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Impfungen beschiftigen uns alle in der taglichen Praxis zunehmend. Nicht nur sind die Richt-
linien zur Impfpraxis stindigen Anderungen unterworfen, auch unsere Patienten wollen immer
mehr und bessere Informationen. DoXMedical hat sich daher entschlossen, tiber Impfungen —
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sowohl alltigliche wie auch seltenere — regelmissig in der eigenen Rubrik DoXVaccine zu orien-
tieren. Es freut uns ausserordentlich, dass wir dafiir einen kompetenten Partner gefunden haben,
namlich die Division Vaccines & Diagnostics der Firma Novartis Pharma Schweiz AG.

Neuer Impfstoff gegen japanische Enzephalitis

Am diesjdhrigen Kongress der
International Society of Travel
Medicine, der im Mai 2009 in Buda-
pest stattfand, waren Hirn- und
Hirnhautentziindungen wichtige
Themen eines Satellitensymposiums.
Hintergrund: ein von der EU-Kom-
mission und der amerikanischen
FDA im April 2009 zugelassener
Impfstoff gegen japanische Enze-
phalitis.

Julian Schilling und Danielle Gyurech

Hirn- und Hirnhautentziindungen sind
meist viralen Ursprungs und oft selbst-
limitierend. Die eitrige, bakterielle Me-
ningitis entsteht entweder per Tropf-
cheninfektion oder durch das Einwan-
dern der Bakterien von angrenzenden
Strukturen, zum Beispiel als Komplika-
tion einer Mittelohrentziindung oder ha-
matogen. Bei Neugeborenen sind Entero-
bakterien, Streptokokken Gruppe B oder
Listerien haufig. Bei Kindern bis sechs
Jahren sind es Haemophilus influenzae,
Meningokokken oder Pneumokokken.
Bei Erwachsenen sind es Meningokok-
ken und Pneumokokken. Das Spektrum
der viralen Erreger ist breit. Haufig sind
Varicella-Zoster-Virus, Coxsackieviren,
Enteroviren, Epstein-Barr-Virus, Mumps-
virus, Masernvirus, Herpes simplex
Typ 2 oder HIV-Viren.

Japanische Enzephalitis ist eine durch
Culex-Mticken Uibertragene, virale Krank-
heit (1). Sie stellt geméass den Referaten
eine der Hauptursachen fiir Hirnentziin-
dungen in Asien dar. Jéhrlich treten dort
30000 bis 50 000 Fille auf. Bis zu 15000
Menschen sterben pro Jahr an dieser In-
fektion. Das Virus gehort wie das Gelb-
fieber, FSME- oder Denguevirus zu den
Flaviviren. Es vermehrt sich hauptsach-
lich in Vogeln und Schweinen, welche
nicht erkranken. Besonders die Schwei-
ne werden von Miicken gestochen, wel-
che das Virus und somit die Krankheit
auf den Menschen tibertragen. In Reis-
anbaugebieten mit bewasserten Reisfel-
dern konnen sich Micken bestens
vermehren. Regionen mit zusitzlicher
Schweinezucht sind somit wahrend der
Regenzeit (Mai bis Oktober) besonders
betroffen.

Klinik
Die Inkubationszeit betrdgt einige Tage
bis eine Woche. Klinisch treten grippe-
dhnliche Symptome mit Fieber, Schiittel-
frost, Abgeschlagenheit, Kopfschmerzen,
Ubelkeit und Erbrechen auf. Differen-
zialdiagnostisch kommt somit immer
auch eine Malaria, ein Denguefieber,
eine Influenza oder ein Chikungunya-

fieber infrage. Oft ist der Verlauf mild. In
etwa einem Drittel der Fille kommt es zu
einem Befall des Zentralnervensystems
mit Verwirrtheit, Krampfen, Reflex-
stérungen und Paresen. Bis zu einer
vollstandigen Genesung kénnen bis zu
zwei Jahre vergehen. Bei einem Drittel
werden bleibende neurologische Ausfille
beobachtet, und bei rund 30 Prozent der
Félle endet die Enzephalitis todlich. Eine
spezifische Therapie gibt es nicht. Somit
wird in erster Linie wie bei Dengue sym-
ptomatisch behandelt. Dabei kann eine
intensivmedizinische Betreuung (ktinstli-
che Erndhrung und Beatmung) notwen-
dig werden. Die Diagnose kann anféng-
lich durch einen Virusnachweis erfolgen.
Wie beim Denguefieber sind Antikérper
gegen das Virus erst im Verlauf der
Krankheit nachweisbar.

