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47/21 UBERTRAGBARE KRANKHEITEN

Meldungen Infektionskrankheiten
Stand am Ende der 45.Woche (16.11.2021)

@ Arzt- oder Labormeldungen laut Meldeverordnung. Ausgeschlossen sind Falle von Personen mit Wohnsitz ausserhalb der Schweiz bzw. des Fiirstentums Liechten-
stein. Zahlen provisorisch nach Eingangsdatum. Bei den in grauer Schrift angegebenen Daten handelt es sich um annualisierte Angaben: Félle pro Jahr und
100000 Personen der Wohnbevélkerung (geméss Statistischem Jahrbuch der Schweiz). Die annualisierte Inzidenz erlaubt einen Vergleich unterschiedlicher Zeit-
perioden.

Siehe Influenzatiberwachung im Sentinella-Meldesystem www.bag.admin.ch/grippebericht.

Ausgeschlossen sind materno-fétale Rételn.

Bei schwangeren Frauen und Neugeborenen

Die Fallzahlen fur Gonorrhoe sind aufgrund einer Anpassung der Definition fUr eine Reinfektion erhoht und nicht mit denjenigen in friheren Bulletin-Ausgaben
vergleichbar. Meldungen zum gleichen Patienten, die im Abstand von mindestens 4 Wochen eintreffen, werden neu als separate Falle gezahlt.

f Primare, sekundéare bzw. friihlatente Syphilis.

9 Die Fallzahlen fir Syphilis sind aufgrund einer Anpassung der Falldefinition nicht mehr mit denjenigen in friiheren Bulletin-Ausgaben vergleichbar.

" Eingeschlossen sind Falle von Haut- und Rachendiphtherie, aktuell gibt es ausschliesslich Félle von Hautdiphtherie.

o a o o

Infektionskrankheiten:
Stand am Ende der 45. Woche (16.11.2021)2

letzte 4 Wochen letzte 52 Wochen seit Jahresbeginn

2021 2020 2019 2021 2020 2019 | 2021 2020 2018

Respiratorische Ubertragung

Haemophilus influenzae: 1 1 6 7 8 74 91 126 64 74 107
invasive Erkrankung 0.60 0.60 0.90 1.00 1.20 0.90 1.00 150 090 100 1.40
Influenzavirus-Infektion, 7 1 8 15 3 19 72 11754 13695 60 11333 13347
saisonale Typenund 420  0.60 480  2.30 0.40 2.90  0.80 136.00 158.40  0.80 151.50 178.40
Subtypen®

Ledionell 9 7 16 48 28 53 647 49?2 575 601 428 517
eglonetiose 540 420 960  7.20 420 800 750 570 6.60 800 570  6.90
Masern 47 213 37 211
050 2.50 050 2.80
Meningokokken: 1 1 4 9 26 45 7 18 36
invasive Erkrankung 0.60 0.20 0.60 0.10 0.30 0.50 0.09 0.20 0.50
Pneumokokken: 4 6 17 48 18 58 453 629 900 403 503 748
invasive Erkrankung 2.40 360 1020  7.20 2.70 870 520 730 1040 540 670 10.00
Rotelne 1 1
0.01 0.01

Roteln, materno-fotald
1 3 10 19 13 23 358 374 427 310 322 379

Tuberkulose
0.60 1.80 6.00 2.90 2.00 3.50 4.10 4.30 4.90 4.10 4.30 5.10

Faeco-orale Ubertragung

Camovlobacteri 114 99 139 477 433 594  B526 6257 7346 5845 5408 644l
ampylobacteriose 6860 59.60 8380 7170 6510 89.30 7550 72.40 8500 78.10 72.30 86.10
Enterohdmorrhagische 2l 18 22 92 45 107 904 746 1097 838 629 981
E.-coli-Infektion 12.60 10.80 1320 13.80 680 16.10 1050 860 1270 11.20 840 13.10
Hepatitis A 1 1 8 3 3 53 78 83 49 62 61
epatitis 0.60  0.60 1.20 040 040 060 090 1.00 060 080 0.80
Hepatitis E 1 3 1 3 8 6 162 81 113 156 63 95
epatitis 060 1.80 060  0.40 1.20 090 190 090 130 210 080  1.30
Listeri 2 1 1 3 3 32 56 36 25 51 31
Isteriose 120 060 020 040 040 040 060 040 030 070  0.40
Salmonellose, S. typhi/ 1 14 21 1 11 18
paratyphi 001 020 020 001 020 0.20
sal lose. iibri 29 34 40 137 104 173 1533 1272 1524 1398 1100 1369
almonet{ose, ubrige 1740 2040 2410 2060 1560 26.00 1770 1470 1760 1870 1470 18.30
shigell 1 1 9 14 3 38 91 80 226 85 54 190

'getiose 060 060 540  2.10 040 570 100 090 280 110 070 250
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Woche 45 letzte 4 Wochen letzte 52 Wochen seit Jahresbeginn
2021 2020 2019 | 2021 2020 2019 | 2021 2020 2019 | 2021 2020 2019

Durch Blut oder sexuell iibertragen

Aid 3 5 5 6 50 58 77 4y 45 68
ids 1.80 080 080 090 0680 070 090 060 060 090
chiamvd 239 213 309 1025 912 1029 11939 11329 12182 10494 9621 10702
amydiose 143.80 128.10 18590 154.10 137.20 15470 138.10 131.00 140.90 140.30 128.60 143.00
Sonorhoe® 102 142 103 382 329 358 3915 3444 3901 3436 2953 3455
onorrhoe 61.40 8540 62.00 5740 49.50 53.80 45.30 39.80 45.10 4590 39.50  46.20
Hepatitis B. akut 1 1 1 3 24 24 27 21 19 24
epatitis b, aku 0.60 020 020 040 030 030 030 030 020 0.30
Hepatitis B, 17 14 19 89 54 80 1038 983 1076 912 794 929
total Meldungen
N 1 1 2 10 15 31 8 15 27
Hepatitis C, akut 0.60 020 030 010 020 040 010 020 040
HepatitisC, 25 28 22 90 72 8l 92 913 1043 843 780 896
total Meldungen
HIV-Infekti 7 3 5 15 26 35 325 298 4l 277 233 385
-intektion 420 1.80  3.00 230 390 530 380 340 480 370 310 490
Svohilis. Frithstadien’ 3 28 17 40 53 60 579 636 714 513 523 B35
yphitis, Fruhstadien 180 16.80 10.20 600 800 900 670 740 830 690 700 850
Svohilis . totals 4 35 24 45 71 84 774 856 1021 679 706 902
yphitis . tota 240 21.00 1440 680 1070 1260 9.00 990 1180 910  9.40 12.10

Zoonosen und andere durch Vektoren libertragbare Krankheiten

1 5 5 6 5 3 5
Brucellose 0.20 006 006 007 007 004 007
Chik Fieb 1 1 3 4 16 37 4 11 36
Ikungunya-rieber 0.60 0.20 040 005 020 040 005 020 050
0 Fieb 1 13 1 1 33 17 121 237 16 76 212
engue-rieber 060  7.80 020 020 500 020 140 270 020 1.00 280
Gelbfieber
. . 1 6 6
Hantavirus-Infektion 0.20 0.07 0.08
Malari 3 6 7 2 11 22 242 151 279 208 112 247
alaria 180 360  4.20 180 160 330 280 1.80 320 300 150  3.30
0-Fleb 7 1 5 95 56 104 89 48 96
leber 100 020 080 110 060 120 120 080 1.30
Trichinell 3 3 p) 2 3 2
richinetlose 003 003 002 003 004 003
Tularmi 2 4 4 3 15 223 121 136 200 96 123
utaramie 120 2.40 060 040 230 260 140 160 270 130 160
oo 1 1 1 1 1
West-Nil-Fieber 0.20 001 001 001 001
Zeck haliti 2 3 p) 11 12 293 450 263 277 436 248
eckenenzephalitis 120 180 1.20 210 160 1.80 340 520 300 370 580  3.30
L . 1
Zika-Virus Infektion 0.01
Andere Meldungen
. 1 1
Botulismus 0.01 0.01
Creutzfeldt-Jakob- 1 5 26 21 21 22 18 14
Krankheit 0.60 0.80 030 020 020 030 020 020
. . 1 3 3 p) 3 3 2
Diphtherie” 020 003 003 002 004 004 003

Tetanus
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Sentinella-Statistik

Provisorische Daten

Sentinella:

Anzahl Meldungen (N) der letzten 4 Wochen bis am 12.11.2021 und Inzidenz pro 1000 Konsultationen [N/10°)

Freiwillige Erhebung bei Hausédrztinnen und Hausérzten (Allgemeinpraktiker, Internisten und Pédiater)

Woche Mittel 4Wochen

N N/10° N N/10° N N/10° N N/10° N N/10°
Mumps 0 0 0 0 0 0 1 0.1 0.3 0
Pertussis 2 0.2 0 0 0 0 0 0 0.5 0.1
Zeckenstiche 3 0.3 4 0.3 1 0.1 1 0.1 2.3 0.2
Lyme Borreliose 5 0.4 B 0.5 2 0.2 2 0.2 3.8 0.3
Herpes Zoster 10 0.9 7 0.5 7 0.5 S 0.4 7.3 0.6
Post-Zoster-Neuralgie 4 0.3 1 0.1 0 0 2 0.2 1.8 0.2
Meldende Arzte 136 150 161 151 149.5

Wochenbericht zu den

grippeahnlichen Erkrankungen

Die Berichterstattung zur Grippe erfolgt digital und ist unter folgender

Adresse zu finden: https://www.bag.admin.ch/grippebericht

ZvE ]
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Neue Empfehlungen zur Impfung gegen
Herpes zoster: Impfstoff Shingrix®

Das Bundesamt fur Gesundheit BAG und die Eidgendssische Kommission fur Impffragen EKIF
empfehlen die Impfung gegen Herpes zoster (=Glirtelrose; HZ) mit dem adjuvantierten
Subunit-Impfstoff Shingrix®. Dies flir gesunde Personen ab 65 Jahren sowie flr Patientinnen
und Patienten mit Inmundefizienz ab 50 bzw. mit schwerer Immundefizienz ab 18 Jahren.

Die Frage nach der Vergutung von Shingrix® durch die obligatorische Krankenpflegeversiche-
rung ist zurzeit in Abklarung. Shingrix® wurde durch Swissmedic im Oktober 2021 in der

Schweiz zugelassen.

Die bisherigen Empfehlungen vom November 2017 fur den Lebendimpfstoff Zostavax® gelten
nur noch fur Personen im Alter von 65 bis 79 Jahren ohne Immundefizienz, die Zostavax®

gegenuber Shingrix® vorziehen.

1. EINLEITUNG

Seit 2017 wird der Lebendimpfstoff Zostavax® Personen im
Alter von 65 bis 79 Jahren sowie fir in naher Zukunft immun-
geschwachte Patientinnen und Patienten im Alter von 50 bis
79 Jahren empfohlen. Zostavax® wird von der obligatorischen
Krankenpflegeversicherung (OKP) nicht erstattet. Diese Emp-
fehlungen wurden im BAG-Bulletin 47/17 vom 20. November
2017 sowie auf der Webseite www.bag.admin.ch/windpocken
publiziert.

Shingrix® wurde 2017 in den USA durch die FDA zugelassen
und 2018 durch die EMA in der Européischen Union. Wirk-
samkeits- und Sicherheitsdaten weisen auf eine wesentlich
hohere und langer anhaltende Wirksamkeit von Shingrix® im
Vergleich zu Zostavax® hin, ohne die Einschrankungen von
Lebendimpfstoffen bei der Verwendung bei immunsupprimier-
ten Patientinnen und Patienten. In Deutschland nahm die
Nachfrage nach Impfungen gegen HZ im ersten Jahr nach
Einfihrung der Empfehlung far Shingrix® um ein Vielfaches
zu. In der Schweiz wurde im Juni 2021 eine Online-Umfrage
unter 646 Hausarztinnen und Hausarzten zur Akzeptanz einer
Empfehlung durchgefiuhrt. Die Bereitschaft, Shingrix® fur
altere Menschen zu empfehlen, war mit rund 70-80% hoch,
und nur 4% antworteten, dass sie Shingrix® nicht aktiv emp-
fehlen wiirden.

Im Oktober wurde 2021 der adjuvantierte Subunit-Impfstoff
Shingrix® zur Vorbeugung von Herpes zoster («GUrtelrose»)
und dessen Komplikationen von Swissmedic fur Personen ab
50 Jahren sowie fir Personen mit Immundefizienz ab 18 Jah-
ren zugelassen. Ahnliche Empfehlungen — wie nun in der
Schweiz — bestehen (teilweise mit anderen Altersgruppen) zum
Teil seit vielen Jahren in Deutschland, Osterreich, Italien, Spani-
en, den Niederlanden, Grossbritannien, Kanada und den USA.
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Die EKIF und das BAG empfehlen daher die Impfung gegen
Herpes zoster mit dem adjuvantierten Subunit-Impfstoff Shin-
grix®. Shingrix® wird voraussichtlich ab 2022 in der Schweiz
verfligbar sein. Dieser Artikel beschreibt die wichtigsten
Aspekte dieser Empfehlung. Auf der Seite www.bag.admin.ch/
windpocken ist der Analyserahmen — auf Englisch — mit Einzel-
heiten und wissenschaftlichen Referenzen zu dieser Empfeh-
lung publiziert.

Die aktuellen Empfehlungen zu Shingrix® befinden sich nach-
stehend im Kapitel 7.

2. ERREGER, UBERTRAGUNG UND KRANKHEITS-
ENTSTEHUNG

Das Varizella-Zoster-Virus (VZV) gehort zu den Alpha-Herpesvi-

ren. Es ist fr zwei Krankheiten verantwortlich:

1. Die Varizellen (= Windpocken), die bei der Erstinfektion
mit VZV entstehen. Die Varizellen sind hochansteckend und
werden via die Luft, d.h. via Aerosole, Ubertragen. Nach
einer Infektion mit VZV verbleibt das Virus in latenter
(ruhender) Form in den Nervenzellen-Ganglien des Rucken-
marks, womit alle Infizierten lebenslang Trager von laten-
tem VZV sind. Die allermeisten Menschen wurden bereits
im Kindesalter mit VZV infiziert, und im Alter von 40 Jahren
sind dies in der Schweiz und Europa mehr als 95% der
Jugendlichen und Erwachsenen [1, 2].

2. Herpes zoster (= Giirtelrose; HZ) wird durch die Reakti-
vierung von VZV innerhalb des K&rpers verursacht. Eine
Reaktivierung kann Jahre oder oft auch Jahrzehnte nach
der Erstinfektion mit VZV erfolgen. Deren Haufigkeit, also
das Risiko eines HZ, steigt bei einer Schwache des zellver-
mittelten Immunsystems. Dies ist — auch bei gesunden
Menschen — mit zunehmendem Alter der Fall, und auch bei


https://www.bag.admin.ch/bag/de/home/krankheiten/krankheiten-im-ueberblick/windpocken.html
https://www.bag.admin.ch/bag/de/home/krankheiten/krankheiten-im-ueberblick/windpocken.html
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verschiedenen Krankheiten und/oder im Rahmen von The-
rapien mit immunsuppressiven Medikamenten. Durch direk-
ten Kontakt mit dem Hautausschlag (siehe unten) kénnen
VZ-Viren Ubertragen werden und bei noch nicht immunen
Personen Varizellen auslosen.

3. KLINIK

Herpes zoster dussert sich als Hautausschlag mit Blaschen,
der typischerweise einseitig und auf ein einziges Dermatom
(Hautsegment) begrenzt ist und in der Regel von einem Bren-
nen oder Schmerzen begleitet wird. Die Krankheitsdauer be-
tragt einige Tage bis mehrere Wochen.

An therapeutischen Optionen stehen Schmerzmittel, antivirale
Medikamente (Acyclovir, Valacyclovir, Famciclovir) und andere
Therapien zur Verfligung, die jedoch teilweise nur eine be-
grenzte Wirkung zeigen oder oft auch bedeutende Neben-
wirkungen haben [3, 4].

Komplikationen treten bei etwa 30% aller HZ-Félle auf und
sind bei alteren Menschen und bei Patientinnen und Patienten
mit zellularen Immundefekten deutlich haufiger. Die haufigste
Komplikation ist die postherpetische Neuralgie (PHN). Im Alter
von 30 Jahren sind etwa 7% der HZ-Patientinnen und Patien-
ten von PHN betroffen, im Alter von 50 sind es rund 12%, mit
70 Jahren rund 18% [5]. Bei der PHN kdénnen die neuralgi-
schen Schmerzen mehrere Wochen, Monate oder sogar Jahre
nach dem Abklingen des Ausschlags fortbestehen.
PHN-Schmerzen sind begrenzt auf das jeweilige Dermatom, sie
werden typischerweise als brennend oder stechend beschrie-
ben. Die Schmerzepisoden kénnen individuell sehr unterschied-
lich sein, und in manchen Fallen kénnen sie die Lebensqualitat
erheblich beeintrachtigen [6]. Herpes zoster ophthalmicus

(HZ am Auge), eine Folge der Reaktivierung von VZV im Trige-
minusganglion, stellt eine besonders schwere Komplikation dar.
Sie kann das Augenlicht bedrohen und erfordert eine dringen-
de antivirale Behandlung. Herpes zoster ophthalmicus ist far
rund 5-10% der HZ-Falle verantwortlich [7].

Weitere seltenere Komplikationen beinhalten dermatologische
(z.B. bakterielle Superinfekte, Narben und Granulome), oph-
thalmologische (z. B. Keratitis, Skleritis, Uveitis, Choriortinitis,
Iridozyklitis, Ptosis, Mydriasis), neurologische (z. B. Hirnnerven-
lahmungen, sensorische Stérungen, motorische Neuropathie,
Enzephalitis, Zerebellitis, Myelitis, Myelopathie, Schwindel,
Ramsay-Hunt-Syndrom, Hemiplegie), sowie viszerale und
vaskuldre Komplikationen (z. B. Vaskulopathie, Lungenent-
zindung, viszerale Dissemination) [3, 6, 8].

