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Vaccination requirements in patients with gastroenterological diseases
(hepatitis A and B, pneumococcal and meningococcal vaccination)

Impfungen sind die wichtigste MaRnahme, um Komplikationen und
Mortalitdt von Erkrankungen wie der Hepatitis A und B oder Pneu-
mokokken- und Meningokokken-Infektionen vorzubeugen. Bei Pati-
enten mit chronischen Erkrankungen kommt es oft zu héherer In-
fektionsrate bzw. schwereren Erkrankungsverldufen mit diesen Er-
regern, so dass die Impfprophylaxe einen besonders hohen Stellen-
wert hat. Fiir gastroenterologische Patienten mit chronischen
Krankheitsverldufen soll hier auf die derzeit aktuellen Impferforder-
nisse eingegangen werden; dabei wird insbesondere auf die aktu-
ellsten Empfehlungen der Stdndigen Impfkommission (STIKO) des
Robert Koch-Instituts Bezug genommen (12).

Die Hepatitis A ist eine akute, selbstlimitiert verlaufende systemi-
sche Virusinfektion mit Hauptmanifestation in der Leber, hervorge-
rufen durch das fdkal-oral tibertragene Hepatitis A-Virus (HAV). In
Deutschland besteht eine niedrige Populationsimmunitét infolge
verbesserter Hygieneverhdltnisse nach 1945, so dass bei den unter
60-Jahrigen nur noch weniger als 10% immun sind. Inapparent er-
krankte Kleinkinder sind hdufig eine Infektionsquelle fiir Erwachse-
ne, die mit zunehmendem Lebensalter schwerer erkranken (4); ful-
minante Verldufe wurden mit einer Haufigkeit von bis zu 0,3% be-
schrieben.

HAV-Infektionen bei Patienten mit chronischen Lebererkrankungen
weisen einen schwereren Krankheitsverlauf und eine schlechtere
Prognose auf, besonders bei Personen, die dlter als 50 Jahre sind (4).
Hohere Letalitdtsraten der Hepatitis A wurden bei Patienten mit
chronischer Hepatitis B (11,7%) und anderen chronischen Leberer-
krankungen (4,6%) beschrieben (8). Eine andere Arbeit zeigte, dass 6
von 17 Patienten mit chronischer Hepatitis C an einer fulminanten
Hepatitis A starben (14).

Die Immunogenitdt der verfiigharen HAV-Impfstoffe ist mit Sero-
konversionsraten von 97-99% aufSerordentlich gut. Untersuchun-

gen bei chronischen Lebererkrankungen zeigen, dass nach einmali-
ger Immunisierung schlechtere Serokonversionsraten bei chroni-
scher Hepatitis C(73,7%), nichtviraler Hepatose (83,1%) bzw. chroni-
scher Hepatitis B (83,7%) vorlagen als bei gesunden Probanden
(93%) (9). Gleichzeitig kam es zu einem schnelleren Abfall der Anti-
korper. Nach der zweiten Immunisierung lagen jedoch in allen
Gruppen die Serokonversionraten {iber 94%. Bei der Leberzirrhose
hdngt die Immunantwort vom Stadium der Dekompensation ab. Bei
Patienten mit Child A-Leberzirrhose entwickelten 71,4% einen Mo-
nat nach der ersten Immunisierung Antikorper, bei Child B oder C je-
doch nur 37,1% (2). Dieser Unterschied setzte sich auch nach der
Booster-Impfung fort. Bei Patienten mit Lebertransplantation sind
unter der laufenden Immunsuppression schlechtere Serokonversi-
onsraten beschrieben worden (6).

Gemadf3 den STIKO-Empfehlungen sollten alle
Personen mit chronischen Lebererkrankungen eine HAV-
Impfung erhalten, wenn sie keine HAV-Antikorper aufwei-
sen. In Kenntnis der Inmunogenititsdaten sollte diese Imp-
fung friith im Verlauf verabreicht werden, um eine adiquate
Serokonversion zu erreichen und um komplikationstrichti-
ge Verliufe einer HAV-Infektion zu verhindern. Es wird da-
her empfohlen, diese Impfung bereits bei Steatosis hepatis
(nicht alkoholisch: NASH, alkohol-bedingt: ASH) bzw. chro-
nischer Hepatitis vorzunehmen und nicht erst im Vollbild
der Leberzirrhose.

Die Hepatitis B-Infektion ist eine systemische Virusinfektion mit
Hauptmanifestation in der Leber und starker Chronifizierungsten-
denz im Kindesalter (> 80%), hervorgerufen durch das Hepatitis B-
Virus (HBV). Der hiufigste Ubertragungsweg sind Sexualkontakte
oder andere Blut- und Schleimhautkontakte. Bei Erstkontakt im Er-
wachsenenalter kommt es bei 5-10% der Verldufe zu einer chroni-
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schen Hepatitis mit der moglichen Sequenz zur Zirrhose und zum
hepatozelluldren Karzinom (HCC). Die Infektiositit des HBV ist ca.
50-100fach hoher als beim HIV. Die WHO geht weltweit von ca. 350
Millionen chronischen HBV-Tragern aus. In Deutschland wurde im
Jahr 2003 eine Anzahl von 1284 Neuinfektionen gemeldet bei einer
nicht klar definierten Dunkelziffer. Der Anteil chronischer Virustra-
ger wird auf 0,4-0,7% der deutschen Bevolkerung geschétzt, wobei
bei riickldufigen Neuererkrankungszahlen inzwischen niedrigere
Werte anzunehmen sind.

