Zertifizierte Fortbildung

N

o (] ()
Kostenlose Teilnahme auf H cme-kurs.de

Pravention viraler Atemwegserkrankungen:
RSV, Influenza und COVID-19 im Fokus

Prof. Dr. med. Martina Prelog, Wirzburg

Zusammenfassung

Akute Atemwegserkrankungen, die beispielsweise durch das Respiratorische Synzytial-
Virus oder durch Influenzaviren ausgeldst werden, treten zumeist saisonal auf, wahrend
COVID-19 (ausgeldst durch das Schwere Akute Respiratorische Syndrom-Coronavirus-2
(SARS-CoV-2)) oftmals ganzjdhrig zu Krankheitshdufungen fihrt. Alle drei dhneln sich
durchaus bzgl. ihrer Symptome und Risikogruppen. Diese viralen Infektionen kénnen
mitunter zu schweren Krankheitsverlaufen, Hospitalisierungen und sogar zum Tod fihren.

Antivirale Therapien gegen Influenza oder COVID-19 sind oftmals speziellen Indika-
tionen vorbehalten, weshalb bei einer Vielzahl der Patienten nur eine symptomatische
Therapie durchgefiihrt werden kann. Umso wichtiger sind daher aktive Immunisierungs-
strategien zur Prophylaxe. In Deutschland stehen mittlerweile fir alle drei Erkrankun-
gen Impfungen zur Verfigung, wobei die Standige Impfkommission (STIKO) am Robert
Koch-Institut (RKI) Impfempfehlungen fir die jeweiligen Zielgruppen ausspricht. Im
Folgenden werden wichtige Aspekte zu diesen Erkrankungen, den Risikogruppen und
empfohlenen Impfstrategien in Deutschland zusammengefasst.

LERNZIELE

Am Ende dieser Fortbildung kennen Sie ...

V' Details zur Epidemiologie akuter Atemwegserkrankungen, die durch drei wichtige
virale Erreger ausgeldst werden — mit Fokus auf RSV in Deutschland,

V' klinische Aspekte dieser Infektionen,
v die Impfstoffe, die in Deutschland zur Verfigung stehen,
v die Personengruppen, die es besonders vor diesen viralen Infektionen zu schitzen gilt,

v die aktuellen Impfempfehlungen der STIKO am RKI.
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Pravention viraler Atemwegserkrankungen:

Zu den wichtigsten Erregern viral bedingter akuter respiratorischer Erkrankungen
(ARE) zahlen RSV, Influenzaviren und SARS-CoV-2.

Das RS-Virus, aus der Familie der Pneumoviridae, mit den zwei Subtypen (RSV-A
und RSV-B) unterscheidet sich aufgrund der Antigenstruktur des Oberflachen-G-
Proteins und verfugt Uber ein negatives, einzelstrangiges RNA-Genom [1]. Die
Ubertragung erfolgt in erster Linie durch Tropfcheninfektion, jedoch kénnen
Schmierinfektionen durch kontaminierte Oberflachen und Hénde ebenso zur
Ubertragung beitragen [2]. Das Virus infiziert zunichst die Epithelzellen der obe-
ren Atemwege, kann sich aber auch auf die unteren Atemwege ausbreiten. Wah-
rend der jahrlichen saisonalen Haufung typischerweise zwischen Oktober und
Marz zirkulieren Virusstdmme beider Gruppen, wobei RSV-A meist dominiert [3].
Wesentlich fir das Eindringen des Virusgenoms in die Wirtszelle ist das hochkon-
servierte Fusionsprotein (F-Protein). Das F-Protein bindet an die Wirtszelle, und
durch eine Konformationsanderung von Prafusionskonformation (PreF) zur Post-
fusionskonformation (PostF) verschmelzen Virus- und Zellmembran, und das virale
Erbgut kann in die Zelle zur Vermehrung entlassen werden. PreF stellt eine ideale
Angriffsstelle fUr neutralisierende Antikorper dar und ist daher die geeignete Ziel-
struktur fUr aktuell verfigbare Impfstoffkandidaten [4] und fir monoklonale Anti-
korper, die in der Pravention bei Sduglingen eingesetzt werden.

Die weltweit verbreiteten Influenzaviren geh&ren zur Familie der Orthomyxoviridae.
Sie besitzen ein einzelstréngiges, segmentiertes RNA-Genom. Fir den Menschen
sind saisonal vor allem das Influenza-A- und -B-Virus (Influenza-A-Virus, IAV; In-
fluenza-B-Virus, IBV) relevant. Charakterisiert werden die IAV durch ihre Oberfla-
chenproteine Hamagglutinin (HA) und Neuraminidase (NA) sowie das Matrix-(M2-)
lonenkanalprotein.

Die Heterogenitat von IAV ist in den heute bekannten 18 HA- und 9 NA-Varian-
ten begrindet und flie3t zur Unterscheidung mit in die IAV-Bezeichnung ein, bei-
spielsweise A (HIN1). HA ist fUr die Bindung von AV an die Wirtszelle verantwort-
lich und ermdglicht die Fusion mit der Zellmembran. NA unterstitzt die Infektion
und ermdglicht die Ausschleusung von Viren aus infizierten Zellen.

Die hohe genetische Variabilitdt durch das segmentierte Genom und die He-
terogenitat der HA- und NA-Variantenkombinationen durch Rekombinationen
von HA und NA (Antigenshift) und Punktmutationen in den antigenen Strukturen
(Antigendrift) sind maf3geblich fir die Wandlungsfahigkeit von IAV und der Grund,
weshalb Impfstoffe regelmafiig angepasst werden missen [5].

Das ebenfalls weltweit vorkommende einzelstrangige RNA-Virus SARS-CoV-2 ge-
hért zur Familie der Coronaviridae und ist verantwortlich fir COVID-19. Hauptiber-
tragungsweg ist auch hier die Trépfcheninfektion. SARS-CoV-2 besitzt vier essen-
zielle Strukturproteine: Das Spike-(S-), das Membran-(M-), das Envelope-(E-) und
das Nucleocapsid-(N-)Protein. Kritisch fUr den Infektionszyklus von SARS-CoV-2
ist das aus der Lipidhille des Virus ragende Spike-(S-)Protein, das mit der Re-
kombinanten-Bindungsdoméane (RBD) an den Angiotensin-Converting-Enzym-2-
(ACE2-)Rezeptor der Wirtszelle bindet und eine Membranfusion ausldst [6]. Das
Spike-Protein und dabei vor allem RBD als Teil des S1-Segementes ist Angriffs-
punkt neutralisierender Antikérper und somit auch die Zielstruktur von Impfstoffen
und therapeutischen monoklonalen Antikérpern.

In Deutschland stehen an die jeweilig zirkulierenden SARS-CoV-2-Varianten
stammangepasste protein- und mRNA-basierte (messenger Ribonukleinsdure;
mMRNA) Impfstoffe zum Schutz vor COVID-19 zur Verfigung [7, 81.
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AKUTE RESPIRATORISCHE ERKRANKUNGEN (ARE) UND AUSWIRKUNGEN
AUF DIE OFFENTLICHE GESUNDHEIT

ARE konnen die Gesellschaft durch die notwendige medizinische Betreuung, durch
Arbeitsausfélle und potenzielle Komplikationen erheblich belasten. Die Krankheits-
last resultiert aus den direkten Symptomen, der Beeintrachtigung der Lebens-
qualitatund der Uberlastung des Gesundheitssystems. Insbesondere fir vulnerable
Gruppen stellen ARE eine erhebliche Gefahr fir schwere Krankheitsverlaufe, Exa-
zerbation von Grunderkrankungen und eine erhdhte Mortalitdt dar (@ Tab. 1, S. 4).

Analysen des RKI und des Infektionsradars des Bundesministeriums fur Ge-
sundheit dokumentieren die Krankheitslast schwerer akuter Atemwegsinfektio-
nen (SARI) durch RSV, Influenzaviren und SARS-CoV-2 in Deutschland Uber meh-
rere Saisons hinweg, wobei alle drei Erreger in ihren mitunter parallel auftretenden
Wellen substanziell zu Hospitalisierungen beitragen kdnnen [10, 15].

Fur Menschen ab 60 Jahre wurden in der Saison 2023/2024 in Deutschland
schatzungsweise bis zu 43.100 COVID-19-bedingte Hospitalisierungen sowie bis zu
27.500 Influenza- und 9.700 RSV-bedingte Hospitalisierungen berichtet (8 Abb. 1)
[19].
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DURCH RSV VERURSACHTE KRANKHEITSLASTEN

RSV wird hauptsachlich durch Trépfchen bei Husten, Niesen und Sprechen sowie
durch Schmierinfektion Uber Hande und kontaminierte Oberflachen Ubertragen
[1]. Typischerweise treten RSV-Infektionen zyklisch und mit klarer Saisonalitat auf.
Beginnend im Oktober steigen die Fallzahlen bis Januar/Februar des Folgejahres
an, gefolgt von einem Rickgang bis Marz [20, 21]. Der Gipfel der RSV-Saison hat
sich in den letzten zwei Jahren Uber etwa vier bis acht Wochen im Januar/Februar
erstreckt [1]. In Deutschland besteht seit Juli 2023 eine bundesweite Meldepflicht
firlaborbestatigte RSV-Infektionen. Rechtsgrundlage ist § 7 des Infektionsschutz-
gesetzes (IfSG) [21].

