly-
saccharid als Virulenzfaktor. Der Stamm weist zudem eine
galE-Mutation auf, die irreversible Verdnderungen in der
Biosynthese der Zellwand verursacht. Diese begrenzt die
Replikation in vivo infolge einer Akkumulation toxischer
Metaboliten, die zur Lyse der Bakterienzelle fiihrt.

Applikation

= Totimpfstoff: 1x0,5mli.m. (ab vollendetem zweitem
Lebensjahr)

= Lebendimpfstof: je eine Kapsel oral an den Tagen 1,
3 und 5, jeweils nichtern mindestens eine Stunde vor
einer Mahlzeit (ab 5 Jahren)

Wirksamkeit

= MaRige Wirksamkeit, ca. 50-70%.

= Keine Wirksamkeit gegen Enteritissalmonellen.

= Der orale Lebendimpfstoff induziert einen ca. 50-pro-
zentigen Schutz gegen Paratyphus B, nicht jedoch
gegen Paratyphus A.

= Vi-Antigen-basierte Totimpfstoffe schiitzen nicht
gegen Paratyphus A und B, da diese Vi-negativ sind.

Wiederimpfung

Bei anhaltendem Risiko spatestens nach 2-3 Jahren. (Die
STIKO empfiehlt eine Wiederimpfung mit dem oralen
Typhusimpfstoff bereits nach einem Jahr; dies entspricht
nicht den Angaben in der Fachinformation).

Beim oralen Lebendimpfstoff besteht eine Wiederimpfung,
wie die Erstimpfung, in der Einnahme von 3 Kapseln an den
Tagen 1,3 und 5.

Spezielle Kontraindikationen
Immundefizienz (nur fiir Lebendimpfstoffe).

Anmerkungen

= Unmittelbar vor, widhrend und 3 Tage nach der Imp-
fung mit dem oralen Lebendimpfstoff sollten mog-
lichst keine Antibiotika gegeben werden, weil diese
die in der Lebendvakzine enthaltenen Salmonel-
len am Wachstum hindern und damit die Immun-
antwort gefdhrden kdnnten. Bei Antibiotika mit Lang-
zeitwirkung (z. B. Azithromycin) sollte die Einhaltung
eines ldngeren zeitlichen Abstands in Betracht ge-
zogen werden.
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= Bei den Medikamenten zur Malariaprophylaxe kann
Atovaquon/Proguanil gleichzeitig zu Typhoral L ge-
geben werden [73]; zu Mefloquin sollte ein Abstand
von mindestens 12 Stunden eingehalten werden; bei
Doxycyclin sollte, wie bei anderen Antibiotika auch,
ein Abstand von 3 Tagen zwischen Impfung und Ein-
nahme bestehen [74]. Abfiihrmittel sind wéhrend des
Impfzeitraums zu vermeiden.

= GemaR Fachinformation kann Typhoral L gleichzeitig
mit anderen Lebendimpfstoffen, wie dem Gelbfieber-
impfstoff, dem Choleralebendimpfstoff CVD 103-HgR
und dem oralem Polioimpfstoff, angewendet werden.

= InIndien, Pakistan und Nepal sowie einer zu-
nehmenden Zahl an Hochpravalenzldandern in Asien
und Afrika sind Typhuskonjugatimpfstoffe (Typbar
TCV, THYPHIBEV) zugelassen und bereits Teil der
Standardimpfprogramme fir Kinder. Konjugatimpf-
stoffe diirfen bereits ab 6 Lebensmonaten verabreicht
werden; die Wirksamkeit dieser Vakzine wird mit
80-95 % angegeben [68].

Neuartige Impfstoffe

Denguefieber

Seit Dezember 2022 ist ein Impfstoff gegen Denguefieber
(Qdenga) in Europa zugelassen und seit Februar 2023
auch in Deutschland verfligbar [75]. Qdenga ist der erste
Impfstoff, der auch bei dengueseronegativen Personen
zugelassen ist. Dies macht ihn interessant fiir die Reise-
medizin auRerhalb von Dengueendemiegebieten. Es gibt
jedoch auch Bedenken gegentiber dem unkritischen Ein-
satz der neuen Vakzine [76].