4. EPIDEMIOLOGIE

HZ ist eine sporadisch auftretende Krankheit ohne saisonale
Praferenz. Eine Studie zeigt fur Deutschland, dass dort jahrlich
mehr als 306 000 Personen ab 50 Jahren von HZ betroffen
sind [9]. Hochgerechnet auf die Schweiz waren dies etwa
30000 Neuerkrankungen pro Jahr. Insgesamt ist die jghrliche
Inzidenz von HZ in verschiedenen europaischen Landern ver-
gleichbar und wird auf 7-8/1000 Personen Uber 50 Jahre und
10/1000 Personen Uber 80 Jahre geschatzt [10]. Die Haufigkeit
und der Schweregrad nehmen mit dem Alter und einem ge-
schwachten Immunstatus zu [5]. Zwei Drittel der Patientinnen

Abkiirzungsverzeichnis

BAG Bundesamt fur Gesundheit

BFS Bundesamt fir Statistik

EKIF Eidgendssische Kommission fur Impffragen

EMA European Medicines Agency

FDA Food and Drug Administration (USA)

gE GlykoproteinE

GMT Geometric mean titer

GSK GlaxoSmithKline

HSCT Hematopoietic stem cell transplant
(hdmatopoetische Stammzelltransplantation)

HZ Herpes zoster

IL Interleukin

IMID Immune-mediated inflammatory diseases
(immunvermittelte entziindliche Erkrankungen)

JAK Janus-Kinase

OKP Obligatorische Krankenpflegeversicherung

OR 0ddsRatio

PHN Postherpetische Neuralgie

RCT Randomized Controlled Trial

RR Relatives Risiko

SLE Systemischer Lupus erythematodes

V. E. Vaccine Efficacy/Effectiveness (Impfwirksamkeit)

A Varizella-Zoster-Virus

Z0E-50 «Zoster efficacy study in subjects older than 50»

Z0E-70 «Zoster efficacy study in subjects older than 70»

und Patienten sind éalter als 50 Jahre. Die Inzidenz von HZ liegt
im Alter von 18 bis 40 Jahren bei rund 4 pro 1000 Personen
pro Jahr. Sie steigt auf 7 von 1000 im Alter von 50 Jahren, auf
11 im Alter von 65 Jahren und auf 14 im Alter von 75 Jahren
und alter [5]. In den USA hat die HZ-Inzidenz nach Angaben
der CDC 2021 aus unklaren Griinden mindestens seit 1998
insgesamt zugenommen. Dieser Trend setzt sich bei jingeren
und mittelalten Erwachsenen fort, wahrend die Raten bei alte-
ren Menschen seit 2008 stagnieren [11].

In der Schweiz wurde im Rahmen des Schweizer Sentinella-
Uberwachungssystems die jahrliche Inzidenz von Hausarztbe-
suchen aufgrund von HZ in den vier Jahren von 1998 bis 2001
geschatzt. Die Ergebnisse zeigten einen stabilen durchschnitt-
lichen Wert von etwa 17 000 Fallen pro Jahr. In der Altersgrup-
pe der 60- bis 69-Jahrigen wurden hochgerechnet rund 2700
Falle pro Jahr gemeldet, in der Altersgruppe der 70- bis
79-Jahrigen rund 3000 Félle pro Jahr und in der Altersgruppe
der 80-Jahrigen und Alteren rund 2200 Flle [12]. Seit 2016
wird HZ erneut im Sentinella-Uberwachungssystem gemeldet.
Die Tabelle 1 zeigt die hochgerechneten jahrlichen Inzidenzen
far die beiden Erhebungsperioden (Mittelwerte) pro Alters-
gruppe. Bemerkenswert ist, dass die 2016-2020 in Sentinella
gemeldeten HZ-Falle bei (mit Zostavax® oder Shingrix®)
geimpften Personen gering waren (1-5 Falle pro Jahr).

In verschiedenen Studien wurde das relative Risiko (RR),
einen HZ zu entwickeln, fur ein breites Spektrum von
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Tabelle 1

Herpes zoster-Inzidenz/100000 pro Altersgruppe, 1998-2001 und 2016-2020 (Extrapolation aus Sentinella;
(www.bag.admin.ch/sentinella-stats]) sowie Hospitalisationen (Haupt- und Nebendiagnosen; aus Medizinische

Statistik der Krankenh&duser, Bundesamt fiir Statistik BFS)
Herpes zoster-Falle/100000

Herpes-zoster-Hospitalisationen/100000

Altersgruppe/Jahre 2014-2019
0-49 Jahre 118-155 123 5
50-59 Jahre 306 282 16
60-69 Jahre 414 522 41
70-79 Jahre 599 690 157
80-89Jahre 748 1012 157
90+ Jahre 817 1535 157
Alle Altersgruppen 236 288 22

Erkrankungen und verschiedenen immunsuppressiven
Therapien untersucht [13-17]. Das Risiko ist bei vielen chroni-
schen Erkrankungen nur leicht erhéht, etwa bei chronischer
Nierenerkrankung (RR = 1,14), Asthma (RR = 1,21), Typ-1-Dia-
betes (RR = 1,27), chronisch obstruktiver Lungenerkrankung
(RR = 1,32), entztindlichen Darmerkrankungen (RR = 1,36)
oder bei rheumatoider Arthritis (RA) (adj. Odds Ratio = 1,46)
[18, 19]. Das HZ-Risiko steigt bei Immundefizienz auf das Dop-
pelte und mehr an: Chemotherapie: RR etwa 1,9-2,0 [20];
Myelom; RR = 2,16 [18]; HIV/AIDS; RR = 3,22 [21-23]; Lym-
phome RR = 3,90 [18]; am hochsten ist das relative Risiko bei
einer Therapie mit Biologika bei immunvermittelten entziind-
lichen Erkrankungen (RR = 5,5) sowie mit JAK-Inhibitoren

(RR = 11) [24-27], wie auch bei einer Kortikosteroidtherapie
unter Hdmodialyse (OR = 20) [28]. Eine Meta-Analyse, die sich
auf das HZ-Risiko bei immungeschwachten Personen in den
USA konzentrierte, fand sehr unterschiedliche Inzidenzen, die
von 9 bis 92 HZ-Fallen pro 1000 Personen reichten. Die jahr-
liche Inzidenz war dabei bei Weitem am héchsten bei hama-
tologischen Malignomen sowie nach hamatopoetischer
Stammazelltransplantation, gefolgt von Organtransplantationen
[14,22,29].

Hospitalisierungen: In der Schweiz wurden 2008-2013 im
Durchschnitt pro Jahr 542 Patientinnen und Patienten auf-
grund von HZ und deren Komplikationen (Hauptdiagnosen)
hospitalisiert. Davon betrafen im Durchschnitt 85 Hospitalisati-
onen pro Jahr Zoster ophthalmicus, 24 Falle Zoster generalisa-
tus, 7 Zoster-Meningitis, 23 Zoster-Enzephalitis, 183 weitere
Komplikationen des Nervensystems und 53 andere Zos-
ter-Komplikationen. Die durchschnittliche Dauer der Hospitali-
sationen betrug je nach Alter und Komplikationen 6-21 Tage
(Quelle: BFS, 2015). Unter BerUcksichtigung der Haupt- und
Nebendiagnose betrug im Zeitraum 2014-2019 die durch-
schnittliche Zahl der Hospitalisierungen 2671 pro Jahr (mehr
als 16000 tber 6 Jahre) (Quelle: BFS, 2021).

Die Sterblichkeit aufgrund von HZ liegt im Allgemeinen unter
1%. Die meisten VZV-bedingten Todesfalle betreffen Men-
schen im hohen Alter und sind auf disseminierte Infektionen,
(Meningo-)Enzephalitis und Pneumonien zurtickzufthren [30].
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Die Anzahl der Todesfalle aufgrund von HZ in der Schweiz lag fur
die fUnf Jahre 2014-2018 bei insgesamt 86. Davon waren 57
der Verstorbenen im Alter 80 oder alter (Quelle: BFS, 2021).

5. IMPFUNG

5.1 Impfstoff

Shingrix® ist ein rekombinanter, AS01B-adjuvanter Subunit-
Impfstoff. Er wird in zwei Dosen intramuskular im Abstand
von zwei bis sechs Monaten (in Spezialfallen von einem bis
zwei Monaten, siehe Kap. 7) verabreicht. Eine Dosis (0,5 ml)
enthalt 50 pug des VZV-Glykoprotein-E (gE)-Antigens, welches
durch rekombinante DNA-Technologie hergestellt wird.

Das Adjuvans ASO1B enthalt 50 ug des Pflanzenextrakts
Quillaja saponaria Molina und 50 ug eines Monophosphoryl-
lipids A (MPL) aus Salmonella minnesota.

5.2 Immunogenitat

Shingrix® induziert Antikdrper- und T-Zell-Reaktionen auf das
Impfantigen, d.h. das strukturelle Envelope-Protein Glykopro-
tein E (gE) [31, 32]. In Immunogenitatsanalysen in der soge-
nannten «ZOE-50»-Studie (Zoster efficacy study in subjects
older than 50) entwickelten die meisten Geimpften robuste
Immunantworten Gber mindestens drei Jahre nach der Imp-
fung. Eine Serokonversion wurde bei 97,8% festgestellt (ge-
gentber 2,0% bei Placebo). Der Anti-gE Geometric Mean Titer
(GMT) stieg nach Shingrix® 1 bzw. 36 Monate nach der zwei-
ten Dosis um das 39, 1- bzw. 8,3Fache gegeniber dem Aus-
gangswert an. Eine gE-spezifische CD4+-T-Zell-Antwort wurde
in 93% nach Shingrix® versus 0% nach Placebo festgestellt
[33, 34]. Weinberg et al. verglichen die Immunogenitat von
Shingrix® und Zostavax® bei Geimpften im Alter von 50 bis
85 Jahren. Die maximale Immunreaktion (Peak) wurde am Tag
30 nach Zostavax® und bei Shingrix® am Tag 90 (d. h. 30 Tage
nach der zweiten Dosis) erreicht. Shingrix® erzeugte signifikant
hohere VZV-spezifische IL-2+- und gE-spezifische IL-2+,
IFN-y-Antworten. Die hoheren IL-2- und Memory-cell-Ant-
worten kdnnten eine Erklarung fur die bessere Wirksamkeit
sein [35].

Mittlerweile liegen immunologische Langzeitdaten fur eine
Dauer von zehn Jahren vor: Die spezifischen Antikdrpertiter
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waren 6x und die Parameter der zellvermittelten Immunitat
3,5x hoher als vor der Impfung. Mittels Modellierung extra-
polierten die Autorinnen und Autoren die Ergebnisse auf
20 Jahre nach der Impfung. Zur méglichen Rolle von Auf-
frischungsimpfungen untersuchten sie auch die Immuno-
genitat und Sicherheit von zwei zusatzlichen Dosen, wobei
nach der ersten Dosis ein guter Booster-Effekt eintrat, der
nach einer zweiten Auffrischung nicht weiter anstieg. [36]

Fur Patientinnen und Patienten mit Immundefizienz zeigten
verschiedene Studien, dass Shingrix® sicher ist und eine solide
humorale und zellvermittelte Immunitat nach Lungen- und
nach Nierentransplantationen hervorruft [37,38]. Eine Studie
zeigte nach allogener hamatopoetischer Stammzelltransplan-
tation (HSCT) mit zwei Dosen Shingrix® (n=135) teilweise eine
geringe Immunogenitat: Nur 27% der allogenen HSCT-Emp-
fanger/innen waren serokonvertiert, verglichen mit 73% der
autologen HCT-Empféanger/innen. Méglicherweise kann eine
Verzégerung der Impfung um eins bis zwei Jahre nach einer
Transplantation, eine Auffrischungsdosis oder eine hdher
dosierte Formulierung die geringe Ansprechrate wettmachen
[39].

5.3 Wirksamkeit

Die plazebokontrollierte klinische Wirksamkeitsstudie «ZOE-
50» RCT-Study (Randomized controlled trial) untersuchte 15411
Teilnehmende im Alter von =50 Jahren wahrend einer mittleren
Nachbeobachtungszeit (Follow-up) von 3,2 Jahren: Sechs Teil-
nehmende in der Impfstoffgruppe und 210 in der Placebo-
gruppe entwickelten einen HZ (Inzidenzrate 0,3 vs. 9,1 pro
1000 Personenjahre). Die Wirksamkeit des Impfstoffs (Vaccine
efficacy, V. E.) gegen HZ betrug 97,2% (95% Cl; 93,7-99,0%;
P < 0,001). Die V. E. lag fir alle Altersgruppen zwischen 96,6%
und 97,9% [40]. In der sehr ahnlichen «ZOE-70»-Studie mit ins-
gesamt 13900 Teilnehmenden (im Alter von =70 Jahren) trat
HZ wahrend eines mittleren Follow-ups von 3,7 Jahren bei

23 Teilnehmenden nach Shingrix® versus 223 nach Placebo auf
(0,9 vs. 9,2 pro 1000 Personenjahre). Die V. E. gegen HZ betrug
89,8% (95% Cl; 84,2-93,7%; P < 0,001) und war bei Teilneh-
menden im Alter von 70 bis 79 Jahren (90,0%) und Teilneh-
menden ab 80 Jahren (89,1%) ahnlich [41].

In gepoolten Analysen der ZOE-50 und ZOE-70-Daten von Teil-
nehmenden im Alter von =70 Jahren (n=16596) betrug die

V. E. gegen HZ 91,3% (95% Cl; 86,8-94,5; P < 0,001) und die
V. E. gegen PHN 88,8% (95% Cl; 68,7-97,1; P < 0,001) [41].
In einer anderen gepoolten ZOE-50/Z0E-70 V. E.-Analyse wur-
de die Wirksamkeit gegentber weiteren HZ-bedingten Kom-
plikationen untersucht. Die V. E. betrug dabei 93,7% (95% ClI;
59,5-99,9%) im Alter =50 Jahre und 91,6% (43,3-99,8%)
mit =70 Jahren. In der Placebogruppe wurden 5 HZ-bedingte
Hospitalisationen (vs. 0 nach Shingrix®) festgestellt [42]. In
einer sehr ahnlichen Untergruppenanalyse von ZOE-50/70 un-
tersuchten QOostvogels L. et al. die Wirksamkeit und Sicherheit
im Hinblick auf generelle Vorerkrankungen. Die V. E. gegen HZ
reichte von 84,5% (95% Cl: 46,4-97,1%) bei Atemwegs-
erkrankungen bis zu 97,0% (95% Cl: 82,3-99,9%) bei koron-
arer Herzkrankheit [43]. Ahnlich berichteten Dagnew et al.,

eine hohe Wirksamkeit von 90,5% (95% Cl: 73,5-97,5%) bei
1943 an ZOE-50/Z0E-70-Teilnehmenden mit immunvermittel-
ten entztndlichen Erkrankungen (IMIDs wie etwa Psoriasis,
Spondylarthropathie und rheumatoide Arthritis (RA). In der
Altersgruppe der 70-79-jahrigen Personen mit IMID lag die

V. E. bei 84,4% (95% Cl: 30,8-98,3%) [44].

In einer von GSK gesponserten Metaanalyse aus dem Jahr
2018 zeigte Shingrix® eine signifikant héhere V. E. gegen HZ
(92% [95% Cl: 88-94%) im Vergleich zu Zostavax® (51%
(95%Cl: 44-57%]) bei Erwachsenen =60 Jahre. Bei Erwachse-
nen =70 Jahren betrug die V. E. 91% (95%Cl: 87-94%) fur
Shingrix® versus 37% [95%Cl: 25-48%]) fur Zostavax®.
Shingrix® zeigte auch eine deutlich héhere V. E. gegen PHN:
bei Erwachsenen =60 Jahre 89% (95%Cl: 70-96%) fur
Shingrix® gegenlber 66% (95%CI: 48-78%) fur Zostavax®.
Fur Erwachsene =70 Jahre betrugen die entsprechenden
Zahlen 89% (95%Cl: 69-96%) fur Shingrix® und 67% [95%
Cl: 44-80%)]) fur Zostavax® [45].

Die Schutzwirkung halt Gber Jahre an. Eine kirzlich durchge-
flhrte Teilanalyse mit einer mittleren Follow-up-Zeit von

7,1 Jahren bei den ZOE-50+/70+-Studienteilnehmenden ergab
eine V. E. von 90,9% [36].

Die Wirksamkeit fir Shingrix® wurde nach der Zulassung
(Vaccine Effectiveness, also unter realen Bedingungen,
ausserhalb von Studien) nach einem Follow-up von zwei Jah-
ren bei 1,01 Millionen Medicare-Begtinstigten in den USA im
Alter ab 65 Jahren nach zwei Impfdosen sowie bei 1,50 Millio-
nen mit nur einer Dosis untersucht: Gegenuber einer un-
geimpften Kontrollgruppe betrug die Wirksamkeit/Effective-
ness 56,9% (95% Cl: 55,0-58,8%) nach einer Dosis und
70,1% (95% Cl: 68,6—1,5%) nach zwei Dosen. Die Wirksam-
keit/Effectiveness (2 Dosen) lag im Alter von =80 Jahren bei
68,5% (95% Cl: 65,1%-71,6%), bei Personen mit Autoim-
munerkrankungen bei 68,0% (95% Cl: 62,3%-72,8%) und
mit einer Immundefizienz bei 64,1% (95% Cl: 57,2%—
69,8%). Insgesamt betrug die Wirksamkeit/Effectiveness nach
zwei Dosen gegentiber PHN 76,0% (95% Cl: 68,4-81,8) [46].

