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Pladoyer fur die Zosterimpfung

Schwere Verlaufe und Post-Zoster-Neuralgien
werden nachweislich reduziert

Jenseits des 50. Lebensjahres sollte man
tiber eine Zosterimpfung nachdenken,
denn nun steigt das Zosterrisiko un-
aufhorlich an. Wie der Dermatologe
Dr. med. Heinrich Rasokat, Koln, auf der
Jahrestagung 2015 der Arbeitsgemein-
schaft fiir Dermatologische Infektiolo-
gie und Tropendermatologie e.V. (ADI-TD)
deutlich machte, gilt zudem im Zeitalter
der Immunsuppression: erst impfen,
dann immunsupprimieren.

Der Herpes zoster ist eine durch Varizella-Zoster-
Viren (VZV) ausgeloste Erkrankung, deren Haufig-
keit mit dem Alter zunimmt. Nur etwa 8 Prozent der
Betroffenen suchen primar einen Dermatologen
auf, wahrend die breite Mehrheit in der hausarztli-
chen und internistischen Praxis versorgt wird. Etwa
ab 5o kdnne man mit einem Zoster rechnen, be-
tonte Dr. med. Heinrich Rasokat von der Klinik und
Poliklinik fiir Dermatologie der Uniklinik K&ln.
Auch die Risiken fiir schwere Verlaufe und Kompli-
kationen steigen mit zunehmendem Alter. In
Einzelfdllen kann die Erkrankung sogar zum Tod
flihren, insbesondere bei immunsupprimierten Pa-
tienten, «trotz der guten Behandlungsmdglichkei-
ten, die wir inzwischen haben», warnte Rasokat.
Die wirklich gefiirchtete Komplikation des Zoster
ist die Post-Zoster-Neuralgie. Diese ldsst sich auch
mit den heute verfligbaren antiviralen Medikamen-
ten nicht immer ausschliessen. Sie ldsst sich nur
dann sicher verhindern, wenn der Zoster selbst ver-
hindert wird. Das ist fiir Rasokat ein wichtiges Ar-
gument fiir die Zosterimpfung.

Lebendvakzine halbiert Zosterinzidenz

Bereits zugelassen ist die Oka-Zostervakzine. Da-
bei handelt es sich um eine attenuierte Lebend-
vakzine. Die derzeitige Strategie sieht vor, dass
die Impfung vor dem 60. Lebensjahr —also bevor
die Zosterinzidenz ansteigt — durchgefiihrt und so

die Zosterimmunitdt unterstiitzt wird. Dass das
auch gelingt, haben bereits mehrere Studien zei-
gen konnen (1, 2). In der Zulassungsstudie (1) mit
38 546 Probanden (iber 60 Jahre wurde die Zos-
terinzidenz halbiert: Wahrend in der Verumgruppe
315 Zosterfalle auftraten, waren es in der Kontroll-
gruppe 642 Falle. Noch giinstiger fiel der Unter-
schied bei den Post-Zoster-Neuralgien auf, mit ei-
ner Haufigkeit von 28 in der Verumgruppe und 8o
in der Kontrollgruppe. Diese Zahlen machen deut-
lich, «dass es giinstiger ist, sich impfen zu lassen,
spdtestens dann, wenn man das Zosteralter er-
reicht hat», betonte Rasokat.

Der wohl entscheidende Mechanismus dabeij ist
die Boosterung der seit den Windpocken vorhan-
denen spezifischen, zellvermittelten Immunreak-
tion (2). Weitere Studien haben bestatigt, dass
dieser Schutz auch unter Real-life-Bedingungen
funktioniert (3).

Schutzeffekt - wie lange?