Die grofite Krankheitslast durch RSV besteht bei Sduglingen und Kleinkindern
sowie bei Senioren (@ Abb. 2) [22-24], wobei bestimmte chronische Vorerkran-
kungen, wie kardiorespiratorische Grunderkrankungen oder Diabetes, das Risiko
schwerer Verlaufe in jedem Alter erh6hen [24, 25]. Die Bedeutung von RSV bei Er-
wachsenen wurde lange unterschatzt — daher begriinden neuere Analysen gezielte
Impfempfehlungen fir dltere und vulnerable Gruppen jeden Alters [26, 1, 27, 28].

Schatzungen zufolge gab es im Jahr 2019 bei Kindern im Alter von null bis
60 Monaten weltweit 33 bis 60 Millionen RSV-assoziierte Erkrankungen der unteren
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Abbildung 1

Krankheitslast und Hospitalisierun-
gen in Deutschland in der Gene-
ration ab 60 Jahren in der Saison
2023/2024, beruhend auf ICD-10-
Diagnose-Code: RSV (J12.1, J20.5,
J21.0, B97.4), COVID-19 (J11-J22
mit U07.1 Sekundardiagnose),
Influenza (Diagnoseschlissel aus
der Internationalen Klassifikation
der Krankheiten (ICD-10): J0O9,
J10.X, J11.X). Modifiziert nach [19]

Abkirzungen

COVID-19 = Coronavirus-19-Erkrankung
ICD =International Statistical Classification
of Diseases and Related Health Problems
RSV =Respiratorisches Synzytial-Virus
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Erreger

Saisonale Haufung

Besonders gefahr-
dete Gruppen

Ubertragungsweg

Typische
Hauptsymptome

Typische schwere
Komplikationen

Inkubationszeit

Krankheitsdauver
(meist)

Hospitalisierungs-
raten

Mortalitat

Gesundheits- und
volkswirtschaftli-
che Folgen

Pravention und
Indikationen laut
STIKO*

Zugelassene aktive
Impfstoffe*

Respiratorisches Synzytial-
Virus (A und B)

Winterhalbjahr
(Okt—Marz, teils friher)

Sauglinge, altere Erwachsene,
Immungeschwéchte

Tropfchen, Aerosole, Kontakt
mit infizierten Gegenstanden

Schnupfen, trockener Husten,
Fieber, pfeifende Atmung,
Atemnot und Zyanose (v. a. bei
Sduglingen), Trinkschwédche

Bronchiolitis, Pneumonie, Exa-
zerbation von Grunderkrankun-
gen, kardiovaskuldre Ereignisse
(Apoplex, Myokardinfarkt)

2 bis 8 Tage (meist 4 bis 6)

1 bis 2 Wochen, bei Risiko-
gruppen langer

Hoch z. B. bei Personen <1 Jahr
und 275 Jahre sowie Risiko-
gruppen (s. auch Abschnitt zu
RSV-Krankheitslasten)

Niedrig, aber relevant bei Risi-
kogruppen (s. auch Abschnitt
zu RSV-Krankheitslasten)

Belastung von Kliniken,
Kinderstationen und P&diatrie,
Arbeitsausfalle, Exzesskonsul-
tationen

Passive Immunisierung fir alle
Sduglinge in der ersten RSV-
Saison, Standardimpfung fir
alle ab 75 Jahre und ab 60 Jahre
bei schwerer Grunderkrankung,
Bewohnende von Einrichtun-
gen der Pflege im Alter von

60 bis 74 Jahren

Adjuvantierter proteinbasierter
PreF-Impfstoff;

nicht adjuvantierter protein-
basierter PreF-Impfstoff;
MRNA-Impfstoff
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Pravention viraler Atemwegserkrankungen:

Influenzaviren (A und B)

Winterhalbjahr
(Okt—Mai)

Altere Erwachsene, Schwangere,
chronisch Kranke

Tropfchen, Aerosole, Kontakt
mit infizierten Gegenstanden

Pl6tzlicher Beginn mit hohem
Fieber, Schittelfrost, Kopf- und
Gliederschmerzen, trockener
Husten, starke Erschépfung,
bei Kindern oftmals Magen-
Darm-Beschwerden

Pneumonie, bakterielle
Superinfektion, kardiovaskulare
Ereignisse (Apoplex, Myokard-
infarkt)

1 bis 4 Tage (meist 2)

5 bis 7 Tage, Erschopfung oft
langer

Hoch bei Personen =60 Jahre
und Risikogruppen (s. auch
Abschnitt zu Influenzakrank-
heitslasten)

Variabel, in schweren Saisons
hoch (s. auch Abschnitt zu
Influenzakrankheitslasten)

Belastung von Hausarzten
und Kliniken, Arbeitsausfalle,
Exzesskonsultationen

Beispielsweise Standardimp-
fung als jahrliche saisonale
Impfung ab 60 Jahre,

weitere Indikationen siehe Ab-
schnitt STIKO-Empfehlungen

Standarddosierte ei- und zell-
basierte Impfstoffe,
Hochdosisimpfstoff:
MF-59-adjuvantierter Impf-
stoff; lebendattenuierter
nasaler Impfstoff
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SARS-CoV-2

Seit 2022/2023 ebenfalls Winterspitzen,
aber ganzjahrig Falle

Altere Erwachsene, chronisch Kranke,
Immungeschwéchte

Tropfchen, Aerosole, Kontakt mit infizierten
Gegenstdnden

Husten, Fieber, Schnupfen, Halsschmerzen,
Geruchs-/Geschmacksverlust, Midigkeit,
Kopfschmerzen, Atemnot, teils Magen-
Darm-Beschwerden

Pneumonie, akutes Atemnotsyndrom,
akutes respiratorisches Distress-Syndrom
(ARDS), Thrombosen, Hyperinflammation,
Multisysteminflammation

2 bis 14 Tage (meist 3 bis 5)

1 bis 2 Wochen bei milden Verlaufen, langer
bei schweren; Post-/Long-COVID mdglich

Hoch bei Personen 260 Jahre und Risiko-
gruppen (s. auch Abschnitt zu COVID-19-
Krankheitslasten)

Hoher als Influenza in ersten Pandemie-
jahren, aktuell niedriger (s. auch Abschnitt
zu COVID-19-Krankheitslasten)

Belastung von Kliniken und Intensivstatio-
nen, Arbeitsausfalle, Langzeiterkrankungen
(Long-COVID)

Eine Basisimmunitdt gegen SARS-CoV-2 gilt
als erreicht, wenn mindestens drei SARS-
CoV-2-Antigenkontakte (Impfung oder
Infektion) erfolgt sind, davon mindestens
einer durch eine Impfung. Eine Basisim-
munitat ist fir folgende Personengruppen
ausreichend: Personen im Alter von 18 bis
59 Jahren ohne Grunderkrankung, Frauen
im gebarfahigen Alter und Schwangere
ohne Grunderkrankung.

Jahrliche Auffrischimpfung im Herbst for
Personen mit einem erhéhten Risiko fir
einen schweren COVID-19-Verlauf sowie
fir Personen mit einem erhéhten arbeits-
bedingten SARS-CoV-2-Infektionsrisiko

mRNA-Impfstoffe; adjuvantierter protein-
basierter Impfstoff



RSV, Influenza und COVID-19 im Fokus

Atemwege (,lower repiratory tract disease”, LRTD), davon drei bis sechs Millionen
Hospitalisierungen. In einer Publikation aus dem Jahr 2022 wird von weltweit Gber
26.300 RSV-assoziierten LRTD mit Todesfolge bei Kindern unter finf Jahren be-
richtet [29]. Man geht davon aus, dass bis zum Ende des zweiten Lebensjahres Gber
95 % der Kinder Kontakt mit RSV hatten. RSV hinterlasst keine lebenslange Immu-
nitat, die Abwehrmechanismen sind unvollstandig und werden durch die Immun-
evasionsmechanismen von RSV ineffizient. Daher geht man von Reinfektionen
mindestens alle zwei bis drei Jahre aus. Bei Erwachsenen verlduft eine RSV-Infek-
tion mitunter asymptomatisch oder als milder respiratorischer Infekt der oberen
Luftwege. Ein Etagenwechsel in die tieferen Atemwege ist bei immunoseneszen-
ten oder immungeschwachten Personen haufiger. Die Hospitalisierungsrate auf-
grund RSV-bedingter Erkrankungen steigt mit zunehmendem Lebensalter an [30].
Vor allem bei alteren Erwachsenen ab 60 Jahren kann die Infektion zu schweren
beatmungspflichtigen LRTD oder sogar zum Tod fihren (8 Abb. 3) [14, 31]. Dabei
spielen neben dem Alter insbesondere chronische, immunsupprimierende Grund-
erkrankungen eine entscheidende Rolle [24, 30, 32, 33]. Eine Studie aus den USA,
in der in den Jahren 1999 bis 2003 Gber vier Saisons Daten erhoben wurden, zeigt,
dass eine RSV-Infektion bei jahrlich 3 bis 7 % der gesunden &lteren Erwachsenen
und bei 4 bis 10 % der Erwachsenen mit bestimmten immunsupprimierenden
Risikofaktoren auftrat. Zudem verdeutlicht die Studie, dass auch die Rate der RSV-
bedingten Hospitalisierungen mit dem Alter und mit einerimmunsupprimierenden
Grunderkrankung ansteigt [34].