Diese «realen» Wirksamkeitsschatzungen von rund 68-70%
von lzurieta et al. waren niedriger als diejenigen der klinischen
Studien (89-97%). Griinde fur diesen Unterschied konnten in
der Methodik liegen: Es handelte sich nur um Versicherungs-
daten, die klinische Definition war weniger spezifisch und das
mittlere Alter sowie die Haufigkeit von Komorbiditaten der
geimpften «Reale Welt»-Population waren hoher.

Eine RCT bei Personen im Alter von =50 Jahren untersuchte
die Wirksamkeit nach autologer hamatopoetischer Stamm-
zelltransplantation (HSCT). 1846 Teilnehmende erhielten 50
bis 70 Tage nach der Transplantation entweder Shingrix® oder
Placebo und ein bis zwei Monate danach die zweite Dosis und
wurden 21 Monate lang nachbeobachtet: 49 HZ-Episoden tra-
ten in der Impfstoff- und 135 in der Placebogruppe auf (Inzi-
denz 30 bzw. 94 pro 1000 Personenjahre), was einer V. E. von
68,2% entspricht [29]. Eine systematische Review bei Empfan-
gerinnen und Empfangern von HSCT ergab eine V. E. von
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72% bei den 18-49-Jahrigen und 67% bei den =50-Jdhrigen
(medianes Follow-up: 21 Monate) [47].

5.4 Unerwiinschte Impferscheinungen (UIE)

Als «Unerwiinschte Impferscheinung (UIE)» werden Sympto-
me, klinische Zeichen, abnorme Laborresultate oder andere
Manifestationen bezeichnet, die in einem zeitlichen Zusam-
menhang nach einer Impfung aufgetreten sind, unabhangig
davon, ob tatsachlich ein kausaler Zusammenhang besteht
oder nicht.

Shingrix®, welches das Adjuvans ASO1B enthalt, ist sehr sicher
und gut vertraglich. Die lokale Reaktogenitat ist hoher, und
Schmerzen an der Injektionsstelle sind haufiger als bei den
meisten anderen Impfstoffen. In einer Phase-2-Studie mit
410 Erwachsenen wurden UIE Uber eine Zeitspanne von
einem Jahr erfasst. Dabei wurden keine wesentlichen Proble-
me in Bezug auf die Sicherheit von Shingrix® festgestellt. UIE
waren im Allgemeinen leicht bis mittelschwer und voruber-
gehend. In der Shingrix®-Gruppe berichteten 87% Uber ein
Symptom, von denen 9% als Grad 3 (schwer) eingestuft wur-
den (zum Vergleich Placebo: 21% bzw. 5%). Schmerzen
waren das haufigste lokale Symptom (83%), gefolgt von R6-
tungen (29%) und Schwellungen (15%); Placebo: 8%; 0%;
0%). Mudigkeit (48%) war das haufigste allgemeine Symp-
tom, gefolgt von Muskelschmerzen (41%), Kopfschmerzen
(37%) und Fieber (17%); Placebo: 18%; 5%; 10%; 3%) [48].

In der ZOE-70-Studie waren Berichte Uber Reaktionen an der
Injektionsstelle und systemische Reaktionen innerhalb von sie-
ben Tagen nach der Injektion mit Shingrix® haufiger als mit
Placebo (79,0% vs. 29,5%). Schwerwiegende unerwinschte
Ereignisse, potenzielle immunvermittelte Krankheiten und
Todesfalle traten in den beiden Studiengruppen ahnlich haufig
auf [41]. Im Vergleich zu Zostavax® wies Shingrix® signifikant
mehr Lokalreaktionen an der Injektionsstelle und systemische
Reaktionen auf, jedoch gab es keinen signifikanten Unter-
schied in Bezug auf schwere UIE [45]. In einer Sicherheit-
sanalyse der ZOE-50-/ZOE-70-Studiendaten wurden UIE bei
14645 Teilnehmenden in der Shingrix®- und 14660 in der Pla-
cebo-Gruppe analysiert; UIE traten insgesamt bei 50,5% bzw.
32,0% auf; insgesamt waren die Sicherheitsergebnisse, abge-
sehen von den erwarteten lokalen und systemischen Sympto-
men (Reaktogenitat), zwischen der Shingrix®- und der Placebo-
gruppe vergleichbar, unabhangig von Alter, Geschlecht oder
Rasse der Teilnehmenden [49].

Sicherheit bei Immundefizienz

Im Rahmen einer RCT-Studie bei Geimpften im Alter von

=18 Jahren nach einer Nierentransplantation wurden keine
Sicherheitsprobleme festgestellt [38]. In einer systematischen
Review von Shingrix® bei 18- bis 49-jghrigen immunge-
schwachten Personen stellten Racine et al. in der Shingrix-
Gruppe in 8,1-30,8% (vs. 4,1-36,5% in der Placebogruppe)
schwere UIE fest, wobei diese nach medizinischer Abklarung
sowohl in der Shingrix®- als auch in der Placebogruppe weniger
als 1% in kausalem Zusammenhang mit der Impfung/Placebo-
gabe standen [47]. Die Ergebnisse einer Post-hoc-Subgruppen-
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analyse bei ZOE-50-/ZOE-70-Teilnehmenden mit IMID zeigten
keine sicherheitsrelevanten Hinweise [44]. In der RCT von Bas-
tidas A. et al. mit 1846 Teilnehmenden nach autologer HSCT
waren schwere UIE und Ruckfélle der Grunderkrankung zu
allen Zeitpunkten zwischen Shingrix®- und Placebogruppen
ahnlich [29]. Stevens et al. untersuchten die Sicherheit von
Shingrix® in dieser Gruppe (n=403; 59,3% mit rheumatoider
Arthritis [RA], 40,7% mit Bindegewebserkrankungen wie

SLE oder systemischer Vaskulitis), wobei 78% mit Immun-
suppressiva behandelt wurden (Methotrexat, Prednison,
TNFa-Hemmer). Bei 6,7% (n=27) trat innerhalb von 12 Wo-
chen nach Erhalt der Impfung ein Schub auf, etwas haufiger
nach der ersten Dosis [50].

5.5 Kontraindikationen, Vorsichtsmassnahmen und
Wechselwirkungen

Kontraindikationen:

Die einzige Kontraindikation fur Shingrix® ist eine Uberempfind-
lichkeit gegen die Wirkstoffe oder einen der Hilfsstoffe, zum
Beispiel Polysorbat 80 (E 433) mit der Méglichkeit von Pseudo-
allergien oder Kreuzreaktivitat bei Polyethylenglykol-(PEG-)
Allergie.

Vorsichtsmassnahmen:

Die Impfung mit Shingrix® sollte wahrend einer aktiven
HZ-Episode bis zur Abheilung verschoben werden.
Schwangerschaft: Fir die Anwendung von Shingrix® wah-
rend der Schwangerschaft liegen keine Daten zur Sicherheit
beim Menschen vor. Tierexperimentelle Studien lassen auf
keine direkte oder indirekte schadliche Auswirkung auf die
Fruchtbarkeit (Frauen und Manner), die Schwangerschaft, die
embryonale/fétale Entwicklung, die Geburt oder die post-
natale Entwicklung schliessen. Als Vorsichtsmassnahme sollte
die Anwendung von Shingrix® wahrend der Schwangerschaft
vermieden werden. Die Auswirkungen von Shingrix® bei
Mattern auf gestillte Sduglinge sind nicht untersucht worden.
Es ist nicht bekannt, ob Shingrix® in die Muttermilch ausge-
schieden wird.

Wechselwirkungen: Da es sich bei Shingrix® um einen nicht-
lebenden Subunit-Impfstoff handelt, gilt die gleichzeitige
Verabreichung mit anderen Impfstoffen als sicher. Es wurden
keine Wechselwirkungen mit anderen Impfstoffen festgestellt
[51-53].

6. ZIELE DER IMPFUNG

Das Hauptziel besteht darin, die in den Kapiteln 3 und 4 be-
schriebene Krankheitslast durch HZ, PHN und andere Kompli-
kationen zu verringern. Weitere Ziele sind die Verringerung
des Einsatzes von Virostatika und Schmerzmitteln und schliess-
lich die Senkung der direkten und indirekten Kosten fur das
Gesundheitswesen, die Wirtschaft und die Allgemeinheit.
Eine umfassendere Strategie zur Reduktion der Krankheitslast
durch VZV und HZ ist die Pravention der primaren Varizellen-
infektion im Kindesalter. Eine Empfehlung zur Varizellen-
impfung wird derzeit von der EKIF gepriift. Die Auswirkungen
einer niedrigeren Zahl von VZV-Infizierten und damit in der
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Folge weniger HZ-Erkrankten werden erst in einigen Jahren
und Jahrzehnten zum Tragen kommen.

7. EMPFEHLUNGEN

7.1 Empfehlungen zur Impfung gegen Herpes zoster mit
dem Subunit-Impfstoff Shingrix®

Das Bundesamt fiir Gesundheit BAG und die Eidgenossische

Kommission fur Impffragen EKIF empfehlen die Impfung ge-

gen Herpes zoster mit zwei Dosen Shingrix® mit einem

Mindestabstand von (1)-2 Monaten in zwei Empfehlungs-

kategorien:

A) Ergénzende Impfempfehlung:

Shingrix® wird empfohlen fur alle immunkompetenten Perso-
nen ab einem Alter von =65 Jahren, unabhangig von ihrer
individuellen Vorgeschichte bezuglich Varizellen und Herpes
zoster.

Impfschema: Empfohlen sind zwei Dosen Shingrix® mit einem
Mindestabstand von zwei Monaten. Fir Personen, die zuvor
Zostavax® erhalten haben, wird ein Mindestabstand zwischen
Zostavax® und der ersten Dosis Shingrix® von zwei Monaten
empfohlen. Serologische Tests vor der Impfung mit Shingrix®
werden generell nicht empfohlen.

B) Impfempfehlung fiir zwei definierte Risikogruppen:
B1. Shingrix® wird fur alle Patientinnen und Patienten im Alter
von =50 Jahren mit einer aktuellen oder zuktnftigen (insbe-
sondere zellularen) Immunschwache empfohlen, die mit einem
erhohten Risiko fur Herpes zoster assoziiert ist.

Dies betrifft zum Beispiel HIV-positive Personen, Patientinnen
und Patienten vor, wahrend oder nach einer aktiven onkologi-
schen Therapie*, bei einer Nierenerkrankung im Endstadium
bzw. bei Dialyse, unter Biologika, Azathioprin, niedrig dosier-
tem Methotrexat oder niedrig dosierter Kortikosteroid-Erhal-
tungstherapie sowie Patientinnen und Patienten mit anderen
Grunderkrankungen, welche die (insbesondere zellulére)
Immunitat beeintrachtigen. Dazu gehéren zum Beispiel auch
Patientinnen und Patienten mit Rheumatoider Arthritis,-
schwerem Asthma/COPD, ungentgend eingestelltem Diabetes
mellitus Typ 1 und weiteren Autoimmunerkrankungen.
Impfschema: Empfohlen sind zwei Dosen Shingrix® mit einem
Mindestabstand von zwei Monaten.

*) Impfschema onkologischer Therapie: Die erste Dosis
sollte idealerweise =2 Wochen vor Beginn der Chemotherapie
verabreicht werden. Die zweite Dosis mit einem Mindest-
abstand von einem bis zwei Monaten nach der ersten Dosis
oder so bald wie mdglich zu einem spateren Zeitpunkt wah-
rend oder nach der Chemotherapie.

B2. Shingrix® wird fur Patientinnen und Patienten im Alter
von = 18 Jahren empfohlen, die derzeit an einer schweren
Immunschwache leiden oder die aktuell bzw. in absehbarer
Zeit eine immunsuppressive Behandlung erhalten**.
Dazu gehoren z.B. Patientinnen und Patienten mit hamatolo-
gischen Malignomen, Empfangerinnen und Empfanger von
hamatopoetischen Stammzellen und Organtransplantaten,

Personen, welche aufgrund einer immunvermittelten Erkran-
kung wie Rheumatoider Arthritis oder chronisch entziindlichen
Darmerkrankungen mit JAK-Inhibitoren oder intensiver Im-
munsuppression (z.B. Kombinationen von Immunsuppressiva,
hochdosierte Kortikosteroide) behandelt werden, und HIV-
positive Personen mit <200 CD4 + T-Zellen/l oder <15%
Lymphozytenanteil.

**) Impfschema: Die erste Dosis sollte idealerweise =4 Wo-
chen vor einem angenommenen, erwarteten oder geplanten
Beginn einer schweren Immunsuppression verabreicht wer-
den. Die zweite Dosis mit einem Mindestabstand von einem
bis zwei Monaten nach der ersten Dosis oder so bald wie
maoglich zu einem spateren aus medizinischer Sicht giinstigen
Zeitpunkt wahrend oder nach der Therapie.

Arztinnen und Arzte sollen aktuelle oder zukiinftige immunde-
fiziente Patientinnen und Patienten ab 18 Jahren mit
erhohtem HZ-Risiko identifizieren und aktiv eine HZ-
Impfung (Shingrix®) empfehlen, idealerweise vor einer Im-
munsuppression (zwei Dosen im Abstand von einem bis zwei
Monaten) oder zumindest mit der ersten Dosis =2 Wochen vor
der Immunsuppression. Um eine moglichst hohe Wirksamkeit
zu erreichen, sollte bei diesen Patientinnen und Patienten der
optimale Zeitpunkt fir die Verabreichung der beiden empfoh-
lenen Dosen von den behandelnden Fachéarztinnen und
Facharzten auf individueller Ebene festgelegt werden.

Bei schwangeren oder stillenden Frauen sollte eine sorg-
faltige individuelle Nutzen-Risiko-Abwagung erfolgen.

Eine VZV-Serologie (Antikorpertest) wird vor der Impfung
mit Shingrix® nicht empfohlen.

Weder Shingrix® noch Zostavax® sollen zur Pravention der
Erstinfektion mit VZV (Varizellen = Windpocken) verwendet
werden.

7.2 Empfehlungen fiir den Lebendimpfstoff Zostavax®
Der derzeit verfugbare Lebendimpfstoff Zostavax® ist bei
Personen mit einer Immunschwache kontraindiziert und soll
bei Personen, die in naher Zukunft immunsuppressive Therapi-
en erhalten, nicht mehr verwendet werden. Zostavax® bleibt
eine Option fur immunkompetente Personen im Alter von 65
bis 79 Jahren, die Zostavax® gegeniber Shingrix® vorziehen.
Zostavax® wird nicht durch die OKP vergutet.

4. KOSTENUBERNAHME

In der Schweiz ist die Frage nach der Vergitung von Shingrix®
durch die obligatorische Krankenpflegeversicherung (OKP)
zurzeit in Abklarung.

Kontakt

Bundesamt fur Gesundheit
Direktionsbereich Offentliche Gesundheit
Abteilung Ubertragbare Krankheiten
Telefon 058 463 87 06
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SPSU-Jahresbericht 2019/2020

1. ZUSAMMENFASSUNG

Im Rahmen der Swiss Paediatric Surveillance Unit (SPSU) wur-
den in den Jahren 2019 und 2020 folgende sichere Krank-
heitsfalle gemeldet:

2019: von 30 beteiligten padiatrischen Ausbildungskliniken

(s. teilnehmende Kliniken) fur sieben laufende Studien insge-
samt 117 sichere Krankheitsfalle, 41 von invasiven Infektionen
Gruppe-A-Streptokokken, 27 von kongenitaler Zytomegalie,
19 von aktiver Tuberkulose, 14 von Pertussis, zwolf von akuter
schlaffer Lahmung, als Indikator der Poliomyelitistber-
wachung, zwei von neonataler Listeriose und zwei von Vita-
min-K-Mangelblutung.

2020: von 29 beteiligten padiatrischen Ausbildungskliniken

(s. teilnehmende Kliniken) fur sieben laufende Studien insge-
samt 940 sichere Krankheitsfalle, 884 von SARS-CoV-2,

22 von kongenitaler Zytomegalie, 18 von invasiven Infektionen
Gruppe-A-Streptokokken, neun von Pertussis, finf von akuter
schlaffer Ldhmung, als Indikator der Poliomyelitistber-
wachung, einer von neonataler Listeriose und einer von
Vitamin-K-Mangelblutung.

2. ALLGEMEINES ZUR SPSU

Die Swiss Paediatric Surveillance Unit (SPSU)! ist ein Melde-
system zur Erfassung von seltenen padiatrischen Krankheits-
bildern und seltenen Komplikationen haufigerer Krankheiten
von Kindern unter 16 Jahren, die im Spital behandelt werden
(Zimmermann et al. Soz Praventivmed 1995; 40: 392-5).
Betrieben wird die SPSU von der Schweizerischen Gesellschaft
flr Padiatrie (SGP) und vom Bundesamt flr Gesundheit (BAG).
Das Meldesystem zeichnet sich durch folgende Eigenschaften aus:
¢ einfach, weil es mit minimalem Aufwand betrieben wird;

e flexibel, weil es die Méglichkeit bietet, kurzfristig auftreten-
de besondere epidemiologische Ereignisse zu untersuchen;

¢ umfassend, weil Falle gemass Falldefinition in jeder Klinik
aktiv gesucht werden; und

¢ national reprasentativ, weil alle 29 padiatrischen Kliniken
der Schweiz beteiligt sind.

Das Ziel ist es, die Forschung im Bereich seltener padiatrischer
Krankheiten zu férdern, sowie epidemiologische Trends zu
erfassen.

Weltweit bestehen in mindestens zehn weiteren Landern ver-
gleichbare Erhebungssysteme: in Australien, Belgien, Deutsch-
land, England, Irland, Kanada, Neuseeland, den Niederlanden,
Portugal und Wales; die Zusammenarbeit und der Erfahrungs-
austausch erfolgen im Rahmen des International Network of
Paediatric Surveillance Units (INOPSU), www.inopsu.com (siehe
Internationales).
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Die Resultate aus den einzelnen Studien werden regelmassig
auch in Fachzeitschriften publiziert (siehe Publikationsliste).
Die Richtlinien zur korrekten Zitierung der Autorenschaft in
Anerkennung der SPSU sind im Internet unter www.spsu.ch
zu finden.

