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Seit dem Jahr 1980 gelten die Pocken als weltweit ausgerottet. Dabei handelte es sich

um eine hochansteckende, lebensbedrohliche Infektionskrankheit, an der allein im
20. Jahrhundert 300 bis 500 Millionen Menschen gestorben sind. Das Erfolgsrezept war
ein konsequentes Impf- und Bekampfungsprogramm der Weltgesundheitsorganisation
(WHO) und anderer Gesundheitsorganisationen. Das Beispiel zeigt, dass dank hoher
Impfquoten Krankheitserreger sogar eliminiert werden kdnnen. Und noch immer kampft
die WHO fir die Ausrottung von weiteren Infektionskrankheiten und dabei haufig gegen
ideologische oder kulturelle Vorbehalte. Das Robert Koch-Institut (RKI) zéhlt Impfungen
zu den wichtigsten und wirksamsten praventiven MaBnahmen, die der Medizin zur

Verfligung stehen.

Aber wie steht es nun um den Impfstatus der Deutschen, insbesondere der Kinder und
Jugendlichen? Um diese Frage zu beantworten, haben wir unser Schwerpunktkapitel des
Arzneimittelreports 2019 dem Thema Impfen gewidmet. Darin wurde der Impfstatus von
Kindern und Jugendlichen untersucht, die bei der BARMER versichert sind. Der Fokus lag
dabei auf den 13 Erkrankungen, gegen die alle Kinder gemaR den Empfehlungen der
nationalen Expertenkommission, der sogenannten Standigen Impfkommission (STIKO),

geimpft werden sollten.

Die Ergebnisse des Reports lassen aufhorchen. Zum Beispiel bei der Infektionskrankheit
Masern, die in der Bevdlkerung immer noch falschlicherweise als ,Kinderkrankheit”
bezeichnet wird. Die Daten der BARMER-Versicherten zeigen, dass die Impfquoten zwar
steigen, aber immer noch zu gering sind. Den Reportergebnissen zufolge sind lediglich
73,8 Prozent der Kinder des Jahrgangs 2010 und 78,9 Prozent der des Jahrgangs 2015
geimpft. Es gibt also einen leichten, aber zu geringen Anstieg. Diese Ergebnisse unter-
scheiden sich deutlich von Daten, die das RKI auf Basis von Schuleingangsuntersuchun-
gen erhebt. Hier werden jedoch nur Impfausweise berticksichtigt. Wer keinen hat, wird

nicht erfasst. Das fiihrt zu hoheren, aber unrealistischen Quoten.



Auch bei Mumps, Rételn oder einer der anderen Krankheiten, flir welche die Standige

Impfkommission beim RKI Schutzimpfungen empfiehlt, liegen die Immunisierungsraten
unter 90 Prozent. Zudem gibt es deutliche regionale Unterschiede. Insgesamt 3,3 Prozent
aller im Jahr 2015 geborenen Kinder, die bei der BARMER versichert sind, haben bis Ende

des zweiten Lebensjahres sogar keine der 13 empfohlenen Impfungen erhalten.

Die Verbreitung einer ansteckenden Erkrankung kann nur verhindert werden, wenn
moglichst viele Menschen dagegen geimpft sind. Die sogenannte Impfquote (Durchimp-
fungsrate) sollte dazu im Allgemeinen bei mindestens 95 Prozent liegen, damit Herden-
immunitdt entsteht. Das ist insofern wichtig, als dass einige Menschen nicht oder nur
eingeschrankt geimpft werden kénnen. Dazu gehdren auch Schwangere und Babys. Trotz
solcher medizinisch begriindeten ,Impfliicken” konnen Krankheiten ausgeldscht werden.
Siehe das eingangs beschriebene Beispiel der Pocken. Gleiches wurde weltweit nahezu
fur die Kinderlahmung erreicht. Wissenschaftliche Studien belegen, dass sich die Impfrate
durch Erinnerungssysteme verbessern lasst. Der digitale Impfplaner der BARMER setzt
dies fiir Versicherte der BARMER um. Er identifiziert Impflicken und benennt Impfungen,

die angezeigt sind.