Denguefieber wird durch ein Flavivirus verursacht, das
in 4 verschiedenen Serotypen in einem breiten und ex-
pandierenden Giirtel im Verbreitungsgebiet des Haupt-
vektors, Aedes aegyptii, vorkommt. Die Halfte der Welt-
bevoélkerung in 129 Landern gilt als gefdhrdet; die WHO
geht von 96 Mio. manifesten Erkrankungen pro Jahr aus,
70% davon in Asien [77].

Denguefieber ist die hdufigste reiseassoziierte Arboviro-
se in Deutschland [42] und gilt fiir beruflich Reisende als
Berufskrankheit [78].

Denguefieber ist typischerweise durch hohes Fieber mit
einem biphasischen Fieberverlauf, Kopf- und starken
Gliederschmerzen, maserndhnlichen Hautausschlag und
deutliche Thrombopenie gekennzeichnet. Schwere Ver-
ldufe, die mit Schock, Himorrhagien und schwerer Organ-
beteiligung einhergehen (s.u.), kommen bei Reisenden
selten vor.

Es gibt 4 Serotypen von Dengue (DENV). Eine durchlaufene
Infektion verleiht langfristigen Schutz gegen den jewei-
ligen homologen Serotypen sowie auch kurzfristigen
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Schutz gegen die anderen, heterologen Serotypen (ca. 1-2
Jahre). Kommt es danach zu einer Zweitinfektion, so kdn-
nen vorbestehende Antikdrper die Virusvermehrung ver-
starken, anstatt protektiv zu wirken; dies wird als Antibody
Dependent Enhancement (ADE) bezeichnet.

Schwere Dengueverldufe mit Schock, Hdmorrhagien und
Beeintrachtigung der Funktion vitaler Organe werden hau-
figer bei Zweitinfektion (u. U. infolge von ADE) sowie bei
Erstinfektionen durch Dengue-1 (DENV-1) und Dengue-3
(DENV-3) gesehen.

Das Vorhandensein mehrerer Virusserotypen sowie das
Phdanomen des ADE erkldren die Schwierigkeiten bei der
Impfstoffentwicklung: Eine Impfung muss ausreichende
und langanhaltende Immunitdt gegen alle 4 Serotypen
gleichzeitig hervorrufen. Trafe eine Wildtypinfektion auf
eine Impfliicke, so konnte dies einen schweren Verlauf be-
glinstigen [79].

Qdengaist bei Personen ab 4 Jahren zugelassen. Es handelt
sich um eine tetravalente Lebendvakzine auf der Basis von
DENV-2. Die Immunisierung erfolgt mit 2 Impfdosen, die
im Abstand von 3 Monaten ausschlieRlich s. c. verabreicht
werden. Zu Auffrischimpfungen ist aktuell nichts bekannt.

Als Lebendimpfstoff ist Qdenga kontraindiziert in
Schwangerschaft und Stillzeit sowie bei angeborener und
erworbener Immundefizienz [10].

Die Impfung erzeugt unterschiedlich hohe Schutzraten
gegen die 4 DENV-Serotypen [7-10]. Die Schutzwirkung
bei zuvor Infizierten ist héher als bei Menschen, die noch
keine Dengueinfektion durchgemacht haben.

Fir eine Bewertung der Wirksamkeit liegen 4 wesentliche
Publikationen [80-83] vor: Nach 54 Monaten betrug die
generelle Wirksamkeit gegen virologisch bestatigtes
DENV-Fieber aller Serotypen 61,2 %, gegen Hospitalisie-
rung wegen eines schweren Denguefiebers 84,1 % [10].

Die Wirksamkeit bei Seronegativen (SN) gemittelt tiber

alle DENV-Serotypen betrug 53,5 % gegen eine DENV-In-

fektion, gegen Hospitalisierung wegen eines schweren

Denguefiebers 79,3 %. Die Wirksamkeit bei Seropositiven

(SP) betrug 64,2 %, respektive 85,9 % [10]. Subgruppen-

analysen 3 Jahre nach der zweiten Impfung zeigten z.T.

unbefriedigende Ergebnisse:

= Fehlende Wirksamkeit bei SN gegen DENV-Infektion
und Hospitalisation durch DENV-3

= Fehlende Wirksamkeit bei SN gegen DENV-Infektion
durch DENV-4

= Fehlender Nachweis eines Schutzes bei SN und SP
gegen Hospitalisation durch DENV-4 aufgrund nicht
ausreichender Erkrankungszahlen in den Studien-
populationen [10, 80]
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Zu keinem Zeitpunkt konnten bis zu 54 Monate nach der
Impfung Signale fiir einen schweren Verlauf durch eine
Wildtypinfektion bei zuvor seronegativen Geimpften be-
obachtet werden. Eine Serotestung vor Impfung mit Qden-
ga wird daher nicht als erforderlich angesehen [80-83].