Antrage fir neue Studien sind an den Prasidenten des
SPSU-Komitees, Dr. A. Worner (Leitender Arzt, UKBB, Spital-
strasse 33, 4056 Basel, andreas.woerner@ukbb.ch), zu richten.
Ein Beschrieb des Erfassungssystems und die Richtlinien fur die
Aufnahme von Studien kénnen beim SPSU-Sekretariat
(Bundesamt fiir Gesundheit, Abteilung Ubertragbare Krank-
heiten, 3003 Bern, Tel. 058 463 02 97 oder 058 463 87 06,
Fax 058 463 87 59, daniela.beeli@bag.admin.ch) oder im
Internet unter www.spsu.ch bezogen werden.

3. UBERSICHT UBER DIE ERHEBUNGSJAHRE 2019/2020
Wie in den Vorjahren haben auch 2019/2020 alle padiatrischen
Ausbildungskliniken an der SPSU-Erhebung teilgenommen. Die
Meldecompliance war wiederum 100%, das heisst, alle Kliniken
haben jeden Monat vollstandig gemeldet (Tabelle 1 und 2).

Im Jahr 2019 haben 25 Kliniken insgesamt 140 Erkrankungs-
falle gemeldet. Davon konnten 117 als sichere Falle klassiert
werden. 23 Falle entsprachen nicht den Falldefinitionen oder
waren Doppelmeldungen. Sechs padiatrische Kliniken hatten
in dieser Zeit zu den Uberwachten Krankheiten keine Erkran-
kungsfalle zu vermelden.

Im Jahr 2020 wurden in der SPSU, aufgrund der Lancierung
der SARS-CoV-2-Studie, sehr viel mehr Erkrankungsfalle erfasst
als gewohnlich. Insgesamt haben 28 Kliniken 2121 Erkran-
kungsfalle gemeldet. Fir die Studien, die nicht SARS-CoV-2
betrafen, konnten 56 als sichere Félle klassiert werden. Acht
Falle entsprachen nicht den Falldefinitionen oder waren
Doppelmeldungen. In der SARS-CoV-2-Studie wurden 2054
Falle gemeldet, aber nur von 895 lagen im Juli 2021 detail-
lierte Daten vor. Die grosse Anzahl gemeldeter Falle ohne
detaillierte Daten ist moglicherweise auf die Umstellung im
November 2020 zuriickzufihren, als detaillierte Daten nur
noch von hospitalisierten Fallen erhoben wurden.

1 SPSU-Komitee: A. Worner, Basel (Prasident); C. Hagmann, Zurich;
I. Bolt, Bern; B. Laubscher, Neuchatel und Lausanne; F. Stollar, Genéve;
G. Simonetti, Bellinzona; M. Mausezahl, Bern; D. Beeli, Bern.
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Internationales

Die SPSU bietet mit ihrer Mitgliedschaft in der Internationalen Vereinigung der Padiatrischen Surveillance Units (INOPSU), die
Maglichkeit, Studien in internationaler Zusammenarbeit durchzuftihren. Uber INOPSU haben Forschende und Interessierte
einen einfachen und niederschwelligen Zugang zu Studienprotokollen aus anderen Landern, die mit der SPSU vergleichbare
nationale Uberwachungssysteme betreiben (www.inopsu.com). Dadurch entsteht eine weltweit einzigartige Méglichkeit,
Daten zu seltenen padiatrischen Erkrankungen in Bezug auf demographische, diagnostische, klinische und therapeutische
Faktoren zu vergleichen.

Alle zwei bis drei Jahre treffen sich die Vertretungen der derzeit zehn Mitgliedstaaten, um die neusten Erkenntnisse im Rah-
men eines wissenschaftlichen Symposiums auszutauschen. Seit Beginn der Pandemie hat sich dieser Austausch intensiviert
und wurde auf regelmassige virtuelle Meetings umgestellt.

Eine Auswahl von Publikationen (in chronologischer Reihenfolge) illustriert die Aktivitaten der INOPSU:

e Abu Raya B, Jost M, Bettinger J A, Bortolussi R, Grabowski J, Lacaze-Masmonteil T, Robinson J L, Posfay-Barbe K M, Galanis
E, Schutt E, Mausezahl M, Kollmann T R. Listeriosis in infants: Prospective surveillance studies in Canada and Switzerland.
Paediatrics & Child Health. 2021; pxab035. https://doi.org/10.1093/pch/pxab035

e Katzman DK, Madden S, Nicholls D, Mawijee K, Norris ML. From questions to answers: Examining the role of pediatric
surveillance units in eating disorder research. Int J Eat Disord. 2017; 50: 259-65. https://doi.org/10.1002/eat.22663

e Desai S, Smith T, Thorley BR, Grenier D, Dickson N, Altpeter E, SPSU Committee, Sabbe M, Elliott E, Zurynski Y. Performan-
ce of acute flaccid paralysis surveillance compared with World Health Organization standards. J P Paediatr Child Health.
2015; 51(2): 209-14. https://doi.org/10.1111/jpc. 12691

e Grenier D, Lynn R, Zurynski Y. On behalf of all national paediatric surveillance unit investigators. Public Health impacts
of the International Network of Paediatric Surveillance Units. J P Paediatr Child Health. 2009; 14(8): 499-500.
http://doi.org/10.1093/pch/14.8.499

e Grenier D, Elliott EJ, Zurynski Y, Pereira R, Reece M, Lynn R, von Kries R. Beyond counting cases: Public Health Impact of
National Paediatric Surveillance Units. Arch Dis Child. 2007; 92(6): 527-55. http://dx.doi.org/10.1136/adc.2006.097451

Tabelle 1
SPSU 2019: Ubersicht iiber die gemeldeten Falle und Riicklauf der Meldekarten
Anzahl Riicklauf TotalFalle Sichere Félle Keine Fehlende
Meldungen  SPSUin% Falle Angaben/
SPSU Ausstehende
Fragebogen
Akute schlaffe L&hmung 14 100 14 12 2
Kongenitaler Zytomegalievirus 35 100 35 27 8
Invasive Infektion Gruppe-A-Streptokokken 44 100 44 41 3
Neonatale Listeriose 2 100 2 2 0
Pertussis 22 100 22 14 8
Tuberkulose 20 100 20 19 1
Vitamin-K-Mangelblutung 3* 100 3 2 1

*Eine Meldung vom November 2018 (Studie gestartet am 1.9.2018)

Tabelle 2
SPSU 2020: Ubersicht iiber die gemeldeten Fille und Riicklauf der Meldekarten
Studie Anzahl Ricklauf TotalFélle  Sichere Félle Keine Fehlende
Meldungen SPSUin% Félle Angaben/
SPSU Ausstehende
Fragebdgen
Akute schlaffe Lahmung 5 100 5 5 0
Kongenitaler Zytomegalievirus 27 100 25 22 3
Invasive Infektion Gruppe-A-Streptokokken 20 100 20 18 2
Neonatale Listeriose 1 100 1 1 0
Pertussis 13 100 12 9 3
SARS-CoV-2 2054 100 895 884 11
Vitamin-K-Mangelblutung 1 100 1 1 0
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Teilnehmende Kliniken

Padiatrische Klinik, Kantonsspital, Aarau; Padiatrische Klinik, Kantonsspital, Baden; Universitats-Kinderspital beider Basel, UKBB,
Basel; Istituto Pediatrico della Svizzera Italiana, Bellinzona; Universitatsklinik fur Kinderheilkunde, Bern; Neonatologie,
Universitatsklinik fur Kinderheilkunde, Bern; Kinderspital Wildermeth, Biel; Klinik fur Kinder und Jugendmedizin, Kantonsspital,
Chur; Service de Pédiatrie, Hopital du Jura, Delémont; Service de Pédiatrie, Hopital Cantonal, Fribourg; Hopital des Enfants,
HUG, Genéve; Service de Pédiatrie, CHUV, Lausanne; Hopital de I'Enfance, Lausanne; Division de Néonatologie, CHUV,
Lausanne; Padiatrische Klinik, Kantonsspital, Luzern; Service de Pédiatrie, Hopital de Zone, Morges; Klinik fur Kinder und
Jugendliche, Kantonsspital, Miinsterlingen; Département de Pédiatrie, Hopital Pourtales, Neuchatel; Service de Pédiatrie,
Centre hospitalier, Rennaz; Neonatologie, Klinik fur Geburtshilfe und Gyndkologie, St. Gallen; Padiatrische Klinik, Ostschweizer
Kinderspital, St. Gallen; Service de Pédiatrie, CHCVs, Sion; Padiatrische Klinik, Spitalzentrum Oberwallis, Visp; Kinderklinik,
Kantonsspital, Winterthur; Service de Pédiatrie, eHnV, Yverdon; Padiatrie/Neonatologie, Zollikerberg; Universitats-Kinderspital,
Zirich; Klinik fur Kinder und Jugendliche, Spital Triemli, Ziirich; Neonatologie, Universitats-Frauenklinik, Ziirich.

Tabelle 3
Laufende und abgeschlossene SPSU-Studien

Dauer Sichere Falle

Laufende Studien

Akute schlaffe Léhmung 1/1995, l8uft weiter 285
Kongenitaler Zytomegalievirus 4/2018, lduft weiter 128
Invasive Infektion mit Gruppe-A-Streptokokken (iGAS) 12/2017, lduft weiter 107
Vitamin-K-Mangelblutung 9/2018, lauft weiter 3
SARS-CoV-2-Infektionen 4/2020, lauft weiter 884

Neuab 1.7.2021: Varizella-Zoster-Virus-assoziierte
Hospitalisationen (inkl. post-infektiose Komplikationen)

Abgeschlossene Studien

Neonatale Listeriose 6/2017 bis 12/2020 9
Pertussis 4/2006 bis 3/2010und 1/2013 bis 12/2020 323
Tuberkulose 12/2013bis 11/2019 138
Kawasaki disease 3/2013 bis2/2019 331
Symptomatische konnatale Toxoplasmose 1/1995bis 12/1998 und 6/2009 bis 5/2017 21
Kongenitale Roteln 1/1995bis 12/2016 2
Harnstoffzyklusdefekt 1/2012bis 12/2015 5
Mycoplasma-pneumaoniae-Enzephalitis 7/2013 bis6/2015 0
Extended-Spectrum-Beta-Lactamase-(ESBL-) 7/2008 bis6/2012 403
produzierender gramneg. Erreger

Schwere Hyperbilirubindmie 10/2006 bis 12/2011 172
Vitamin-K-Mangelblutung 1/1995 bis 12/2000 und 7/2005 bis 6/2011 27
Akutes rheumatisches Fieber 6/2000 bis 5/2010 24
Anaphylaxie 5/2007 bis 4/2010 58
Hamolytisch-urédmisches Syndrom 4/1997 bis 3/2003 und 4/2004 bis 3/2010 249
Neonataler Herpes 7/2002 bis 6/2008 5
Neuralrohrdefekt 1/2001 bis 12/2007 258
Schitteltrauma 7/2002 bis 6/2007 50
Invagination 4/2003 bis 3/2006 243
Schwere RSV-Infektionen 10/2001 bis 9/2005 462
Varizella-Zoster-Virusinfektion 1/2000 bis 3/2003 235
Frihsommer-Meningoenzephalitis 3/2000 bis 2/2003 23
Zyst. periventrikulare Leukomalazie 1/1996 bis 12/1997 48
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4, RESULTATE DER LAUFENDEN STUDIEN

4.1 Akute schlaffe Lahmungen

Hintergrund

Die Poliomyelitis, auch Kinderlahmung genannt, ist eine virale
Infektionskrankheit, die zu bleibenden Behinderungen, selten
auch zum Tod fuhren kann. Darum hat die Weltgesundheits-
organisation (WHO) 1988 entschieden, die Poliomyelitis aus-
zurotten. Dieses Ziel hat die Schweiz bereits 1983 erreicht.
Damals registrierte das BAG den letzten Fall vom Wildtyp des
Poliovirus.

Die WHO hat im Jahr 2002 die WHO-Region Europa, also auch
die Schweiz, fir poliofrei erklart. Diesen Status muss das BAG
jahrlich gegenlber der WHO belegen. Gemass WHO ist der
Nachweis von akuten schlaffen Lahmungen, bei denen Polio-
myelitis ausgeschlossen werden kann, ein Beleg dafur, dass in
der Schweiz die Poliomyelitis immer noch aktiv Gberwacht
wird. Daher hat das BAG die Meldung von akuten schlaffen
Lahmungen (ASL) bereits 1995 in der SPSU in Erganzung zur
Meldepflicht fur Poliomyelitis im obligatorischen Meldesystem
eingefihrt.

Die WHO definiert zwei Qualitdtsindikatoren fiir diese Uber-

wachung:

¢ Die Rate der erfassten Falle von ASL sollte bei Kindern unter
15 Jahren mindestens 1/100000 betragen.

e Der Anteil der ASL-Falle mit zwei Stuhluntersuchungen auf
Polioviren im Abstand von 24 bis 48 Stunden sollte mindes-
tens 80% betragen.

Ziele der Studie

e Der Nachweis, dass die Schweiz poliofrei ist; sowie
 die Sensibilisierung der Arzteschaft fur die Poliomyelitis.
Alle Félle von ASL sind auf Polioviren zu untersuchen [1].

Dadurch sollen epidemiologische, klinische und mikrobiologi-
sche Charakteristika der ASL beschrieben werden.

Falldefinition

Klinische Symptomatik bei einem Kind unter 16 Jahren:

e akutes Auftreten einer schlaffen L&hmung in einer oder
mehreren Extremitdaten mit abgeschwéachten oder fehlen-
den Sehnenreflexen oder

e akutes Auftreten einer Bulbarparalyse.

Resultate

Die Einschlusskriterien fur die Studie stimmen nicht ganz mit
denjenigen der WHO Uberein. In der SPSU werden Kinder un-
ter 16 Jahren eingeschlossen, die Vorgaben der WHO bezie-
hen sich jedoch auf die unter 15-Jahrigen. In diesem Bericht
werden deshalb nur die ALS-Félle bei unter 15-Jahrigen ausge-
wiesen. 2019 sind 14 Meldungen von ASL eingegangen.
Davon erfillen zwolf die Falldefinition. Die Melderate betragt
somit 0.86 Falle auf 100000 Einwohner und Jahr. In acht
Fallen wurde mindestens eine Stuhlprobe untersucht. Dies ent-
spricht 67%. 2020 sind funf Meldungen von ASL eingegan-
gen. Davon erfillen vier die Falldefinition. Die Melderate
betragt somit 0.29 Falle auf 100000 Einwohner und Jahr.

In keinem Fall wurde Stuhl auf Polio- oder Enteroviren unter-
sucht.

Wie in den Vorjahren, erreicht die Schweiz weder im Jahr
2019 noch im Jahr 2020 die Qualitatsvorgaben der WHO
(Tabelle 4). Es wurden zu wenig Stuhlproben auf Enteroviren
bzw. Polioviren untersucht.

Aus diesem Grund klassifiziert das BAG neu ASL-Félle als
«Poliomyelitis ausgeschlossen», falls Magnetresonanzimaging,
Elektroneurographie und Elektromyographie einen entspre-
chenden Befund ergeben und/oder klinisch ein gleichzeitiger
Befall von Motorik und Sensorik vorliegt.

Tabelle 4
Auszug der Daten ab 2010: sichere Félle von akuten schlaffen Lahmungen (ASL) bei Kindern < 15 Jahren

Jahr TotalASL (< 153.) Total ASL «Non Polio» ~ Rate ASL Total ASL mit % der ASL-Félle mit
total (pro 100000) 1/2 Stuhlproben 21 Stuhluntersuchung
2020 4 4 0.29 0/0 0
2019 12 12 0.86 4/4 67
2018 16 16 1.3 9/0 56
2017 8 8 0.6 2/0 25
2016 25 25 19 12/2 56
2015 8 8 0.7 1/2 38
2014 9 9 0.7 2/0 22
2013 9 9 0.7 0/1 11
2012 8 8 0.7 1/5 75
2011 3 3 0.3 2/2 67
2010 9 9 0.8 5/4 55
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Schlussfolgerungen

Eine Weiterverbreitung von allfallig importierten Polioviren muss
unter allen Umstanden vermieden werden. Deshalb empfiehlt
das BAG in Anlehnung an die WHO folgende Massnahmen:

e Erreichen einer hohen Durchimpfung;

* Umsetzung einer qualitativ hochstehenden, aktiven Uber-
wachung, damit allfallig importierte Polioviren oder zirkulie-
rende Impfviren schnell entdeckt werden; und

e sichere Lagerung und sicherer Umgang mit Polioviren in
Laboratorien mit einem addquaten Sicherheitsniveau.

Da die Schweiz den Qualitatsvorgaben der WHO punkto Stuhl-
untersuchungen nicht genigt, werden die Kliniken wieder inten-
siver auf die Notwendigkeit hingewiesen, dass bei allen Fallen,
welche die Einschlusskriterien erfiillen, mindestens eine Stuhl-
probe auf Polioviren zu untersuchen ist. In Anbetracht der hohen
Qualitat der schweizerischen Laboratorien betrachtet das BAG
die Untersuchung von einer Stuhlprobe als ausreichend. Die
Kosten Gbernimmt das BAG. Stuhlproben sind an das Nationale
Referenzlabor fur Poliomyelitis (Institut fir Medizinische Mikro-
biologie, Petersplatz 10, 4003 Basel) zu senden.

Die Polioimpfung wird fur alle nicht geimpften Personen un-
abhdngig vom Alter empfohlen. Reisende, die sich in Endemie-
gebiete begeben, sollten ihren Impfstatus Uberprifen und fir
die nétigen Auffrisch- oder Nachholimpfungen sorgen. Im Jahr
2020 gelten Afghanistan und Pakistan als Endemiegebiete.

