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Pneumokokkenpneumonien

Effektiv vorbeugen ist besser als heilen

Die ambulant erworbene Pneumonie ist die akute Infektionskrankheit mit der hochsten Sterb-
lichkeit weltweit, Tendenz vor allem bei alten Menschen steigend. In bis zu 50% der Falle sind
Pneumokokken die Ursache. Da bei der Diagnostik und Therapie mittelfristig keine wesentlichen
Verbesserungen absehbar sind, ist die Impfung von Risikogruppen fiir die Mortalitdtssenkung so
immens wichtig. Aber diesbeziglich liegt in Deutschland einiges im Argen.

Die ambulant erworbene Pneumonie ist weiterhin die akute In-
fektionskrankheit mit der global hochsten Sterblichkeit. Die
Zahl von Pneumonien wird in den néchsten Jahren aufgrund
der weltweit zunehmenden Lebenserwartung weiter steigen,
weil die Pneumonie klassischerweise die Erkrankung des élte-
ren Menschen ist [1]. Pneumokokken verursachen 30-50% der
ambulant erworbenen Pneumonien und sind damit nach wie
vor der wichtigste Erreger bei dieser Erkrankung [2]. Eine gera-
de publizierte Studie geht von knapp 25 000 stationir behandel-
ten Patienten mit Pneumokokkenpneumonie in Grof8britanni-
en (UK) aus [3]. Bei einer Sterblichkeit dieser Patienten von
knapp 20% bedeutet das fast 5000 Todesfille im Jahr alleine
durch diese Form der Pneumonie. Zum Vergleich starben 2014
in UK 1807 Patienten bei Verkehrsunfillen.

Pneumokokken sind stark pathogen

Die Sterblichkeit bei Pneumokokkenpneumonie hat sich in den
letzten Jahrzehnten praktisch nicht verdndert. Dabei spielt, an-
ders als bei anderen Infektionen, die Resistenzentwicklung kei-
ne Rolle. Pneumokokken sind in Deutschland gegeniiber allen
empfohlenen antibiotischen Substanzen sensibel. Wesentlicher
Grund fiir die hohe Sterblichkeit sind verschiedene Pathogeni-
tatsfaktoren der Pneumokokken, die einerseits die Invasivitat
der Erreger und damit eine bakteriamische Infektion begiinsti-
gen und andererseits das Ausmaf des Gewebeschadens in der
Lunge fordern. Daher ist es ist absehbar, dass weder Fortschrit-
te in der Diagnostik noch neue Antibiotika ein Erhchung der

Uberlebensraten mit sich bringen werden. Langfristige Strate-
gien zielen auf eine Verbesserung der Abwehrkraft der Patien-
ten durch Modulation der Immunantwort. Erste Ergebnisse sind
aber nicht vor Ablauf weiterer 10 Jahre zu erwarten.

Direkt umsetzbaren Schutz bietet nur die Impfung
Die einzige direkt umsetzbare Mafinahme, die zu einer Verrin-
gerung der Rate an Pneumokokkenpneumonien beitragen kann,
ist daher das Vermeiden der Erkrankung durch Impfen.

Die Pneumokokkenkonjugatimpfung im Kleinkindesalter (6-
24 Monate) hat sich im letzten Jahrzehnt zu einer Erfolgsge-
schichte entwickelt. Bis 2005 war die invasive Pneumokokken-
erkrankung die am héufigsten zum Tode fithrende Krankheit
bei Kindern. Seit Einfiihrung der Impfung - in Deutschland
2006 - hat sich die Zahl dieser Erkrankungen im Kindesalter in
allen westlichen Lindern auf unter 10% reduziert [4]. Neben
dem Effekt auf die Rate an Pneumokokkenerkrankungen im
Kindsalter gab es jedoch einen zusitzlichen {iberraschenden Ef-
fekt bei Erwachsenen. Auch da nahm die Rate an Pneumokok-
kenerkrankungen deutlich ab, der sogenannte Herdeneffekt.
Kinder sind héufig chronisch mit Pneumokokken kolonisiert
und Gibertragen diese auf die Erwachsenen. Der im Kindesalter
verwendete Pneumokokkenkonjugatimpfstoff erzeugt eine mu-
kosale Immunitét, die eine Besiedlung verhindert und damit
auch die Ubertragung ausschliefit.