Mein Dank gilt in besonderer Weise den Autorinnen und Autoren des Reports. Dieser ist
ein Gemeinschaftswerk um Professor Daniel Grandt aus Saarbriicken sowie Dr. Veronika
Lappe und Dr. Ingrid Schubert von der PMV forschungsgruppe aus Kéln. Auch den Autoren
der Gastbeitrdge mdchte ich herzlich danken. Den Leserinnen und Lesern des Reports

wiinsche ich eine anregende und aufschlussreiche Lekttire.

Prof. Dr. med. Christoph Straub
Vorstandsvorsitzender
BARMER

Berlin, im August 2019
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Zusammenfassung

Schwerpunktkapitel

Impfungen bei Kindern und Jugendlichen sind Schwerpunktthema des BARMER-Arznei-
mittelreports 2019. Die Diskussion iber Impfungen ist aktuell vor allem eine Diskussion
uber die Impfung gegen Masern. Die Einflihrung einer Masern-Impfpflicht fiir Kinder und
Mitarbeiter in Kitas, Schulen, Arztpraxen und Krankenhausern ist geplant (BMG, 2019).
Welche Erfahrungen in anderen Landern mit der Einflihrung einer Impfpflicht gemacht
worden sind, wird in dem Expertenbeitrag von Prof. Dr. Noni MacDonald in Kapitel 3 die-

ses Reports dargestellt.

Masern gehoren zu den ansteckendsten Infektionskrankheiten des Menschen und zahlen
zu den Infektionskrankheiten mit den hochsten Komplikationsraten mit zum Teil tod-
lichem Verlauf (Moss, 2017). Masern sind keine harmlose Kinderkrankheit, und die
Erkrankungshaufigkeit nimmt zu (Thornton, 2019). Da die Masern-Impfung erst ab dem
neunten Lebensmonat erfolgen kann, sind Kinder im ersten Lebensjahr — wie auch Pati-
enten mit eingeschrankter Immunabwehr — auf einen Schutz durch eine ausreichende
Impfquote in der Bevdlkerung (,Herdenimmunitat”) angewiesen. Hierzu miissen mindes-
tens 95 Prozent der Bevdlkerung geimpft sein (Moss, 2017). Die Impfung gegen
Masern ist hoch wirksam und sicher: 93 Prozent der Geimpften haben nach der ersten
und 97 Prozent nach der im Abstand von mindestens vier Wochen erfolgenden zwei-
ten Impfung Schutz gegen die Erkrankung (Bester, 2016; Wichmann & Ultsch, 2013).
Dass Impfungen sicher sind, stellt der Expertenbeitrag von Doris Oberle und Brigitte

Keller-Stanislawski dar.

Welcher Anteil der Kinder wird nun in Deutschland gegen Masern geimpft? Die nach-
folgenden Analysen BARMER-Versicherter unterscheiden sich in einem wichtigen Punkt
von Schuleingangsuntersuchungen, der KV-Impfsurveillance und KiGGS. Analysiert wur-
den fir den BARMER-Arzneimittelreport die Daten zu allen bei der BARMER versicherten
Kindern, unabhangig von der Existenz eines Impfpasses und unabhangig von der Bereit-
schaft zur Teilnahme an einer Umfrage. Insofern geben die dargestellten Daten erstmals

ein realistischeres Bild der tatsachlichen Masern-Impfquote wieder. Die hdufig zitierten
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Schuleingangsuntersuchungen beispielsweise ermitteln die Impfquote praktisch aus-
schlieBlich auf Basis vorgelegter Impfpasse. Kinder, die keinen Impfpass vorlegen oder

varlegen wollen, werden nicht berticksichtigt und die Impfquote wird dadurch tiberschatzt.