Studienleitung

Dr. med. Ekkehardt Altpeter, MPH, Bundesamt fiir Gesundheit,
Abt. Ubertragbare Krankheiten, 3003 Bern,
ekkehardt.altpeter@bag.admin.ch

Co-Studienleitung

Daniela Beeli, dipl. Hebamme HF, Bundesamt fur Gesundheit,
Abt. Ubertragbare Krankheiten, 3003 Bern,
daniela.beeli@bag.admin.ch
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4.2 Pertussis-Abschlussbericht

Hintergrund

Vom 1. April 2006 bis 31. Marz 2010 wurde Pertussis im
SPSU-Meldesystem erstmals erfasst [1]. Infolge neuer Impf-
empfehlungen fur Sauglinge, die eine Betreuungseinrichtung
besuchen, Schwangere und Jugendliche [2] sowie wegen
Zunahme der von Sentinella registrierten Meldungen in den
Jahren 2010-2013 [3] wurde die Pertussis-Erfassung ab 2013
wieder in das SPSU-Meldesystem aufgenommen. Im Februar
2017 wurden die Impfempfehlungen erneut revidiert [4],
weshalb diese Studie um weitere vier Jahre bis einschliesslich
31. Dezember 2020 verlangert wurde. Hier prasentieren wir
eine Zusammenfassung der Resultate fir den gesamten Zeit-
raum von 2013 bis 2020. Eine ausfhrliche Publikation ist in
Vorbereitung.
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Ziele der Studie

Das Ziel war es, die Haufigkeit der Hospitalisationen wegen den
Pertussis, die Merkmale der Krankheit und deren Behandlung,
Pertussis-Impfstatus der betroffenen Kinder und Jugendlichen,
wahrscheinliche Infektionsquellen sowie die Auswirkungen der
Impfempfehlung fir Schwangere auf die Krankheitshaufigkeit
bei Neugeborenen und Sduglingen zu untersuchen.

Meldekriterien
Zu melden waren alle Hospitalisationen von Kindern unter
16 Jahren mit der klinischen Diagnose Pertussis.

Falldefinition

Klinisches Bild:

Klinisches Bild vereinbar mit Keuchhusten, d.h.:

a) mindestens 14 Tage andauernder Husten mit mindestens
einem der folgenden Symptome ohne andere erkennbare
Ursache: Hustenanfélle, Keuchen beim Einatmen, Erbre-
chen nach dem Husten; oder

b) Apnoen bei Sduglingen (<1 Jahr alt) unabhdngig vom Vor-
handensein von Husten und dessen Dauer.

Laborkriterien:

1) Nachweis von Bordetella pertussis oder von B. parapertussis
mittels PCR; oder

2) Kultur von B. pertussis oder von B. parapertussis; oder

3) Nachweis von spezifischen Antikérpern gegen B. pertussis
oder B. parapertussis mittels Serologie.

Maglicher Fall:
Klinischer Fall oder Laborkriterien erfullt, aber klinische Kriterien
nicht vollstandig erfallt.

Wahrscheinlicher Fall:

Klinischer Fall, der einen epidemiologischen Zusammenhang
mit einem sicheren Fall aufweist (d. h. Kontakt zu einem siche-
ren Fall im Zeitraum von 4 bis 21 Tagen vor eigenem Krank-
heitsbeginn).

Sicherer Fall:
Klinischer Fall, der die Laborkriterien erfullt.

Resultate

Seit dem letzten Bericht (fur das Jahr 2018) wurden 14 Falle
im Jahr 2019 und neun Falle im Jahr 2020 (letzter Fall im Mai
2020), bei Kindern und Jugendlichen <16 Jahren registriert,
fdr die auch eine detaillierte Erganzungsmeldung vorlag. Wei-
tere acht (2019) bzw. drei (2020) Meldungen wurden nicht
bertcksichtigt (Falschmeldungen, ambulante Falle, Wohnsitz
im Ausland). Auch die durch B. parapertussis hervorgerufenen
Falle, die sich bekanntlich von denjenigen durch B. pertussis
unterscheiden [5], werden hier nicht bertcksichtigt.

In Tabelle 5 sind wesentliche Merkmale der 220 gultigen Félle der
Jahre 2013 bis 2020 dargestellt. Die Anzahl hospitalisierter Kinder
zeigte wahrend des gesamten Studienzeitraums eine riicklaufige
Tendenz. Bemerkenswert ist auch, dass nach Ausbruch der
COVID-19-Pandemie Anfang 2020 im Mai 2021 die letzte Hospi-
talisation wegen Pertussis stattfand und seitdem — vermutlich
wegen der Bekampfungsmassnahmen inkl. Lockdown und
Abstandsregeln — keine weiteren Falle mehr gemeldet wurden.
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Tabelle 5
SPSU 2013 bis 2020: wesentliche Merkmale
2013 2014 2015 2016 2017+ 2018
N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) N (%)
Total 51 33 25 41 31 16
Geschlecht
Mannlich 29(57) 15(45) 15(60) 26 (63) 15(48) 13(81)
Weiblich 22(43) 18(55) 10(40) 15(37) 15(48) 3(19)
Laborbestatigung
PCR 47192) 301(91) 25(100) 40(98) 31(100)  16(100)
Alter bei Krankheitsbeginn
0-1Monat 24(47) 13(39) 13(52) 15(37) 11(35) 7(44)
2-3Monate 19(37) 7(21) 6 (24) 16 (39) 8(26] 4(25)
4-5Monate 2 (4) 3(9) 1(4) 6 (15) 4(13) 0(0)
6-11 Monate 0(0) 4(12) 3(12) 3(7) 1(3) 1(6)
12-23 Monate 1(2) 2(8) 2(8) 0(0) 3(10) 1(6)
>24Monate 5(10) 4(12) 0(0) 1(2) 4(13) 3(19)
Totale Hospitalisationsdauer
1-3Tage 17(33) 8(24) 7(28) 15(37) 9(29) 3(19)
4-7Tage 11(22) 13(39) 8(32) 13(32) 10(32) 7(44)
8-14Tage 13(25) 10(30) 71(28) 12(29) 7(23) 4(25)
15-21Tage 5(10) 1(3) 1(4) 0(0) 2(6) 2(13)
>21Tage 5(10) 1(3) 2(8) 1(2) 2(e) 0(0)
Wahrscheinliche Infektionsquelle
Geschwister 4(8) 7(21) 5(20) 8(20) 5(16) 2(13)
Eltern 19(37) 4(12) 5(20) 15(37) 8(26] 5(31)
Eltern und Geschwister 10(20) 10(30) 9(36) 7(17) 7(23) 3(19)
Andere** 8(16) 1(3) 0(0) 5(12) 3(10) 1(8)
Unbekannt 10(20) 11(33) 6 (24) 6(15) 8(26) 5(31)
Symptome
Hustenanfalle 50(98) 32(97) 25(100) 40(98) 30(97) 16(100)
Rhinitis 29(57) 22(67) 15(60) 32(78) 19(61) 9(56)
Zyanose 321(63) 18(55) 12(48) 18 (a4) 20(65) 10(63)
Atemnot 28(595) 17(52) 16 (64) 14(34) 17(595) 11(69)
Fieber 9(18] 6 (18] 1(4) 6(15) 71(23) 1(6)
Apnoe 21(41) 131(39) 10(40) 15(37) 14(45) 8(50)
Erbrechen nach Hustenanfall 18(35) 18(55) 8(32) 171(41) 14(45) 7(44)
Juchzendes Inspirium 11(22) 9(27) 6 (24) 15(37) 5(16) 5(31)
Schlafprobleme 22(43) 18(55) 13(52) 20 (49) 13(42) 6(38)
Komplikationen
Pneumonie 3(6) 1(3) 1(4) 1(2) 2(6) 3(19)
Konvulsion 2 (4) 0(0) 0(0) 0(0) 2(6) 0(0)
Enzephalitis 0(0) 0(0) 1(4) 0(0) 1(3) 1(6)
Otitis 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
Impfstatus, Patientinnen und Patienten im Alter von 2 bis 6 Monaten bei Spitaleintritt (n=87)
0Dosen 7(14) 4(12) 2(8) 5(12) 5(16) 4(25)
1 oder2Dosen 13(25) 8(24) 5(20) 18(44) 6(19) 1(8)
>3Dosen 1(2) 1(3) o(0) 0(0) 103 0(0)
Impfstatus, Patientinnen und Patienten im Alter von > 6 Monaten bei Spitaleintritt (n=38)
0Dosen 3(6) 4(12) 1(4) 2(9) 5(16) 3(19)
1 oder2Dosen 1(2) 0(0) 1(4) 0(0) 0(0) 0(0)
>3 Dosen 2 (4) 3(9) 3(12) 1(2) 3(10) 1(8)

2019 2020 Total
N (%) N (%) N (%)
14 9 220(100)
6(43) 5(56) 124(57)
8(57) 4(44) 95(43)
12(86) 8(89) 209 (95)
71(50) 5(56) 95(43)
4(29) 1(11) 85(30)
0(0) 0(0) 16(7)
2(14) 0(0) 14 (6)
0(0) 1(11) 10(5)
1(7) 2(22) 20(9)
6(43) 2(22) 67(31)
1(7) 5(56) 68(31)
5(36) 0(0) 58(26)
1(7) 2(22) 141(6)
1(7) 0(0) 12 (5)
1(7) 1(11) 33(15)
3(21) 1(11) 60 (27
1(7) 0(0) 471(21)
2(14) 2(22) 22(10)
7(50) 5(58) 58(26)
12(86) 8(89) 2131(97)
10(71) 5(56) 141 (84
6(43) 4(44) 120 (55)
8(57) 3(33) 114(52)
3(21) 3(33) 36 (16)
8(57) 2(22) 91 (41)
8(57) 2 (22) 92 (42)
1(7) 0(0) 52 (24)
6(43) 1(11) 99(495)
0(0) 0(0) 111(5)
0(0) 0(0) 4(1.8)
0(0) 0(0) 3(1.4)
1(7) 0(0) 1(0.5)
3(21) 1(11) 31(36)
2(14) 0(0) 53(61)
0(0) 0(0) 3(3)
1(7) 2(22) 21(55)
0(0) 0(0) 2(5)
1(7) 1(11) 15(39)

*Bei einem Patienten Geschlecht und Dauer der Hospitalisation unbekannt.
** Die Falle mit Mehrfachexpositionen, in die ein Elternteil oder ein Geschwister und ein weiterer Kontakt ausserhalb der Familie
involviert waren, sind hier nicht noch einmal erfasst.
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Das mediane Alter bei Krankheitsbeginn betrug tber den ge-
samten Studienzeitraum 11.6 Wochen (Spannweite: 16 Tage
bis 15 Jahre). 39% der Patientinnen und Patienten hatten das
Alter von zwei Monaten noch nicht erreicht, also den Zeit-
punkt, zu dem die erste Pertussis-Impfung empfohlen wird.
Die Inzidenz fur Hospitalisierung wegen Pertussis war mit
28/100000 im ersten Lebensjahr am hochsten und betrug
2/100000 im Gesamtkollektiv aller hospitalisierten Kinder.
Die durchschnittliche Hospitalisationsdauer der 220 Patientin-
nen und Patienten betrug acht Tage (Spannweite: 2—-47 Tage).
Im Durchschnitt wurden die Patientinnen und Patienten

11.1 Tage nach dem ersten Auftreten der Symptome (Spann-
weite: 0-48 Tage) hospitalisiert.

Insgesamt wurden 29 (13%) Patientinnen und Patienten wah-
rend 1-39 Tagen auf der Intensivstation betreut. 14 von ihnen
bendtigten eine Unterstitzung der Atmung, davon je sieben
Intubation bzw. CPAP-Beatmung (Continuous Positive Airway
Pressure).

Fast alle 214 (97 %) Patientinnen und Patienten wurden anti-
biotisch behandelt, davon 135 (62 %) mit Clarithromycin und
64 (29%) mit Azithromycin.

162 (74%) der 220 Patientinnen und Patienten hatten in den
letzten drei Wochen vor Krankheitsausbruch einen bekannten
Kontakt zu mindestens einer Person mit Pertussis gehabt.

Bei 140 (64%) der Patienten waren die Eltern und/oder Ge-
schwister die mutmassliche Ansteckungsquelle.

Schlussfolgerungen

Die Anzahl hospitalisierter Kinder mit bestatigter Pertussis ging
im Laufe der Erfassungsperiode von 2013 bis 2020 stetig
zurlck. Dies kann auf die erweiterten Impfmassnahmen zu-
ruckgefihrt werden, seit Anfang 2020 auch auf Bekamp-
fungsmassnahmen der COVID-19-Pandemie. Letztere sind
kaum nachhaltig, sodass nach deren Beendigung mit einem
Wiederanstieg der Fallzahlen gerechnet werden muss.

Um die Wirksamkeit der in den letzten Jahren erweiterten
Empfehlungen zur Pertussis-Impfung in der Schweiz, insbeson-
dere die Impfung in jeder Schwangerschaft, besser beurteilen
zu kdnnen, ware eine prospektive Fall-Kontrollstudie unter
Einschluss nicht hospitalisierter Krankheitsfalle im ersten
Lebensjahr sinnvoll.

Wir danken den SPSU-Beauftragten der jeweiligen Spitéler,
welche die Meldungen und ergéanzenden Angaben zur Ver-
flgung gestellt haben, sowie Daniela Beeli und Damir Perisa,
BAG, fur die Untersttitzung in diesem Projekt.
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4.3 Aktive Tuberkulose — Abschlussbericht

Hintergrund

Die aktive Tuberkulose (TB) bei Kindern und Jugendlichen ist
heute in der Schweiz eine seltene Erkrankung mit jahrlich zwi-
schen 20 und 30 Féllen und untersteht der Meldepflicht [1].
Die Daten, die das BAG erhebt, sind limitiert und epidemiolo-
gische Informationen, die insbesondere fur die Diagnose und
Therapie der TB bei Kindern wichtig sind, kénnen nicht er-
hoben werden. In den letzten Jahren wurde zunehmend klar,
dass epidemiologische Daten der TB in Europa sehr ltickenhaft
sind und dass Ergebnisse aus Landern mit hohen TB-Inzidenz-
raten nur bedingt auf unsere Patientinnen und Patienten an-
wendbar sind.

Aus diesem Grund ist es wichtig, epidemiologische TB Daten
auch in Landern mit niedriger Inzidenz zu sammeln, um Diag-
nostik und Therapie von Kindern mit TB in der Schweiz opti-
mieren zu kénnen. Dies gilt insbesondere auch im Zusammen-
hang mit den stark angestiegenen Zahlen asylsuchender
Kindern und Jugendlichen im Jahre 2015 [2].

Ziele der Studie

Die Studie erfasste die Falle von TB bei Kindern <16 Jahren
zwischen 1.Dezember 2013 und 30. November 2019. Das
primare Studienziel war es, Daten zur Immuno-Diagnostik und
Epidemiologie der Kinder mit TB in der Schweiz zu erhalten.
Dies beinhaltete unter anderem den BCG-Impfstatus, die
Dosierung der antituberkulésen Medikamente und die Her-
kunft der Eltern.

Falldefinition

Meldung aller Kinder (bis max. 16 Jahre) mit TB mit:

e kulturellem oder molekularbiologischem Nachweis von
Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium africanum,
Mycobacterium bovis, Mycobacterium caprae oder des
Mycobacterium-tuberculosis-Komplexes; und/oder

¢ bei denen eine Behandlung mit mindestens drei antituber-
kulosen Medikamenten begonnen wurde bei Verdacht auf
Tuberkulose.

Resultate

Epidemiologie und Grund der Abklérung

Die Daten wurden vom 1. Dezember 2013 bis 30. November
2019 gesammelt. Gesamthaft wurden von den 172 der SPSU
gemeldeten Fallen fir 161 Kinder mit TB-Erkrankung (94 %) ein
ausfuhrlicher Fragebogen zurlickgeschickt und 139 wurden in
die abschliessende Analyse eingeschlossen. Ausschlussgriinde
waren Alter =16 Jahre (n=12), Doppelberichterstattung (n=8)
und latente TB-Infektion (n=2). Das Durchschnittsalter betrug


mailto:ulrich.heininger%40unibas.ch?subject=

UBERTRAGBARE KRANKHEITEN

6.7 (IQR 2.6 bis 13.8) Jahre und 58 (42 %) Kinder waren

<5 Jahre alt; 72 Kinder (52%) sind in der Schweiz geboren, 64
(46%) im Ausland und bei drei (2%) Kindern war das Geburts-
land unbekannt. Im Ausland geborene Kinder stammten aus
Eritrea (16%), Somalia (9%) oder Afghanistan, Brasilien oder
dem Sudan (jeweils 2%). Das Medianalter der in der Schweiz
geborenen Kinder betrug 3.1 (IQR 2.0 bis 7.6) und der im
Ausland geborenen Kinder 13.7 Jahre (IQR 8.8 bis 15.0)

(p< 0.001). Bei 89 (64%) Kindern wurde ein Indexfall als Infek-
tionsquelle angegeben, und die Ubertragung erfolgte bei 72/89
(81%) im selben Haushalt.

Bevélkerungsbasierte Inzidenz

Die Gesamtinzidenz der TB-Erkrankung betrug 1.7/100000. Die
Gesamtinzidenzraten stiegen zu Beginn des Beobachtungszeit-
raums an und erreichten 2016 mit 2.2 (SPSU) Kindern im Jahr
2016 ihren Hohepunkt (Grafik 6). Die Inzidenzraten der in der
Schweiz geborenen Kinder waren im Beobachtungszeitraum
durchweg tief (0.4-1.3/100000 Kinder), wahrend diejenigen
der im Ausland geborenen Kinder 2016 einen signifikanten
Hochststand erreichten (p=0.018) und durchweg um mehr als
eine Grossenordnung héher waren 13.7/100000 Kinder, alle
p-Werte < 0.01). Kinder im Alter von 5 bis < 10 Jahren hatten in
beiden Datensatzen die niedrigste Inzidenzrate (Grafik 6).

