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Warum die Influenza-Impfung so schwer fallt
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Alljahrlich verursachen saisonale Influenzaepidemien in Deutschland zusatzli-
che eins bis fiinf Millionen Arztbesuche, 5000 bis 20 000 Klinikaufenthalte und
einige Tausend Todesfille. Uber den Influenzaschutz und die Sicherheit der
Impfung besteht demnach weiterhin Aufklarungsbedarf.

von Sieghart Dittmann und Petra Sandow

Globale Krankheitslast

Weltweit erkranken wéhrend einer saiso-
nalen Epidemie durchschnittlich etwa
20-30% der Kinder und 5-10% der Er-
wachsenen an Influenza. Daten iiber
Morbiditét und Mortalitit liegen vorran-
gig aus industrialisierten Lindern vor.
Saisonale Anstiege iiber einen aus lang-
jahriger Surveillance festgelegten Schwel-
lenwert werden meist zur Aussage iiber
die Schwere einer Epidemie genutzt.

Die hochsten Infektionsraten treten bei
5 bis 9-jahrigen Kindern auf. Kinder
scheiden den Erreger langer aus als die
Alteren, initiieren hiufig den Ausbruch
und beférdern die Ausbreitung. Die we-
sentliche Erkrankungshdufigkeit und
Sterblichkeit beobachtet man bei Klein-
kindern unter 2 Jahren, Alteren und ge-
sundheitlich Vorgeschadigten.

Risikofaktoren

Risikofaktoren sind Herzkreislauf- oder
Lungenkrankheiten, ~Stoffwechsel- und
Nierenerkrankungen, starke Fettleibigkeit
sowie unterschiedliche Formen von Im-
munsuppression. Uber 90 % der Todesfille
an Influenza und Lungenentziindung be-
triftt tiber 65-Jahrige und danach Angeho-
rige anderer Risikogruppen. Bei der Unter-
suchung von 480 Influenzasterbefillen in
Grofibritannien wiesen 68% mindestens
einen Risikofaktor auf, drei Viertel der Ver-
storbenen waren nicht gegen Influenza ge-

impft. Eine hohe Sterblichkeit wird

auch bei Bewohnern von Alters-

und Pflegeheimen beobachtet. Er-

ginzende Studien der letzten Jahre

unterstrichen die besondere Ge-

fahrdung Schwangerer hinsichtlich

Hospitalisierungsraten und Sterb-
lichkeit, insbesondere beim Vorliegen zu-
sétzlicher Risikofaktoren.

Das Gesundheitspersonal trigt gegen-
tiber der Normalbevolkerung ein erhéh-
tes Infektionsrisiko und ebenso das Risi-
ko der Weiterverbreitung auf die anver-
trauten Patienten, unter denen sich in
vielen Kliniken gesundheitlich schwer
Vorgeschidigte befinden.

In industrialisierten Léndern verur-
sacht die Influenza eine erhebliche 6ko-
nomische Belastung durch erhchte Aus-
gaben fiir die medizinische Behandlung,
Ausfalltage in Produktion und Bildung
und teilweise negative soziale Einfliisse.
Schitzungen aus Frankreich, Deutsch-
land und den USA gehen von einer Gro-
Benordnung fiir die zusétzlichen jahrli-
chen Kosten von 1 und 6 Millionen US
Dollar pro 10000 Einwohner aus.

In Deutschland verursachen saisonale
Influenzaepidemien jahrlich zwischen 1
und 5 Millionen zusétzliche Arztkonsul-
tationen und etwa 5000 bis 20 000 zusatz-
liche Krankenhausbehandlungen. Die ge-
schitzte Zahl der zusdtzlichen Todesfille
in einer Epidemie (Exzessmortalitit)
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schwankt stark und wird unter anderem
vom Grad der antigenetischen Anderung
(Drift) des die Epidemie bestimmenden
Erregers beeinflusst. Durchschnittlich
kam es im Zeitraum von 1985-2006 zu
8000 zusdtzlichen Todesfdllen. Fir
1995/96 wurden bis zu 27000 zusétzliche
Sterbefille geschatzt, andererseits gab es
auch Epidemien ohne eine statistisch er-
kennbare Exzess-Mortalitat.