Bei ca. der Halfte der SN und bei 16 % der SP wurde in der
zweiten Woche nach der Erstimpfung mit Qdenga eine
voriibergehende Impfvirdmie beobachtet [84]. Sie dau-
erte durchschnittlich 4 Tage und ging mit leichten bis
mittelschweren Symptomen einher, wie Kopfschmerzen,
Arthralgien, Myalgien und Ausschlag bei einigen Pro-
banden. Nach der zweiten Dosis wurde dies nur selten be-
obachtet.

Eine abschlieBende Bewertung fiir die Reisemedizin ist
nicht einfach; zumal in Expertenkreisen Sicherheits-
bedenken bestehen [76] und zur Zuriickhaltung ins-
besondere bei seronegativen Personen geraten wird.
Hauptkritikpunkte sind der unsichere Schutz gegen 2 der 4
Dengueserotypen (Impfliicken) sowie die vergleichsweise
kurze Nachbeobachtungszeit, die zur abschlieBenden Be-
urteilung der Impfstoffsicherheit nicht ausreiche.

Auf der Webseite der DTG ist eine Stellungnahme des StAR
zu Qdenga publiziert [85].

Zu beachten ist, dass die Impfung 2-mal im Abstand von
3 Monaten zu geben ist und daher eine friihzeitige Be-
ratung voraussetzt. Allerdings besteht gemaR Fach-
information ein 81-prozentiger Schutz vor Dengueinfek-
tion auch schon im Zeitraum zwischen den beiden Imp-
fungen [10].

Die erzielbaren Schutzraten sind vergleichbar mit denen
gegen die saisonale Influenza, fir die eine breite reise-
medizinische Indikation gestellt wird.

Nach gegenwértigem Wissensstand wiirden in der reise-

medizinischen Praxis nach Abwagung von Nutzen und Ri-

siko vor allem folgende Personen von einer Impfung mit

Qdenga profitieren:

= Personen, die bereits eine DENV-Infektion durch-
gemacht haben und in ein Land mit hohem Risiko fir
eine Denguelibertragung reisen.

= Langzeitreisende oder hdufig Reisende, z. B. beruf-
lich Entsandte in ein Gebiet mit hohem Risiko fir eine
Dengueiibertragung.

= Visiting Friends and Relatives (VFR) aus dengueende-
mischen Gebieten, die hdufige oder ldngere Aufent-
halte dort planen und u. U. schon eine Erstinfektion
durchlaufen haben.

= Frauen, die eine Schwangerschaft in einem Gebiet mit
hohen Risiko fiir eine Dengueinfektion austragen wol-
len (Cave: Qdenga ist als attenuierter Lebendimpf-
stoff wahrend der Schwangerschaft kontraindiziert

und eine Schwangerschaft sollte bis 4 Wochen nach
der Impfung verhindert werden [10]).

= Personen mit dem Risiko eines schweren Verlaufs
gemdR WHO [86], die in ein Gebiet mit hohem
Risiko fiir eine Denguelibertragung reisen. Dies sind
Schwangere, dltere und adipdse Menschen, Personen
mit schweren und chronischen Vorerkrankungen, mit
Ulkuskrankheit, Bluterkrankungen und Gerinnungs-
stérungen sowie Einnahme von Steroiden und NSAR
[10].

In der reisemedizinischen Praxis wird, wie grundsatzlich
bei vielen Indikationsstellungen fiir Reiseimpfungen, die
Kenntnis der aktuellen infektionsepidemiologischen Lage
vor Ort, die Kenntnis der genauen Reiseplanung und das
Wissen um die personlichen Risikofaktoren des Reisen-
den fiir die Abschdtzung des konkreten individuellen Risi-
kos und damit fiir eine Impfempfehlung wichtig bleiben.

