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Das Bundesamt fiir Gesundheits-
wesen (BAG) hat 1987 in Zusam-
menarbeit mit den Kantonen eine
Impfkampagne gegen Masern,
Mumps und Rételn lanciert. Diese
stand in FEinklang mit dem ,,Erwei-
terten Immunisierungsprogramm®
(Expanded Programme on Immu-
nization, EPI) der Weltgesund-
heits-Organisation (WHO), das
zum Ziel hat, bis zum Jahre 2000
weltweit die Masern und europa-
weit die konnatalen Roteln und
Mumps zu eliminieren. Obwohl
diese Krankheiten im allgemeinen
gutartig verlaufen, konnen doch
gelegentlich schwerwiegende und
unvoraussehbare Komplikationen,
wie eine Enzephalitis oder Pneumo-
nie bei Masern, eine Meningoenze-
phalitis, Orchitis oder Horstorun-
gen bei Mumps oder eine Rételn-
embryopathie bei Infektion in
der Frithschwangerschaft auftre-
ten. Angesichts des Impfpro-
gramms wird das Vorkommen von
Masern, Mumps und Rételn in
der Bevolkerung seit 1986 durch
das Sentinella-Meldesystem tiber-
wacht.

Aus der Zeit vor 1986 stehen nur
sehr rudimentéire Daten iiber die
Erkrankungshéufigkeit und iiber
die Durchimpfung zur Verfiigung.
Von 19431973 bestand fiir Arzte
eine obligatorische Meldepflicht
fiir Mumpserkrankungen. In dieser
Periode wurden jihrlich zwischen
1000 und 7000 Fille gemeldet, mit
zyklischen Spitzen etwa alle 4 Jah-
re (BAG-Bulletins 1943-1973). In



der Todesfallstatistik des Bundes-
amtes fiir Statistik wird fiir die Jah-
re 1940-1969 durchschnittlich ein
Fall pro Jahr mit Hauptursache
Mumps aufgefiihrt. Seit 1980 wur-
den insgesamt noch 2 Fille regi-
striert. Die medizinische Statistik
VESKA zeigt ebenfalls ecinen
Riickgang der Hospitalisationen
mit der Hauptdiagnose Mumps
von 1977 bis 1992 um ca. 80-90% .
Uber eine Zunahme der Mumps-
fille, insbesondere bei geimpften
Patienten, wurde schon frither be-
richtet und auf mogliche Ursachen
hingewiesen?® Erste Berichte iiber
hiufigere Mumpserkrankungen bei
geimpften Kindern kamen bereits
1989 aus dem Kanton Wallis. In
den folgenden Jahren wurde ver-
schiedentlich von Arzten iiber eine
zunehmende Zahl solcher Fille
berichtet, vorerst vor allem in der
Westschweiz, spiter dann auch in
der tibrigen Schweiz. Es folgten
Meldungen tiber lokale Ausbriiche
mit teilweise 100 oder mehr
Erkrankten. Im Sentinella wurde
ab 1990 eine vorerst noch méssig
ausgeprigte Zunahme der Mumps-
fille beobachtet. Eine zuverléssige
und représentative Charakterisie-
rung des Umfangs und der am Wie-
deraufkommen der Mumpserkran-
kungen beteiligten Faktoren fehlte
bisher. In der vorliegenden Ar-
beit werden die Ergebnisse der
Mumpsiiberwachung durch das
Sentinella-Meldewesen von 1986—
1993 prisentiert und deren Bedeu-
tung fiir die Evaluation der MMR-
Impfkampagne diskutiert.

Methode

Das Sentinella-Meldesystem ist ein
Netzwerk von freiwillig und un-
entgeltlich teilnehmenden prakti-
zierenden Arztinnen und Arzten
(Allgemeinpraktiker, Internisten
und Pédiater) aus der ganzen
Schweiz, welches durch das BAG
in Zusammenarbeit mit der Fakul-
tiren Instanz fiir Allgemeinmedi-
zin der Universitit Bern (FIAM)

betrieben wird?. Seit 1986 werden
nach einer jdhrlich neu festge-
legten Liste von Meldethemen
alle Erstkonsultationen bestimter
Krankheiten erhoben. Als Nenner
diente, in Ermangelung von An-
gaben {iber die zugrundelie-
gende Bevolkerung, die Gesamt-
zahl aller Arzt-Patienten-Kontakte
(Konsultationen). Aufgrund eines
Rasters von sechs geographischen
und vier soziodemographischen
Regionen wurde, proportional zur
effektiven Arztedichte, alljéhrlich
eine bestimmte Anzahl Arzte
angeschrieben und zur Teilnahme
aufgefordert. Von 1986-1993 be-
teiligten sich durchschnittlich 163
Arztinnen und Arzte (150-180 pro
Jahr), wobei in jedem Erhebungs-
jahr etwa 30% des Meldekollektivs
durch neue Teilnehmer -ersetzt
wurde. Ein Viertel der Arzte betei-
ligte sich konstant seit 1986. Fiir die
Auswertungen wurden jeweils nur
regelmissig meldende Arzte (239
Meldewochen pro Jahr) beriick-
sichtigt: pro Jahr 141 (125-147
in den einzelnen Erhebungsperi-
oden). Im Durchschnitt waren
70% dieser Arzte (65-75%) All-
gemeinpraktiker, 17% (13-20%)
Internisten und 12% (8-16%)
Pédiater. Die regelmissig teilneh-
menden Arzte entsprachen im
Mittel 2,7% (2,3-3,1%) aller
Arzte dieser Fachrichtungen in
der Schweiz. Sie erfassten durch-
schnittlich 2,7% (2,3-3,5%) der
Konsultationen aller Arzte dieser
Fachrichtungen.