Seite 4, Tabelle 1

Ubersicht zu typischen ARE-Para-
metern, die durch RSV, Influenza-
viren und SARS-CoV-2 verursacht
werden. Modifiziert nach [9-18]
*Stand 31.10.2025, siehe [85, 86,
89] und Abschnitt STIKO-Empfeh-
lungen

Kumulative Raten der RSV-assoziierten Krankenhausaufenthalte in der Saison 2023/2024
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Uberwachungszeitraum

Studien legen nahe, dass die Krankheitsbelastung durch RSV-Infektionen speziell
in Bezug auf das kardiovaskuldre Risiko, auf Exazerbation von Grunderkrankungen,
chronisch obstruktiver Lungenerkrankung (COPD) oder auch Asthma mitunter ver-
gleichbar oder sogar hdher sein kann als bei der Influenza [36-39]. RSV-Infektionen
erfordern tendenziell eine um ein bis drei Tage langere Krankenhausaufenthalts-
dauer als bei der Influenza. Eine RSV-Erkrankung mit schwerer Hypoxie und res-
piratorischer Insuffizienz fihrt zu haufigeren Aufnahmen auf eine Intensivstation
mit einer 30 % hoheren Risikoratio im Vergleich zu Influenza [36]. Auch besteht
eine hohere Wahrscheinlichkeit fir die Notwendigkeit einer invasiven Beatmung

© CME-Verlag 2025
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Abbildung 2

Kumulative Rate der RSV-beding-
ten Hospitalisierungen nach Alters-
kohorte (18 bis 49, 50 bis 64 und
65+ Jahre) in der Saison 2023/2024
aus den USA. Modifiziert nach [35]



Zertifizierte Fortbildung

Abbildung 3

Erhohte Morbiditat bei alteren
Patienten in den USA, Inzidenz
von RSV-Infektionen bei hospitali-
sierten Erwachsenen in den Jahren
2017 bis 2020. Modifiziert nach
[33]

Abkirzungen

COPD =Chronisch obstruktive Lungen-
erkrankung

CHF =Kongestive Herzinsuffizienz

Pravention viraler Atemwegserkrankungen:

oder High-Flow-Sauerstofftherapie [40-43]. Eine gezielte ursachliche Therapie bei
einer RSV-Infektion gibt es derzeit nicht [44].

Insbesondere bei dlteren Menschen kann sich eine RSV-Infektion langfristig auf
die Konstitution und Lebensqualitat auswirken — mit kognitiven und physischen
Einschrankungen bei Alltagsaktivitdten oder einer erhohten Pflegebedirftigkeit.
Dariber hinaus stellt die Infektion eine Belastung fur die Gesundheitssysteme dar:
Gerade wdhrend der Wintermonate kommt es zu einer erhéhten Frequenz von Be-
suchen in den Notaufnahmen und vermehrten Exzesskonsultationen in der Praxis
[45, 46].

So wurden in der Saison 2023/2024 deutschlandweit 57.093 labordiagnostisch
bestdtigte RSV-Félle an das RKI gemeldet, was einer kumulativen Inzidenz von
68 RSV-Fallen pro 100.000 Einwohner entspricht. Ubermittelt wurden zudem
168 Todesfalle mit RSV-Infektion, von diesen entfielen 90,5 % auf altere Erwach-
sene ab 60 Jahre [21]. Gerade hier wird die Krankheitslast durch RSV haufig unter-
schatzt — so ist das relative Risiko fir einen schweren RSV-Verlauf bei Erwachsenen
ab 60 Jahren erhoht (Abb. 3). Grinde hierfir kénnen die unspezifischen Symptome
sein, die denen anderer Atemwegsinfektionen sehr dhneln (Tab. 1) [11], eine fehlen-
de Routinetestung [47] sowie ein zu geringes Bewusstsein innerhalb der Bevolkerung
und unter dem &rztlichen Personal [33, 48, 49]. Eine weitere Problematik besteht
in der rechtzeitigen Diagnostik, da insbesondere Erwachsene das RSV im oberen
Atemtrakt nachweisbar nur kurz replizieren und oftmals trotz einer schweren RSV-
assoziierten tiefen Atemwegsinfektion RSV im Nasopharynx durch Antigenschnell-
tests oder PCR nicht mehr nachweisbar ist. Eine verbesserte Diagnostik sowie eine
klare Kostenibernahme, Uberwachung und ein gesteigertes Bewusstsein fir das
Risiko und die Folgen einer RSV-Infektion sind daher entscheidend, um RSV frihzei-
tig zu erkennen und noch besser: PraventionsmalRnahmen optimal zu nutzen [50].

Relatives Risiko fUr einen schweren RSV-Verlauf bei Erwachsenen Uber 60 Jahren mit ambulanter Vorstellung
wegen einer akuten Atemwegsinfektion - in Abhangigkeit von Alter oder Komorbiditaten

Risiko relativ zu Erwachsenen
ohne Komorbiditaten (alter
als 60 Jahre)

Risiko relativ zu Erwachsenen
im Alter von 60—64 Jahre
(mit und ohne Komorbiditat)

65-74 Jahre

6l

75+ Jahre

Diabetes

Asthma

Relatives Risiko fur einen schweren* vs. nicht schweren RSV-Verlauf

® RSV wurde bei 243 von
2257 Teilnehmenden
nachgewiesen (11 %)

® Derklinische Verlauf
der RSV-Infektion
war in 47 Fallen (19 %)
schwer*, in 155 Fallen
(64 %) moderat und in
41 Fallen (17 %) mild.

3,64
CHF

COPD

0 1 2 3 4

*Schwere klinische Verlaufe wurden definiert als eine stationdre Aufnahme zur Akutversorgung, ein Be-
such in der Notaufnahme wegen einer akuten Erkrankung oder eine Pneumonie innerhalb von 28 Tagen
nach Studieneinschluss.

DURCH INFLUENZA VERURSACHTE KRANKHEITSLASTEN

In Deutschland treten die vorwiegend durch Tropfcheninfektionen ausgeldsten
saisonalen Influenzawellen in variabler Starke meist im Winterhalbjahr zwischen
der Kalenderwoche (KW) 40 und KW 20 des Folgejahres auf — mit Spitzenlasten
nach dem Jahreswechsel. In den Tropen und Subtropen finden Influenzainfektions-
hdufungen das ganze Jahr Uber statt. Alle Altersgruppen kdnnen betroffen sein,
davon vor allem Schulkinder und junge Erwachsene, jedoch bestehen auch hier ein
deutlich erhéhtes Erkrankungsrisiko und schwerere Krankheitsverlaufe fur Altere,
Personen mit chronischen Erkrankungen jeglichen Alters und fir Schwangere [5].
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Laut des US-amerikanischen Centers for Disease Control and Prevention (CDC)
erreichten die saisonalen Influenza-bedingten ARE in der Saison 2024/2025 einen
15-Jahres-Hochststand. So wurden 545.026 US-Amerikaner zwischen September
2024 und August 2025 aufgrund von Influenza hospitalisiert. Dies fihrte zu erheb-
lichen direkten und indirekten Kosten sowie zu weitreichenden Beeintréchtigun-
gen des tdglichen Lebens und der Arbeit [51].

Influenzakomplikationen kdnnen z. B. Exazerbationen bestehender Herz-Lun-
gen-Erkrankungen auslésen und postinfektiose Komplikationen verursachen. Eine
kanadische Studie konnte zeigen, dass das Risiko fir einen Myokardinfarkt in den
ersten sieben Tagen nach einer Influenzadiagnose auf das mehr als Sechsfache er-
hohtist, bei RSV auf das mehr als Dreifache und bei anderen viralen Erregern eben-
falls haufig erhohtist. Ein Grund dafirist, dass durch die viral bedingte systemische
Inflammation das thrombogene System insbesondere auf Basis von praformierten
arteriosklerotischen Lasionen aktiviert wird und so zur Geféf3okklusion im kardia-
len und zerebralen arteriellen Bereich fihren kann [52-58]. Bei alteren Erwachse-
nen kénnen vermehrt stationare Verlaufe und intensivmedizinische Behandlungen
notwendig werden. Jahrliche Empfehlungen, Surveillance und saisonale Analysen
zur Influenza werden in Deutschland zentral Uber das RKI bereitgestellt. So ergibt
sich aus diesen Daten, dass die Influenza-bedingte Sterblichkeit stark zwischen den
einzelnen Saisons schwanken kann. In der Saison 2016/2017 wurden 723 Todes-
falle mit Influenzainfektion an das RKI Ubermittelt [59], in der Saison 2017/2018
waren es 1.674 Todesfalle [60] und in der Saison 2018/2019 wurden 954 Todesfalle
gemeldet [61]. Daten des RKI und amtliche Statistiken zeigen in starken Influenza-
jahren eine deutliche Ubersterblichkeit [5, 62, 63].