Akute HBV-Infektionen scheinen zu schwereren Verldufen zu pra-
disponieren, wenn eine chronische Lebererkrankung wie eine Zir-
rhose oder eine chronische Hepatitis C vorliegt. Insbesondere bei Pa-
tienten nach Lebertransplantation konnte gezeigt werden, dass
HBV-Infektionen der transplantierten Leber zum Leberversagen
bzw. Transplantatverlust fithren kénnen (7).

Bei immunkompetenten Kindern liegt die Serokonversionsrate nach
Impfung bei 98%, so dass eine Kontrolle des Antikérperstatus nicht
empfohlen wird. Bei allen Kindern und Jugendlichen in Deutschland
soll die HBV-Immunisierung als Kassenleistung bis zum 18. Lebens-
jahr durchgefiihrt werden. Bei dlteren Erwachsenen ist die An-
sprechrate auf die Impfung geringfiigig schlechter. Bei Patienten mit
chronischen Erkrankungen oder Immunsuppression kommt es aber
oft nicht zu einer nachweisbaren Immunantwort. Bei dekompen-
sierten Leberzirrhose-Patienten, die auf eine Transplantation war-
ten, wurden ausreichende Antikorperspiegel bei nur 28-44% der
Geimpften nachgewiesen (5,15). Weitere Nachimpfungen fiihren zu
besseren Serokonversionsraten. Auch bei Transplantierten mit ent-
sprechender Immunsuppression sind die Ansprechraten vergleich-
bar schlecht. Neben dieser prophylaktischen Impfstoffgabe ist in
letzter Zeit auch die therapeutische Vakzinierung bei der chroni-
schen Hepatitis B eingesetzt worden (13). Ob dies zu besseren Er-
gebnissen als die antivirale Therapie fiihrt, bleibt abzuwarten.

Alle Patienten mit einer chronischen Leberer-
krankung ohne HBV-Serummarker sollen eine HBV-Imp-
fung bekommen. Diese muss friihzeitig im Krankheitsver-
lauf verabreicht werden, um bessere Serokonversionsraten
zu erreichen und komplikationstriachtigere Hepatitis B-In-
fektionen zu verhindern. Schon Patienten mit NASH oder
ASH sind also auch Impfkandidaten.

Pneumokokken (Streptococcus pneumoniae) gehéren weltweit
zu den wichtigsten Erregern der ambulant erworbenen Pneu-
monie, der Meningitis, der Otitis media und septischer Kompli-
kationen. Die grampositiven Pneumokokken besitzen eine Poly-
saccharidkapsel, die die Phagozytose behindert und den ent-
scheidenden Virulenzfaktor darstellt. Die Immunitét ist spezi-
fisch gegen das Kapselpolysaccharid gerichtet, von dem es mehr
als 80 verschiedene Serotypen gibt. Pneumokokken sind keine
obligat pathogenen Erreger und fiihren nach der Kolonisation
des Nasopharynx meist nicht zu Krankheitssymptomen. Bei ver-
dnderter Abwehrlage (chronische Erkrankung, im Alter) kommt
es jedoch hdufiger zu invasiven Erkrankungen mit septischer

Aussaat in verschiedene Organsysteme (16). Fiir die Sequestra-
tion der Pneumokokken spielt die Milz eine zentrale Rolle.

Die Letalitdt invasiver Pneumokokken-Infektionen betrdgt in allen
Altersgruppen ca. 10%, bei Patienten tiber 65 Jahre bis zu tiber 30%.
In Deutschland sterben jdhrlich 12000 Personen an einer invasiven
Pneumokokken-Erkrankung. Eine zunehmende Resistenz der Pneu-
mokokken gegen Penicillin und Makrolide wird in Zukunft ein Pro-
blem in der Therapie dieser Infektion darstellen.

Es werden zwei Impfstofftypen unterschieden: Polysaccharid- und
Konjugatimpfstoffe. Die 23-valenten Polysaccharidimpfstoffe 16sen
eine B-Zellantwort aus, die zu einer serotypspezifischen Antikdrper-
produktion fiihrt. Diese Immunantwort ist nicht zu boostern, so dass
eine Nachimpfung alle 6 Jahre erforderlich ist. Die Effektivitdtszah-
len, gemessen an den gebildeten Antikorpern liegen zwischen 70
und 80%. Bei den Konjugatimpfstoffen (7-valent) kommt es auch zur
Aktivierung des T-zelluldren Systems, so dass diese Immunantwort
tiber die Memory Cells geboostert werden kann. Dieser Impfstoff ist
derzeit fiir Kleinkinder unter 2 Jahren indiziert.