Masern, Mumps und Roteln wur-
den seit 1986 kontinuierlich erho-
ben. Alle der Falldefinition ent-
sprechenden Fille wurden von den
Arzten wochentlich auf einem For-
mular anonym ans BAG gemeldet.
Erfasst wurden: Geschlecht, Jahr-
gang (ab 1988/89 zusitzlich Ge-
burtsmonat), Impfstatus und Kom-
plikationen. Bei geimpften Patien-
ten wurden etwa eine Woche nach
Eingang der Meldung mittels eines
Nachfragebogens detaillierte An-
gaben zum Impfstatus und zur Kli-
nik erhoben. Die Angaben iber
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Komplikationen basierten im we-
sentlichen auf der klinischen Dia-
gnose des Arztes.

Die Erhebungsperioden dauerten
jeweils von Juni bis Ende Mai des
folgenden Jahres mit Ausnahme
der Meldeperiode 1992/93, welche
bis Ende Dezember verlingert
wurde (Umstellung der Erfassung
auf das Kalenderjahr). Die Zahl
der Fille in der Zeit von Juni bis
Dezember 1993 wurde im Verhélt-
nis der erfassten Wochen auf ein
Jahr hochgerechnet.

Falldefinition: Fiir Mumps wurde
die ICHPPC-2-Definition (Inter-
national Classification of Health
Problems in Primary Care) ge-
braucht: 1. Diagnose wahrschein-
lich bei akuter nicht-eitriger, nicht-
erythematoser, diffuser weicher
Entziindung, bzw. Schwellung ei-
ner oder mehrerer Speicheldriisen
oder Orchitis nach Mumpsexposi-
tion. 2. Diagnose sicher bei serolo-
gischen Zeichen einer frischen
Infektion (Titeranstieg, spezifische
IgM-Antikérper).
Laboruntersuchungen: Seit 1989/90
hatten die Arzte die Moglichkeit,
kostenlose Antikorperbestimmun-
gen am Institut fiir Medizinische
Mikrobiologie der Universitit
Bern vornehmen zu lassen. IgG-
und IgM-Antikérper wurden mit-
tels ELISA oder einem Immun-
fluoreszenz-Test bestimmt.
Impfstatus: Zur Berechnung des
Anteils der Fille bei Geimpften
wurde der Impfstatus wie folgt
definiert: 1. Alle vom Arzt als
geimpft gemeldeten Patienten wur-
den als geimpft betrachtet. 2. Nur
dokumentiert Geimpfte wurden als
geimpft beriicksichtigt: Impfstatus
basierend auf Impfausweis oder
Krankengeschichte oder bei anam-
nestischer Angabe mindestens
Spezifikation von Impfstoff und
Impfjahr vorhanden.

Die Abschitzung der Wirksamkeit
der Impfung (VE, vaccine efficacy)
erfolgte nach folgender Formel:
VE=(PPV-PCV)/(1-PCV)-PPV),
wobei PPV der Durchimpfung in
der Bevolkerung (percentage of
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population vaccinated), PCV dem
Anteil der Fille bei Geimpften
(percentage of cases vaccinated)
entspricht*.

Resultate
Haufigkeit und Verlauf

Die Mumpsmeldungen der Senti-
nella-Arzte lassen zwischen 1986
und 1993 zwei deutlich unter-
schiedliche Perioden erkennen
(Abb. 1). In einer ersten Phase, bis
Ende 1989, war ein Riickgang der
Meldungen um rund 60%, von 1,8
Meldungen pro Arzt und Jahr
(1986/87) auf 0,7 Meldungen pro
Arzt und Jahr (1989/90), festzu-
stellen. Seit 1990 war dagegen ein
kontinuierlicher Anstieg der Mel-
dungen um beinahe das Vierfache
auf ein vorldufiges Maximum von
3,3 Fillen pro Arzt und Jahr (Er-
hebungsperiode Juni-Dez. 1993
auf ein Jahr hochgerechnet) zu
beobachten. Dieser Trend setzte
sich im ersten Halbjahr 1994 noch
weiter fort (provisorische Daten).
FEine Hochrechnung aufgrund des
Anteils aller Konsultationen der
Sentinella-Arzte ergab fiir die
gesamte Schweiz eine geschitzte
Inzidenz von 170 (1986/87), 60
(1989/90) respektive 280 Fillen
(1993) pro 100000 Einwohner und
Jahr. Wihrend sich in der West-
schweiz (Region 1) 1987/88 und
1991/92 zwei deutliche Meldespit-
zen erkennen liefen, zeigte sich in
der itbrigen Schweiz (Regionen
2-6) vorerst ein ausgeglichener
Verlauf ohne wesentliche jahrliche
Schwankungen, gefolgt von einem
konstanten Anstieg seit 1992
(Abb. 2).