Trotz des Herdenimmunitéatseffekts ist die Rate an Pneumo-
kokkenerkrankungen im Erwachsenenalter weiter hoch. Eine
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Pneumokokkenimpfung wird daher seit Jahren auch fiir altere
Menschen (>60 Jahre), Menschen mit chronischen Erkrankun-
gen (insbesondere mit chronischen Lungenerkrankungen) und
immunsupprimierte Patienten empfohlen. Im Gegensatz zur
mit 85% hohen Durchimpfungsrate im Kindesalter ist die Impf-
rate im Erwachsenenalter mit weniger als 10% bei Patienten, fiir
die eine Empfehlung zur Impfung ausgesprochen wurde, sehr
gering. Neben der generellen, iiberwiegend ideologisch moti-
vierten Impfskepsis in Deutschland, diirfte ein wesentlicher
Grund in der insgesamt niedrigen Effektivitit des im Erwach-
senenalter eingesetzten Polysaccharidimpfstoffs liegen. Dieser
Impfstoft erzeugt im Unterschied zum fiir Kinder empfohlenen
Konjugatimpfstoff keine mukosale Immunitdt, sodass zwar
Pneumokokkenbakteridmien vermieden werden kénnen, die
Pneumonierate aber praktisch nicht beeinflusst wird. Zudem ist
die Immunantwort auf diesen Impfstoff gerade bei Alteren
schwach. Zu diesem Ergebnis kamen alle Metaanalysen, in de-
nen die randomisierten Studien zur Wirksambkeit des Polysac-
charidimpfstoffs im Erwachenenalter im Hinblick auf die Pneu-
monierate ausgewertet wurden [5]. Bei immunsupprimierten
Patienten, z.B. bei Patienten mit HIV-Infektion war sogar ein
negativer Effekt der Polysaccharidimpfung zu beobachten [6].

Konjugatimpfstoff vielerorts auch fiir Altere empfohlen
Es stellte sich folgerichtig die Frage, ob der im Kindesalter so er-
folgreiche Pneumokokkenkonjugatimpfstoff nicht auch eine bes-
sere Alternative im Erwachsenenalter ist. Immunogenititsdaten
zeigten eine deutliche bessere Antikorperproduktion des Konju-
gatimpfstoffs gegeniiber dem Polysaccharidimpfstoft [7]. Die ers-
te randomisiert kontrollierte Studie, in der der 13valente Konju-
gatimpfstoft gegen Placebo bei mehr als 80 000 Menschen in den
Niederlanden getestet wurde, zeigt eine Reduktion der Pneumo-
kokkenbakteridmierate um 75% und der Pneumokokkenpneu-
monierate um 45% fiir die im Impfstoft enthaltenden 13 Pneu-
mokokkenserotypen [8]. Die Konjugatimpfung wurde von den
verantwortlichen Gesundheitsbehorden darauthin in den meis-
ten europdischen Landern und in den USA empfohlen [9].

Aus diesem Hintergrund verwundert es sehr, dass die Stin-
dige Imptkommission (STIKO) in Deutschland die Pneumo-
kokkenkonjugatimpfung weiterhin nur fiir spezielle Patienten-
gruppen (nach Splenektomie und bei Immunsupprimierten),
nicht aber generell fiir alle Risikogruppen empfiehlt [10]. Ein
wesentlicher Grund dafiir ist das Phanomen des sogenannten
Serotypenshifts. Bedingt durch die hohe Effektivitat der Konju-
gatimpfung im Kindealter reduziert sich die Zahl der im Impf-
stoff enthaltenen Serotypen, andere Serotypen nehmen diesen
Platz ein. Dies war bereit nach Einfithrung des 7valenten Impf-
stoffs 2006 fiir die darin enthaltenen 7 Serotypen zu beobach-
ten. Mit Neueinfithrung des 13valenten Konjugatimpfstoffs 2011
wurden die wichtigsten 6 neuen Serotypen im Impfstoff erfasst.

Auch fiir diese ist aber inzwischen wieder ein Serotypenshift
zu beobachten. Damit kénnte, bedingt durch den Herdeneffekt,
die Effektivitat des Impfstoffs im Erwachsenalter stark sinken.

Sind wir in Deutschland riickstandig?

Ich hatte vor kurzem die Mdglichkeit mit Michael Moore vom
Center of Disease Control in Atlanta zu sprechen, einem der
Verantwortlichen fiir die amerikanischen Empfehlungen. Die
Nichternheit der Amerikaner, frei von den bei uns iiblichen
ideologischen und wissenschaftstheoretischen Erwagungen ge-
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préagten Debatten, hat mich beeindruckt. Die Zahl der Pneumo-
kokkenpneumonien in USA sei trotz des Serotypenshifts und
des Herdeneffekts und trotz einer jahrezehntelangen Impf-
empfehlung fiir den Polysaccharidimpfstoft so hoch, dass der
Einsatz von Konjugatimpfstoff kosteneffektiv wire. Man miisse
diese Entscheidung anhand der epidemiologischen Daten je-
doch jedes Jahr priifen. Das deckt sich mit den Zahlen aus Grof3-
britannien, die zeigen, dass mehr als 2000 Todesfalle verhindert
werden konnen, wenn sich die Konjugatimpfung durchsetzt [11].

Wir geben in Deutschland fiir viele Dinge viel Geld aus, ohne
dass die Wirksamkeit der Mafinahmen nachgewiesen wire. Fiir
die Pneumokokkenkonjugatimpfung haben wir eindeutige Zah-
len, die die Wirkung belegen, trotzdem kommt die STIKO nicht
zu einer Empfehlung. Manchmal beneide ich die Amerikaner
um ihren Pragmatismus.
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