Offen bleibt noch die Frage, wie lange der protek-
tive Effekt anhdlt. In Langzeitauswertungen
wurde gezeigt, dass die Wirkung der Vakzinierung
tiber einen Follow-up von vier Jahren nachweisbar
ist. Nach flinf Jahren scheint der Schutzeffekt je-
doch allméhlich wieder nachzulassen, so Rasokat
weiter. In einer aktuellen Studie wurde gezeigt,
dass die abklingende Wirkung offenbar auch da-
mit zusammenhangt, dass die geimpften Patien-
ten dlter werden. Und mit steigendem Alter er-
hoht sich wiederum das Zosterrisiko — der Effekt
der Vakzine schwécht sich dadurch etwas ab. Das
dndere jedoch nichts daran, dass die Vakzinie-
rung sinnvoll sei, betonte Rasokat.

Hoheres Zosterrisiko
durch neue Immuntherapeutika

Als neues weiteres Zosterrisiko gilt der zuneh-
mende Einsatz von immunsuppressiv wirkenden
Biologika wie beispielsweise den TNF-alpha-Blo-
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Abbildung: Hauteffloreszenzen bei Herpes Zoster
(Foto: AZA)

ckern (4). Insbesondere unter Infliximab und Ada-
limumab wird die Zosterinzidenz gegeniiber Kon-
trollgruppen nahezu verdoppelt (11,1 vs. 5,6 pro
1000 Patientenjahre) (4). Damit ergeben sich
moglicherweise neue Kandidatenpopulationen
fuir die Zostervakzinierung, wie Rasokat hervor-
hob.

Das gelte erst recht, wenn Medikamente zum Ein-
satz kdmen, die — wie zum Beispiel beim multi-
plen Myelom mit dem hier inzwischen tblichen
Bortezomib — in die Immunabwehr des Zosters

Tabelle:
Zosterinzidenzen im Vergleich
Population pro Inzidenz
100 000 Patientenjahre
Allgemeinbevolkerung 320

Jenseits des 80. Lebensjahres 1090
Therapie mit Infliximab

oder Adalimumab 1100
HIV/Aids 2500
Z.n. Organtransplantation 8600
Multiples Myelom 5000
Therapie mit Bortezomib

bei multiplem Myelom 22000

Quelle: Vortrag Dr. Heinrich Rasokat
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eingriffen. So stieg die Zosterinzidenz durch den
Einsatz von Bortezomib bei 282 Patienten mit
multiplem Myelom von vorher 11 Prozent auf
22,3 Prozent (5). Ahnliches gelte auch fiir HIV-In-
fizierte, fiir Patienten nach Organtransplantatio-
nen sowie fiir Tumorpatienten (Tabelle). «Das sind
alles potenzielle Kandidaten fiir eine solche Vak-
zinierung», so der Rat von Rasokat.

Zum Einsatz dieser Vakzine bei immunkompromit-
tierten Patienten gibt es ebenfalls wissenschaft-
liche Daten (6): So wurde die Inzidenz von Herpes
zoster und Post-Zoster-Neuralgie bei 766 330 Al-
terspatienten untersucht, davon waren 29 785
geimpft. Von 140 925 Immunsupprimierten hat-
ten 4469 Patienten die Zosterimpfung erhalten.
In der Gesamtpopulation wurde eine Zosterpro-
tektivitat von 48 Prozent ermittelt — im Grunde
also eine Wiederholung der Zulassungsdaten. Der
erzielte Schutzeffekt bei der Post-Zoster-Neural-
gie lag bei 59 Prozent. Bei den Immunsupprimier-
ten wurde eine Zosterprotektivitdt von 37 Prozent
erreicht. «Es ist also ein lohnenswertes Unterfan-
gen, Patienten vor einer solchen Therapie zu im-
munisieren», resiimierte Rasokat.