Geschlechts- und Altersverteilung

Insgesamt wurden in den 714 Jah-
ren 1894 Mumps-Erkrankungen
gemeldet (96—358 pro Erhebungs-
jahr). Das Geschlechtsverhiltnis
war mit 52% :48% (M:W) ausge-
glichen. Die Altersverteilung zeig-
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Abbildung 1. Sentinella 1986-1993: Mumpsfélle in Prozent der Arzt-
Patienten-Kontakte (APK) (gleitendes 5-Wochen-Mittel) und mittlere Hau-
figkeit der Félle pro Arzt und Erhebungsjahr.

* 1993: 23.-52. Woche auf ein Jahr hochgerechnet.
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Abbildung 2. Sentinella 1986—1993: Mittlere Haufigkeit der Mumpsfélle
pro Arzt, Erhebungsjahr und Region (Region 1. GE, NE, VD, VS, Region
2-6: Ubrige Schweiz).

* 1993: 23.-52. Woche auf ein Jahr hochgerechnet.



Félle / Arzt
3,5 7
Total
34
2,5
2 -
5-9J.
1,6 -
14
>=15J.
05 - 10-14 J.
<5J.
o] T T T T T T T T )

86/87 87/88 88/89

89/90

90/91  91/92  92/93 93

Abbildung 3. Sentinella 1986-1993: Mijttlere Haufigkeit der Mumpsfélle
pro Arzt, Erhebungsjahr und Altersgruppen.
* 1993: 23.-52. Woche auf ein Jahr hochgerechnet.

te in den einzelnen Erhebungsperi-
oden keine wesentlichen Unter-
schiede, insbesondere keinen an-
steigenden Trend des mittleren
Erkrankungsalters. In allen Jahren
entfielen am meisten Fille auf
die Altersgruppe der 5-9jdhrigen
(31-48%). Durchschnittlich waren
1,6 % der Fille unter 16 Monate alt
(0,7-3,1%) und 17% iiber 15
Jahre (8-26%). Der Median der
Altersverteilung lag bei 10,5-12
Jahren fiir die von Allgemeinprak-
tikern und Internisten gemeldeten
Fiélle und bei 6—7 Jahren fiir die
von Pédiatern gemeldeten Fille. In
Abbildung 3 ist die Haufigkeit pro
Arzt fiir vier Altersgruppen darge-
stellt. Der Gesamtverlauf wurde im
wesentlichen durch die Alters-
gruppe der 5-9jdhrigen geprigt,
wihrend sich in den anderen
Altersgruppen weniger deutliche
Verdnderungen zeigten.

Impfstatus

Fiir 582 (91,4 %) der insgesamt 637
als geimpft gemeldeten Fille lag

ein Nachfragebogen mit detaillier-
ten Angaben zum Impfstatus vor.
Von diesen war die Impfung bei
518 (89,0%) dokumentiert, bei 64
(11,0%) basierte der Impfstatus
nur auf anamnestischen Angaben
der Eltern (ohne Spezifikationen).
Der Anteil der als geimpft gemel-
deten Fille stieg in der Alters-
gruppe der 1-19jahrigen kontinu-
ierlich von 10,3% (1986/87) auf
64,2 % (1993). Werden nur die Fil-
le mit dokumentiertem Impfstatus
berticksichtigt, stieg der Anteil von
5,7% auf 55,6%. In der Periode
von Juni 1991 bis Dezember 1993
waren durchschnittlich 55,2% der
1-19jdhrigen Patienten als geimpft
bezeichnet, bzw. 47,7% wiesen
einen dokumentierten Impfstatus
auf, gegeniiber 20,5 %, bzw. 13,6 %
in der Zeiteriode 1986-1991.
Regionale Unterschiede waren
dabei keine festzustellen. Bei 358
der 403 dokumentiert geimpften
1-19j4hrigen Patienten (88,8%)
wurde der Produktename des ver-
wendeten Impfstoffs angegeben. In
82,1% (1986-1991: 53,6%) dieser

Félle handelte es sich dabei um
den Rubini-Impfstamm (Hersteller
SSII: Schweiz. Serum und Impf-
institut), in 89% (1986-1991:
33,3%) um den Jeryl-Lynn-Stamm
(Hersteller MSD: Merck, Sharp
and Dohme) und in 89%
(1986-1991: 13,1%) um den
Urabe-Stamm (SKB: Smith Kline
Beecham). Der Anteil des Rubini-
Stamms war in der Region 1 mit
91,2% signifikant hoher als in
den Regionen 2-6 mit 75,8%
(p=0,0003, x2-Test).

Bei den unter 20jdhrigen waren
geimpfte Patienten durchschnitt-
lich 1,5 Jahre jiinger (Mittelwert:
7,0 Jahre; Median: 6,0 Jahre) als
die Ungeimpften (Mittelwert: 8,5
Jahre; Median: 8,0 Jahre). Von den
265 tiber 19 Jahre alten Patienten
waren nur 8§ dokumentiert geimpft.
Der Gesamtverlauf der gemelde-
ten Mumps-Erkrankungen wider-
spiegelte in der ersten Phase von
1986-1989 weitgehend den Ver-
lauf bei den Ungeimpften, deren
Haufigkeit von 1990-1993 wieder
auf das Niveau von 1986 stieg. Der
zusétzliche itiber das Niveau von
1986/87 hinausgehende Anstieg bis
1993 war durch eine starke Zu-
nahme der geimpften Fille seit
1991 bedingt (Abb. 4).