Der Anteil vollstandig, das heil3t zweimal in den ersten beiden Lebensjahren gegen
Masern geimpfter BARMER-versicherter Kinder liegt bei 73,8 Prozent fir die
Geburtskohorte 2010 und bei 78,9 Prozent fir die Geburtskohorte 2015. Selbst im Alter
von sechs Jahren haben 2011 geborene Kinder nur zu 88,8 Prozent eine vollstandige
Immunisierung gegen Masern. Die vom Robert Koch-Institut (RKI) publizierte Impfquote
auf Basis von Schuleingangsuntersuchungen (die je nach Bundesland bei den vier- bis
siebenjahrigen Kinder durchgefiihrt werden) liegt bei 92,8 Prozent (RKI, 2019) und

Uberschatzt die vollstandige Immunisierung gegen Masern damit deutlich.

Die Impfungen gegen Masern, Mumps, Roteln und Varizellen kdnnen bis zum vollendeten
17. Lebensjahr nachgeholt werden. Bei Masern, wie bei Mumps, erfolgten nach dem
Einschulungsalter (auRer in Sachsen) praktisch keine Impfungen mehr. In Anbetracht der
unzureichenden Impfquote ist dies ein unbefriedigender Zustand. Bei den Bundeslandern
hat, abgesehen von Sachsen, Thiringen mit 71,9 Prozent die niedrigste vollstandige
Impfquote bei den zweijahrigen Kindern, Bayern mit 84,8 Prozent bei den vierjdhrigen

Kindern und Baden-Wtrttemberg mit 86,4 Prozent bei den sechsjahrigen Kindern.

Auf der Basis der Abrechnungsdaten der BARMER wird im Folgenden analysiert, wie hoch
der Anteil der Kinder ist, der eine der Empfehlung der Standigen Impfkommission (STIKO)
entsprechende vollstandige Grundimmunisierung in den ersten zwei, vier und sechs Lebens-
jahren erhalten hat. Die Analysen zeigen zwar, dass (ber die Jahre die Impfquoten gestiegen
sind, aber auch, dass flr keine der 13 von der STIKO empfohlenen Impfungen Immuni-
sierungsraten von 90 Prozent erreicht werden. Ein ab etwa 95 Prozent Impfrate angenom-
mener Herdenschutz wird damit fir keine der impfpraventablen Erkrankungen erreicht.
Bayern, Thiringen, Baden-Wiurttemberg und Bremen sind Bundeslander mit unterdurch-
schnittlicher Akzeptanz und Umsetzung von Impfungen. Rheinland-Pfalz, Brandenburg,
Nordrhein-Westfalen, Hessen und Schleswig-Holstein sind Bundeslander mit berdurch-
schnittlicher Akzeptanz von Impfungen. Die Daten fiir Sachsen sind wegen zum Teil abwei-

chender Impfempfehlungen nicht direkt mit den tbrigen Bundeslandern vergleichbar.
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Die Relevanz unzureichender Impfraten soll an zwei Beispielen verdeutlicht werden:
Rételn ist eine vor allem durch Tropfcheninfektion Ubertragene Viruserkrankung mit
einem typischen Hautausschlag. Die Gefahrlichkeit der Rételninfektion liegt in dem Risiko
der Schadigung des Embryos beziehungsweise Fotus bei Erkrankung schwangerer
Frauen. Art und Schweregrad der Schadigung hangen vor allem vom Zeitpunkt der Infek-
tion ab. Bei Infektion im ersten Drittel der Schwangerschaft kommt es bei 90 Prozent der
ungeborenen Kinder zu bleibender Schadigung, aber auch zu Spontanabort oder Frithge-
burt. Bei Infektion wahrend des zweiten Trimenons wird jedes dritte ungeborene Kind
bleibend geschadigt (Dewan & Gupta, 2019). Ziel der Impfempfehlung ist die Verhinde-
rung des kongenitalen Roételnsyndroms. Bei der vor allem zu schiitzenden Personen-
gruppe der Schwangeren besteht aufgrund der Schwangerschaft eine Kontraindikation
fur die Roteln-Impfung, so dass Kinder und gegebenenfalls auch Frauen im gebarfahigen
Alter vor Eintritt einer Schwangerschaft geimpft werden sollten. Die vorgestellten Analy-
sen zeigen: Auch wenn der Anteil vollstandig gegen Roteln immunisierter Madchen von
73,9 Prozent in 2010 auf 78,9 Prozent in 2015 angestiegen ist, war auch in 2017 jedes
finfte Madchen im Alter von zwei Jahren (Geburtsjahrgang 2015) nicht gegen Rételn
geimpft.