COVID-19-Infektionswellen verlaufen saisonal auf der Nordhalbkugel mit Herbst-/
Winterspitzen, jedoch sind auch Off-Season-Anstiege mdglich. Hauptibertra-
gungsweg sind Aerosole [64, 65]. Zu den Symptomen zahlen vorrangig Schnupfen,
Husten, Halsschmerzen, Fieber und Atemnot [66]. DarUber hinaus konnen weitere,
mitunter schwer verlaufende neurologische Symptome, Magen-Darm-Beschwer-
den, auch Herz-Kreislauf-Stérungen, Nierenfunktionsstérungen oder Hautmani-
festationen vielseitiger Art auftreten. Ein erhohtes Risiko fir einen schweren
Verlauf, einschlief3lich Pneumonien, Verschlechterung bestehender chronischer
Erkrankungen, Hospitalisierungen, intensivmedizinische Behandlung, Herzversa-
gen, selten auch Tod, besteht bei Personen ab 60 Jahren sowie immunsupprimier-
ten Menschen und Patienten mit bestimmten chronischen Vorerkrankungen jeden
Alters [7, 27, 65]. Bei Kindern wurden Kawasaki-Syndrom-ahnliche Multisystem-
inflammationserkrankungen (Multisystem Inflammatory Syndrome in Children,
MIS-C, bzw. Paediatric Inflammatory Multisystem Syndrom, PIMS) oftmals mit
schwerer kardialer Beteiligung beobachtet.

In den Pandemiejahren 2020 bis 2022 starben in Deutschland rund 161.500
Menschen mit laborbestatigter SARS-CoV-2-Infektion [67, 68]. Uber akute Infek-
tionen hinaus verursacht SARS-CoV-2 eine Belastung des Gesundheitssystems
durch Langzeitfolgen, insbesondere durch das Long-/Post-COVID-Syndrom
mit anhaltenden Beschwerden und einem hohen Versorgungsbedarf, was zur
COVID-19-Gesamtkrankheitslast beitragt [7, 69].

Therapeutische MaRnahmen bei einer durch diese drei Viren ausgeldsten Erkran-
kungen stehen nur begrenzt zur Verfigung. Eine Behandlung typischer Krank-
heitszeichen wie Husten, Fieber sowie Kopf-, Hals- und/oder Gliederschmerzen
erfolgt bei unkomplizierten Verlaufen und Personen, die keiner Risikogruppe ange-
horen, haufig symptomatisch. Bei Risikopersonen kdnnen, je nach viraler Infektion
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und vorliegender Grunderkrankung, neben Hygienemafinahmen auch Virosta-
tika, neutralisierende Antikorper, Glukokortikoide, Beatmungstherapien und eine
Thromboembolieprophylaxe nach arztlichem Ermessen eingesetzt werden. Bei
SARS-CoV-2 ist Nirmatrelvir/Ritonavir zugelassen zur Behandlung von COVID-19
bei Erwachsenen, die keine zusatzliche Sauerstoffzufuhr benétigen und ein erhoh-
tes Risiko haben, einen schweren COVID-19-Verlauf zu entwickeln. Bei Influenza
ergeben sich dariber hinaus als therapeutische Angriffspunkte Neuraminidase-
Hemmer oder M2-Blocker [1, 5, 7]1. Eine Pravention durch aktive Impfstrategien
konnten daher am wirksamsten vor (schweren) Erkrankungen durch diese ARE-
Erreger sein.

Bis Ende 2022 stand in Deutschland nur der relativ kurzlebige monoklonale RSV-
Antikérper Palivizumab fir eine passive Immunisierung in der Padiatrie zur Verfi-
gung [1]. Nirsevimab, ein durch die YTE-Modifikation, die einen vorzeitigen Abbau
im Lysosom verhindert, langlebiger monoklonaler Antikdrper gegen PreF, ist so-
wohl als Primarprophylaxe fir alle Neugeborenen und Sauglinge zur Pravention in
ihrer ersten RSV-Saison als auch zur Sekundarprophylaxe fur Kinder bis zu 24 Mo-
naten, die sich noch in ihrer ersten RSV-Saison befinden, jedoch Risikofaktoren fir
eine schwere RSV-Erkrankung aufweisen, seit Oktober 2022 von der Européischen
Arzneimittelagentur (EMA) zugelassen.

Aktive RSV-Impfstoffe fur alle Altersgruppen existieren erst seit wenigen Jah-
ren[70]. In Deutschland sind RSV-Impfungen seit 2023/2024 verfigbar und werden
von der STIKO schrittweise in die Impfempfehlungen aufgenommen. Im Jahr 2023
wurden in der Europaischen Union (EU) erstmals zwei rekombinante proteinbasier-
te RSV-Impfstoffe (@ Tab. 2) zur aktiven Immunisierung gegen RSV zugelassen:
der adjuvantierte Impfstoff RSVPreF3-0A (GSK) [71] und der nicht adjuvantierte,
bivalente (RSV-A und RSV-B) Impfstoff RSVPreF (Pfizer) [72, 73].

Der adjuvantierte Impfstoff RSVPreF3-OA ist zugelassen zum Schutz vor RSV-
Infektionen (LRTD) fUr Erwachsene im Alter von 60 Jahren und alter sowie fur Er-
wachsene im Alter von 50 bis 59 Jahren mit erhohtem Risiko fir eine RSV-Erkran-
kung.

Der nicht adjuvantierte Impfstoff RSVPreF ist zugelassen zur aktiven Immuni-
sierung gegen Erkrankungen der unteren Atemwege (LRTD) in Personen ab einem
Alter von 18 Jahren und zusatzlich zur Immunisierung Schwangerer von der 24. bis
zur 36. Schwangerschaftswoche zum passiven Schutz des Saduglings bis zu einem
Alter von sechs Monaten [74-77]. Beide proteinbasierten RSV-Impfstoffe beinhal-
ten das rekombinante, in der PreF-Konformation stabilisierte Fusionsprotein (F)
aus der Lipidhille des RS-Virus.

Ein seit August 2024 in der EMA zugelassener mRNA-basierter Impfstoff
(MRNA-1345, Moderna) [78] ist mit Stand September 2025 indiziert fUr die aktive
Immunisierung von Erwachsenen im Alter von 60 Jahren und alter sowie Erwach-
senen im Alter von 18 bis 59 Jahren mit erhéhtem Risiko fir RSV-assoziierte LRTD
[79] (Tab. 2). Der Wirkstoff ist eine einzelstrdngige MRNA mit 5’-Cap-Struktur, die
fir das in der PreF-Konformation stabilisierte RSV-A-Fusionsprotein F kodiert.

Alle drei verfigbaren RSV-Impfstoffe induzieren die Produktion von neutrali-
sierenden Antikorpern gegen das PreF und verhindern somit eine Fusion von RSV
mit den respiratorischen Epithelzellen des Menschen [80].

Eine Simulationsstudie aus den USA zu einer Impfstrategie zeigte, dass bei al-
teren Erwachsenen eine 66%ige Durchimpfung mit einem adjuvantierten protein-
basierten RSV-Impfstoff die ambulante Versorgung um bis zu 53,6 %, Hospitalisie-
rungen um bis zu 60,5 % und RSV-bedingte Todesfélle um bis zu 60,4 % reduzieren
konnte [81]. Dieser gesundheitsdkonomische Einfluss der RSV-Impfung spiegelt
sich in Modellierungsergebnissen aus der wissenschaftlichen Begrindung zur
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Impfstoff MRNA-1345
mMRNA-RSV-Impfstoff
Indikation Erwachsene ab 60 Jahre zur Pravention

von RSV-bedingten LRTD; Erwachse-
ne im Alter von 18 bis 59 Jahren mit
erhohtem Risiko fir eine durch RSV
verursachte LRTD. Die Anwendung die-
ses Impfstoffes sollte gemal? offiziellen
Empfehlungen erfolgen.

Dosierung und
Verabreichung

Die empfohlene Dosierung ist eine
Einzeldosis von 0,5 ml.

Darreichung Injektionsdispersion in Fertigspritze

1 Jahr bei—40 °C bis —15 °C; Innerhalb
der Haltbarkeitsdauer von 1 Jahr bleibt
der Impfstoff den Stabilitatsdaten
zufolge fir 30 Tage stabil, wenn er bei

2 °C bis 8 °C und vor Licht geschitzt
gelagert wird. Am Ende dieser 30 Tage
ist der Impfstoff sofort zu verbrauchen
oder zu entsorgen. Nach dem Auftauen
darf der Impfstoff nicht wieder einge-
froren werden. Nach dem Uberfihren
des Impfstoffes in die Lagerung bei 2 °C
bis 8 °Cist das neue Aufbrauchdatum
bei 2 °C bis 8 °C auf dem Umkarton zu
vermerken.

Wenn der Impfstoff bei 2 °C bis 8 °C
erhalten wird, ist er bei 2 °C bis 8 °C zu
lagern. Das Aufbrauchdatum bei 2 °C
bis 8 °C muss bereits auf dem Umkarton

Lagerung und
Rekonstitution

vermerkt sein.

Die Fertigspritzen kénnen nach der
Entnahme aus der Kihlung bis zu

24 Stunden bei 8 °C bis 25 °C auf-
bewahrt werden. Innerhalb dieses
Zeitraumes kann die Handhabung der
Fertigspritzen unter Umgebungslicht-
bedingungen erfolgen. Nach der Aufbe-
wahrung bei 8 °C bis 25 °C nicht wieder
im Kuhlschrank lagern. Die Spritze ist
zu entsorgen, wenn sie innerhalb dieses
Zeitraumes nicht verwendet wurde.