STIKO-Empfehlung 2012

Die STIKO empfiehlt die jahrliche Imp-

fung im Herbst mit einem Impfstoff mit

aktueller von der WHO empfohlener An-

tigenkombination als

= Standardimpfung aller Personen ab 60
Jahre sowie

= Indikationsimpfung fiir Personen mit
gesundheitlichen Risikofaktoren

= Indikationsimpfung fiir Personen mit
beruflichen Risikofaktoren

Die jahrliche Impfung wird auch dann
empfohlen, wenn die Antigenzusammen-
setzung des Impfstoffs gegeniiber der vor-
hergehenden Saison unverdndert ist.
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Ferner empfiehlt die STIKO die Imp-
fung fiir Reisende
® ab 60 Jahren und
® fiir 0.g. Indikationsimpfungen fiir Per-
sonen mit gesundheitlichen Risikofak-
toren, die nicht {iber einen aktuellen
Impfschutz verfiigen.

Fiir andere Reisende kann eine Influenza-
Impfung nach Risikoabwigung sinnvoll
sein. Voraussetzung fiir eine Reiseimp-
fung ist die Impfstoffverfiigbarkeit, die in
der Regel nur in den Herbst/Wintermo-
naten gegeben ist

Fir den Sonderfall einer drohenden
schweren Epidemie oder Pandemie (War-
nungen der WHO, der Europdischen Ge-
meinschaft) treten spezielle Impfempfeh-
lungen der nationalen Gesundheitsbe-
horden in Kraft.

Influenzavirus — Antigendrift und
Antigenshift

Zu unterscheiden sind die Influenzaty-
pen A, B und C. Die grofien Epidemien
sowie die in Abstinden von Jahrzehnten
auftretenden weltweiten Pandemien
sind nur durch den Typ A bedingt, wah-
rend Influenza B haufig auf lokale Epide-
mien beschrinkt bleibt. Die grof3e gene-
tische Variabilitit der Influenzaviren be-
ruht einerseits auf jhrer hohen Mutati-
onsfrequenz und andererseits darauf,
dass die acht Gensegmente, die das
Influenzavirus definieren, frei kombi-
nierbar sind.

Antigendrift

Im Prozess der periodischen saisonalen
Auseinandersetzung des Influenzaerre-
gers mit der Population nehmen die indi-
viduelle und die Populationsimmunitat
gegen diesen Erreger quantitativ unter-
schiedlich zu. Der Erreger beantwortet
dies mit Punktmutationen in den
Nukleotiden der Oberflichenantigene
Haemagglutinin (vorrangig) und Neura-
minidase und ldsst antigene Mutanten
(Varianten) entstehen (Antigendrift).
Diese Mutanten konnen im nichsten Jahr
zu einer Epidemie fiihrten, da die durch
das Vorgingervirus induzierte Immuni-
tat gegeniiber der Driftvariante inkom-
plett ist. Dies betrifft sowohl Influenza A-
als auch Influenza B-Viren.
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In den letzten Jahrzehnten war die sai-
sonale epidemiologische Situation durch
die Zirkulation von 2 Subtypen von Influ-
enza A —~A/HIN1 und A/H3N2 - und In-
fluenza B (besitzt keine Subtypen) ge-
kennzeichnet. Saisonale Impfstoffe sind
deshalb trivalent und erfordern infolge
der Antigendrift fast jedes Jahr eine An-
passung der Stammzusammensetzung.
Diese Anpassung folgt den Empfehlun-
gen der Weltgesundheitsorganisation, die
in einem weltweiten laborgestiitzten Sur-
veillancesystem die antigenetischen Ver-
dnderungen des Influenzavirus erfasst.

Antigenshift

Die Entstehung eines neuen Subtyps
setzt die Doppelinfektion einer Zelle mit
zwei verschiedenen Subtypen voraus.
Dies kann im Menschen, aber auch in an-
deren Wirten, beispielsweise in Vogeln
oder Schweinen erfolgen. Die so verur-
sachten und als Antigenshift bezeichne-
ten Verdnderungen in den viralen
Oberflichenantigenen - es konnen so-
wohl das Haemagglutinin und die Neura-
minidase oder auch nur eines der Ober-
flichenantigene betroffen sein — werden
allein bei Influenza A-Viren beobachtet
und resultieren in einem neuen Subtyp.
Erlangt ein neuer Subtyp die Fahigkeit,
sich massiv im Menschen zu vermehren,
kann er zum Ursprung einer weltweiten
Pandemie werden, da keine oder eine nur
gering ausgeprigte Immunitdt der Popu-
lation zur Abwehr zur Verfiigung steht.
Auch eine eventuelle Antigenshift wird
durch die WHO-Surveillance erfasst.