Fur die 67 im Ausland geborenen Kinder wurde die Zeit seit
der Ankunft in der Schweiz in 62 Fallen (93%) erfasst. Die me-
diane Zeit von der Ankunft bis zur TB-Diagnose betrug funf
(IQR 1 bis 21) Monate. Nach sechs Monaten wurden 54% und
nach 24 Monaten 80% der Kinder diagnostiziert. Das langste
Zeitintervall der TB-Diagnose war zwolf Jahre. Das Zeitintervall
zwischen der Ankunft in der Schweiz bis zur TB-Diagnose

war zwischen den Altersgruppen dhnlich (<5 Jahre, 5 bis <10
Jahre und > 10 Jahre, p=0.4) und dhnlich bei denjenigen mit
und ohne Symptome (p=0.5), auf TB wurde bei der Ankunft
oder im Rahmen einer Kontaktverfolgung untersucht.

Formen der TB und klinische Prdsentation

Insgesamt 118 Kinder (85%) hatten eine Lungentuberkulose.
Von den 20 (14%) Kindern mit extrapulmonaler TB wurden
folgende betroffene Areale angegeben: bei sechs Lymphkno-
ten, bei finf Pleura, bei drei Zentralnervensystem, bei drei
abdominal, in zwei Fallen eine miliare Form ohne ndhere An-
gabe und fehlende Angaben in einem Fall. Bei den 95 (68%)
Kindern mit Symptomen traten folgende am haufigsten auf:
Husten bei 63 (45%), Fieber bei 45 (32%), Gewichtsverlust bei
44 (32%) und Keuchen bei finf (4%) Kindern. Es wurde be-
richtet, dass Husten fur eine mediane Zeit von 28 (IQR 14-40)
und Fieber fur eine mediane Zeit von zwolf (IQR 5 bis 21)
Tagen vorhanden waren.

Diagnostik

Bei 80 (58%) Kindern wurde die TB-Diagnose durch eine Kultur
oder molekulare Technik bestatigt. Davon waren 73 (52%)
positiv durch Kultur, 49 (35%) durch ein Molekular-Assay und
42 (30%) durch beide Methoden. Bei sieben Kindern wurde die
Diagnose nur durch den molekularen Test bestatigt, wahrend
die Kultur negativ blieb, und bei 34 Kindern wurde die
Diagnose nur durch die Kultur bestatigt, wahrend der moleku-

Grafik 6
Gesamtinzidenz pro 100000, 2014-2019
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Tabelle 6a

Gesamtinzidenz pro 100000, 2014-2019
/100000 2014 2015 2016 2017 2018 2019
SPSU overall 122 166 217 215 117 196
FOPH overall 1.4 2.3 2.8 2.4 2.l 1.8

SPSU Swiss-born 076 126 0.84 1.32 0.4 1.38
SPSUforeign-born 528 5.19 137 925 778 4.87

lare Test negativ blieb. Die Rate bestatigter TB war mit 74.1%
bei Kindern > 10 Jahren am hochsten. In der jingeren Alters-
gruppe wurde eine TB-Bestatigung wie folgt berichtet: 5 bis
<10 Jahre 57%, 0 bis <2 Jahre 48% und 2 bis <5 Jahre 37%.
Die Konfirmationsrate war bei im Ausland geborenen (63%)
und in der Schweiz geborenen Kindern (53%, p=0.33) ver-
gleichbar. Merkmale, die mit einer TB-Bestatigung in der univa-
riablen logistischen Regression assoziiert waren, waren Alter,
Fieber, Gewichtsverlust und symptomatische Prasentation. In
einem multivariablen Modell waren die Altersgruppe der Kinder
>10 Jahre, das Vorliegen von Fieber und das Vorliegen von
Gewichtsverlust unabhangig mit der TB-Bestatigung assoziiert.
TST wurde in 82 (59%), T-Spot.TB in 22 (16%) und QFT in 79
(57%) Fallen durchgefthrt und in 58 (71%), 15 (68%) und 60
(76%) als positiv gemeldet (76%).

Bei 135 (97.1%) Kindern wurde eine Thoraxréntgenaufnahme
und bei 52 (37.4%) ein Thorax-CT durchgefthrt. Neuroima-
ging mit CT-Scan oder MRT wurde bei zehn (7.2%) Kindern
durchgefuhrt. Ultraschall wurde bei 32 (23%) Kindern durch-
gefuhrt, meist zur Bildgebung des Abdomens (bei 22, 69%).
Im Thoraxréntgen waren eine hilare Lymphadenopathie und
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eine Konsolidierung die am haufigsten gefundenen Auffallig-
keiten. Bronchiale Kompression wurde haufiger bei Kindern
<2 Jahren gefunden, verkalkte Lymphknoten haufiger bei
Kinder im Alter von 5 bis <10 Jahren und Ergusse und Kaver-
nen haufiger bei Kindern > 10 Jahren.

Total 78 Kinder (56%) wurden auf eine HIV-Infektion getestet,
alle waren negativ. In der Schweiz geborene Kinder wurden
signifikant seltener auf HIV-Infektion getestet (in 28 Fallen,
39%) als im Ausland geborene Kinder (in 43 Féllen, 82%,
p-Wert <0.0001).

Therapie

Insgesamt erhielten 69 (49.6%) Kinder eine Dreifachbehand-
lung (Isoniazid, Rifampicin und Pyrazinamid) und 53 (37.4%)
eine Vierfachbehandlung (mit Zusatz von Ethambutol).

Der Bereich der verordneten Arzneimitteldosierungen korrelier-
te stark mit den nationalen Leitlinien, einige Kinder erhielten
feste Dosiskombinationen.

Schlussfolgerungen

Die jahrliche padiatrische TB-Inzidenzrate variierte nur bei im
Ausland geborenen Kindern und war im Jahr 2016 am héchs-
ten, als der Fllichtlingszustrom in Europa seinen Héhepunkt
erreichte. Wichtig ist, dass die meisten im Ausland geborenen
Kinder mit TB innerhalb von zwei Jahren nach ihrer Ankunft in
der Schweiz diagnostiziert wurden. Somit ist die frihe Zeit nach
der Ankunft in der Schweiz mit einem erhéhten TB-Erkrankungs-
risiko bei Kindern verbunden, was bei der Screening-Beratung
bei Flichtlingen berticksichtigt werden sollte.

Studienleitung

PD Dr. med. Nicole Ritz, Cheférztin padiatrische Infektiologie,
Kinderspital Luzern, Luzerner Kantonsspital, Spitalstrasse,
6000 Luzern 16, nicole.ritz@luks.ch
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4.4 Kongenitaler Zytomegalievirus

Hintergrund

Die Zytomegalie (CMV-Infektion) wird durch ein Virus aus der
Familie der Herpesviridae verursacht. Es handelt sich um eine ver-
breitete Infektion bei Kindern und Erwachsenen, deren Seropra-
valenz weltweit 40-90% betragt [1], und um die am haufigsten
Ubertragene vorgeburtliche oder kongenitale Infektion; sie er-
reicht bei den Lebendgeborenen eine Pravalenz von 0.2 bis 2%
weltweit und von bis zu 6.1% in Entwicklungslandern [1,2,4].
10-15% der betroffenen Neugeborenen zeigen Symptome bei
der Geburt. Die wichtigsten klinischen Anzeichen sind Throm-
bozytopenie (verminderte Anzahl Blutplattchen), Hepatitis,
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Hepatosplenomegalie (Vergrésserung von Leber und Milz),
Chorioretinitis (Ader- und Netzhautentzindung), Mikrozepha-
lie und intrauterine Wachstumsretardierung. Bei der Halfte der
Kinder mit Symptomen bei der Geburt, aber auch bei 14% der
infizierten, jedoch bei der Geburt symptomfreien Kindern,
werden neurosensorische und entwicklungsbezogene Spat-
folgen verzeichnet [1,2,4].

Ein systematisches Screening auf eine mutterliche Serokonver-
sion wahrend der Schwangerschaft wird derzeit in der Schweiz
(gynécologie suisse, Expertenbrief Nr. 47) oder weltweit nicht
empfohlen [4]. Es gibt namlich kaum Maoglichkeiten, einer
Ubertragung der Krankheit von der Mutter auf das Kind vor-
zubeugen. Aus biologischer Sicht ist es sehr schwierig, eine
Erstinfektion von einer Reinfektion oder einer Reaktivierung zu
unterscheiden und die Immunitat der Mutter vor der Schwan-
gerschaft schtzt nicht vor einer Reinfektion oder Reaktivie-
rung: zwei Drittel der infizierten Neugeborenen stammen von
Muttern, die zu Beginn der Schwangerschaft CMV-seropositiv
waren [3,4].

Ziele der Studie

In der Schweiz liegen derzeit keine Daten zu den kongenitalen
CMV-Infektionen (kCMV) vor. Daten zur Diagnostik sowie zur
primaren und sekundaren Morbiditat sind jedoch wichtig,
damit Empfehlungen betreffend Screening und Behandlung
abgegeben werden kdnnen. Seit dem 1. April 2016 erfasst
eine Studie im Rahmen der SPSU die bestatigten kCMV-Félle
sowie die Verdachtsfalle. Die Studie soll die Pravalenz der
lebenden Neugeborenen mit bestatigter kCMV-Infektion mes-
sen und verfolgen. Ausserdem soll ein nationales Register zur
epidemiologischen Uberwachung eingerichtet und die Auswir-
kungen dieser kongenitalen Infektion auf die psychomotori-
sche Entwicklung der Kinder bestimmt werden.

Mit der Studie konnten auch die Moglichkeit zur Organisation
eines systematischen kCMV-Screenings bei der Geburt gepruft
und die soziodemografischen Merkmale dieser Patientinnen
und Patienten in der Schweiz ermittelt werden.

Falldefinition

Bestatigte kCMV-Falle: Neugeborene mit Inutero- oder Exutero-
kCMV-Diagnose durch PCR vor der dritten Lebenswoche
(Fruchtwasser, Nabelschnurblut, Blut/Urin des Sauglings), direkte
Isolierung des CMV mittels Kultur oder Antigennachweis.
kCMV-Verdachtsfalle: positive IgM-Serologie oder Isolierung des
CMV durch PCR (Blut, Urin) nach der dritten Lebenswoche, aber
vor dem ersten Lebensjahr, mit zu kCMV passenden Sympto-
men (Frihgeburt, Mikrozephalie, intrazerebrale Verkalkungen
usw.)

Resultate

In den Jahren 2019 und 2020 wurden 49 bestétigte Félle regist-
riert, d.h. 2.9 Falle pro 10000 Geburten (169474 Geburten in
der Schweiz in 2019 und 2020).

Die gesammelten klinischen Daten reichen noch nicht, fir eine
vertiefte statistische Analyse aus, es kann aber bereits festge-
halten werden, dass seit Beginn der Studie 2016 22 Kinder
(17%) zum Zeitpunkt des Fallberichts keine Komplikation hatten,
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Grafik 7
Anzahl Komplikationen zum Zeitpunkt der Diagnose, alle Kinder seit Studienbeginn, n=75, (Mehrfachnennungen
mdglich)
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wahrend 105 mindestens eine Komplikation aufwiesen. Von Grafik 8

diesen 105 symptomatischen Kindern erhielten 45 (43%) eine
antivirale Behandlung.

Die bei der Geburt auftretenden Komplikationen sind in der
Grafik 7 dargestellt: Fir 84 Patientinnen und Patienten liegen
Einjahres-Follow-up-Daten vor. Von diesen 84 Kindern haben
29 immer noch Symptome, und es sind zwei Todesfalle aufge-
treten. Alle Anomalien, die im MRT, CT, US oder EEG innerhalb
eines Jahres nach der Diagnose einer kCMV festgestellt wur-
den, werden der Kategorie «Bildgebungsanomalien» zugeord-
net. Die Bedingungen ein Jahr nach der Geburt sind in der
Grafik 8 aufgefihrt.

Schlussfolgerung

Diese vorlaufigen Ergebnisse erlauben es uns noch nicht, neue
Empfehlungen fir das Screening und die Behandlung von
Kindern mit CMV auszusprechen. Die systematische Aufnahme
von neuen Féllen in der Schweiz sowie die Einjahres-Nach-
beobachtung aller Probandinnen und Probanden wird es uns
erméglichen, die Epidemiologie und die mittelfristige Entwick-
lung dieser Krankheit besser zu verstehen.

Studienleitung

Prof. Dr. Klara Posfay-Barbe, Cheffe de service de pédiatrie générale,
Responsable de I'unité des maladies infectieuses pédiatriques,

Hopitaux Universitaires de Genéve, Hopital des Enfants, 6, rue Willy-Donzé,
1211 Geneve 14, klara.posfaybarbe@hcuge.ch
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4.5 Neonatale Listeriose — Abschlussbericht

Hintergrund

Listeriose wird durch eine Infektion mit dem grampositiven Bakte-
rium Listeria monocytogenes verursacht, das Gber kontaminierte
Lebensmittel wie Milchprodukte, Fleisch und pflanzliche Produkte
aufgenommen oder von der Mutter auf das Kind tbertragen
wird [1]. In Europa ist zwar nur ein kleiner Teil aller lebensmittel-
Ubertragenen Infektionskrankheiten durch Listeriose bedingt,
doch tragt diese bedeutend zu schweren Erkrankungen bei. Sie
ist fur rund 4% der Hospitalisierungen bzw. 28% der Todesfélle
wegen lebensmittelibertragenen Infektionskrankheiten verant-
wortlich [2]. Ein hohes Erkrankungsrisiko besteht bei lteren
Menschen, immungeschwéchten Personen, Schwangeren und
Neugeborenen [3]. Bei Neugeborenen besteht zudem ein hohes
Risiko fur schwere Krankheitsfolgen. Eine Infektion wahrend der
Schwangerschaft dussert sich bei der Mutter in der Regel mit
grippedhnlichen Symptomen, kann aber zu einer Fehl- oder Tot-
geburt oder beim Neugeborenen zu schweren Manifestationen
wie Sepsis oder Meningitis fuhren [1,3,6]. Die Letalitat kann bei
Neugeborenen bis zu 30% oder, wenn die Symptome in den ers-
ten vier Lebenstagen auftreten, sogar bis zu 50% betragen. Eine
Langzeitstudie hat gezeigt, dass 23% der infizierten Neugebore-
nen bei der Nachkontrolle nach zehn Jahren an einer massigen
bis schweren Behinderung leiden [4].

In der Schweiz ist die Listeriose eine relativ seltene Krankheit. Ins-
gesamt werden lediglich 40-80 Félle pro Jahr gemeldet [5]. Die
Fallzahlen bei Neugeborenen und Sauglingen sind tief und liegen
in der Regel bei einem bis zwei gemeldeten Fallen pro Jahr. Wah-
rend bei der Frihform von neonataler Listeriose (Symptombeginn
vor den ersten sieben Lebenstagen) von einer Mutter-Kind-Uber-
tragung ausgegangen wird, sind bei der Spatform (Symptom-
beginn nach den ersten sieben Lebenstagen) die mogliche Infek-
tionsquelle und die Risikofaktoren unklar [4]. Im obligatorischen
Meldesystem werden nur wenig Informationen zu Krankheits-
verlauf und -folgen sowie Ubertragung und Exposition bei Neu-
geborenen erhoben. Die Suche nach der Infektionsquelle steht in
der Klinik meist nicht im Vordergrund. Durch diese SPSU-Studie,
die auf eine ahnliche Studie bei Neugeborenen in Kanada ab-
gestimmt ist, kann die epidemiologische Situation in der Schweiz
besser eingeschatzt werden. Zudem kénnen mithilfe der Daten
aus anderen Landern wie z.B. Kanada oder Grossbritannien die
Datengrundlage verbessert und somit Erkenntnisse breiter abge-
stUtzt werden, was zur Schliessung von Wissensliicken im Bereich
der neonatalen Listeriose beitragt.

Ziele der Studie

Erhebung epidemiologischer Daten zur Listeriose bei Neuge-
borenen und Sauglingen bis zum Alter von sechs Monaten in
der Schweiz:

1) Erhebung von:

¢ demografischen Angaben (Alter, Geschlecht usw.);

¢ Inzidenz;

e Manifestation;

¢ Behandlung und klinischem Verlauf;

¢ Krankheitsfolgen;

e Exposition.
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2) Erhebung von mutterlichen und perinatalen Risikofaktoren
und schwereren Krankheitsfolgen;

3) Vergleich der Daten mit den Ergebnissen von Studien zu
neonataler Listeriose in anderen Landern (z.B. Kanada und
Grossbritannien).

Falldefinition
Neugeborene und Sauglinge bis zum Alter von 6 Monaten, die
folgende Kriterien erfillen:

1) Sicherer Fall:
e positive Listerienkultur von einer normalerweise sterilen
Probe wie Blut, Liquor oder PleuraflUssigkeit; oder

e Positive Listerienkultur von der Plazenta beim Vorliegen von
mit Listeriose kompatiblen klinischen Symptomen (Sepsis,
Meningitis, Atemnot usw.).

2) Wahrscheinlicher Fall:

e positive PCR auf Listerien aus einer normalerweise sterilen
Probe oder der Plazenta bei Vorliegen von mit Listeriose
kompatiblen klinischen Symptomen (Sepsis, Meningitis,
Atemnot usw.).

Resultate

Im Jahr 2019 traten zwei Falle und im Jahr 2020 ein Fall von
neonataler Listeriose auf. 2019 waren beide Falle Termin-
geburten, 2020 handelte es sich um eine Frihgeburt. Alle Félle
erkrankten innerhalb der ersten 24 Stunden und entwickelten
eine Sepsis mit einem respiratorischen Atemnotsyndrom. Die
zwei Neugeborenen von 2019, eines nach Antibiotikabehand-
lung, sind wieder vollstandig genesen, wobei keine Krank-
heitsfolgen bekannt sind. Das Neugeborene von 2020 konnte
nach antibiotischer Therapie das Spital nach sieben Tagen ver-
lassen, ob Krankheitsfolgen vorliegen, ist jedoch unbekannt.
Auch wenn die Infektionsquelle der Mutter unklar blieb, geht
man bei allen Fallen von einer Mutter-Kind-Ubertragung aus.