Tabelle 2

RSVPreF
Bivalenter Proteinimpfstoff

Nicht adjuvantiert

Personen ab einem Alter von
18 Jahren; Immunisierung
Schwangerer in der 24. bis 36.
Schwangerschaftswoche zum
passiven Schutz des Sauglings
(ab Geburt bis zu einem Alter
von 6 Monaten). Die Anwen-
dung dieses Impfstoffes sollte
gemaf? offiziellen Empfehlun-
gen erfolgen.

Es wird eine Einzeldosis zu
0,5 ml verabreicht.

Pulver und Lésungsmittel zur
Herstellung einer Injektions-

I6sung (Rekonstitution erfor-
derlich)

Im KGhlschrank lagern

(2 °Cbis 8°C).

Nicht einfrieren.

Vor Anwendung rekonstitu-
ieren; aus mikrobiologischer
Sicht sollte das Produkt sofort
verwendet werden.

RSVPreF3-OA
Adjuvantierter Proteinimpfstoff

Erwachsene ab 60 Jahre; Erwach-
sene zwischen 50 und 59 Jahren
mit erhéhtem Risiko fir eine RSV-
Erkrankung. Die Anwendung sollte
gemaf? offiziellen Empfehlungen
erfolgen.

Wird als Einzeldosis zu
0,5 ml verabreicht.

Pulver und Suspension zur Herstel-
lung einer Injektionssuspension
(Rekonstitution erforderlich)

Im KGhlschrank lagern

(2 °Cbis 8°C).

Nicht einfrieren.

In der Originalverpackung aufbe-
wahren, um den Inhalt vor Licht zu
schitzen. Pulver und die Suspen-
sion missen vor der Verabreichung
rekonstituiert werden. Aus mikro-
biologischer Sicht sollte der Impf-
stoff sofort verwendet werden.

Wichtige Charakteristika der drei derzeit in der EU zugelassenen RSV-Impfstoffe: mRNA-1345 (Moderna), RSVPreF (Pfizer),
RSVPreF3-0OA (GSK) laut Fachinformationen (Stand 28.10.2025). Zu den jeweiligen Empfehlungen durch die STIKO siehe
nachfolgende Abschnitte ,STIKO-Empfehlungen...”. Modifiziert nach [27, 70-72, 75, 76, 82-88]

Abkirzung
LRTD =Lower Respiratory Tract Disease
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RSV-Impfempfehlung des RKI wider, die auf drei hypothetischen Impfstrategien in
Personen ab 60, ab 65 Jahren bzw. ab 75 Jahren beruht (® Abb. 4) [31].

Public Health Impact (verhinderte Félle)
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Gesundheitsokonomischer Ein-
fluss der RSV-Impfung. Ergebnis-
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senschaftlichen Begrindung der
RSV-Impfempfehlung basierend
auf drei hypothetischen Impfstra-
tegien: 260 Jahre, 265 Jahre und
>75 Jahre. Modifiziert nach [31]
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STIKO-EMPFEHLUNGEN: RSV-IMPFSTOFFE

Beziglich RSV empfiehlt die STIKO fir alle Personen =75 Jahre eine einmalige
RSV-Impfung méglichst vor der RSV-Saison als Standardimpfung. Eine praferen-
zielle Empfehlung fur einen der Impfstoffe kann nicht ausgesprochen werden.
AulRerdem empfiehlt die STIKO fir Personen im Alter von 60 bis 74 Jahren mit
einer schweren Grunderkrankung oder die in einer Einrichtung der Pflege leben
und somit ein deutlich erhdhtes Risiko fir einen schweren RSV-Krankheitsverlauf
haben ebenfalls eine einmalige RSV-Impfung als Indikationsimpfung [14, 27, 32].
Zu den Grunderkrankungen, die mit einem erhdhten Risiko fir einen schweren
Verlauf einer RSV-Erkrankung assoziiert sind, gehdren schwere Formen von u. a.
chronischen Erkrankungen der Atmungsorgane, chronischen Herz-Kreislauf- und
Nierenerkrankungen, chronischen neurologischen und neuromuskularen Erkran-
kungen, hamatoonkologischen Erkrankungen, Diabetes mellitus mit Komplikatio-
nen sowie einer schweren angeborenen oder erworbenen Immundefizienz. Leichte
oder unkomplizierte bzw. medikament&s gut kontrollierte Formen dieser chroni-
schen Erkrankungen gehen nach aktuellem Wissensstand nicht mit einem deutlich
erhohten Risiko fir einen schweren Verlauf einer RSV-Erkrankung einher [14].

Unter der Voraussetzung, dass eine Indikation zur Impfung sowohl gegen In-
fluenza als auch gegen RSV besteht, kann die Influenzaimpfung gleichzeitig mit
dem mRNA-basierten oder den proteinbasierten RSV-Impfstoffen verabreicht
werden. Der mRNA-basierte RSV-Impfstoff kann ebenso gleichzeitig mit mRNA-
basierten COVID-19-Impfstoffen verabreicht werden. Die Injektion soll jeweils an
unterschiedlichen Gliedmal3en erfolgen. Fir andere mRNA-Impfstoffe (Impfstoffe
gegen COVID-19) sind keine schwerwiegenden Unvertraglichkeiten bei der Co-Ad-
ministration mit der Influenzaimpfung beschrieben [14, 17].

In Ergénzung zu den Empfehlungen der STIKO gibt es Stellungnahmen von
medizinischen Fachgesellschaften. Die Deutsche Gesellschaft fir Hamatologie
und Medizinische Onkologie (DGHO) sieht aufgrund des hohen Risikos von onko-
logischen Patienten die Indikation zur Immunisierung gegen RSV unabhangig vom
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Alter [89]. Die Deutsche Gesellschaft fir Pneumologie und Beatmungsmedizin
(DGP) empfiehlt in einem Positionspapier nach individueller Beratung den Einsatz
der RSV-Impfung bei Erwachsenen jeden Alters mit schweren pulmonalen oder
kardiovaskularen Vorerkrankungen und bei Erwachsenen mit einer deutlichen Ein-
schrankung der Immunabwehr [90].

Die jahrliche Schutzimpfung gegen Influenza mindert Erkrankungen, Hospitalisie-
rungen und die Sterblichkeit und ist zentraler Baustein zur Kontrolle der saisonalen
Krankheitslast durch Influenza [91]. Das RKI bindelt hierzu fortlaufend Evidenz,
Saisondaten und Impfempfehlungen [5]. Dabei wird zwischen Impfstoffen gegen
die saisonale Influenza und nicht saisonalen Influenzaimpfstoffen unterschieden,
die bei drohenden Influenzapandemien Anwendung finden. In Deutschland ste-
hen fur die saisonale Influenzaimpfung mehrere Impfstoffe zur Verfigung, die sich
vor allem in ihrem Herstellungsverfahren, ihrer Zusammensetzung und ihren Ziel-
gruppen unterscheiden. So kommen abgetotete Influenzaviren, ei- oder zellkul-
turbasierte Impfstoffe sowie nasale lebendattenuierte Influenzaimpfstoffe (,live
attenuated influenza vaccine”, LAIV) zum Einsatz [92]. LAIV stehen Kindern und
Jugendlichen im Alter von zwei bis einschlieRlich 17 Jahren neben den Totimpfstof-
fen zur Verfigung und werden als Nasenspray verabreicht. Es besteht keine prafe-
renzielle Empfehlung der STIKO, sodass der Lebendimpfstoff und die Totimpfstof-
fe unter Berucksichtigung moglicher Kontraindikationen bei dieser zugelassenen
Altersgruppe gleichermalRen angewendet werden kdnnen. Lediglich in Situatio-
nen, in denen die Injektion des Totimpfstoffes problematisch ist (z. B. Spritzen-
phobie, Gerinnungsstérungen), sollte praferenziell LAIV verwendet werden [93].

Grippeimpfungen oder frihere Infektionen fihren im Kérper zur Bildung von
spezifischen Antikorpern, die sich gegen das HA-Protein richten und dieses blockie-
ren, sodass das Virus keine Zellen mehr infizieren kann. Aufgrund der frequenten
Antigendrift vor allem des HA-Oberflachenproteins der Influenzaviren, verursacht
z. B. durch Punktmutationen, kann es zu einer Immunevasion kommen, wobei das
Immunsystem nicht mehr in der Lage ist, die neuen Virusvarianten effektiv zu er-
kennen. Dieses Phanomen ist der Grund fir neue Grippewellen und dafir, warum
Menschen wiederholt an Grippe erkranken kdnnen. Eine regelmaf3ige saisonale
Impfstoffanpassung ist daher notwendig [94]. In diesem Zusammenhang ist auch
die sog. Eiadaptation bei der hGhnereibasierten Herstellung von saisonalen Influ-
enzavakzinen relevant, die seit Jahrzehnten die Standardmethode darstellt: Wah-
rend der Virusvermehrung auf der Hihnereimembran kann es durch Anpassungs-
prozesse des Virus an avidre Strukturen und damit zu Punktmutationen kommen,
die insbesondere im HA-Protein zu fir die Immunogenitat relevanten Verdnderun-
gen fihren. Dadurch unterscheiden sich die fur die Impfstoffherstellung vermehr-
ten Viren von dem urspringlichen zirkulierenden Stamm, was zu einer schlechte-
ren Immunerkennung und abgeschwdchten Schutzwirkung des Impfstoffes fihren
kann [95]. Eine Losung fur diese Problematik kann sich durch die Vermehrung der
Influenzaviren in Saugetierzellkulturen ergeben, wodurch die Wahrscheinlichkeit
von Mutationen reduziert wird und die Ubereinstimmung mit den zirkulierenden
Viren verbessert werden kann [96].