Laboruntersuchungen

Fiur 21,7% (247) der seit 1990 ge-
meldeten Fille liegen Resultate
der iiberwiegend anhand einer ein-
zigen Blutprobe durchgefiihrten
Laboruntersuchungen vor (Unge-
impfte: 14,5%/Geimpfte 33,6%).
In 55,5% (57,1%/54,4%) der Fille
konnte die Diagnose durch den
Nachweis spezifischer IgM-Anti-
korper oder des Mumpsvirus be-
stitigt werden. In 6,1% (1,1%/
9,5% ) war das Ergebnis nicht ein-
deutig beurteilbar (grenzwertiger
IgM-Titer). In 23,5% (26,4%/
21,1%) konnten keine Antikorper
nachgewiesen werden, wihrend
15,0% (15,4%/15,0%) nur einen
erhohten IgG-Titer aufwiesen; in
diesen Fillen ist eine Beurteilung,
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Abbildung 4. Sentinella 1986 —1993: Mittlere Hautigkeit der Mumpsfalle
pro Arzt, Erhebungsjahr und Impfstatus (geimpft=dokumentierter Impf-

status).

* 1993: 23.-52. Woche auf ein Jahr hochgerechnet.

respektive Differenzierung zwi-
schen einer frischen oder fritheren
Infektion aufgrund einer einzigen
Serologie nicht moglich. Zu er-
wiahnen ist, dass bei Geimpften
eine frische Infektion ohne nach-
weisbare [gM-Antik6rper ablaufen
kann®.

Komplikationen

Von 1986-1993 wurden insgesamt
75 Komplikationen (4,0% der ins-
gesamt 1894 Fille) gemeldet, mit
jahrlichen Schwankungen zwi-
schen 2,3% (1990/91) und 6,3%
(1986/87). Dabei handelt es sich
um 30 Meningitiden (1,6% aller
Fille), 2 Enzephalitiden (0,1%), 24
Orchitiden (1,3%), 11 Pankreatiti-
den (0,6 % ) und 10 andere Kompli-
kationen (0,5%). Bei den iiber
19jahrigen war eine Komplikation
signifikant h#ufiger zu beobachten
(7,0%) als bei den unter 20j4hrigen
(3,5%; p=0,01 x> Test). Mit Aus-
nahme einer Pankreatitis wurden
alle Komplikationen bei Geimpf-
ten erst ab der Erfassungsperiode
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1991/92 beobachtet und betrafen
ausschliesslich unter 20j4hrige Per-
sonen. In Tabelle 1 sind die Kom-
plikationen nach Alter und Impf-
status fiir die Erhebungsperiode
Juni 1991 bis Dezember 1993
zusammengestellt. Die folgenden
Angaben beziehen sich nur auf die
Altersgruppe der unter 20jdhrigen
in dieser Zeitperiode. Geimpfte
Patienten wiesen gesamthaft selte-
ner Komplikationen auf (3,0%) als
nicht geimpfte Patienten (4,7%),
der Unterschied ist allerdings nicht
signifikant (p=0,26; y>-Test). Eif
der 12 geimpften Patienten waren
mit dem Rubini-Stamm geimpft,
einer mit einem trivalenten Impf-
stoff unbekannter Herkunft. Bei
sieben der 12 geimpften Patienten
(58%) und bei vier der 21 nicht
geimpften Patienten (19%) war
die Mumpsdiagnose durch den
Nachweis von IgM gesichert. Vier
geimpfte Patienten (33%; drei-
mal Meningitis, einmal Pankreati-
tis) und sechs nicht geimpfte Pa-
tienten (29%; dreimal Meningitis,
einmal Pankreatitis, zweimal Kom-

plikation nicht prézisiert) waren
hospitalisiert worden.

Diskussion

Der Verlauf der im Sentinella seit
1986 gemeldeten Mumpserkran-
kungen zeigte, nach einem Riick-
gang in den ersten Jahren, von 1990
bis 1993 einen kontinuierlichen
und markanten Anstieg, welcher
sich im ersten Halbjahr 1994 noch
weiter fortsetzte. 1993 wurden dop-
pelt so viele Mumpsfille beobach-
tet als 1986/87 oder beinahe fiinf-
mal so viele wie 1989/90, dem
Erfassungsjahr mit der geringsten
Meldefrequenz.

Die Erfassung der Mumpsfille im
Sentinella basierte vorwiegend auf
der klinischen Diagnose, was mit
einer gewissen Unsicherheit ver-
bunden sein kénnte, konnen doch
Parotitiden, allerdings relativ- sel-
ten, auch durch andere Erreger,
wie z.B. Parainfluenza-Viren ver-
ursacht werden. Dies wiirde vor
allem dann von Bedeutung sein,
wenn Mumpserkrankungen selten
werden und eine Abgrenzung
gegeniiber Parotitiden anderer
Atiologie daher wichtiger wird.
Die seit 1990, meist nur einmalig zu
Beginn der Erkrankung durchge-
fihrten Laboruntersuchungen mit
vorwiegendem Nachweis von IgM
in 55,5% der untersuchten Fille
(zusitzlich 6,1% mit grenzwer-
tigem IgM-Titer) belegen jedoch
die Validitdt der klinischen Dia-
gnose’.