Auch die Sicherheit der Impfung spricht fiir ihren
Einsatz, wie Rasokat weiter ausfiihrte. Diese Si-
cherheit liess sich beispielsweise in einer Studie
mit Stammzelltransplantatempfangern bestatigen
(7). Insgesamt 108 Impflinge wurden {ber eine
kumulative Nachbeobachtungszeit von 98 Patien-
tenjahren nachverfolgt. Die Impfung erfolgte erst
zwei Jahre nach der Stammzelltransplantation,
wenn die Impflinge keine Immunsuppressiva
mehr einnahmen und keine Graft-versus-host-
Reaktion nachweisbhar war. Zwei Impflinge entwi-
ckelten herpetiforme Hautreaktionen innerhalb
von 42 Tagen nach der Impfung, wobei nicht ge-
klart werden konnte, ob diese von den Impfviren
oder von Wildtyp-VZV ausgelost worden waren.
Weitere VZV-Reaktivierungen wurden wahrend

der Nachbeobachtung nicht registriert, und die
Vakzine erwies sich auch bei dieser Patienten-
klientel als sicher.

Wichtig ist, wie Rasokat hervorhob, dass man sich
vor allem bei Patienten unter iatrogener Immun-
suppression an die «Spielregeln» halt. Solche Re-
geln wurden beispielsweise von der National Pso-
riasis Foundation in den USA formuliert (8).
Demnach sollten Psoriasispatienten im Alter ab
50 Jahren spdtestens 2 bis 4 Wochen vor Beginn
einer systemischen Therapie mit der Zostervak-
zine geimpft werden. Unter laufender Behandlung
ist die Impfung gemdss diesen Empfehlungen
kontraindiziert, da sonst das Risiko einer schwe-
ren Zostererkrankung durch das Impfvirus be-
steht. Dieses Risiko hdngt auch von der gewahl-
ten Behandlungsstrategie ab, so Rasokat weiter:
Wéahrend Methotrexat bis zu einer Dosis von 0,4
mg/kg/Woche nicht als Kontraindikation gesehen
werde, bestehe unter TNF-alpha-Antagonisten
eine relative Kontraindikation. Besonders hoch ist
das Risiko beispielsweise unter Ustekinumab.
Wenn dennoch nachtraglich geimpft werden soll,
dann miissen laufende immunsuppressive Thera-
pien fiir 1 bis 3 Monate unterbrochen werden. Im
Zweifelsfall sollte man sich immer an ein Psoria-

sis-Schwerpunktzentrum wenden.

Hoffnung auf neue Subunit-Vakzine

Neue Hoffnungen werden gerade in diesem Zu-
sammenhang auf eine neue Zostervakzine gesetzt
— eine sogenannte Subunit-Vakzine, die als Tot-
impfstoff auch bei Immunsupprimierten einge-
setzt werden konnte. Die bisher vorliegenden Da-
ten bezeichnete der Dermatologe aus seiner Sicht
als «einfach bezaubernd»: In einer Studie mit ins-
gesamt 15 411 Probanden, von denen 7698 mit
Verum und 7713 mit einem Plazebo geimpft wur-
den, wurde {iber einen Follow-up-Zeitraum von
3,2 Jahren eine Gesamteffektivitdt von 97,2 Pro-
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«An manchen Tagen geht alles schief,
aber dafur klappt an anderen gar nichts.»

zent ermittelt (9). In der Verumgruppe traten ins-
gesamt 6 Zostererkrankungen auf, verglichen mit
210 Erkrankungen in der Plazebogruppe. Etwas
gebremst werden die Hoffnungen allerdings
durch die Daten zur Vertraglichkeit: So kam es in
der Zulassungsstudie bei 81,5 Prozent der Impf-
linge unter Verum zu Reaktionen an der Injek-
tionsstelle und bei 66,1 Prozent zu systemischen
Reaktionen wie Muskelschmerzen. Offen bleibt
auch hier, wie lange die Schutzwirkung anhalt. In
einer weiteren Studie hat sich diese Vakzine auch
bei HIV-Infizierten als sicher und effektiv erwiesen
(10). Fazit von Rasokat: «Was lehrt uns das? Das
Bessere ist des Guten Feind.» Wann die neue Vak-
zine zur Verfiigung stehen wird, ist allerdings
noch offen.

Dr. med. Adela Zatecky
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