Influenza-Impfstoffe

Die Vermehrung der
Influenzaimpfstofte erfolgt vorwiegend in
bebriiteten Hithnereiern, alternativ auch

Viren fir

in Zellkulturen. Insbesondere Formalde-
hyd und beta-Propiolacton werden fiir
die Herstellung inaktivierter Préparate
angewendet. Bei der ersten Generation
der Impfstoffe handelte es sich um relativ
rohe, aus der Allantoisfliissigkeit gewon-
nene Produkte. Verunreinigungen verur-
sachten hohe Nebenwirkungsraten.

Die Einfithrung der Zonenzentrifuga-
tion in den Herstellungsprozess entfernte
weitgehend die Verunreinigungen und
fithrte, erginzt durch die Techniken der

Impfvirusspaltung, zu den modernen
vertraglichen Injektionsimpfstoffen der
zweiten Generation. Diese enthalten die
fur die Entwicklung einer schiitzenden
Immunantwort wesentlichen Glykopro-
teine Haemagglutinin (HA) und Neura-
minidase (NA) der Virusoberfliche, wih-
rend nicht bendtigte Virusbestandteile
nur noch in geringen Mengen (Spal-
timpfstoffe) nachweisbar sind oder fast
vollstandig entfernt wurden (Subunit-/
Subeinheiten-Impfstoffe).

Saisonale und pandemische
Impfstoffe
Die Verinderungen des Influenzavirus
im Sinne einer “drift” resultieren in peri-
odischen saisonalen Epidemien, das Pha-
nomen einer “shift” kann im Zusammen-
hang mit entsprechenden epidemiologi-
schen Kriterien auf eine Pandemiegefiahr-
dung hinweisen. Entsprechend ist bei der
Privention in saisonale und pandemische
Influenzaimpfstoffe zu unterscheiden.
Saisonale inaktivierte Impfstoffe ent-
halten je 15 pg der HA-Antigene der ent-
sprechend den aktuellen Empfehlungen
der WHO saisonal epidemiologisch pri-
valenten Influenzaviren. Attenuierte Le-
bendimpfstoffe enthalten ebenfalls die 3
saisonal empfohlenen Impfstimme. Fir
die Lander der nérdlichen Halbkugel sind
fur die Saison 2012/13 empfohlen:
= A/California/7/2009 (H1N1)pdmO09-
ahnliches Virus
= A/Victoria/361/2011
ches Virus
® B/Wisconsin/1/2010-dhnliches Virus.

(H3N2)-ahnli-

Das ,Global Influenza Surveillance and Re-
sponse System (GISRS)“ der WHO tiber-
wacht die weltweite Entwicklung des Influ-
enzavirus und erarbeitet auf dieser Grund-
lage Empfehlungen fiir Labordiagnostik,
Impfstoffe, und Virustatikaresistenz. GIS-
RS funktioniert zugleich als Alarmmecha-
nismus fiir den Fall des Auftretens von In-
fluenzaviren mit pandemischem Potential.

Nicht-adjuvantierte und
adjuvantierte Impfstoffe
Die Mehrzahl der saisonalen inaktivier-
ten Impfstoffe enthalten kein Adjuvans.
Fir >65-Jahrige und Personen mit ge-
sundheitlichen Risikofaktoren, auch fiir
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Personen mit geschwichtem Immunsys-
tem, wird seit einigen Jahren ein
Influenza-Impfstoff mit einem sogenann-
ten Adjuvans der zweiten Generation an-
geboten. Bisher stehen im Vordergrund:
® das Adjuvans MF59, ein squalendlba-
siertes Ol-in Wasser-Adjuvanssystem,
im seit vielen Jahren zugelassenen sai-
sonalen Impfstoff Fluad® und 2009/10
im pandemischen Impfstoff Focetria
sowie
® das Adjuvant System 03 (AS03), in der
Olphase auf Squalen und a-Tocopherol
basierend, im pandemischen Impfstoff
Pandemrix.

Der ungesittigte Kohlenwasserstoff Squa-
len ist ein natiirliches Zwischenprodukt
des menschlichen Cholesterinstoffwech-
sels und Bestandteil der Korperzellen. Es
ist ein Bestandteil vieler Nahrungsergin-
zungs- und Lebensmittel wie beispiels-
weise Lebertran, Fisch- und Olivendl,
ebenfalls enthalten ist es in verchiedenen
Kosmetika. Die Menge an Squalen, die in
einer Dosis Impfstoff enthalten ist, liegt
nicht hoher als die durchschnittliche
Menge, die tdglich mit der Nahrung auf-
genommen wird. Squalen wird im Orga-
nismus vollstindig abgebaut.