Der Verlauf der gemeldeten
Mumpserkrankungen stand in auf-
filligem Gegensatz zu den Mel-
dungen der Masern- und Roételn-
Fille, welche seit dem Beginn der
Erfassung einen deutlich riickldufi-
gen Trend aufweisen. Die gemelde-
ten Masernfille hatten von 1986/87
bis 1993 um rund 70% von 1,3 auf
0.4 Fille pro Arzt und Jahr abge-
nommen, die Rotelnfille um rund
80% von 1,1 auf 0,2 Fille pro Arzt
und Jahr (Abb. 5). Auf die Schweiz
hochgerechnet entsprach dies 1993



Tabelle 1. Sentinella 1991-1993: Mumpskomplikationen bei geimpften
und nicht geimpften Patienten (Juni 1991 bis Dezember 1993).

einer Maserninzidenz von ca.
30-40 Fillen pro 100000 Einwoh-
ner und Jahr und einer Roételnin-
zidenz von ca. 10-15 Fillen pro
100000 Einwohner und Jahr.

Die zusitzliche, deutlich iiber das
Niveau von 1986/87 hinausgehende
Zunahme der Mumpsfille war
weitgehend durch Erkrankungen
bei Geimpften bedingt. Generell
ist bei steigender Durchimpfung
mit einem nicht 100%ig wirksa-
men Impfstoff zu erwarten, dass
der relative Anteil der Fille bei
Geimpften zunimmt. Bei einer
Durchimpfung von 80 % mit einem
80% wirksamen Impfstoff sind
z.B. 45% der Fille bei Geimpften
zu erwarten. Wihrend sich der

Anteil der dokumentiert geimpf-
ten Patienten (1-19jdhrige) bei
Masern und Roteln aufgrund der
steigenden Durchimpfung erwar-
tungsgemaéss von 8,8 % auf 12,1%,
respektive 3,1% auf 25,0% (1993
zwoOlf Patienten gemeldet) erhohte,
stieg dieser Anteil bei den Mumps-
erkrankungen indessen iibermassig
von 5,7% auf 55,6% an (Abb.5).
Verschiedene Erkldrungen kénnen
fiir den Anstieg der Mumpserkran-
kungen seit 1990, respektive den
im Vergleich zu Masern und Rételn
abweichenden Verlauf und den
hohen Anteil geimpfter Personen
unter den Fillen, in Frage kom-
men: 1. eine ungeniigende Durch-
impfung, 2. ein unterschiedlich

hiufiger Arztbesuch von geimpf-
ten und nicht geimpften Patienten,
3. cine herabgesetzte Wirksamkeit
der Impfung oder 4. genetisch ver-
dnderte Mumpsviren.

Ad 1. Die Durchimpfung in der
Schweiz ist noch ungentigend, um
die Viruszirkualtion ausreichend
einzuschréinken. Dies zeigt sich
inbesondere in der Westschweiz
(Region 1) mit zwei Gipfeln im
Abstand von vier Jahren. Eine
geringere Durchimpfung in der
Romandie im Vergleich zur iibri-
gen Schweiz konnte in verschiede-
nen Studien aufgezeigt werden®-2.
Impfstoffe gegen Mumps sind in
der Schweiz an sich seit 1970 auf
dem Markt erhiltlich. Uber die
diesbeziigliche Durchimpfung ist
aus der Zeit vor 1987 aber nur sehr
wenig bekannt. In Basel waren
1977/78 erst 22% der Kinder bei
Schulbeginn gegen Mumps ge-
impft, in Bern waren es noch
1983-1985 lediglich 27 % 0. Mit
dem Beginn des MMR-Impfpro-
gramms wurden die Kantone auf-
gefordert, der Evaluation der
Durchimpfung vermehrt Beach-
tung zu schenken. Eine in neun
Kantonen durchgefiihrte Erfas-
sung der Durchimpfung bei Schul-
kindern ergab bei Schulbeginn
eine Durchimpfung gegen Masern,
Mumps und Rételn von durch-
schnittlich 82% (67-95% in den
einzelnen Kantonen) im Jahre
1987 und 84 % (77-97 %) im Jahre
1992 (und BAG, unpublizierte
Daten). In den letzten Jahren wur-
den verschiedentlich auch Studien
iber die Durchimpfung bei
2-3jdhrigen Kleinkindern durch-
gefithrt. Diese ergaben 1991 ge-
samtschweizerisch eine Mumps-
durchimpfung von 80% (Roman-
die: 73 %, Deutschschweiz: 82 % )°.
Untersuchungen in drei Kantonen
ermittelten eine Mumpsdurch-
impfung von 73% (GE 1990),
78% (BL 1992) und 89% (ZG
1992)712, Ein plétzlicher Riickgang
der Durchimpfungsrate der Kinder
in der Schweiz in den 90er Jahren
kann somit als Hauptgrund fiir die
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Abbildung 5. Sentinella 1986~
1993. Mittlere  Héaufigkeit der
Mumps-, Masern- und Rételnfalle
pro Arzt und Erhebungsjahr (1).
Anteil (%) der Félle bei Geimpften
in der Altersgruppe 1-19 Jahre (2).
* 1993: 23.-52. Woche auf ein
Jahr hochgerechnet.

