Persistierende Hautveranderungen
an allen fruheren Impflokalisationen

Lang andauernde, juckende Hauterscheinungen nach den lUblichen Grund-

immunisierungen sind haufiger als gemeinhin angenommen. Sie sind zwar

harmlos, aber lastig. In der Regel besteht bei diesen Kindern eine Kontakt-

allergie gegen Aluminium.

Von Stephan Heinrich Nolte

in vierjahriges, vollig gesundes Madchen mit
ganzlich unauffélliger Vorgeschichte, erstes und
einziges Kind gesunder Eltern, wurde im Sep-
tember 2009 zur dritten FSME-Impfung vorge-
stellt. Die komplette Grundimmunisierung war planmas-
sig im Sduglingsalter vorgenommen worden, nach der
zweiten Sechsfachimpfung bestand eine langere Indura-
tion. Die beiden ersten FSME-Impfungen erfolgten beim
Hausarzt im Februar und im Marz 2009.
Nebenbefundlich fanden sich umschriebene juckende,
papuldse, an Insektenstiche erinnernde Hauterscheinun-
gen im Deltoideusbereich beider Oberarme. Es wurde
eine Lokalbehandlung mit einer Zink-Schuttelmixtur ver-
ordnet und die dritte FSME-Impfung durchgefuhrt.
Zwei Jahre spater sollte vor der Einschulung erneut eine
Impfung vorgenommen werden. Jetzt wurde, wiederum
nebenbei, berichtet, dass das Madchen seit langerer Zeit
wegen der immer noch bestehenden Hauterscheinun-
gen an beiden Oberarmen sowie an der Aussenseite des
linken Oberschenkels bei verschiedenen Arzten und
Hautarzten in Behandlung gewesen sei, es seien ver-
schiedene kortisonhaltige und andere Cremes verordnet
worden, aber es habe sich nicht viel verdndert. Es wurde
die DTaP-IPV-Impfung vorgenommen.

Abbildung: Impfgranulome (Foto: Nolte)
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Erst weitere zwei Jahre danach, im September 2013,
kam das Madchen wieder in die Praxis. Die Granulome
waren zwischenzeitlich unveréndert, es bestanden Kratz-
effloreszenzen, der Juckreiz war zu «90 Prozent psy-
chisch», wie der Vater berichtete

In der Folgezeit war von den umschriebenen Hautveran-
derungen nicht mehr die Rede, bis das Madchen im Juni
2016 anlésslich der anstehenden HPV-Impfung wieder in
die Praxis kam. Jetzt fand sich der gegentber 2011 tber
die Jahre lediglich durch Depigmentierungen und Vernar-
bungen veranderte, im Wesentlichen aber gleiche Befund.

Impfgranulom durch Kontaktallergie
gegen Aluminium

Unter dem Verdacht auf eine Typ-IV-Allergie gegen Alu-
minium wurde an der Universitatshautklinik Marburg
eine Testung mit Aluminium (leere Finn Chamber®) und
Aluminium(lll)-Chloridhexahydrat vorgenommen, bei
der sich der Verdacht bestatigte.

Aluminium (Al) ist ein seit Gber 80 Jahren gebrauchliches
und weit verbreitetes Adjuvans in den péadiatrischen, in-
aktivierten Totimpfstoffen.

Die Impfantigene werden dabei an schwerlésliches Alu-
miniumhydroxid oder -phosphat adsorbiert (Adsorbat-
impfstoffe). Obwohl der Wirkmechanismus weitgehend
unbekannt ist (1), ist eine Adjuvantierung fur den Impf-
erfolg unentbehrlich, sodass man auch vom «dirty little
secret» der Totimpfungen spricht (2). Neben den seit
Langem bekannten und traditionell auf eine falsche In-
jektionstechnik zurtickgefuhrten Impfgranulomen und
Fremdkorperreaktionen wird auch die makrophagische
Myofasziitis mit aluminiumhaltigen Impfungen in Zu-
sammenhang gebracht (3). Hierbei persistieren alumini-
umhaltige Makrophagen am Injektionsort; inwieweit
dies mit spezifischen klinischen Symptomen korreliert,
wird kontrovers diskutiert.

Die Sicherheit von Aluminium wird immer wieder be-
tont, zuletzt in Deutschland durch das Paul-Ehrlich-Insti-
tut im September 2015 (4). Es seien keine wissenschaft-
lichen Analysen bekannt, die eine Gefahrdung von
Kindern oder Erwachsenen durch Impfungen mit alumi-
niumhaltigen Adjuvanzien zeigten. Gleiches gelte fur
Therapieantigene (5).
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Wie haufig ist das?