Im Gegensatz zu konventionellen Adju-
vantien wie Aluminiumhydroxid oder
-phosphat, deren Wirkung in erster Linie
auf einer verzogerten Freisetzung der An-
tigene beruht, verstairkt MF59 im Orga-
nismus die Aufnahme und Présentation
des Antigens, bezieht die immunkompe-
tenten Zellen am Ort der Antigendeposi-
tion verstdrkt ein und induziert auf diese
Weise hohere Antikorpertiter. Von beson-
derem Wert sind Adjuvantien beim Auf-
treten neuer Haemagglutinin-Varianten.
Die Erfahrungen bei der Entwicklung und
Anwendung von Pandemieimpfstoffen
haben ferner gezeigt, dass es durch den
Zusatz von Adjuvantien gelingt, mit ver-
ringertem Antigeneinsatz eine protektive
Immunantwort zu erzielen.

Impfstoffapplikation

Die iiberwiegende Mehrzahl der Influen-
zaimpfstoffe wird intramuskuldr, gegebe-
nenfalls tief subkutan, in einer Dosis
von 0,5 ml (0,25 ml bei Kindern entspre-
chend Fachinformation) injiziert. Bei
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dem Impfstoff Intanza® wird mit einem
Mikroinjektionssystem 0,1 ml intrader-
mal injiziert. Der attenuierte Lebend-
impfstoff Fluenz® wird nasal gespriiht.

Konservierungsmittel in
Influenzaimpfstoffen

Einigkeit besteht in Deutschland wie in
allen industriell entwickelten Landern in
der Auffassung, dass Impfstoffe in der Re-
gel nicht mehr in Mehrdosen-Ampullen
sondern in Einerdosen herzustellen sind.
Eine Einerdose bedarf keines Konservie-
rungsmittels. Ausnahme: Bei drohender
Influenza-Pandemiegefahr ist der Einsatz
von Mehrdosenampullen unvermeidbar.
Der Zusatz des Konservierungsmittels
Thiomersal tragt zur Vermeidung mikro-
biologischer Kontaminationen wéhrend
der Entnahme der Einzeldosen bei.

Lebendimpfstoffe
2003 wurde in den USA ein attenuierter
Lebendimpfstoff unter dem Namen Flu-
Mist® zugelassen und schrittweise fiir die
Altersgruppen der 2 bis 49-Jihrigen er-
weitert. Unter dem Namen Fluenz® wird
der von der Europiischen Zulassungsbe-
horde EMA im Februar 2011 fiir die Al-
tersgruppe der 2 bis <18-Jahrigen zuge-
lassene Impfstoff fiir die Saison 2012/13
in beschrinktem Umfang auch auf dem
deutschen Markt zur Verfiigung stehen.
Fluenz® basiert auf dem im Hithnerei
vermehrten Reassortanten-Influenzavi-
rus der von der WHO jeweils aktuell
empfohlenen und in VERO-Zellen mit-
tels reverser Gentechnologie produzier-
ten 3 Impfstimme. Der Impfstoff wird
mit einer Spritheinrichtung nasal verab-
reicht. Bei Kindern mit mildem oder mo-
deratem Asthma liegen ausreichende Da-
ten zur Sicherheit des Impfstoffs vor; die-
se sind jedoch noch begrenzt fiir Kinder
mit Lungenkrankheiten oder chroni-
schen Herzkreislauf-, Stoffwechsel- und
Nierenkrankheiten.

Zukunft der Influenza-Impfung
Mittelfristig wird der Anwendung von Ad-
juvantien, der Weiterentwicklung von Zell-
kultur- und Applikationstechniken die we-
sentliche Bedeutung zukommen. Adjuvan-
tien der nachsten Generation befinden sich
in frithen Phasen der klinischen Testung.

Mittelfristig verfolgt wird auch das Be-
mithen um einen Influenza-Universal-
impfstoff, basierend auf einem universel-
len oder gemeinsamen Epitop des Influen-
zavirus, durch dessen Anwendung zumin-
dest die alljihrliche saisonale Impfung,
vielleicht auch der Schutz vor neuen pan-
demischen Erregern, ermdglicht wiirde.