Hauptrisikogruppen sind Patienten mit chronischen Erkrankungen,
bei denen ein supprimiertes Immunsystem vorliegt, wie z.B. bei Pa-
tienten mit Leberzirrhose, Alkoholkrankheit, immunsuppressiver
Therapie, malignen Erkrankungen oder Splenektomie (16). Auch die
nicht-operative Asplenie muss bedacht werden (angeboren, Be-
strahlung, Sichelzell-Andmie). Patienten mit einer Stérung des T-
Zellsystems haben oft noch eine gute Antikoérperantwort auf den Po-
lysaccharidimpfstoff {iber die humorale Response, dennoch wird bei
Patienten nach Lebertransplantation eine verschlechterte Immun-
antwort nach der Impfung beschrieben (10).

Im gastroenterologischen Patientengut sollen
neben Splenektomierten alle Patienten mit chronischer Le-
bererkrankung eine Pneumokokkenimpfung mit dem Poly-
saccharidimpfstoff erhalten, ebenso wie Patienten mit chro-
nisch-entziindlichen Darmerkrankungen (Notwendigkeit
zur immunsuppressiven Therapie). Ferner sind Patienten
mit gastroenterologischen Tumoren, chronischer Pankreati-
tis und chronischen Diinndarmerkrankungen (Sprue, M.
Whipple), die mit einer Resorptionsstorung einhergehen, zu
immunisieren.

Meningokokken sind bekapselte gramnegative Erreger, die zu
schweren bakteridmischen Verldufen und eitriger Meningitis
fithren. Es werden 12 Serogruppen unterschieden, von denen A,
B, C, Y und W135 Infektionen beim Menschen hervorrufen. Bei
2-5% der Gesunden liegt eine Kolonisation des Nasopharynx
ohne Krankheitsrelevanz vor. In Deutschland {iberwiegt mit
62% die Serogruppe B, gegen die es keinen Impfstoff gibt, ge-
folgt von der Serogruppe C mit 32%. Gegen die Serogruppe C
existiert ein Konjugatimpfstoff, der eine hohe Effektivitit auf-
weist (3). Ein tetravalenter Polysaccharidimpfstoff wirkt gegen
die Serogruppen A, C, Y und W135.
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Tab.1 Impfempfehlungen fiir Patienten mit chronischen gastro-

enterologischen Erkrankungen (nach 12).

Erkrankung Impfung
Chronische Lebererkrankungen Hepatitis AundB,
Steatosis hepatis (NASH, ASH), chronische virale oder Pneumokokken
autoimmune Hepatitis, Leberzirrhose, cholestatische

Lebererkrankungen (PSC, PBC), LTX-Kandidaten,

chronischer Alkoholabusus

Chronisch entziindliche Darmerkrankungen: Pneumokokken
(méglichst vor Beginn einer immunsuppressiven Therapie)

Splenektomierte Pneumokokken,

Meningokokken
Chronische Pankreatitis Pneumokokken
Tumoren des gastroenterologischen Bereichs Pneumokokken

Chronische Dinndarmerkrankungen (Sprue, M. Whipple) ~ Pneumokokken

In Deutschland werden jahrlich 700 - 800 Meningokokken-Infektio-
nen gemeldet. Die Letalitdt liegt trotz antibiotischer und intensiv-
medizinischer Therapie zwischen 5 und 10%.

Da Meningokokken wie Pneumokokken zu den bekapselten Erre-
gern gehdren, die bevorzugt in der Milz sequestriert werden, liegt
ein erhohtes Erkrankungsrisiko bei Splenektomierten vor (11). Pati-
enten mit Splenektomie sollen eine Immunisierung mit dem Konju-
gatimpfstoff gegen Serogruppe C erhalten. Man geht heute von ei-
nem lebenslangen Schutz gegen die Serogruppe C aus. Ein halbes
Jahr spdter soll der tetravalente Polysaccharidimpfstoff zusdtzlich
geimpft werden, um den Schutz auf die anderen Serogruppen aus-
zudehnen.

Die gdngige Impfpraxis weist erhebliche Mdngel in Bezug auf
die genannten Empfehlungen auf. Bei der Pneumokokken-Imp-
fung wird geschatzt, dass in Deutschland nur etwa 10-15% der
Risikogruppen geimpft sind. Aus den USA besagen Zahlen aus
einem Lebertransplantationszentrum, dass die Impfrate gegen
Hepatitis A und B bei 26%, die gegen Pneumokokken bei 34%
liegt (1). Auch bei deutschen Gastroenterologen diirfte erhebli-
cher Nachholbedarf in der Umsetzung der Impfempfehlungen
bestehen. In Tab.1 sind diese fiir Patienten mit chronischen
gastroenterologischen Erkrankungen zusammengefasst. Selbst-
verstdndlich muss auch die hier nicht erwdhnte jdhrliche Influ-
enza-Impfung konsequent durchgefiihrt werden.
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