Die bundesweite Influenzaimpfquote fir Deutschland lag im Berichtszeitraum
2023/2024 trotz Standardimpfempfehlung bei 38,2 % fur alle Personen ab 60 Jah-
re, bei 30,9 % fir alle Personen mit Grunderkrankung ab 18 Jahre und bei 21,3 % fir
alle Schwangeren (eine Dosis) trotz der Indikationsimpfempfehlung [97]. Das RKI
erhebt die saisonalen Influenzaimpfquoten fir die Standardimpfung bei Personen
ab 60 Jahren seit der Influenzasaison 2008/2009. Seitdem ist die Impfquote von
anfdnglich 51 % auf zuletzt 38 % in der Saison 2023/2024 gefallen, unterbrochen
von einem voribergehenden Anstieg in der Saison 2020/2021 bedingt durch das
erhohte Infektionsbewusstsein im Rahmen der COVID-19-Pandemie.
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Bei der Indikationsimpfung gegen Influenza bei Personen ab sechs Monaten mit
Grunderkrankungen ist eine ahnliche Entwicklung zu beobachten. Hier wird die
jahrliche Impfquote seit der Saison 2014/2015 erhoben. Sie lag beispielsweise bei
Erwachsenen mit einer Indikation bereits zu Beginn bei nur 35 % und sank im Laufe
der Jahre auf zuletzt 31 % in der Saison 2023/2024 [17, 98].

Impfempfehlungen der STIKO fir die saisonale Influenza richten sich nach den
aktuellen von der WHO empfohlenen Antigenkombination und sind an jeweils
spezifische Personengruppen gerichtet, wobei der praferierte Impfzeitpunkt jahr-
lich im Herbst vor Beginn der Influenzasaison liegt (Tab. 3). Da fiur Personen ab 60
Jahre eine zunehmende Immunseneszenz angenommen wird, werden dieser Be-
volkerungsgruppe Hochdosis- oder MF-59-adjuvantierte Impfstoffe empfohlen.
Der Hochdosisimpfstoff enthalt eine vierfach hohere Antigenmenge als der Stan-
dardimpfstoff, um die Immunantwort zu verstarken. Der MF-59-adjuvantierter
Impfstoff enthalt ein Adjuvans als Wirkverstarker, der die Immunantwort ebenfalls
verbessert (8 Tab. 3) [99]. Mehrere Studien zeigen eine deutlich bessere vergleich-
bare Impfeffektivitat von weiterentwickelten Impfstoffen (z. B. Hochdosisimpf-
stoff, MF-59-adjuvantierter Impfstoff, zellbasierter Impfstoffe) im Vergleich zu
Standardimpfstoffen hinsichtlich PCR-bestatigter Influenzfille und Hospitalisie-
rungen bei Alteren [100].

Quadrivalente Influenzaimpfstoffe sind seit September 2023 von der WHO
nicht mehr empfohlen, da die B/Yamagata-Linie seit Marz 2020 nicht mehr nach-
gewiesen wurde [101, 102].

Experten schatzen, dass die wahrend der Pandemie entwickelten COVID-19-Impf-
stoffe rund 1,6 Millionen Menschen das Leben gerettet haben [103]. Auch wenn
die WHO seit Mai 2023 das Ende der internationalen gesundheitlichen Notlage
fUr COVID-19 erklart hat, zirkuliert das Virus weiterhin in der Bevolkerung [104].
Aufgrund der weltweit zunehmenden Populationsimmunitat steigt der Immun-
selektionsdruck auf das Virus, was Genommutationen vor allem in der rekombi-
nanten Bindungsdoméne (RBD) und der S1-Domaéne des Spike-Proteins zur Folge hat.
Dadurch zeigen praformierte Antikdrper eine geringere Neutralisationsaktivitat
gegen das Spike-Protein. Die Zirkulation neuer Varianten erfordert eine rasche
Anpassung der Impfstoffe. Laut RKI soll zur Impfung gegen SARS-CoV-2 derzeit
ein zugelassener MRNA- oder proteinbasierter Impfstoff mit einer jeweils von der
Weltgesundheitsorganisation (WHO) empfohlenen Variantenanpassung verwen-
det werden (® Tab. 4) [7, 8, 105, 106]. Diese liegt derzeit fir die Variante Omikron
LP.8.1. vor. Diese Variante unterscheidet sich von der Omikron-Variante des vori-
gen Jahres 2024/25 sKP.2 durch sechs Mutationen und von LN.1 durch insgesamt
neun Mutationen. Laut WHO sollen Personen mit einem adaptierten Impfstoff ge-
gen LP.8.1. geimpft werden, wenn dieser verfigbar ist [107].

Die bundesweite Impfquote gegen SARS-CoV-2 fir Deutschland lag im Be-
richtszeitraum 2023/2024 bei 20,9 % fir alle Personen ab 60 Jahre und bei 14,3 % fir
alle Personen mit Grunderkrankung ab 18 Jahre, die mindestens eine Impfdosis er-
halten hatten [97]. Zur Pravention sind in Deutschland aktuell (Stand August 2025)
mRNA- und proteinbasierte COVID-19-Impfstoffe zugelassen und verfigbar
[108]. Spikevax® (Moderna) [109] und Comirnaty® (BioNTech/Pfizer) [110] sind
mRNA-basierte adaptierte Impfstoffe zur Vorbeugung von COVID-19. Die protein-
basierten Impfstoffe (Bimervax®, HIPRA, und Nuvaxovid®, Novavax) beruhen auf
Matrix-M-adjuvantierte rekombinante Proteinbestandteile des SARS-CoV-2-Spike-
Proteins [111, 112].
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L P

Personen =60 Jahre

Alle Schwangeren ab 2. Trimenon, bei erhohter gesundheitlicher
Gefdhrdung infolge einer Grunderkrankung ab 1. Trimenon

Personen 26 Monate mit erhchter gesundheitlicher Gefahrdung
infolge einer Grunderkrankung, wie z. B.:

® chronische Erkrankung der Atmungsorgane (inklusive Asthma
bronchiale und COPD)

® chronische Herz-Kreislauf-, Leber- und Nierenerkrankung

® Diabetes mellitus und andere Stoffwechselerkrankungen

® chronische neurologische Erkrankungen, z. B. Multiple Sklerose
mit durch Infektionen getriggerten Schiben

@ Personen mit angeborener oder erworbener Immundefizienz

® HIV-Infektion

Bewohnende in Einrichtungen der Pflege, Personen, die als mog-
liche Infektionsquelle im selben Haushalt lebende oder von ihnen
betreute Risikopersonen gefahrden konnen. Als Risikopersonen
gelten hierbei Personen mit den oben beispielhaft genannten
Grunderkrankungen, bei denen es Hinweise auf eine deutlich
reduzierte Wirksamkeit der Influenzaimpfung gibt.

Wenn eine schwere Epidemie aufgrund von Erfahrungen in anderen
Landern oder nach deutlichem Antigendrift bzw. einem Antigen-
shift zu erwarten ist und der Impfstoff die neue Variante enthalt

Personen mit erhohter Gefédhrdung?, z. B. medizinisches Personal,
Personen in Einrichtungen mit umfangreichem Publikumsverkehr
sowie Personen, die als mdgliche Infektionsquelle fir von ihnen
betreute Risikopersonen fungieren kénnen

Personen mit erhohter Geféhrdung durch direkten Kontakt zu
Geflugel und Wildvogeln*

Fir Reisende 260 Jahre und Reisende, die unter | (Indikationsimp-
fung) genannt sind und die nicht Uber einen aktuellen Impfschutz
verfigen, ist die Impfung generell empfehlenswert.

Weitere Informationen s. Epid Bull 14/2024

Jahrliche Impfung im Herbst mit einem inaktivierten Hochdosis-
oder MF-59-adjuvantierten Impfstoff mit aktueller von der WHO
empfohlener Antigenkombination

Impfung mit einem inaktivierten Impfstoff mit aktueller von der
WHO empfohlenen Antigenkombination

Jahrliche Impfung im Herbst mit einem inaktivierten Impfstoff mit
aktueller von der WHO empfohlener Antigenkombination.

Kinder und Jugendliche im Alter von 2 bis 17 Jahren kénnen al-
ternativ mit einem attenuierten Influenzalebendimpfstoff (LAIV)
geimpft werden, sofern keine Kontraindikation besteht

(s. Fachinformation). Bei Hindernissen fir eine Injektion

(z. B. Spritzenphobie, Gerinnungsstdrungen) sollte praferenziell
LAIV verwendet werden.

Fur Personen 260 Jahre werden inaktivierte Hochdosis- oder
MF-59-adjuvantierte Impfstoffe empfohlen.

LAIV: Seit 2023 empfiehlt die WHO die Verwendung eines triva-
lenten attenuierten Influenzalebendimpfstoffes.

Entsprechend den Empfehlungen der Gesundheitsbehorden
(Pandemieplane der Bundeslander)

Jahrliche Impfung im Herbst mit einem inaktivierten Impfstoff mit
aktueller von der WHO empfohlener Antigenkombination

FUr Personen =60 Jahre werden inaktivierte Hochdosis- oder MF-
59-adjuvantierte Impfstoffe empfohlen.