Langerfristig werden neue Technolo-
gien der Impfstoftherstellung zu entschei-
denden Fortschritten fithren. Forschungs-
und Entwicklungsarbeiten betreffen neu-
artige attenuierte Lebendimpfstoffe, den
Einsatz rekombinanter Proteine, virusarti-
ger Partikel, viraler Vektoren sowie DNA-
basierte Impfstofte

Effektivitat der Influenza-
Impfung

Laut WHO-Angaben variieren die Daten
zur Wirksamkeit inaktivierter Impfstoffe
in Abhingigkeit vom Grad der Uberein-
stimmung zwischen Impf- und Epide-
mievirus, Alter und Gesundheitsstatus
des Impflings, Exaktheit der Diagnose
und gewihltem Endpunkt einer Studie.

Bei guter Ubereinstimmung von Impf-
und Epidemievirus wird fiir gesunde Er-
wachsene eine 70 bis 90%ige Schutzrate
fiir labordiagnostisch bestitigte Influenza
angegeben.

Bei 260/65-Jdhrigen wird wihrend ei-
ner Influenzasaison eine Verringerung
der Hospitalisierungsrate um 25 bis 39 %
(bei Bewohnern von Alters- und Pflege-
heimen um 50 %) berichtet und eine Er-
niedrigung der generellen Mortalitit um
39 bis 75 %.

Sicherheit der Influenzaimpfung
Konventionelle inaktivierte
Impfstoffe

Als Ausdruck der normalen Auseinan-
dersetzung des Organismus mit dem
Impfstoff kann es gelegentlich innerhalb
von 1 bis 3 Tagen an der Impfstelle zu
leichten Schmerzen, Rétung und Schwel-
lung kommen, gelegentlich auch zu Ver-
hértungen oder Schwellung der zugehori-
gen Lymphknoten.

Ebenfalls kann es nach der Impfung zu
Allgemeinsymptomen wie Fieber, Fros-
teln, Ubelkeit, Unwohlsein, Miidigkeit,
Schwitzen, Kopf-, Muskel- und Gelenk-
schmerzen kommen. Die letztgenannten
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Allgemeinreaktionen diirften der Grund
dafiir sein, dass die Influenza-Impfung
falschlicherweise fiir das Auftreten Influ-
enza-dhnlicher Erkrankungen im zeitli-
chen Zusammenhang mit der Impfung
verantwortlich gemacht wird. In der Regel
sind diese genannten Lokal- und Allge-
meinreaktionen voriibergehender Natur
und klingen rasch und folgenlos wieder ab.

Sehr selten werden allergische Reaktio-
nen an Haut und Bronchialsystem beob-
achtet; tiber allergische Sofortreaktionen
(anaphylaktischer Schock) wurde nur in
Einzelfillen berichtet. Eine Allergie ge-
gen Hithnereiweif ist eine Gegenanzeige
gegen die Impfung, da der Impfstoff in
Hithnerembryonen produziert wird.
Ebenfalls sehr selten kann es zu einer
Vaskulitis oder einer voriibergehenden
Thrombozytopenie kommen, als deren
Folge Blutungen auftreten konnen.

Adjuvantierte inaktivierte Impfstoffe
Zu Fluad® liegen inzwischen Pharmako-
vigilancedaten (System zur Erfassung un-
erwiinschter Nebenwirkungen) zu mehr
als 65 Millionen saisonal angewendeter
Impfstoffdosen vor. Eine Metaanalyse er-
gab als hdufigste Nebenwirkung bei dlte-
ren Impflingen Lokalreaktionen an der
Impfstelle. Schmerzen traten bei durch-
schnittlich 29 % auf, zum Vergleich nach
nicht-adjuvantierten  Impfstoffen  in
durchschnittlich 18 %. Rétung und Indu-
ration wurden bei mehr als 10% der
Impflinge ermittelt. Die Mehrzahl der Lo-
kalreaktionen verlief mild und kurz.
Erfasst wurden bis zum Zeitpunkt der
Verabreichung von 45 Millionen Dosen 9
Falle von Guillain-Barré-Syndrom. Dies
entspricht, abgesehen vom fraglichen kau-
salen Zusammenhang, einer mit Beobach-
tungen nach nicht-adjuvantierten Impf-
stoffen  {ibereinstimmenden Inzidenz.
Uber Todesfille wurde nicht berichtet.