Ebola-Virus-Erkrankung (EVD)

EVD ist eine impfpraventable Erkrankung geworden, so-
weit es sich um die Zaire-Variante von Ebola handelt; gegen
andere klinisch relevante Varianten wie die Sudan-Varian-
te, die fiir den Ausbruch in Uganda 2022 verantwortlich
war, ist derzeit noch kein effektiver Impfschutz moglich.
Die Impfung kénnte neben dem Schutz der lokalen Be-
volkerung reisemedizinisch fiir medizinisches Personal und
Hilfspersonal bei Einsatzen in Ausbruchsgebieten von In-
teresse sein. Die Impfstoffe miissen bei Bedarf vom Sekre-
tariat der International Coordinating Group angefordert
werden, die bei der WHO angesiedelt ist. Fiir touristisch
Reisende spielt die Impfung gegen EVD aktuell keine Rolle.

Zwei unterschiedliche Impfsysteme haben eine euro-
pdische Zulassung, werden jedoch in Deutschland nicht
vermarktet. Die beiden Systeme sind Vektorvirusimpf-
stoffe, haben aber ein unterschiedliches Profil: Ervebo
mit einem vermehrungsfdhigen rekombinanten vesiku-
laren Stomatitisvirus (VSV) fiihrt mittels Einmalgabe zu
einem sehr guten kurzfristigen Schutz (10-31 Tage). Das
System Zabdeno/Mvabea dagegen setzt 2 unterschied-
liche, im Menschen nicht vermehrungsfahige Vektorviren
im Abstand von 8 Wochen fiir die Grundimmunisierung
ein. Der Langzeitverlauf der Titer deutet auf eine Booster-
fahigkeit nach 2 Jahren hin, vielleicht auch in langerem Ab-
stand [87]. Deutliche Nachteile dieses Systems sind der
verzogerte Aufbau eines wirksamen Impfschutzes und die
fehlende Beobachtung der Schutzwirkung an Geimpften
im Ausbruchsgebiet.
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Reiseimpfungen bei Risikogruppen

Schwangere

Die physiologischen Verdanderungen in der Schwanger-
schaft bringen Auswirkungen auf den Immunstatus mit
sich. Krankheiten kénnen schwerer verlaufen und ein ho-
heres Risiko fir Mutter und Kind bedeuten.

Schwangeren sollte daher geraten werden, die Not-
wendigkeit von Reisen in Lander mit erhdhtem Risiko fiir
Infektionserkrankungen zu priifen, insbesondere wenn die
Indikation zu einer Lebendimpfung (z. B. gegen Gelbfieber)
besteht oder wenn es sich um Regionen mit Malaria- oder
Zikarisiko handelt.

Totimpfstoffe konnen in der Schwangerschaft verab-
reicht werden, da sie als sicher fiir die Schwangere und
den Fetus gelten. GemaR STIKO-Empfehlungen sollin der
Schwangerschaft gegen Influenza, Pertussis und COVID-
19 geimpft werden. Das 2. und 3. Trimenon sind dabei
zu bevorzugen, um zu vermeiden, dass Spontanaborte in
der Frithschwangerschaft pauschal mit der Impfungin Zu-
sammenhang gebracht werden (> Abb. 11) [12].

Impfungen mit einem viralen Lebendimpfstoff, wie z.B.
gegen Masern, Mumps, Roteln, Varizellen oder Dengue-
fieber, sind in der Schwangerschaft kontraindiziert. Eine
Gelbfieberimpfung kann unter strenger Nutzen-Risiko-
Abwdgung erfolgen (s. Abschnitt ,Gelbfieberimpfung*).

Nach Impfung mit einer viralen Lebendvakzine sollte eine
Schwangerschaft fiir die Dauer von einem Monat ver-
mieden werden. Eine versehentlich in der Schwangerschaft
durchgefiihrte Impfung, auch mit einer Lebendvakzine,
ist nach nationalen und internationalen Empfehlungen je-
doch keine Indikation fir einen Schwangerschaftsabbruch.

Kinder

Die Reiseimpfempfehlungen fiir Kinder orientieren sich
an den gleichen Kriterien wie die Empfehlungen fir Er-
wachsene. Altersbedingte Zulassungsbeschrankungen,
Nebenwirkungen, Immunantworten und Risiken miissen
dabeiin einer altersspezifischen Risiko-Nutzen-Analyse be-
riicksichtigt werden.

Generell sollte jedes Kind zunéchst alle nach dem aktuellen
Impfkalender der STIKO fiir sein Alter vorgesehenen Imp-
fungen erhalten [12]; eventuelle Impfliicken sollten ge-
schlossen werden. Auf anstehende Auffrischimpfungen,
die in die Reisezeit fallen, ist besonders bei Langzeit-
aufenthalten hinzuweisen. Fiir die hier angesprochenen
(Reise-)impfungen ist ein Mindestalter zu beachten, das
in > Tabelle 11 in vollendeten Wochen, Monaten bzw. Jah-
ren angegeben wird.