beobachtete Zunahme von Mumps
ausgeschlossen werden. Gemiss
Nokes und Fine ist eine effektive
Durchimpfung von 75-90% not-
wendig, um die Zirkulation der
Mumpsviren vollstindig blockie-
ren zu kénnen (Prinzip der ,,Herd-
Immunity“)', Die in der Schweiz
festgestellten Druchimpfungsraten
miissen teilweise als ungeniigend
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beurteilt werden und konnten
gegebenenfalls bedingt durch eine
eingeschrinkte Viruszirkulation zu
einer Erhohung des mittleren
Erkrankungsalters mit hiufigeren
Komplikationen filthren. Fine sol-
che Altersverschiebung war in den
Sentinella-Daten nicht zu beobach-
ten. Das Maximum der Erkran-
kungen lag in allen Erfassungsperi-
oden bei den 5-9jahrigen, wie dies
schon in der Zeit vor der Ein-
fithrung der Impfung beobachtet
wurde !>,

Ad 2: Geimpfte Kinder mit Mumps
konnten den Arzt wesentlich hiu-
figer aufsuchen als ungeimpfte und
so im Sentinella-System eine ,,Epi-
demie der geimpften Kinder* vor-
tduschen. Bei einer Ausbruchun-
tersuchung im Berner Jura wurde
in der Tat beobachtet, dass 55%
der geimpften Mumpspatienten
(28/51) gegeniiber 38%  der
ungeimpften (23/61) den Arzt auf-
suchten (pers. Mitteilung A.-M.
Maurer, Bern). Einzelne geimpfte
Patienten waren allerdings vom
Arzt fiir eine Serologie aufgeboten
worden und hétten ihn sonst mog-
licherweise nicht aufgesucht, wes-
halb diese Beobachtung schwierig
Zu interpretieren ist. Anlésslich
einer Untersuchung eines grosse-
ren Ausbruchs in Altstitten zeigte
sich tendenziell sogar ein ent-
gegengesetztes Bild. Von den ge-
impften Mumpspatienten such-
ten 56% (66/117) den Arzt auf,
wihrend dies von den ungeimpften
69% (9/13) taten (BAG, unpubli-
zierte Daten).

Ad 3. Die Wirksamkeit der ver-
wendeten Impfstoffe ist geringer,
als bei der Registrierung angenom-
men werden konnte (effektive
Wirksamkeit? Abnahme des Impf-
schutzes mit der Zeit? Kiihlkette?).
Die Moglichkeit einer Abnahme
des Impfschutzes mit zunehmender
Zeit seit der Impfung (sekundire
Impfversager) lasst sich aufgrund
der Sentinella-Daten nicht beur-
teilen. Dazu waren in den ersten
Jahren der Anteil der Fille bei
Geimpften und die Durchimpfung

noch zu gering, um fiir den Ver-
gleich mit den aktuellen Daten
eine einigermassen zutreffende
Abschiitzung machen zu konnen.
In der Literatur finden sich keine
Hinweise, wonach die Abnahme
des Impfschutzes ein wesentliches
Problem darstellen wiirde®-%. Da
Mumpsviren thermolabil sind, ist
bei Nichteinhaltung einer ausrei-
chenden Kiihlkette mit einer ver-
minderten Wirksamkeit der Imp-
fung zu rechnen. Um den Einfluss
dieses moglichen Faktors beurtei-
len zu konnen, fehlen hier verldss-
liche Daten. Man darf jedoch
vermuten, dass die Arzte in der
Schweiz im allgemeinen einen
sorgfdltigen Umgang mit Impf-
stoffen pflegen und von Produzen-
tenseite ausreichend dariiber in-
formiert werden.

Ad 4. Genetische Verdnderungen
der Mumpsviren koénnten zu ei-
ner verminderten oder fehlenden
Schutzwirkung einzelner oder aller
Impfstoffe fithren. Vom Institut
fiir klinische Mikrobiologie und
Immunologie in St. Gallen isolierte
Mumpsviren aus der Epidemie von
Altstitten wurden in Berlin mittels
molekularbiologischer Methoden
untersucht und als typische Wild-
viren charakterisiert’®?, weshalb
gednderte Viruseigenschaften zu-
mindest fiir den in Altstétten beob-
achteten Ausbruch als Erkldrung
entfallen. Auch in der Literatur
finden sich keine diesbeziiglichen
Hinweise.

Die im Sentinella gemeldete Kom-
plikationshiufigkeit liegt mit ins-
gesamt 4,0% hoher, als in einer
entsprechenden Untersuchung aus
England in den 60er Jahren beob-
achtet werden konnte (0,9-2,4%),
aber tiefer als in einer ausfiihr-
lichen Literaturiibersicht angege-
ben®2. Letztere gibt fiir Mumps-
komplikationen folgende Hiufig-
keiten an: Meningitis: 15%,
Enzephalitis: 0,15-0,3%, Orchi-
tis: 10-30% (bei Erkrankungen
wihrend oder nach der Pubertit)
und Horstérungen: 0,005-0,03%.
Bei der Beurteilung der Komplika-



Tabelle 2. Sentinella 1991-1993: Abschétzung der Wirksamkeit der
Mumps-Impfung im Vergleich zur Masern- und Rételn-Impfung (nach
Orenstein?, vgl. Text).

tionshéufigkeit und beim Vergleich
zwischen ungeimpften und geimpf-
ten Patienten ist zu berticksich-
tigen, dass erstens die Meldungen
grundsitzlich bei Diagnosestellung
erfolgten und zweitens nur bei
geimpften Patienten eine Riickfra-
ge ca. eine Woche nach Eingang
der Meldung erfolgte. Bei geimpf-
ten Patienten ist daher die Wahr-
scheinlichkeit, dass eine Kompli-
kation gemeldet werden konnte,
grosser als bei ungeimpften.