Impfung mit einem Impfstoff mit aktueller von der WHO empfoh-
lener Antigenkombination

Fir Personen 260 Jahre werden inaktivierte Hochdosis- oder
MF-59-adjuvantierte Impfstoffe empfohlen.

#Personen, bei denen der Arbeitgeber im Rahmen der Gefahrdungsbeurteilung feststellt, dass das Risiko einer Infektion tatigkeitsbedingt und im Ver-
gleich zur Allgemeinbevdlkerung erhéht ist; siehe Arbeitsmedizinische Regel (AMR) 6.5: https://www.baua.de/DE/Angebote/Regelwerk/AMR/AMR-

6-5.html

*Eine Impfung mit saisonalen humanen Influenzaimpfstoffen erfolgt nicht primar zum Schutz vor Infektionen durch den Erreger der avidren Influenza,
sie kann jedoch Doppelinfektionen mit den aktuell zirkulierenden Influenzaviren verhindern
(s. a. https://www.baua.de/DE/Angebote/Rechtstexte-und-Technische-Regeln/Regelwerk/TRBA/TRBA.html).

DarUber hinaus wurde im Februar 2025 ein neuartiger, selbstamplifizierender
COVID-19-mRNA-Impfstoff (Zapomeran, Arcturus Therapeutics und CSL) fir
Personen ab 18 Jahre in der EU zugelassen. Die gesonderte Bewertung der STIKO

steht derzeit (Stand 28.08.2025) noch aus [113].

STIKO-EMPFEHLUNGEN: COVID-19

Mit dem Ubergangvon der pandemischen zurendemischen Phase des SARS-CoV-2-
bedingten Infektionsgeschehens wurde die COVID-19-Impfung in die Routineimpf-
empfehlungen der STIKO integriert. Seit der Saison 2023/2024 wird bestimmten

Tabelle 3

STIKO-Empfehlungen zur Influenza-
impfung: Standardimpfungen des
Erwachsenenalters sowie zu Indika-
tions- und Auffrischimpfungen fir alle
Altersgruppen, Stand August 2025.
Modifiziert nach [99]

Abkirzungen

COPD=Chronisch obstruktive Lungenerkrankung

HIV =Humanes Immundefizienz-Virus
WHO =Weltgesundheitsorganisation
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Zertifizierte Fortbildung

Pravention viraler Atemwegserkrankungen:

I T S

Alle Personen im Alter von 18 bis 59 Jahren bei unvollstandiger
Basisimmunitat (<3 Antigenkontakte oder ungeimpft)*

Frauen im gebarfahigen Alter und gesunde Schwangere? * jeden
Alters bei unvollstdndiger Basisimmunitat

Impfung mit einem zugelassenen mRNA- oder proteinbasier-
ten COVID-19-Impfstoff mit jeweils von der WHO empfohlener
Variantenanpassung, bis die Anzahl der fir die Basisimmunitat
erforderlichen 23 SARS-CoV-2-Antigenkontakte (davon mindes-
tens 1 Impfung) erreicht ist.

Personen =60 Jahre

Bewohnende von Einrichtungen der Pflege sowie Personen mit
einem erhohten Risiko fur einen schweren Krankheitsverlauf in

Einrichtungen der Eingliederungshilfe*

Personen =6 Monate mit erhdhter gesundheitlicher Gefédhrdung
fir einen schweren COVID-19-Verlauf infolge einer Grundkrank-

heit,* wie z. B.:

Adipositas

Impfung mit einem zugelassenen MRNA- oder proteinbasier-

ten COVID-19-Impfstoff mit jeweils von der WHO empfohlener
Variantenanpassung, bis die Anzahl der fir die Basisimmunitat
erforderlichen >3 SARS-CoV-2-Antigenkontakte (davon mindes-
tens 1 Impfung) erreicht ist.

Jahrliche Impfung im Herbst*** mit einem zugelassenen mMRNA-
oder proteinbasierten COVID-19-Impfstoff mit jeweils von der
WHO empfohlener Variantenanpassung.

chronische Erkrankung der Atmungsorgane (z. B. COPD)
chronische Herz-Kreislauf-, Leber- und Nierenerkrankung
Diabetes mellitus und andere Stoffwechselerkrankungen

ZNS-Erkrankungen, wie z. B. chronische neurologische Erkran-

kungen, Demenz oder geistige Behinderung, psychiatrische
Erkrankungen oder zerebrovaskuldre Erkrankungen

® Trisomie 21

@ angeborene oder erworbene Immundefizienz
(z. B. HIV-Infektion, Zustand nach Organtransplantation)**

@ aktive neoplastische Krankheiten**

Familienangehdrige und enge Kontaktpersonen ab dem Alter von
6 Monaten von Personen,*bei denen nach einer COVID-19-Imp-
fung keine schitzende Immunantwort zu erwarten ist.

Personal in medizinischen Einrichtungen und Pflegeeinrichtungen
mit direktem Kontakt zu Patienten oder Bewohnenden*

# Schwangere sollen fehlende Impfstoffdosen erst ab dem 2. Trimenon erhalten.
* Bei Personen im Alter von 12 bis <30 Jahren und bei Schwangeren soll i. d. R. kein Spikevax-Produkt verwendet werden.
** Bei Immundefizienten mit relevanter Einschrankung der Immunantwort sind evtl. weitere Impfstoffdosen und ein verkirzter Impfabstand

(=4 Wochen) notwendig.

*** Sofern eine Indikation vorliegt, kann am selben Termin auch gegen saisonale Influenza und Pneumokokken geimpft werden.

Tabelle 4

Empfehlungen der STIKO zu COVID-
19-Impfungen, Stand August 2025.
Modifiziert nach [114].

Abkirzungen

COPD =Chronisch obstruktive Lungen-
erkrankung

HIV =Humanes Immundefizienz-Virus

WHO =Weltgesundheitsorganisation
ZNS=Zentrales Nervensystem
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Personengruppen mit einem erh&hten Risiko fir schwere COVID-19-Verlaufe eine
jahrliche Auffrischimpfung mit dem adaptierten Impfstoff vorzugsweise im Herbst
empfohlen. Dazu zahlen Personen im Alter 260 Jahre, Bewohner in Einrichtungen
der Pflege sowie Personen mit einem erhdhten Risiko fir einen schweren Krank-
heitsverlauf in Einrichtungen der Eingliederungshilfe. AuRerdem Personen ab dem
Alter von sechs Monaten mit einer Grundkrankheit, die mit einem erhohten Risiko
fir einen schweren COVID-19-Verlauf einhergeht, Personen jeden Alters mit einem
erhohten arbeitsbedingten Infektionsrisiko in der medizinischen und/oder pflegen-
den Versorgung mit direktem Patienten- oder Bewohnerkontakt und Familienan-
gehorige und enge Kontaktpersonen ab dem Alter von sechs Monaten von Perso-
nen, bei denen durch eine COVID-19-Impfung keine schiitzende Immunantwort zu
erwarten ist (Tab. 4). Es wird dabei eine Basisimmunitat gegen SARS-CoV-2 durch
mindestens drei Spike-Proteinexpositionen vorausgesetzt, wobei mindestens eine
durch eine Impfung erfolgt sein sollte. Durch das weitreichende Infektionsgesche-
hen in der Pandemie ist von einer anndhernd 100%igen Basisimmunitat bei der er-
wachsenen Bevélkerung auszugehen [8, 16].
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RSV, Influenza und COVID-19 im Fokus

MRNA-basierte Impfstoffe gehdren zu den neueren Impftechnologien und
enthalten genomisches Material, die die Bauanleitung eines viralen Proteins
kodieren, wogegen der Kdrper gezielt eine Immunantwort aufbauen soll
[115]. Im Fall von COVID-19 ist dies die mRNA, die fir das Spike-Protein (S)
von SARS-CoV-2 kodiert. Bei der mRNA-basierten RSV-Impfung handelt es
sich um die kodierenden mRNA-Sequenzen fir das PreF-Protein von RSV.
Damit die mMRNA vom Kérper aufgenommen werden kann, wird sie in so-
genannte Lipidnanopartikel (LNP) verpackt, die die mRNA vor Degradati-
on schitzen und die Aufnahme in die Zielkdrperzellen fordern. Gleichzeitig
fordern die LNP durch Aktivierung von Toll-like-Rezeptoren der antigenpra-
sentierenden Zelle die entzindliche Immunantwort auf die neuen Antigene
und gelten als Wirkverstarker der Immunantwort. Die fir die Aktivierung
des Immunsystems notwendige entzindliche Antwort wird oft als lokale
Nebenwirkung (z. B. Rétung, Schwellung oder Schmerzhaftigkeit an der
Injektionsstelle) oder seltener als systemische Reaktion (z. B. Fieber, Kopf-
und Gliederschmerzen oder Schittelfrost) wahrgenommen. In den Zellen
wird die mRNA in das Zielprotein am Ribosom in das entsprechende Pro-
tein translatiert. Das so hergestellte Protein kann Gber MHC-1- und MHC-II-
Molekile (major histocompatibility; MHC) den zytotoxischen CD8+ T-Zel-
len bzw. den CD4+ Helfer-T-Zellen prasentiert werden. Die spezifischen
zytotoxischen T-Zellen sind relevant fir die virale Clearance und die Entfer-
nung des Virus aus dem Korper, wahrend die spezifischen Helfer-T-Zellen
eine wichtige Hilfe fUr die Spike-spezifischen B-Zellen darstellen. Dadurch
kommt es zu einer effizienten B-Zell-Immunantwort mit Bildung von neu-
tralisierenden Antikorpern und Reifung der Bindungsfahigkeit (Aviditat)
dieser Antikorper. AuRerdem werden langlebige Gedachtniszellen gebildet.
Hierdurch entsteht eine ausbalancierte humorale und zelluldre Immunant-
wort. Somit ist das Immunsystem vorbereitet, wenn das zirkulierende Virus
in den Organismus gelangt, und kann gezielt dagegen ankampfen. Die Gber
die Impfung eingebrachte mRNA wird nach kurzer Zeit (i. d. R. innerhalb
weniger Stunden bis weniger Tage) abgebaut, gelangt nicht in den Zellkern
und kann das Wirtsgenom nicht verdndern.