# Thieme

Relativ kontraindiziert

Fehlende Erfahrung, sorgfaltige Risiko-Nutzen-Abwdgung,
maglichst ab 2. Trimenon

 Cholera

* FSME

¢ Gelbfieber

* Japanische Enzephalitis

¢ Meningokokken

e Pneumokokken

* Tollwut (praexpositionell)

 Typhus (oral, parenteral)

» Abb. 11 Ubersicht zu Reiseimpfungen in der
Schwangerschaft.

Impfungen bei Immundefizienz

Hilfreiche Ubersichtsarbeiten geben Anwendungshinweise
und Empfehlungen zu Impfungen im Kontext von Immun-
defizienz [88-90].

Impfungen bei Menschen mit HIV-Infektion

Ein optimaler Impfschutz ist bei Reisenden mit HIV-Infek-
tion besonders wichtig, da das Risiko von schweren Ver-
ldufen fiir viele Infektionen erhéht ist. Bei HIV-Infizierten
ist die Immunantwort abhdngig von der Viruslast und der
Hohe der CD4-Zellzahl bzw. der CD4/CD8-Ratio zum Zeit-
punkt der Impfung. Bei einer supprimierten Viruslast und
normaler CD4-Zellzahl ist die Immunantwort am giins-
tigsten. Virale Lebendimpfungen sind kontraindiziert bei
<200 CD4-Zellen/ul, fiir Kinder gelten andere Grenzwerte
(»Tab. 12).

Impftiter sollten ggfs. kontrolliert werden; bei un-
zureichenden Titern und relevantem Expositionsrisiko soll-
te die Indikation zur Impfung groRziigig gestellt werden.
Bei Patienten mit nichtsupprimierter Viruslast sind die
Ansprechraten auf eine Impfung geringer. Mit einer Imp-
fung sollte daher - wenn moglich - abgewartet werden,
bis eine antiretrovirale Therapie (ART) eingeleitet wurde
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»Tab. 11 Mindestalter fiir Reiseimpfungen im Kindesalter.

Erkrankung

Cholera

Dengue

FSME

Gelbfieber

Hepatitis A

Influenza

Japanische Enzephalitis
Masern-Mumps-Roteln

Meningokokken

Tollwut

Typhus

N —

Impfstoff(e)

¢ Dukoral
¢ Vaxchora

Qdenga

¢ ENCEPUR Kinder

¢ FSME-Immun 0,25 ml junior
Stamaril

¢ AVAXIM junior

e Havrix 720
¢ VAQTA Kinder

¢ Totimpfstoffe
¢ Lebendimpfstoffe

IXIARO

M-M-RvaxPro, Priorix

¢ ACWY-Konjugat: Menveo

¢ ACWY-Konjugat: Nimenrix
¢ ACWY-Konjugat: MenQuadfi

¢ B-Protein: 4-valent Bexsero
¢ B-Protein: 2-valent Trumenba

Rabipur, Tollwutimpfstoff HDC inaktiviert

¢ Oral: Typhoral L-Kapseln
¢ Parenteral: Typhim Vi

Kinder von 2 bis <6 Jahren sollten 3 Dosen erhalten. Ab 6 Jahre: 2 Dosen.
Vor allem bei Kindern <3 Jahre treten Fieberreaktionen nach erster Impfung hédufiger auf. Bei Kindern mit Fieberkrdmpfen in der

Mindestalter

e 2 Jahre!

e 2 Jahre

4 Jahre

* 1Jahr?

* 1Jahr?

9 Monate?

e 1 Jahr

e 1 Jahr

e 1 Jahr

¢ 6 Monate (je nach Hersteller)
* 24 Monate
2 Monate*

9 (6) Monate®

e 2 |ahre

¢ 6 Wochen
e 1Jahr

¢ 2 Monate
¢ 10 Jahre

Keine Altersbeschrankung

e 5 Jahre
e 2 |ahre

Anamnese oder hohem Fieber nach Impfung: fiebersenkende Prophylaxe oder Behandlung in Betracht ziehen.

w

Offiziell zugelassen ab 6 Monaten; bei Kindern zwischen 6-9 Monaten wegen erhohten Enzephalitisrisikos besonders strenge
Risiko-Nutzen-Abwdgung erforderlich.