Im Jahre 2003 wurden bei systematischen Nachuntersu-
chungen persistierende juckende Knétchen bei 745 von
76 000 Kindern (0,98%) gefunden, die in klinischen Stu-
dien eines danischen DTaP-Impfstoffs und mit handels-
Ublichen DTaP-IPV-HIB-Kombinationen in Schweden
geimpft worden waren. Bei 77 bis 95 Prozent dieser Kin-
der wurde eine Kontaktallergie gegen Aluminium dia-
gnostiziert.

Die typischen Befunde waren eine Latenzzeit von im Mit-
tel drei Monaten zwischen Impfung und Symptomen,
ein intensiver Juckreiz an der Impfstelle mit Knétchen,
Ekzemen, Depigmentierungen und Hypertrichose sowie
eine Exazerbation bei interkurrenten Infekten oder Le-
bendimpfungen (wie etwa MMR). Der Verlauf war lang-
wierig, im Mittel drei bis vier Jahre, und das Risiko stieg
mit jeder erneuten Dosis eines aluminiumhaltigen Impf-
stoffs (6).

In einer folgenden prospektiven Kohortenstudie, die in
Ostergétland, Schweden, durchgefiihrt wurde (7), wur-
den 4758 Kinder mit einem TDaP-IPV-HIB-Impfstoff
(Infanrix® oder Pentavac®) einzeln oder gleichzeitig mit
einem Pneumokokken-Konjugatimpfstoff (Prevenar®)
geimpft. 38 Kinder (0,83%) entwickelten juckende
Knétchen. Sie wurden epikutan auf eine Aluminiumsen-
sibilisierung getestet und jahrlich nachuntersucht. Eine
Kontaktallergie fand sich bei 85 Prozent der Kinder, die
mittlere Dauer der Symptome war 22 Monate. Das Risiko
stieg von 0,63 auf 1,18 Prozent, wenn ein zweiter alu-
miniumadjuvantierter Impfstoff hinzugeftigt wurde.

Prognose

Zur Prognose der Impfgranulome und zu einer bestatig-
ten Aluminiumallergie gibt es nur wenige Daten. Bei ei-
ner Nachtestung war bei 186 der 241 getesteten Kinder
(77%) keine Allergie mehr nachweisbar (8).

Wesentliches fiir die Praxis

® Lang andauernde, juckende Hauterscheinungen
und Impfgranulome nach den tiblichen Grundim-
munisierungen sind haufiger, als gemeinhin an-
genommen wird.

@ Mit der Anzahl der Impfungen steigt die Reagibi-
litat.

@® Diese Hauterscheinungen sind harmlos, aber
lastig.

@ Bei den betroffenen Kindern liegt in der Regel
eine Kontaktallergie gegen Aluminium vor.

@ Weitere Impfungen, aber auch Immunotherapien
mit aluminiumadjuvantierten Allergenen kénnen
die Symptome wieder verstarken.

@ Mit der Zeit scheinen die meisten dieser Kontakt-
allergien aber wieder zu verschwinden.

@® Aluminiumhaltige Kosmetika und Dermatologika,
etwa in Deosprays, konnen bei einer Sensibilisie-
rung eindrucksvolle Hautreaktionen verursachen.
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Ein negativer Test korrelierte mit Nachlassen des Juckrei-
zes an den Impfstellen, mit dem Alter des Kindes, mit
dem Zeitabstand von der ersten Impfung und dem Aus-
mass der Erstreaktion, sodass geschlossen werden kann,
dass die Reagibilitdt gegentber Aluminium mit der Zeit
nachlasst.

Diskussion

Weil «nicht schwerwiegende» unerwinschte Reaktio-
nen vom Zulassungsinhaber nicht als Einzelfallbericht an
das Paul-Ehrlich-Institut zu melden sind, ist davon aus-
zugehen, dass Impfgranulome in Deutschland nicht ge-
meldet werden, zumal sie nicht einem einzelnen be-
stimmten Impfstoff, sondern dem Adjuvans zuzuordnen
sind.

Im &hnlich gelagerten Fall der Therapieantigene wurden
dem Paul-Ehrlich-Institut von 1986 bis 2013 im Rahmen
der Spontanerfassung nur «wenige Félle von Lokalreak-
tionen, darunter wenige Einzelfdlle mit Granulomen
oder Kndtchen», gemeldet, was vor dem Hintergrund
der grossen Zahl von Behandlungen sehr gering ist. An-
gesichts der skandinavischen Zahlen von fast 1 Prozent
aller geimpften Kinder ist von einer Untererfassung aus-
zugehen.

Der vorgestellte Fall unterstreicht den langwierigen, mit
jeder Impfung erneut exazerbierten Verlauf.
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