Prévention
Die Pravention sieht in erster Linie einen
moglichst umfassenden Miickenschutz

in Risikogebieten ab der Ddmmerung
und in der Nacht vor - wegen des eben-
falls in Asien verbreiteten Denguefiebers
jedoch auch tagstiber. Zu empfehlen ist
passende, leichte,

aber lange
Klei-

dung,
welche mit ei-
nem wasserfesten Insektizid

imprégniert werden kann. Eine weitere
Massnahme sind miickenabweisende
Mittel, welche tropengepriift sind und auf
die unbedeckte Haut aufgetragen wer-
den. Die Konzentration an DEET (Di-
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ethyltoluamid), der eigentlichen Wirk-
substanz in Mtickenschutzmitteln, sollte
moglichst hoch sein: mindestens 25 Pro-
zent, besser 35 Prozent. Es empfiehlt sich
ausserdem, unter einem impragnierten
Moskitonetz zu schlafen und die
Unterkunft mit Insektengift
auszusprayen. Dabei ist
darauf zu achten, dass
keine Behélter mit
(auch nur geringen
Mengen von) Wasser
herumstehen, in denen
Miicken briiten kénnen.
Zur Préavention gehort
ebenfalls eine gute Planung
des Reisezeitpunktes. Nicht nur
wegen der von Mticken tbertragenen
Krankheiten sind Reisen nach Asien in
der Regenzeit unvorteilhaft.
Bisher existierte auch ein Impfstoff
fiir Reisende in landliche Gebiete, der
jedoch weder in der Schweiz noch im Rest
Europas zugelassen war. Es handelte
sich um ein auf Mausehirnzellen geztich-
tetes formalininaktiviertes Produkt, wel-
ches vor der Abreise dreimal verabreicht
werden musste. Dies fithrte zu einem
recht guten Impfschutz, verursachte je-
doch gelegentlich erhebliche Nebenwir-
kungen. Folglich wurde die Impfindika-
tion eher streng gestellt.

Impfung

Nicht ganz zufallig wurde das Thema
japanische Enzephalitis am Kongress in
Budapest neu aufgenommen. Der Grund
fiir die Aktualitat ist der von der EU-Kom-
mission und der amerikanischen FDA per
April 2009 neu zugelassene Impfstoff ge-
gen japanische Enzephalitis. Geméss den
Referaten und der European Medicines
Agency (EMEA) (1) handelt es sich um ei-
nen inaktivierten, adsorbierten, in soge-
nannten Verozellen (Saugetierzellen) un-
ter Laborbedingungen produzierten Impf-
stoff. Adsorbiert heisst dabei, dass die
Viren an Aluminiumverbindungen ange-
koppelt werden, um eine starkere Im-
munantwort zu stimulieren. Zur Impfung
sind zwei Injektionen im Abstand von vier
Wochen in den Oberarmmuskel empfoh-
len. Zur Frage, wie lange die Schutzwir-
kung nach erfolgter Impfung anhalt, feh-
len zurzeit noch abschliessende Daten.
Geméss den Referaten haben 4 Wochen
nach der letzten Injektion 96 Prozent der
Personen, die beide Dosen erhielten (352
von 365), geniigend Antikorper entwi-
ckelt (2). Nach 12 Monaten betragt der
Schutz laut ihren Informationen noch
83 Prozent. Zur Wirksamkeit einer Auf-
frischimpfung ist noch nichts bekannt.
Wie bei anderen Impfschemata ist mit
einiger Wahrscheinlichkeit damit zu
rechnen, dass eine Boosterdosis den
Schutz verlangern wird. Ob ein Schnell-
immunisierungsschema gemacht werden
kann, ist ebenfalls noch unklar. Zu den
haufigsten Nebenwirkungen gehorten
Schmerzen und Empfindlichkeit an der
Injektionsstelle, Kopf- oder Muskel-
schmerzen. In der Schweiz befindet sich
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der neue Impfstoff im Zulassungsver-
fahren.