4 Von 2 Monate bis 3 Jahre: halbe Dosis, ab 3 Jahre: volle Dosis, s. Abschnitt ,Japanische Enzephalitis*.

(%2}

zusatzlich 2 weitere Impfungen im Alter von 11 und 15 Monaten empfohlen.

Nach WHO und STIKO evtl. schon ab einem Alter von 6 Monaten (Off-Label-Use). Bei Erstimpfung im Alter von 6-8 Monaten

»Tab. 12 Impfungen bei Menschen mit HIV-Infektion (Erwachsene und Kinder 26 Jahre) [88,91].

Impfstoff

Totimpfstoffe
mRNA-Impfstoffe COVID-19
Masernimpfstoff

Varizellen
Gelbfieberimpfstoff

Dengue

Oraler Typhusimpfstoff
Choleralebendimpfstoff

HIV-Infektion asymptomatisch,
supprimierte Viruslast und = 200
CD4-Zellen[ul’

Empfohlen
Empfohlen
Empfohlen
Méglich
Méglich
Méglich
Kontraindiziert?

Méglich3

HIV-Infektion symptomatisch oder
nichtsupprimierte Viruslast oder
<200 CD4-Zellen[ul’

Empfohlen
Empfohlen
Kontraindiziert
Kontraindiziert
Kontraindiziert
Kontraindiziert
Kontraindiziert?

Maglich?

1 Fir HIV-positive Kinder <6 Jahre gelten andere CD4-Grenzwerte: <1 Jahr: <750/ul, 1 bis <6 Jahre: <500/pl.
2 GemadR Fachinformation von Typhoral bei ,iImmunsuppression® kontraindiziert; es wird nicht gesondert auf eine HIV-Infektion

eingegangen [92].

3 Laut Produktinformation verminderte Wirksamkeit maglich [93].
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und die Viruslast unter die Nachweisgrenze gesunken ist.
Dies ist unter moderner ART in aller Regel ca. 3 Monate
nach Therapiebeginn gewdhrleistet.

Wichtig bei HIV-Infektion

= Die Gelbfieberimpfung soll vor einer erneuten Reise
mit Expositionsrisiko wiederholt werden, sofern
keine Kontraindikation besteht. Der Abstand zur vor-
herigen Impfung sollte mindestens 28 Tage betragen
(»Tab. 1).

= Masern konnen bei HIV-Infizierten einen besonders
schweren Verlauf nehmen. Alle Menschen mit
HIV sollten daher gegen Masern geschiitzt sein.
(»Tab. 12).

= Besteht eine Indikation zu einer praexpositionel-
len Tollwutimpfung, sollte eine klassische Grund-
immunisierung mit 3 Impfungen (Tag 0, 7, 21
oder 28) erfolgen und nicht ein verkiirztes 2- oder
3-Dosen-Schema genutzt werden, analog zu Pa-
tienten mit therapeutischer Immunsuppression.
Eine Titerkontrolle 2-4 Wochen nach Abschluss der
Grundimmunisierung wird laut Fachinformation emp-
fohlen. Wenn der Antikorperspiegel unter 0,5 IE/ml
liegt, ist die Gabe einer weiteren Dosis indiziert.

Reisende unter immunmodulatorischer
oder immunsuppressiver Therapie

Immer mehr Reisende sind medikamentds immun-
supprimiert. Eine reisemedizinische Beratung sollte immer
zum Anlass genommen werden, auch zu Giberpriifen, ob
die von der STIKO bei Immungeschwachten empfohle-
nen Impfungen vorliegen. Es empfiehlt sich, wenn immer
moglich, Impflicken bereits vor Beginn einer immun-
suppressiven Therapie zu schlieBen.

Totimpfstoffe, einschlieRlich der mRNA- und Vektorimpf-
stoffe, kdnnen bei immunmodulatorischer und immun-
suppressiver Therapie verabreicht werden. Bei den meis-
ten Patienten kann unter Therapie mit Immunsuppressiva
ein ausreichender Impfschutz aufgebaut werden. Bei ei-
nigen Impfungen kann eine serologische Kontrolle des
Impferfolgs durchgefiihrt werden. In Abhdngigkeit von
der Hohe des Impftiters sollten ggfs. weitere Impfungen
erfolgen. Unter einer Therapie mit B- und/oder T-Zell-
depletierenden Antikérpern kdnnen ebenfalls Totimpf-
stoffe gegeben werden, es ist jedoch von einer extrem
abgeschwachten bis inexistenten Immunantwort auszu-
gehen.