Schlussfolgerungen

Die neun seit Beginn der Studie verzeichneten Falle von neo-
nataler Listeriose entsprechen gemass den Daten aus dem ob-
ligatorischen Meldesystem der erwarteten Inzidenz. Die drei
beschriebenen Falle aus den Jahren 2019 und 2020 sind im
Vergleich zu den Vorjahren keiner Haufung zuzuordnen, ob-
wohl es insbesondere im Jahr 2020 zu ungew®ohnlich vielen
Fallen bei Erwachsenen im Rahmen eines Ausbruches durch
kontaminierten Kase kam. Hingegen standen die beiden Falle
im Jahr 2018 im Zusammenhang mit einer Haufung von zwolf
Listeriosefallen bei Erwachsenen, die spater dem gleichen
Cluster des Ausbruchs von 2020 zugeordnet werden konnten.
Auch im Jahr 2017 traten gerade zu Studienbeginn unge-
wohnlich viele Falle von neonataler Listeriose auf, wobei drei
Falle innerhalb einer Woche im gleichen Spital erkrankten. Es
konnte jedoch kein weiterer epidemiologischer Zusammen-
hang zwischen den Féllen ermittelt werden, und die Infek-
tionsquelle blieb unerkannt. Diese Beispiele von wiederkehren-
den Haufungen und Ausbrichen zeigen das epidemische
Potenzial und unterstreichen unter BerUcksichtigung der
Schwere der Erkrankung die Wichtigkeit der zeitnahen
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Tabelle 9
Charakteristika der gemeldeten Falle von neonataler Listeriose nach Jahr, April 2017 bis Dezember 2020
2017 2018 2019 2020
Allgemein
AnzahlFalle (n) 4 2 2 1
Inzidenz auf 100000 Lebendgeburten 4.6 2.4 2.3 1.2
Geschlecht (n):
mannlich 2 1
weiblich 2 2 2
Prenatal
Gestationsalter bei Geburt (Schwangerschaftswochen) 34-39 33 37-38 36
Geburtsgewicht (g) 2220-3770 1450-1840  2960-3190 3200
Geburtsart (n):
Spontangeburt 3 1
Sectio caesarea 1 2 1 1
Besonderheiten (n):
Mekonium im Fruchtwasser 1 2 1
Mdtterliche Antibiotikagabe <4 Stunden vor Geburt 1 1
Erhohte mitterliche Leukozytenwerte 1 2 1
Manifestation
Alter bei Symptombeginn (Tage) <1-8 <1 <1 <1
Symptome (n}:
Sepsis 2 2 1
Meningitis oder
Meningoenzphalitis
Haut- und Schleimhautldsionen 1
Form der neonatalen Listeriose (n):
Frihform [Symptombeginn <7 Lebenstage) 2 2 1
Spatform (Symptombeginn > 7 Lebenstage)
Behandlung
Therapie mittels 2-3 Antibiotika (n):
Amoxicillin 3 2 1 1
Co-Amoxicillin 1
Gentamycin 1 2 1
Tobramycin 3 1
Dauer der Antibiotikatherapie (Tage) 5-21 14 14 7
Intubation (n) 1 2
Krankheitsfolgen (n):
geheilt [ohne bekannte Krankheitsfolgen) 4 2 2 n/a
Exposition
Ubertragung (n):
Mutter-Kind-Ubertragung 1 2 2 1
Unbekannt 3

Abklarung von Féllen, um die Infektionsquelle moglichst zu
identifizieren und weitere Falle zu vermeiden.

Die Studie zur neonatalen Listeriose wurde per Ende Jahr 2020
abgeschlossen. Es erfolgte eine Publikation der Daten zusam-
men mit Daten aus dem «Canadian Paediatric Surveillance
Program» [7]. Insgesamt werden vier Falle neonataler Listerio-
se aus der Schweiz und acht Falle aus Kanada verglichen.

Es konnte gezeigt werden, dass Sauglinge mit einer Sepsis auf-
grund von Listeriose, insbesondere nach den ersten vier
Lebenswochen, nicht routinemassig eine empirische
Antibiotikabehandlung benétigen. Zudem wurde festgehalten,
dass ausbruchsbedingte Falle immer wieder auftreten kénnen
und daher eine kontinuierliche Uberwachung zur Fritherken-
nung sowie Abklarung von Ausbriichen zentral ist.
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4.6 Invasive Infektion mit Gruppe-A-Streptokokken (iGAS)
Hintergrund

GAS-Infektionen bei Kindern sind normalerweise mild verlaufen-
de, selbstlimitierende Infektionen wie Mandelentziindungen. Sie
verursachen selten lokale, eitrige Komplikationen und fihren in
Ausnahmefallen zu schweren rheumatischen Komplikationen
(z.B. rheumatisches Fieber). In den letzten Jahren haben die
Haufigkeit und die Schwere von iGAS in der klinischen Wahrneh-
mung der Mitglieder von PIGS (Pediatric Infectious Disease Group
of Switzerland) zugenommen. Mehrere Studien ergaben saisona-
le und geografische Unterschiede bei der Inzidenz von iGAS, wo-
bei die lokale Inzidenz im Laufe der Zeit relativ stabil blieb [1,2].
Die Grunde daflr sind weitgehend unbekannt. Ein bedeutender
Risikofaktor fur iGAS ist eine primare Varizelleninfektion, aber
auch andere Hautschaden wie Exkoriationen oder durch OP ent-
standene Lasionen und enger Kontakt zu Patientinnen und
Patienten mit GAS-Infektion wurden als Risikofaktoren fur iGAS
beschrieben [2]. Die Virulenzfaktoren der Bakterien oder moleku-
lare Merkmale wie der emm-Typ sind fir die iGAS-Epidemiologie
ebenfalls wichtig [3].

Bisher liegen keine epidemiologischen Daten vor zu Haufigkeit,
Altersverteilung, klinischem Erscheinungsbild oder Risikofaktoren
fur iGAS bei Kindern in der Schweiz. Ausserdem sind die moleku-
laren Merkmale (Pathogenitatsfaktoren) und die emm-Typen der
infektionsauslésenden GAS weitgehend unbekannt.

Ziele der Studie
Sammlung und Auswertung von Daten zu iGAS bei Kindern in
der Schweiz < 16 Jahren bezuglich:

¢ |nzidenz;

¢ Saisonalitat;
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e Altersverteilung;
e Klinische Auspragungen und Komplikationen;
¢ Behandlung;

¢ Risikofaktoren (Grunderkrankung, Varizellen, Medikamente
[z.B. Ibuprofen, Paracetamoll]);

¢ Ruckfallguote; sowie
e Morbiditat und Mortalitat.

Zusatzlich ist geplant, die GAS-Stdmme in einem ersten Schritt
nur zur Aufbewahrung zu sammeln, aber zu einem spateren
Zeitpunkt soll in einem zweiten Schritt die emm-Typisierung
erfolgen. Dazu ist ein separates Projekt vorgesehen.

Falldefinition

Bestatigter Fall

Isolation von Gruppe-A-Streptokokken = GAS = Streptococcus

pyogenes aus einer normalerweise sterilen Probe (Kultur, Anti-

gen oder PCR) wie:

e Blut;

e Ruckenmarksflussigkeit;

e steriles Punktat (Pleura-, Gelenks- oder PerikardflUssigkeit);

e Muskel-/Knochengewebe (tiefere Gewebeschichten,
chirurgische Probe).

Wahrscheinlicher Fall

Schweres klinisches Krankheitsbild* ohne alternative Diagnose
und GAS-Isolation aus einer nicht sterilen Probe (Kultur, Anti-
gen oder PCR).

* Schweres klinisches Krankheitsbild

1) Toxisches Schocksyndrom
— Arterielle Hypotonie (systolischer Blutdruck <5. Perzentile
far Alter)
plus = 2 der folgenden Kriterien:

a) Niereninsuffizienz (Kreatinin >2 X Obergrenze der
normalen Bandbreite fur Alter);

b) Koagulopathie/Gerinnungsstérung (Thrombozyten
<100 G/L oder klinische Anzeichen einer dissemi-
nierten intravasalen Gerinnung = DIC);

) Leberinsuffizienz (ALAT, ASAT oder Bilirubin >2 X
Obergrenze der normalen Bandbreite fur Alter);

d) allgemeines Erythem mit/ohne nachfolgende
Abschuppung;

e) ARDS (Acute Respiratory Distress Syndrome).

2) Nekrotisierende Fasziitis

Resultate

Im Jahr 2019 wurden insgesamt 41 Falle von invasiven Infektio-
nen durch Gruppe-A-Streptokokken (iGAS) bei Kindern <16 Jah-
ren gemeldet. Im Jahr 2020 gingen insgesamt 18 Meldungen
von Kindern oder Jugendlichen <16 Jahren mit iGAS ein. Fir alle
Patientinnen und Patienten konnten detaillierte Angaben zu
Demografie, Klinik, Therapie, Verlauf und Outcome mittels
Fragebogen erfasst werden. Das mittlere Alter der Kinder lag
2019 resp. 2020 bei 77 bzw. 48 Monaten mit einem Alters-
bereich von 8 bis187 Monaten bzw. 13 bis 104 Monaten.

14 (34%) bzw. 7 (39%) der Kinder waren weiblich, 23 (56%)
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Tabelle 10
iGAS-Falle 2019/2020 nach Klinik

2019 2020

Schweregrad
Mittlere Dauer der Hospitalisation in Tagen 11(2-23) 10(1-32)
Behandlung auf Intensivstation/ICU 19(46%) 4(22%)
Intubation/Beatmung 9(22%/47% von ICU) 3(17%/75% von ICU)
Katecholamine 12(29%/63% vonICU) 3(17%/75% von ICU)
Chirurgische Intervention 21(51%) 9(50%)
Klinische Présentation
Haut-/Weichteilinfektion 9(22%) 4(22%)
Osteoartikulére Infektion 9(22%) 5(28%)
Obere oder untere Atemwegsinfektion 15(37%) 9(50%)
ZNS-Infektion 3(7%) 1(6%)
Peritonitis 1(2%) 0
Outcome

Vollsténdige Heilung 311(76%) 11(61%)
Heilung mit Residuen 7(17%) 2 (11%)
Keine Information tber Residuen bei Austritt 3(7%) 5(28%])
Todesfalle 0 0

bzw. 11 (61%) mannlich und vier 4 (10%) bzw. keinem der Grafik 11

Kinder fehlte die Angabe des Geschlechts. Die Angaben zum Monatliche Fallmeldungen iGAS 2018-2020

Schweregrad der Erkrankung (Behandlung auf der Intensiv-

station, Beatmung, Katecholaminbedarf, chirurgische Inter- Seasonality

vention) sowie zu klinischer Présentation und Outcome sind in 12

Tabelle 10 zusammengestellt.

Klinisch prasentierten sich in den beiden Berichtsjahren 2019

und 2020 insgesamt neun (22 %) bzw. vier (22 %) der Kinder mit 8
Haut- oder Weichteilinfektionen, 9 (22%) bzw. finf (28%) mit
osteoartikuldren Infektionen, 15 (37%) bzw. neun (50%) mit 6
einer Infektion der oberen oder unteren Atemwege. Bei sechs

(15%) Kindern wurde die Diagnose eines Toxic-Shock-Syndro- A

mes (TSS) gestellt. Keines der Kinder hatte zuvor schon eine (

iGAS-Infektion erlitten. Bei finf (12%) bzw. drei (17%) der 5 , \/\ ’
Kinder wurde eine Grunderkrankung rapportiert. Dabei handelte ‘ \/” ‘
es sich um unterschiedliche Diagnosen (Rhabdomyosarkom,
Atopische Dermatitis, Sinusvenenthrombose, fetales Alkohol- Jan Feb Mar Apr Mai Jun Jul Aug Sep Oct Nov Dez
syndrom, RSV-Infektion, Cerebralparese, Zoeliakie, Schlaf- —2018 2019 2020

apnoesyndrom mit Adipositas). Als einziger bekannter Risikofak-
tor fur iGAS wurden floride Varizellen bei funf (12%) bzw. drei
(17%) der Kinder genannt. Bei je einem Kind 2019 und 2020
wurde ein enger Kontakt zu einer Person mit einer GAS-
Infektion berichtet (Haushaltkontakt).

19 (46%) der iGAS-Falle wurden 2019 in den Monaten Oktober
bis Mérz diagnostiziert, wahrend 2020 16 (89%) aller gemelde-
ten Félle in diesem Zeitraum auftraten. Anschliessend kam es zu
einem fast kompletten Verschwinden der iGAS-Falle mit nur
noch einem Fall im April 2020 und einem im August 2020
(Grafik 11 inkl. Falle 2018).
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Diskussion und Schlussfolgerungen

Wie bereits im ersten Studienjahr (2018) traten invasive Infek-
tionen mit Gruppe-A-Streptokokken auch 2019 und 2020 in
knapp 90% aller Falle bei zuvor gesunden Kindern auf. Als
einziger bekannter Risikofaktor sind floride Varizellen aufgetre-
ten und bei je einem Kind in den beiden Meldejahren bestand
ein enger Kontakt zu einem Haushaltsmitglied mit akuter
GAS-Infektion. Knapp die Halfte aller Kinder mit iGAS mussten
2019 intensivmedizinisch betreut werden, wahrend dies 2020
bei 22% der Kinder der Fall war. In den beiden Berichtsjahren
gab es keine iGAS-Todesfélle

Auffallend ist der Riickgang der gesamten Fallzahl um Uber die
Halfte im Jahr 2020 im Vergleich zu den beiden Vorjahren und
das fast vollstandige Verschwinden von iGAS-Féllen nach Marz
2020, der mit dem Ausbruch der COVID-19-Pandemie zusam-
menfallt. Entsprechend zeigt sich 2020 im Vergleich der Vor-
jahre auch keine Saisonalitat mehr. 2020 der Anteil der Kinder
mit iGAS, die auf der Intensivstation behandelt werden muss-
ten, war im Jahr 2020 deutlich kleiner. Die Beobachtung ver-
minderter Infektionen mit beispielsweise auch fast vollstandi-
gem Fehlen von viralen Atemwegsinfektionen und auch von
Streptokokken-Pharyngitis sowie anderen Infektionskrank-
heiten bei Kindern wurde auch in anderen Landern gemacht
(Hatoun et al). Zu diesem Zeitpunkt wurden in der ganzen
Schweiz aufgrund der COVID-19-Pandemie Hygiene- und
Distanzregeln intensiviert eingefiihrt und ab Mitte Méarz trat
ein nationaler Lockdown mit genereller Schulschliessung in
Kraft, der bis zum 11. Mai 2020 andauerte.

Die reduzierten Kontakte und damit Expositionsgelegenheiten
tragen sicherlich relevant zum Riickgang der iGAS bei. Sie er-
klaren allein aber nicht das fast vollstandige Verschwinden von
iGAS, welche sich in den beiden Jahren 2019 und 2020 nur in
37% resp. 50% der Félle mit Atemwegsinfektionen manifes-
tierten. Um andere Einflussfaktoren wie z.B. die asymptomati-
sche Besiedelung mit GAS und deren Auswirkung auf die
Inzidenz von iGAS beurteilen zu kénnen, sind zusatzliche Stu-
dien notwendig. Auch der weitere Verlauf der Fallzahlen im
Kontext der COVID-19-Pandemie und den getroffenen Mass-
nahmen wird zusatzliche Informationen liefern.

Studienleitung

Dr. med. Anita Niederer-Loher, Ostschweizer Kinderspital, Oberarztin
Infektiologie und Spitalhygiene, Claudiusstrasse 6, 9006 St. Gallen,
anita.niederer@kispisg.ch

Dr. med. Christian Kahlert, Ostschweizer Kinderspital, Leitender Arzt
Infektiologie und Spitalhygiene, Claudiusstrasse 6, 9006 St. Gallen,
christian.kahlert@kispisg.ch
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4.7 Vitamin-K-Mangelblutung

Ziele der Studie

Zur Verhinderung von Vitamin-K-Mangelblutungen (HDVK)
werden verschiedene prophylaktische Massnahmen empfohlen
[1,2]. In der Schweiz kénnen Neugeborene seit 2003 [3] von
drei oralen Dosen Vitamin K (Konakion® MM, Stunde vier, Tag
vier, Woche vier) zur Vorbeugung von HDVK profitieren (offizi-
elle Leitlinie der Schweizerischen Gesellschaft fur Padiatrie).
Eine friihere SPSU-Studie zeigte, dass drei orale Dosen von
Vitamin-K eine akzeptable Prophylaxe darstellen [4]. Die Ver-
weigerung/Unterlassung der Vitamin-K-Prophylaxe und eine
nicht diagnostizierte hepatobilidre Erkrankung sind die wich-
tigsten aktuellen Risikofaktoren fur HDVK. Ziel dieser Studie ist
es, die aktuelle Epidemiologie der HDVK, ihre Risikofaktoren,
ihre mdgliche Zunahme oder Clustereffekte zu ermitteln und
damit zu prifen, ob die 2003 empfohlene Pravention in der
heutigen Gesellschaft noch angemessen ist.

Falldefinition

Blutung bei einem Neugeborenen oder Saugling im Alter von

weniger als sechs Monaten (26 vollendete Wochen):

* mit einem erniedrigten PT/Quick auf <20% (INR >4) bei
normaler (oder erhéhter) Thrombozytenzahl und norma-
lem Fibrinogen ohne Fibrinabbauprodukte;

¢ mit Normalisierung des PT/Quick (und/oder Beendigung
der Blutung) 30-120 Minuten nach Verabreichung von
Vitamin K.

Resultate

Vom 1. September 2018 bis 31. Dezember 2020 wurden vier
Falle von HDVK gemeldet, drei sind sichere Félle, einer ist per
Definition kein Fall.