Impfindikation

Japanische Enzephalitis kommt in Asien
vor (vergleiche Grafik). Bei Touristen in
Endemiegebieten ist die Krankheit wie
beispielsweise Gelbfieber in Afrika oder
Stidamerika selten. Die Anzahl neuer Pa-
tienten pro 100 000 Personen ist wie bei
Diphtherie, Tetanus, Kinderlahmung
oder Gelbfieber gering. Fur impfbare
Krankheiten, welche in einem betrachtli-
chen Teil der Falle tédlich enden kénnen
oder aber bleibende Schaden hinterlas-
sen, scheint eine Vorsorge sinnvoll. Da
heute ein besser vertréaglicher Impfstoff
vorhanden ist, darf aus heutiger Sicht
die Impfindikation im Vergleich zu frither
weniger streng gestellt werden. Die Imp-
fung ist somit fir Reisende oder Perso-
nen, welche sich wiahrend der Regenzeit
langer als vier Wochen in Risikogebieten
aufhalten, Auswanderer oder Personen
mit chronischen Krankheiten indiziert.

Meningokokken-Meningitis

Die bakterielle Hirnhautentziindung,
welche sich durch Trépfchen (von
Mensch zu Mensch) oder auch via Staub
ubertragen kann, tritt epidemieartig auf,
vor allem in trockenen Regionen Afrikas
stdlich der Sahara, gelegentlich auch in
Teilen Asiens und selten in Stidamerika.
Die Meningokokken-Meningitis beginnt
mit unspezifischen Allgemeinsymtomen
wie Kopfschmerzen, Ubelkeit, Erbrechen,
hohes Fieber, Nackensteife und Be-
wusstlosigkeit. Sie kann mit Antibiotika
(z.B. Cephalosporine) behandelt werden.
Fur Reisen in Risikoregionen empfiehlt
sich die Kombinationsimpfung gegen vier
haufige Bakterientypen bei engem Kon-
takt zur Lokalbevolkerung, bei Aufent-
halten wiahrend einer Epidemie und/oder
von mehr als vier Wochen. Der Impf-
schutz halt drei bis funf Jahre. Fiir Pil-
ger nach Mekka ist die Impfung sinnvoll
und obligatorisch. Schétzungsweise er-
kranken jahrlich etwa 500 000 Personen,
rund 10 Prozent der Erkrankten ster-
ben, und bis zu 20 Prozent leiden an blei-
benden Schéden des Zentralnervensys-
tems.

Die zurzeit in der Schweiz zugelassenen
Impfstoffe sind meist gegen Zuckermole-
kiile aus der Zellmembran, sogenannte
Kapselpolysaccharide, gerichtet. Die Impf-
stoffe bieten keinen Schutz vor allen Se-
rogruppen (A, B, C, W-135 und Y). Gegen
den Serotyp B, welcher in Europa haufig
ist, gibt es derzeit noch keinen Impfstoff.
Der heute verwendete, nicht konjugierte
Impfstoff schiitzt fir drei bis fiinf Jahre
gegen vier Meningokokken-Stdmme. Die
Wirksamkeit betrdgt rund 75 Prozent,
und der Impfstoff zeigt bei Kindern unter
zwei Jahren keine Wirkung. Fir Klein-
kinder werden darum konjugierte Impf-
stoffe verwendet, welche eine lange Wirk-
dauer zeigen und zu einem immunologi-
schen Gedachtnis fithren, aber nur gegen
Meningitis C wirksam sind.

Gemass den Referaten wird sich dies in
Zukunft dndern. In Entwicklung befinde
sich ein neuer Konjugatimpfstoff, wel-
cher alle Altersgruppen abdecke und im
Gegensatz zum heute verwendeten Impf-
stoff auch boosterfihig sei. Dazu werde
innerhalb der nachsten Jahre auch eine
B-Komponente entwickelt, welche fiir al-

le Altergruppen verwendet werden kann.
In etwas fernerer Zukunft wird es auch
moglich sein, einen multivalenten Impf-
stoff (ABCWY) herzustellen. *
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und Dr. med. Danielle Gyurech
Travel Clinic Ziirich
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Internet: www.travelclinic.ch

Interessenkonflikte: keine. Die Autoren wurden
von Novartis Pharma Schweiz beauftragt, vom
Satellitensymposium der Conference of the Inter-
national Society of Travel Medicine, Mai 2009,
uber neue Erkenntnisse zum Thema japanische
Enzephalitis zu berichten. Auf den Inhalt des Tex-
tes hat Novartis keinen Einfluss genommen.
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