Lebendimpfstoffe wie die Gelbfieberimpfung diirfen wéh-
rend einerimmunsuppressiven Therapie mit wenigen Aus-
nahmen nicht verabreicht werden. Auch nach Ende einer
immunsuppressiven Therapie sind Mindestabstande zu
einer Lebendimpfung zu beachten. Dabei ist zu bedenken,
dass die biologische Wirkdauer bei manchen Arzneistoffen
sehrviel Idnger sein kann als die pharmakokinetische Halb-
wertszeit (> Tab. 13) [94].

& Thieme

Immunsuppression kann zudem einen besonderen Grund
fiir eine reisemedizinische Impfung darstellen oder Anlass
bieten, ein Impfschema zu verdndern (z. B. 2 Hepatitis-
A-Impfungen vor der Abreise) [98]. Verkiirzte praexposi-
tionelle Impfschemata (2-Dosen-Schema oder 3-Dosen-
Schnellschema) gegen Tollwut sollen bei Personen mit
Immundefizienz nicht angewendet werden [88]. Nach
potenzieller Tollwutexposition Grad Il oder Grad Ill sollte
bei Immundefizienz die Postexpositionsprophylaxe (PEP)
immer aus 5 Impfstoffdosen bestehen (konventionelles Es-
sen-Schemaan den Tagen0, 3, 7, 14 und 28). Dies gilt auch
dann, wenn praexpositionell eine Impfserie durchgefiihrt
wurde. Zudem sollte bereits ab Grad-II-Exposition eine si-
multane Gabe von Tollwutimmunglobulinen erfolgen [1].
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»Tab. 13 Kontraindikationen fiir Lebendimpfungen unterimmunmodulatorischer oder immunsuppressiver Therapie sowie Mindestabstdnde zu
diesen ([90, 95-97]; Fachinformationen). Die Dosierungen beziehen sich auf Erwachsene.

Substanzklasse Wirkstoff Lebendimpfung Notwendige
moglich unter Therapiepause vor
Therapie Lebendimpfung

Kortikosteroide Glukokortikoid Prednisondquivalenzdosis Ja Keine

<20mg/d oder lokale Therapie
(z.B. topisch oder intraartikular) oder
Kurzzeittherapie (<2 Wochen)

Glukokortikoid Prednisondquivalenzdosis Nein >2 Monate
>20mg/d fiir 22 Wochen

B-Zell-depletierende Substanzen (anti-CD20) Rituximab Nein >12 Monate!
Ocrelizumab Nein Ca. 18 Monate nach

Therapieende!

Ofatumumab Nein Ca. 10 Monate nach
Therapieende!
CD52-Rezeptor-Antagonist (T/B-Zelldepletion) Alemtuzumab Nein >12 Monate?
Inhibitor des B-Zell-Aktivierungsfaktors (BAFF), Belimumab Nein >3 Monate
auch bekannt als B-Lymphozyten-Stimulator (BLyS)
Substanzen, die Anti-TNF Adalimumab Nein >2 Monate
gegen spezifische Certolizumab Nein >2 Monate
Zytokine wirken
Etanercept Nein >2 Monate
Golimumab Nein >3 Monate
Infliximab Nein >3 Monate3
Anti IFN-1R Anifrolumab Nein Keine Daten
Anti-IL-1 Anakinra Nein >1 Monat
Canakinumab Nein >3 Monate
Anti-IL-2 Daclizumab Nein >4 Monate
Anti-IL-2R Basiliximab Nein Keine Daten
Anti-IL-4/-IL-13 Dupilumab Nein >4 Monate (dosis-
abhangig)
Anti-IL-6 Siltuximab Nein >4 Monate (geschatzt,
keine Herstellerangaben)
Anti-IL-6R Sarilumab Nein >2 Monate
Satralizumab Nein Keine Daten
Tocilizumab Nein >2 Monate
Anti-IL-12 und -23 Ustekinumab Nein >15 Wochen
Anti-IL-13 Tralokinumab Nein Keine Daten
Anti-IL-17 Bimekizumab Nein Keine Daten
Brodalumab Nein Keine Daten
Ixekizumab Nein >3 Monate
Secukinumab Nein >2 Monate
Anti-IL-23 Guselkumab Nein >3 Monate
Risankizumab Nein >21 Wochen
Tildrakizumab Nein >17 Wochen
Peripher wirksame B- und T-Zell-depletierende Dimethylfumarat & g
Substanzen Diroximelfumarat 4 5
Fingolimod Nein >2 Monate
Leflunomid Nein >6 Monate®
Teriflunomid Nein >6 Monate®
Ozanimod Nein >3 Monate
Siponimod Nein >1 Monat
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»Tab. 13 Kontraindikationen fiir Lebendimpfungen unter immunmodulatorischer oder immunsuppressiver Therapie sowie Mindestabstdnde zu
diesen ([90, 95-97]; Fachinformationen). Die Dosierungen beziehen sich auf Erwachsene.