Attenuierte Lebendimpfstoffe

Daten zur Vertraglichkeit fiir die Anwen-
dung des 2011 von der EMA zugelasse-
nen attenuierten Lebendimpfstoffs Flu-
enz® liegen von mehr als 28 500 Kindern
und Jugendlichen im Alter von 2 bis 17
Jahren aus klinischen Studien vor. Weite-
re Daten zur Vertréglichkeit gibt es von
mehr als 52500 Kindern und Jugendli-
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chen aus Studien nach Zulassung. Die in
klinischen Studien am héufigsten beob-
achtete Nebenwirkung war Verstopfung
der Nase/Rhinorrhd, gelegentlich auch
Epistaxis. Haufig Fieberreaktion sowie
Allgemeinreaktionen (Kopf-und Muskel-
schmerzen, verminderter Appetit). Gele-
gentlich: Uberempfindlichkeitsreaktionen
(einschliefSlich Gesichtsddem, Urtikaria
und sehr selten Anaphylaxie).

Anmerkungen der Autoren

In Deutschland gibt es seit 2005 einen
nach WHO-Vorgaben erarbeiteten ,Na-
tionalen Pandemieplan® zur Bekdmpfung
pandemischer Influenza, der in seiner
2007 aktualisierten Fassung als Hand-
lungsanleitung fiir die Pandemie 2009/10
diente. Ferner wurde im Ergebnis von 2
Nationalen Impfkonferenzen der Jahre
2009 und 2011 ein ,Nationaler Impfplan“
erarbeitet. Dieser enthilt umfassende Zu-
standsbeschreibungen zum Stand der
Impfpravention in Deutschland sowie
Hinweise auf den fiir Bund und Léinder
resultierenden Handlungsbedarf; Umset-
zungsstrategien und Verantwortlichkei-
ten fiir prioritire impfpraventable Krank-
heiten fehlen. Hinsichtlich Influenza wird
auf das EU-Ziel einer bis 2015 zu errei-
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chenden Impferfassung von >75% der
Senioren und Angehorigen der Risiko-
gruppen hingewiesen. In Anbetracht der
aufSerordentlich hohen gesundheitlichen
und finanziellen Belastungen durch sai-
sonale Influenzaepidemien erscheint die
Ausarbeitung eines entsprechenden Pra-
ventionsplans mit Festlegung von Zielen
sowie jeweiliger Verantwortung und Stra-
tegien der Umsetzung diskutierenswert.
Der STIKO konnte die zusitzliche Auf-
gabe zukommen, sich in Abstimmung
mit dem Paul-Ehlich-Institut zu verschie-
denen Applikationsformen und unter-
schiedlichen Impfstoffkategorien zu du-
Bern. Erlaubt sei auch die Frage, ob wir
zukiinftig die Entscheidung iiber zur Ver-
fugung gestellte Impfstoffe allein den
Kassen und Apothekerverbanden iber-
lassen sollten oder eine wesentliche in-
haltliche Mitsprache von Gesundheitsbe-
hérden und Arzteverbidnden brauchen.
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® Jahrliche saisonale Influenzaepidemien verursachen in Deutschland zusatzliche eins
bis funf Millionen Arztbesuche, 5 000 — 20 000 Krankenhausaufenthalte und bis zu

einigen Tausend Todesflle.

= Die STIKO empfiehlt die saisonale Impfung fiir alle =60-Jahrigen, ferner fiir Kinder,
Jugendliche und Erwachsene mit gesundheitlichen und beruflichen Risikofaktoren.

m Zwischen Impfempfehlung und Realisierung besteht eine sehr grof3e Diskrepanz, die
es nach dem Vorbild anderer Lander zu beseitigen gilt.

= Die Diskrepanz ist extrem ausgepragt bei den Angehdrigen der Gesundheitsberufe
einer Gruppe mit hoher Gefahrdung, die zugleich eine Vorbildfunktion erfiillt.

m Das erhohte Morbiditéts- und Mortalitatsrisiko fiir Schwangere und die Notwendig-
keit des gleichzeitigen Schutzes auch fiir den Sdugling hat zur Einbeziehung
Schwangerer in die Impfempfehlung gefiihrt.

m Bei Ubereinstimmung von Impf- und Epidemievirus wird fiir gesunde Erwachsene
eine 70 bis 90%ige Schutzrate fiir labordiagnostisch bestatigte Influenza angegeben.

® Bei >60/65-Jahrigen wird wahrend einer Influenzasaison eine Verringerung der Hos-
pitalisierungsrate um 25 bis 40 %, bei Bewohnern von Alters- und Pflegeheimen um
50 % berichtet und eine Erniedrigung der generellen Mortalitat um 40 bis 75 %.

® Gegenwartig und mittelfristig kommt der Anwendung von Adjuvantien, der Weiter-
entwicklung von Zellkultur- und Applikationstechniken die wesentliche Bedeutung

ZU.
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