Aufgrund der Sentinella-Daten
kann die Wirksamkeit der Imp-
fung, basierend auf der von Oren-
stein beschriebenen Methode, aus
dem Anteil der Fille bei Geimpf-
ten und der Durchimpfung der
Bevolkerung, abgeschitzt wer-
den*. Die geschitzten Wirksam-

keiten der Mumpsimpfung beziig-
lich Parotitis und Komplikationen
sind im Vergleich mit der Masern-
und Rételnimpfung in Tabelle 2
zusammengestellt. Die Berechnun-
gen beziehen sich auf die Alters-
gruppe der 1-19jdhrigen, da nur
diese effektiv die Moglichkeit hat-
ten, geimpft zu werden. Beziiglich
des Anteils der Fille bei Geimpf-
ten, wurden einerseits nur doku-
mentiert Geimpfte, andererseits
alle vom Arzt als geimpft bezeich-
neten Félle beriicksichtigt. Fiir die
Durchimpfung der 1-19jihrigen
Bevolkerung wurden Werte von
sowohl 70% als auch 80% in die
Berechnung ecinbezogen. Gemiss
den von den Impfstoffherstellern
mitgeteilten Verkaufszahlen in der
Schweiz wurden fiir den Anteil

der verschiedenen Impfstoffe an
der Gesamtdurchimpfung der
1-19jahrigen folgende zwei Szena-
rien beriicksichtigt: SSII 50% so-
wie 70%, MSD und SKB entspre-
chend je 25% bzw. je 15%. Zur
Berechnung der Wirksamkeit eines
einzelnen Impfstoffes wurden die
mit den anderen Impfstoffen ge-
impften Fille, respektive Bevdl-
kerung ausgeschlossen. Die in
Tabelle 2 aufgefiihrten Grenzen fiir
den Wirksamkeitsbereich entspre-
chen den unter diesen Annahmen
berechneten, hochsten und tiefsten
Wirksamkeiten (oberer Grenze:
nur dokumentiert Geimpfte, 80 %
Durchimpfung, und 70% Impf-
stoffanteil fiir SSII, bzw. je 25 % fiir
MSD und SKB; untere Grenze: alle
Geimpften, 70% Durchimpfung,
50% Impfstoffanteil fiir SSII, bzw.
je 15% fir MSD und SKB).

Im Gegensatz zur guten Wirksam-
keit der Masernimpfungen (91—
97%) und Rételnimpfungen (89—
97%) liegt der geschitzte Bereich
tir die Wirksamkeit der Mumps-
impfung mit 47-77% beziiglich
Parotitis, respektive 68-86% be-
ziiglich Komplikationen, deutlich
tiefer. Dieser tiefe Wirksamkeits-
bereich ist im wesentlichen durch
die den Rubini-Impfstamm enthal-
tenden Impfstoffe bedingt, sowohl
hinsichtlich Parotitis (13-73%),
wie auch beziiglich Komplikatio-
nen (50-81%). Erhoht man auf-
grund der genannten Moglichkei-
ten cines ,,Underreportings” der
Komplikationen bei ungeimpften
Patienten die Komplikationshéu-
figkeit bei Ungeimpften arbitrér
um die Hilfte, so erhoht sich der
geschitzte  Wirksamkeitsbereich
gegeniiber Komplikationen fiir die
den Rubini-Impfstamm enthalten-
den Impfstoffe auf 58 -88 % ; dieser
Wert kann nur bei Beriicksich-
tigung der oberen Grenze fiir die
Wirksamkeit als befriedigend be-
trachet werden. Dass die vorlie-
gend berechneten Wirksamkeits-
bereiche nicht unplausibel sind,
folgt z.B. aus der Feststellung, dass
der von uns geschitzte Wirksam-
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keitsbereich von 69-92% fiir den
Jeryl-Lynn-Impfstamm mit den
Angaben in der Literatur aufgrund
von Abkldrungen verschiedener
Ausbriiche (Wirksamkeit: 70—
91%) gut ibereinstimmt!7%-%,
Auch unsere zum Vergleich ge-
schitzte Wirksamkeit der Masern-
impfung stimmt mit verschiede-
nen Ausbruchuntersuchungen, bei
denen Wirksamkeiten von 87%
bis 98% gefunden wurden, gut
tiberein?. Der Anteil der Mumps-
falle bei Geimpften lag bis 1990/91
in der gleichen Grossenordnung
wie bei Masern und stieg erst
danach stark an. Dieses Phinomen
ist vereinbar mit der beobachteten
Zunahme des relativen Anteils der
Impfungen mit dem Rubinistamm
an der Gesamtdurchimpfung, was
sich aber erst ab einer gewissen
Hohe der Durchimpfung deutlich
bemerkbar gemacht haben konnte.
Da zur Abschitzung der Wirksam-
keit der Impfungen verschiedene
Annahmen gemacht werden muss-
ten (Durchimpfung, Verteilung
der Impfstoffe), wofiir nur be-
schrinkt Daten vorliegen, diirfen
die berechneten Schitzwerte nicht
als effektive Wirksamkeiten inter-
pretiert werden. Sie legen aber die
Vermutung nahe, dass an der iiber-
missigen Zunahme der Mumpser-
krankungen seit 1991 der Rubini-
Impfstamm massgeblich beteiligt
ist. Es ist notig, diese Hypothese
durch zusitzliche, spezifischere
Untersuchungen zu {iberpriifen.
Dafiir kommen zum jetzigen Zeit-
punkt in erster Linie Untersuchun-
gen von Ausbriichen und Studien
iiber die sekundire Erkrankungs-
Rate Dbei Geschwistern von
Mumpsfillen in Frage. Serokon-
versionsstudien sind dagegen auf-
grund ungeldster Probleme beziig-
lich klinischer Beurteilung der
gemessenen Immunantwort und
addquater Testmethoden derzeit
nur von begrenzter Aussagekraft;
sie zeigen teilweise auch wider-
spriichliche Ergebnisse (Mitteilung
Schweizerisches Serum- und Impf-
institut und?®), wihrend die hier
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vorgestellten Resultate mit frither
gemachten epidemiologischen Be-
obachtungen? bemerkenswert kon-
sistent sind. Uberdies bestitigen
erste Ergebnisse einer Ausbruch-
abklarung in Altstdtten mit Wirk-
samkeiten von 100% (95%-CI:
71-100%) fiir den Urabe-Impf-
stamm, 97% (95%-CL: 70-99%)
fiir den Jeryl-Lynn-Impfstamm und
6% (95%-CI: <0-64%) fiir den
Rubini-Impfstamm die anhand
der Sentinella-Daten gemachte
Vermutung®. Die Untersuchung
eines Mumpsausbruchs in einem
Kindergarten in Genf ergab
selbst in einem sehr kleinen Kol-
lektiv (n=26) eine signifikant
hohere Wirksamkeit der Impfung
mit Urabe im Vergleich mit
dem Rubini-Impfstamm: RR =10,9
(95%-CI: 1,6-74,3%)>~