Substanzklasse

Immunstimulanzien/-modulatoren

Zytostatika

Substanzen, die eine OrganabstoRung verhindern
(Calcineurininhibitoren, antiproliferativ wirksame
Medikamente)

T-Lymphozyten-Kostimulatoren-Inhibitor

Interaktionsinhibitor von VCAM-1 und Integrin
0o4R1

Intestinaler Integrin-Antagonist

Januskinase (JAK)-Inhibitoren

Anti-PDE4

Inhibitor des terminalen Komplementprotein C5

Wirkstoff

Glatirameracetat
Interferon beta
Sulfasalazin®/Mesalazin
Cyclophosphamid
Mitoxantron

Cladribin

Azathioprin
Belatacept
Ciclosporin
Voclosporin
6-Mercaptopurin
Tacrolimus

Everolimus
Mycophenolat-Mofetil

Methotrexat (Niedrigdosis <0,4 mg/kg/
Wo oder <20 mg/Wo)

Methotrexat (Hochdosistherapie mit
>0,4mg/kg/Wo oder >20 mg/Wo)

Abatacept

Natalizumab

Vedolizumab

Baracitinib
Tofacitinib
Filgotinib
Apremilast
Eculizumab

Ravulizumab

1 Impfung nur nach vollstandiger Rekonstitution der B-Zell-Werte.
2 Impfungen frihestens nach B/T-Zell-Rekonstitution.
3 Sauglinge, die in der Schwangerschaft gegentiber Infliximab exponiert waren, sollten bis 12 Monate nach Geburt keine Lebendimpfungen

bekommen.

Lebendimpfung
moglich unter
Therapie

4,7

Nein

Nein

Nein

Ja, aber orale
Lebendimpfstoffe
unwirksam10

Nein
Nein
Nein
Nein
Nicht empfohlen
Nicht empfohlen

Notwendige
Therapiepause vor
Lebendimpfung

4,7

Keine
Keine

>3 Monate
>3 Monate
>1 Monat?
>3 Monate
>3 Monate
>3 Monate
Keine Daten
>3 Monate
>3 Monate
>71 Monat
>2 Monate

Keine

>2 Monate

>3 Monate

>3 Monate

Keine

>7 Monat
>2 Monate
>7 Monat
>2 Wochen
Keine Daten

Keine Daten

4 Laut Fachinformation keine Kontraindikation oder besondere Warnhinweise fiir Lebendimpfstoffe wahrend Therapie. Dennoch sollten Lebend-
impfstoffe wahrend der Therapie nur in Ausnahmefallen nach individueller Nutzen-Risiko-Abwégung verabreicht werden (Wechselwirkungen mit

anderen Arzneimitteln in Fachinformation).

o N O wn

empfohlen (Fachinformation).

Lebendimpfungen nach Normalisierung der Lymphozytenzahl.

Nach Auswaschmanahmen (Colestyramin oder Aktivkohlepulver) evtl. auch friiher.
Die Gelbfieberimpfung sollte nicht verabreicht werden.

Zwischen der Einnahme von Sulfasalazin und der Anwendung des oralen Typhuslebendimpfstoffs wird ein Abstand von mindestens 24 Stunden

9  Bezieht sich nur auf die Impfstoffe gegen Masern, Mumps, Roteln (Priorix), Varizellen (Varilrix) und Masern, Mumps, Rételn, Varizellen
(PriorixTetra). Andere Lebendimpfstoffe (inkl. Gelbfieberimpfung) sind kontraindiziert.
10 Orale Impfstoffe konnen unter Vedolizumab unwirksam sein.
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