Schlussfolgerungen

Es ist noch zu frah, um Rickschlusse auf die Inzidenz von HDVK
seit 2018 zu ziehen. Die Studie wird wie geplant fortgesetzt
(2018-2024).

Studienleitung

Prof. Dr. med. Bernard Laubscher, Médecin chef Dép. de Pédiatrie, Réseau
hospitalier neuchatelois RHNe, Rue de maladiére 45,
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4.8 SARS-CoV-2-Infektionen

Hintergrund

Ende 2019 wurden die ersten Félle von Coronavirus-Erkrankun-
gen (COVID-19) gemeldet, die sich anschliessend schnell weltweit
ausbreiteten. Der Ausbruch wurde von der WHO am 11. Mérz
2020 zur Pandemie erklart, und fast alle Lander weltweit sind bis
April 2020 in die erste Welle der Ausbreitung eingetreten.
Modelle, die auf friheren Influenza-Pandemien, der saisonalen
Pravalenz von Coronaviren, saisonalen Schwankungen und Be-
muihungen zur Infektionskontrolle basieren, legten nahe, dass ein
zweiter Hohepunkt im Winter 2020/2021 eintreten werde, der
bis jetzt andauert. Danach werden mehrere Wellen vorhergesagt,
wobei COVID-19 zu einer saisonalen Pandemie wird.

Dartber hinaus wurden seit April 2020 Kinder mit einer verzéger-
ten entzindlichen Erkrankung gemeldet, die als «padiatrisches
entzindliches Multisystem-Syndrom — zeitlich assoziiert mit SARS-
CoV-2 (PIMS-TS)» oder «Multisystem-Entziindungssyndrom bei
Kindern (MIS-C)» bezeichnet wird.

Ziel der Studie

Das Ziel der Studie ist es, epidemiologischen Daten zu

SARS-CoV-2-Infektionen und PIMS-TS bei Kindern in der

Schweiz zu erhalten, um diese bestimmen zu kénnen:

e demografische Informationen (Alter, Geschlecht, etc.);

o Inzidenzraten (mit Altersstratifizierung);

e klinisches Spektrum der Erkrankung und Krankheits-
schweregrad;

o Sterblichkeitsrate (mit Altersstratifizierung);

e Komorbiditdten und Risikofaktoren fir schwere Erkran-
kungen;

¢ Intensivpflege und Beatmungsunterstitzung;

e Behandlungsansatze;

e Krankheitsverlauf; und

¢ Ubertragungsmuster.

Falldefinition

Kinder <18 Jahren, die in einem Schweizer Spital mit bestatig-

tem COVID-19 und/oder PIMS-TS durch einen der unten auf-

gefuhrten Tests betreut werden:

e Nachweis von SARS-CoV-2 aus einer klinischen Probe mit-
tels eines validierten NAAT (PCR), Serologie oder Antigen-
Schnelltests;

¢ Diagnose von PIMS-TS gemass den nationalen Empfehlun-
gen der Schweiz (Schlapbach et al. Front. Pediatr., 26. Mai
2021; doi.org/10.3389/fped.2021.667507).

Anderungen wéhrend des Studienzeitraums

Vom 1. Marz bis 31. Oktober 2020 wurden ambulante und
hospitalisierte Falle gemeldet.

Ab dem 1. November 2020 wurden nur noch hospitalisierte
Falle gemeldet, aber speziell auch Falle von PIMS-TS.
PIMS-TS-Félle, die vor dem 1. November 2020 gemeldet wur-
den, wurden retrospektiv identifiziert. Fur alle gemeldeten
PIMS-TS-Falle wird ein Follow-up-Fragebogen zur Datener-
fassung vier bis sechs Wochen nach der Entlassung verschickt.

Resultate

Studienpopulation

Ein detaillierter Datensatz wurde fur 682 Falle zuriickgeschickt,
von denen 678 in die endgultige Analyse aufgenommen wur-
den. Grunde fur den Ausschluss waren Duplikation in der
Berichterstattung (n=3) und Alter =18 Jahren (n=1). Das Alter
der Kinder reichte von sieben Tagen bis 17.9 Jahre mit einem
Median von 12.2 Jahren (Interquartilsbereich (IQR) 5.0-14.6)
(Tabelle 12).

Krankenhausaufenthalt und Behandlung

Insgesamt wurden 126 (19%) Kinder hospitalisiert, von denen
14 (11.1%) aus anderen Griinden als einer Infektion mit SARS-
CoV-2 aufgenommen wurden. Insgesamt 16 (12.7%) Kinder
mussten aus folgenden Grinden auf die Intensivstation aufge-
nommen werden: hdmodynamische Instabilitat (n=8), respira-
torisches Versagen (n=4), Frihgeburtlichkeit (n=1), Koma
(n=1), Herz-Kreislauf-Stillstand (n=1), neurogener Schock
(n=1). Ein Jugendlicher mit einer leichten Erkrankung der obe-
ren Atemwege wurde aus einem nicht COVID-19-bezogenen
Grund (neurogener Schock nach einem Unfall) auf die Inten-
sivstation eingeliefert. Die Ethnizitat der auf der Intensivstation
aufgenommenen Kinder war kaukasisch (n=8), schwarz (n=4),
hispanisch (n=3) und unbekannt (n=1). Sauerstoff war in 34
(27 %), Inotrope in neun (7.3%) und mechanische Beatmung
in acht (6.3%) der stationar aufgenommenen Falle erforder-
lich. Komplikationen wurden bei 25 (19.8%) hospitalisierten
Kindern berichtet, wobei kardiovaskulare Komplikationen am
haufigsten auftraten (10 [7.9%]). Insgesamt wurden 48 Kinder
retrospektiv auf potenzielle PIMS-TS analysiert, von denen

17 Kinder aufgrund der verfiigbaren Daten als Falle identifi-
ziert wurden (8 nicht ICU-aufgenommen, 9 ICU-aufgenom-
men). Drei Todesfalle wurden registriert.

Insgesamt erhielten die meisten Kinder (646 [95.3%]) keine
Medikamente. Eine spezifische Behandlung erhielten zehn
(1.8%) der nicht-hospitalisierten, 15 (13.6%) der hospitalisier-
ten und zwolf (75%) der ICU-aufgenommenen Kinder. Von
den hospitalisierten Kindern (nicht auf der Intensivstation auf-
genommen) erhielten sechs (5.5%) Kortikosteroide, je zwei
(1.8%) Hydroxychloroquin und intravenése Immunglobuline
und eines (0.9%) Tocilizumab. Von den auf der Intensivstation
aufgenommenen Kindern erhielten neun (56.3%) Biologicals
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Tabelle 12

AlterinJahren

(Aufgrund der Falldnderung im Studienzeitraum, beinhaltet die Tabelle nur die Daten bis zum 31. Oktober 2020)

Insgesamt

Nicht
hospitalisiert

n (%]
n=552

Alle
hospitalisiert

q] [%]
n=126

n [%]
n=678

<2 117(17.3) 52(9.4) 65(51.6) 4(25.0)
2 bis <5 49(7.2) 42(7.6) 7(5.8) 0(0.0)
Shbis<10 99(14.6) 85(15.4) 14(11.1) 2(12.5)
210 413(60.9) 373(67.6) 40(31.7) 10(62.5)
Alter <1 Monat 17(2.5) 5(0.9) 12(9.5) 1(6.2)
Weiblich 316 (46.6) 262 (47.5) 54(42.9) 5(31.3)
Komorbiditaten 106(15.6) 72(13.0) 34(27.0) 5(31.3)
Symptome
Fieber 305(45.3) 209(38.1) 96(76.2) 11(68.8)
Husten 277(41.2) 229(41.8) 48(38.4) 4(26.7)
Rhinorrhoe 191(28.4) 142(25.9) 49(39.2) 4(26.7)
Pharyngitis 187 (27.8) 164(29.9) 23(18.4) 3(20.0)
Anosmie/Dysgeusie 76(11.3) 73(13.3) 3(2.4) 1(6.7)
Abdominaler Schmerz 76(11.3) 60(10.9) 16(12.8) 5(33.3)
Durchfall 68(10.1) 46(8.4] 22(17.8) 5(33.3)
Erbrechen 59(8.8) 37(6.8) 22(17.8) 5(33.3)
Atembeschwerden 49(7.3) 18(3.3) 31(24.8) 10(62.5)
Ausschlag 22(3.3) 6(1.1) 16(12.8) 5(33.3)
Sauerstoffsattigung <92% 18(2.7) 1(0.2) 17(13.5) 6(37.5)
Asymptomatisch 39(5.8) 35(6.3) 4(3.2) 0(0.0)
(Anakinra [n=7], Tocilizumab [n=2]), sieben (43.8%) jeweils Grafik 13
Kortikosteroide, intravenése Immunglobuline und zwei Clusteranalyse Symptome SARS-CoV-2
(12.5%) Hydroxychloroquin. Es wurde keine weitere Behand-
lung einschliesslich Remdesivir gegeben. Die mediane Dauer sl 300
des Krankenhausaufenthalts betrug bei den nicht auf der In- P— )
tensivstation aufgenommenen Kindern 3.0 (IQR 2.0-4.0) Tage Fieber 200
und bei den auf der Intensivstation aufgenommenen Kindern Husten 150
14 (IQR 4.75-15.25) Tage. thw”gi‘is 100
Rhinorrhoe 0
L Bauchschmerzen
Komorbiditéten a,

Insgesamt 106 (15.6%) Kinder hatten vorbestehende medizi-
nische Erkrankungen, die hdufigsten Komorbiditaten wurden
in den folgenden Gruppen berichtet: Atemwegserkrankungen
(45 [42.5%]), Endokrinologie (15 [14.2%]), Hdmato-Onkolo-
gie (12 [11.3%]) und kardiovaskulare Erkrankungen (10
[9.4%]). Hospitalisierte Kinder hatten signifikant mehr Komor-
biditaten als nicht-hospitalisierte Kinder (p <0.01). Funf
(31.3%) Kinder, die auf der Intensivstation aufgenommen
wurden, hatten vorbestehende Komorbiditaten: drei Kinder
hatten Asthma/Bronchitis, ein Neugeborenes hatte eine Friih-
geborenen-Apnoe (geboren mit 29 Wochen Schwanger-
schaftsalter) und ein zwei Monate alter Sdugling hatte eine
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Sauerstoffsattigung < 92%
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isolierte Mikrozephalie mit einem normalen zerebralen Ultra-
schall und ohne Nachweis von Cytomegalovirus im Urin.
Kinder, die auf die Intensivstation aufgenommen werden
mussten, hatten im Vergleich zu Kindern, die nicht auf der
Intensivstation aufgenommen wurden, nicht haufiger vorbe-
stehende medizinische Erkrankungen.

Symptome

Insgesamt war Fieber das am haufigsten beobachtete Symp-
tom bei Kindern mit COVID-19 (305 [45.3%]) (Tabelle 12). Bei
Kindern unter zwei Jahren waren Fieber, Husten und Rhinorr-
hoe die haufigsten Symptome und bei Jugendlichen zwischen
zehn und 18 Jahren wurden Fieber, Husten und Kopfschmer-
zen am haufigsten berichtet. Fieber und Hautausschlag traten
bei hospitalisierten im Vergleich zu nicht-hospitalisierten Kin-
dern haufiger auf (96 [76.2%] vs. 209 [38.1%], p< 0.001)
bzw. (16 [12.8%] vs. 6 [1.1%], p<0.001). Im Gegensatz dazu
war Anosmie/Dysgeusie bei nicht-hospitalisierten Kindern
haufiger (73 [13.3%] vs. 3 [2.4%], p=0.001). Kinder, die auf
der Intensivstation aufgenommen wurden, hatten haufiger
Bauchschmerzen (5 [33.3%] vs. 11 [10%], p=0.034) und
Hautausschlag (5 [33.3%] vs. 11 [10%], p=0.034) als Kinder,
die nicht auf der Intensivstation aufgenommen wurden. Eine
Heatmap mit einer Co-Occurrence-Matrix fr Symptome zeig-
te drei Cluster von Symptomen, die drei verschiedene klinische
Phanotypen reprasentieren (siehe Grafik 13).

Der erste Cluster stellt eine Erkrankung der oberen Atemwege
mit Fieber, Husten, Rhinorrhoe und Pharyngitis dar, der zweite
eine gastrointestinale Erkrankung mit Bauchschmerzen, Diarr-
hoe und Erbrechen, und der dritte Cluster entspricht eher kon-
stitutionellen Symptomen mit Kopfschmerzen, Myalgie und
Asthenie.

Komplikationen

Insgesamt 29 (4.3%) Kinder mit einer SARS-CoV-2-Infektion
entwickelten Komplikationen, diese waren bei hospitalisierten
Kindern haufiger als bei nicht hospitalisierten (p< 0.001). Die
haufigsten Komplikationen/nicht-pulmonale Organmanifestati-
onen waren bei zwolf (1.8%) Kindern kardiovaskular, ein-
schliesslich Koronararteriendilatation (n=4), Erhéhung der
kardialen Enzyme (n=3), hypotensiver Schock (n=3), Myokardi-
tis (n=1), Vaskulitis (n=3), Lungenembolie (n=1). Eine bakteriel-
le Co-Infektion wurde bei neun (1.3%) Kindern berichtet,
ausschliesslich bei hospitalisierten Kindern. Weitere Komplika-
tionen waren: Panzytopenie (n=5), Nierenversagen (n=4),
Krampfanfalle (n=3), Enzephalopathie (n=1), Polyradikuloneu-
ritis (n=1) und Myopathie (n=1). Bei den hospitalisierten Fallen
wurden wéahrend des Studienzeitraums drei (2.4%) Todesfalle
gemeldet.

Diagnose

Die Diagnose wurde meist durch eine einmalige nasopharyn-
geale PCR bestatigt (620 [96.3%]). Von den 40 Kindern, bei
denen eine Serologie durchgefuhrt wurde, waren 35 (87.5%)
positiv. Finf (55.6%) auf der Intensivstation aufgenommene
Kinder hatten eine positive Serologie mit negativer PCR. Eine
Rontgenaufnahme des Brustkorbs wurde bei 47 (6.9%) Kin-

dern durchgefihrt und zeigte einseitige und beidseitige Veran-
derungen in sechs (12.8%) bzw. 16 (34%) Fallen. Eine Echo-
kardiographie wurde bei 47 (6.9%) Kindern durchgefiihrt,
abnorme Befunde wurden bei acht (21.6%) Kindern festge-
stellt (Koronardilatation [n=4], reduzierte Ejektionsfraktion des
linken Ventrikels [n=3], Dyskinesie [n=1]), alle wurden statio-
nar aufgenommen. Weitere diagnostische Untersuchungen
waren abdomineller Ultraschall (16 [2.4%]) und Thorax-CT-
Scan (9 [1.3%])).

Ubertragung

Insgesamt hatten 309 Kinder (45.6%) ein Familienmitglied mit
einer bestatigten oder vermuteten SARS-CoV-2-Infektion. Eine
in der Gemeinschaft erworbene Infektion (einschliesslich
Schule und Kindertagesstatte) wurde bei 86 (12.7 %) Kindern
bestatigt oder vermutet. Bei einem Drittel der Kinder war der
Primarfall unbekannt 284 (41.9%,).

Schlussfolgerungen

COVID-19 ist bei Kindern und Jugendlichen meist eine milde
Erkrankung mit geringer Mortalitat. Fieber, Hautausschlag und
Komorbiditaten sind mit hoheren Aufnahmeraten verbunden.
Das klinische Spektrum und der Schweregrad werden bei padiat-
rischem COVID-19 vom Alter beeinflusst. Eine kontinuierliche
Beobachtung ist notwendig, um die padiatrische COVID-19-
Infektion weiter und besser zu verstehen und um die Therapie
und Pravention zu steuern.

Studienleitung

PD Dr. med. Nicole Ritz, Chefarztin Padiatrie, Chefarztin padiatrische
Infektiologie, Kinderspital Luzern,

Luzerner Kantonsspital, Spitalstrasse, 6000 Luzern 16, nicole.ritz@luks.ch

Co-Leitung: Dr. phil. Dr. med. Petra Zimmermann, Leitende Arztin
padiatrische Infektiologie, Kantonsspital Fribourg (HFR),
Chemin des Pensionnats 2—6, 1708 Fribourg, petra.zimmermann@unifr.ch
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Swiss Hepatitis Symposium 2021
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Coronavirus Aktualisiert am 110.2021

Aktuelle Verhaltens- und
Hygieneregeln:

v Impfung v Zertifikat

Empfohlen: Covid-19-Impfung. Wenn vorgeschrieben:
Zertifikat bereithalten und
Ausweis mitfiihren.

Maske tragen, Abstand halten. Mehrmals tdglich Griindlich Hdnde Zur Riickverfolgung Bei Symptomen

wenn vorge- luften. waschen oder immer vollstidndige  sofort testen lassen

schrieben. desinfizieren und Kontaktdaten und zu Hause
Handeschiitteln angeben. bleiben.
vermeiden.

WWW. bqg -CO ronCIVil‘US.Ch Regeln kénnen kantonal abweichen.

Confédération suisse Office fédéral de la santé publique OFSP
Confederazione Svizzera Ufficio federale della sanita pubblica UFSP
Confederaziun svizra Uffizi federal da sanadad publica UFSP

g Schweizerische Eidgenossenschaft Bundesamt fiir Gesundheit BAG

Swiss Confederation SwissCovid App
Download




BETAUBUNGSMITTEL 47/21

Rezeptsperrung

Swissmedic, Abteilung Betaubungsmittel

Rezeptsperrung
Folgende Rezepte sind gesperrt

Kanton Block-Nr. Rezept-Nr.
Basel 9296229
Waadt

9525151-9525175
9517851-9517875
9380503

Ziirich
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Ich sage meinen Liebsten, was ich will %
Nur wenn sie meinen Willen kennen, kon
sie in meinem Sinn entscheiden.
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Confederaziun svizra transplant

Eidgenossisches Departement des Innern EDI
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