Die Uberwachung des Krankheits-
geschehens ist neben der Erfassung
der Durchimpfung der Kinder in
der Bevolkerung und der Impf-
komplikationen der wichtigste
Parameter zur Evaluation eines
Impfprogramms. Der Zweck der
Uberwachung ist es, Angaben iiber
die Krankheitshiufigkeit, ihren
Verlauf und die geographische und
soziodemographische Verbreitung
sowie iiber allfdllige Risikofakto-
ren zu erhalten. Eine valide Uber-
wachung der zu verhiitenden
Krankheiten ist deshalb Vorausset-
zung, um der aktuellen Situation
angepasste Impfempfehlungen for-
mulieren zu konnen. Zur Erfas-
sung von hiufig vorkommen-
den Infektionskrankheiten wie
Masern, Mumps, Rételn, Influenza
haben sich freiwillige Sentinel-
Meldesysteme in verschiedenen
Lindern (z.B. GB, NL) seit vielen
Jahren bewéhrt. In England konn-
te am Beispiel von Masern und
Pertussis gezeigt werden, dass die
Sentinel-Uberwachung effizienter
war, als die gleichzeitig bestehende
obligatorische Meldepflicht fiir
diese Krankheiten®.
Zusammenfassend 1édsst sich fest-
halten, dass die Sentinella-Uber-
wachung von Masern, Mumps und

Roteln ein hilfreiches Mittel zur
Evaluation der MMR-Impfemp-
fehlungen ist und die Schwierigkei-
ten, welche derzeit im Zusammen-
hang mit Mumps bestehen, deut-
lich aufzeigt. Im weiteren ldsst sich
aufgrund der Sentinella-Daten eine
begriindete Hypothese zur Wirk-
samkeit der verwendeten Impf-
stoffe formulieren, die durch zu-
sitzliche Untersuchungen noch ein-
gehender gepriift werden muss.
Fiir mogliche negative Auswirkun-
gen einer ungeniigenden Durch-
impfung, d.h. eine Verschiebung der
Erkrankungsfille auf hohere Al-
tersgruppen mit einer erhohten
Komplikationshaufigkeit, gibt es
aufgrund der Sentinella-Daten
keine Hinweise. Im Gegensatz zu
Mumps ist in der Schweiz beziiglich
Masern und Rételn ein andauern-
der Riickgang der Erkrankungen zu
beobachten, und die Daten spre-
chen fiir eine hohe Wirksamkeit al-
ler Masern- und Rételnimpfstoffe.

Aufgrund der vorliegenden Ergeb-
nisse muss das 1987 gemiss WHO
formulierte Ziel der Mumps-Elimi-
nation als derzeit nicht erreichbar
bezeichnet werden und bedarf
einer realistischeren Einschétzung.
Um léngerfristig dieses grund-
sitzlich realisierbare Ziel dennoch
erreichen zu konnen, wire eine
deutlich héhere Durchimpfung
(iiber 90% in allen Regionen) mit
wirksamen  Impfstoffen  (iiber
90% ) notwendig. Weil die Erreich-
barkeit dieses Ziels ungewiss ist,
muss aber auch das Monitoring des
MMR-Impfprogramms noch wei-
ter verbessert werden, in erster
Linie durch eine liickenlose Er-
fassung der Durchimpfung. Er-
ginzend sind regelméssige seroepi-
demiologische ~ Untersuchungen
notwendig, um eine allfillige
zunehmende Empfinglichkeit bei
Jugendlichen und jungen Erwach-
senen rechtzeitig erkennen zu kon-
nen. Die vorliegenden Ergebnisse
belegen somit indirekt auch die
absolute Notwendigkeit einer
kontinuierlichen und effektiven
Uberwachung dieser Krankheiten.
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