Die Vorteile der mRNA-Technologie liegen in der Skalierbarkeit, Schnel-
ligkeit und Flexibilitat. Das bedeutet somit eine schnelle Stammanpassun-
gen und die Fahigkeit, komplexe Proteinstrukturen zu kodieren oder sogar
Kombinationsimpfstoffe zu generieren.

Kombinationsimpfstoffe konnen helfen, Impftermine zu reduzieren und die
Impfquoten zu steigern, insbesondere bei &lteren Erwachsenen und Risikogrup-
pen. Beispiele fUr in Deutschland aktuell zugelassene Kombinationsimpfstoffe
fir Erwachsene sind: Tdap-IPV-Kombination zum Schutz vor Tetanus, Diphtherie,
Keuchhusten und Poliomyelitis sowie der MMR-Impfstoff, der vor Masern, Mumps
und Rételn schitzt und fir Erwachsene empfohlen wird, die nach 1970 geboren
sind und deren Impfstatus unklar ist [114]. Es existiert auRerdem eine Formulie-
rung fir die MMR-Impfung in der Kombination mit dem attenuierten Varizella-
Zoster-Virus-Oka-Impfstamm. In der Padiatrie findet der sechsfache Kombina-
tionsimpfstoff gegen Diphtherie, Tetanus, Keuchhusten, Poliomyelitis, Hdmophilus
influenzae b und Hepatitis B Anwendung. Beziglich respiratorischer Erkrankungen
befinden sich derzeit mRNA und proteinbasierte Kombinationsimpfstoffe gegen
Influenza und SARS-CoV-2 in der Entwicklung [116, 117] (® Abb. 5).

© CME-Verlag 2025
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Zertifizierte Fortbildung

Pravention viraler Atemwegserkrankungen:

Influenza/COVID-19 Kombinationsimpfstoffe* fir Erwachsene
Viele mRNA-Kombinationsimpfstoffe in der Pipeline von Impfstoffherstellern

Hersteller Kandidat
Novavax CIC**
Moderna mRNA-1083

Pfizer/Biontech BNT161 + BNT162
Pfizer/Biontech PF-07926307
Sanofi/Novavax  Influenza HD + COVID-19 adj.

Sanofi/Novavax Influenza rek. + COVID-19 adj.

GSK/CureVac GSK5475152

Abbildung 5

Auswahl zu Perspektive und
Entwicklungsstand zu aktiven
Kombinationsimpfstoffen gegen
die durch RSV, Influenza und
SARS-CoV-2 verursachten ARE,
Stand September 2025
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Phase 1 Phase 2 Phase 3

M Protein-Impfstoff

B mRNA-Impfstoff

*Keiner dieser Impfstoffe ist
bisher zugelassen

**C|C=COVID-19 Influenza-
Combination (Ko-Formulierung
von trivalentem Hemagglutinin
Nanopartikel saisonalen Influenza-
Impsstoff mit SARSCoV-2rS und
Matrix-M Adjuvanz)

Die RS- und Influenzaviren sowie SARS-CoV-2 zahlen zu den gesund-
heitsdkonomisch wichtigsten Erregern viral bedingter ARE.

ARE und LRTD kénnen besonders dltere Erwachsene, Schwangere,
Kinder, aber auch vulnerable Personen mit Vorerkrankungen signifikant
gefdhrden.

Da therapeutische MaRnahmen bei ARE nur begrenzt zur Verfigung
stehen, kann eine Prophylaxe durch passive und vor allem aktive Impf-
strategien der wirksamste Schutz vor (schweren) Erkrankungen sein.

Verfigbare ARE-Impfstoffe weisen ein robustes Immunogenitdts- und

akzeptables Sicherheitsprofil auf und stellen damit eine effektive Option
zur Risikopravention dar.

Fir Deutschland gibt die STIKO am RKI regelmalf3ig aktualisierte und
wissenschaftlich fundierte Impfempfehlungen im Zusammenhang mit
den wichtigsten viralen ARE-Erregern heraus.
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— Esistimmer nur eine Antwortmaglichkeit richtig (keine Mehrfachnennungen).

Welche gemeinsamen Hauptibertragungswege
sind fir die RSV-Erkrankung, Influenza und
COVID-19 relevant?

@) Tropfchen- und Aerosolibertragung

(O Fakal-orale Ubertragung

(O Blut-zu-Blut-Kontakt

@) Vektoribertragung durch Insekten

@) Ubertragung nur durch kontaminierte Lebensmittel

Welche saisonale Haufung ist fir RSV, Influenza
und COVID-19 in Deutschland typisch?

D Hochstwerte im Hochsommer

D Zunahme im Winterhalbjahr

@) GleichméRige Verteilung Uber das Jahr

O Nurim Fruhling

(O Nurim Herbst

Ab welchem Alter empfiehlt die STIKO eine
Standardimpfung mit einem aktiven RSV-Impf-
stoff fir Altere?

D Ab 75 Jahren

D Ab 65 Jahren

D Ab 60 Jahren

D Ab 50 Jahren

(O Ab 55 Jahren

Welcher aktive RSV-Impfstoff ist derzeit
(Stand September 2025) in Deutschland auch
fir die Anwendung in der Schwangerschaft
zugelassen, um Neugeborene zu schitzen?

D Adjuvantierter rekombinanter RSVPreF3-OA-
Impfstoff
(O mRNA-1345 Impfstoff kodierend fir RSVPreF

(O Nicht adjuvantierter rekombinanter bivalenter
RSV-A-und RSV-B-RSVPreF-Impfstoff

(3 Monoklonaler Antikérper gegen PreF
(Palivizumab, Nirsevimab)

(O Keiner dieser Impfstoffe

Welche Empfehlung gilt laut STIKO fir 60- bis
74-Jahrige mit schweren Grunderkrankungen
mit hohem Risiko fir einen schweren RSV-
Verlauf?

(O Einmalige Impfung mit einem der zugelassenen
aktiven RSV-Impfstoffe

(O Jshrliche Auffrischung mit drei RSV-Impfstoffen

(O Es wird keine RSV-Impfung empfohlen.

D Eine passive Immunisierung mit monoklonalen
Antikoérpern gegen RSV ist einer aktiven Immuni-
sierung vorzuziehen.

(3 RSV-Impfung nur bei gleichzeitigem hohen
Influenzarisiko

Welche COVID-19-Impfstofftypen stehen in
Deutschland derzeit zur Verfigung?
(O Nur vektorbasierte Impfstoffe
(O Lebendimpfstoffe mit attenuiertem SARS-CoV-2
(O mRNA- und proteinbasierte Impfstoffe
(O Rein DNA-basierte Integrationsimpfstoffe
(O AusschlieRlich intranasale Impfstoffe

Worauf beruht die Antigenzusammensetzung
der saisonalen Influenzaimpfstoffe in Deutsch-
land?

(O Aufunveranderten Stammen Gber mehrere Jahre

(O AusschlieRlich auf epidemiologischen Siidhalb-
kugeldaten

(O Auf den jeweils aktuellen WHO-Empfehlungen fur
die Saison

(O Auf Herstellerpraferenz ohne externe Empfehlung

(O Aufinden Bundeslandern erhobenen Labordaten
ohne WHO-Bezug

©CME-Verlag2025 |23



Zertifizierte Fortbildung

CME-Fragebogen (Fortsetzung)

) Wann besteht laut STIKO eine Basisimmunitit
bei COVID-19?
(O Nach einer Gberstandenen COVID-19-Erkrankung

(O Nach einer einmaligen Impfung mit einem SARS-
CoV-2-spezifischen Impfstoff

(O Nach mindestens drei SARS-CoV-2-Antigenkon-
takten (Impfung oder Infektion)

(O Nach kontinuierlichen COVID-19-Impfungen im
Abstand von sechs Monaten

D Eine Basisimmunitat kann nie erreicht werden.

) Welche Komplikationen kénnen bei dlteren
Menschen nach einer schweren RSV-Infektion
auftreten?

D Pneumonie

D Atemnot

(O Hospitalisierung

D Herzversagen

(O Alle Aussagen sind richtig.

) Welches Protein wird bei den derzeit in
Deutschland verfiigbaren proteinbasierten
RSV-Impfstoffen als Zielantigen verwendet?

D Das G-Protein

D Das N-Protein

D Das M2-Protein

D Das F-Protein

D Das L-Polymerase-Protein
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