Erkrankungen durch humane Papillomaviren (HPV) ist das zweite Beispiel: Eine Infektion
mit humanen Papillomaviren zahlt zu den haufigsten sexuell Ubertragbaren Krankheiten.
Praktisch alle Zervixkarzinome sind mit HPV-Infektionen assoziiert. Jahrlich erkranken
4.600 Frauen in Deutschland am Zervixkarzinom, das fir 1.600 Todesfalle jedes Jahr
verantwortlich ist (Robert Koch-Institut [RKI], 2018). Auch Peniskarzinome und Anal-
karzinome sowie oropharyngeale Karzinome sind mit HPV-Infektionen assoziiert (Takla
etal,, 2018). Ziel der STIKO-Empfehlung in 2007 war die Verhinderung von Zervixkarzino-
men. Die Impfung muss vor einer HPV-Infektion erfolgen, um wirksam zu sein. Zur Ana-
lyse der HPV-Impfung bei BARMER-Versicherten wurde eine Kohorte von Madchen
untersucht, die im Jahr 2011 zwolf Jahre alt wurden und von 2011 bis einschlieBlich 2017
durchgangig bei der BARMER versichert waren. Die Analysen zeigen, dass fast die Halfte
der bei der BARMER versicherten Madchen dieser Alterskohorte keinen Impfschutz
gegen HPV-Infektionen hat. In Mecklenburg-Vorpommern, dem Bundesland mit der

hochsten Rate an HPV-Impfungen, sind rund 20 Prozent der Madchen ungeschitzt und
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weitere zehn Prozent unvollstandig geschtitzt. Die geringste Rate an HPV-Impfungen
findet sich in Bayern, wo 60 Prozent der Madchen keinen oder keinen ausreichenden
Schutz vor HPV-Infektion durch Impfung aufweisen. Dass strukturierte Behandlungs-
programme geeignet sind, die Bereitschaft fir Impfungen und die Rate an erfolgten
Impfungen zu erhohen, belegen die Daten zum BARMER Kinder- und Jugendprogramm.
Es zeigt sich, dass die Teilnahme an dem BARMER Kinder- und Jugendprogramm zu einer
hoheren Rate an HPV-Impfungen fiihrt, insbesondere, wenn die angebotene Vorsorge-
untersuchung J2 wahrgenommen wird. Untersuchungen zeigen auch, dass in Landern mit
einem strukturierten Impfprogramm und klar definierten Impfzeitpunkten die Akzeptanz
der HPV-Impfung deutlich besser ist (Schulein et al., 2016).

Die ungenligende Akzeptanz der HPV-Impfung bei jungen Frauen und Madchen wirft die
Frage auf, ob notwendige Informationen zum Verstandnis des Nutzens der Impfung aus-
reichend verfugbar sind. Eine Untersuchung zur Qualitat von Artikeln zur HPV-Impfung in
deutschen Medien zeigt, dass erhebliche Defizite in der Qualitdt, insbesondere beziiglich
der Wiedergabe der Evidenzlage zur Impfung bestehen (Niewald et al., 2019). Um eine
Verbesserung der Akzeptanz der HPV-Impfung zu erreichen, ist daher eine Informations-

kampagne, die Jugendliche und ihre Eltern adressiert, erforderlich.

Obwohl Sicherheit und Wirksamkeit von Impfungen wissenschaftlich unstrittig belegt
sind und die Ausrottung von Infektionskrankheiten wie der Pocken durch Impfungen
zu den grol3en Erfolgen der Medizin gezahlt werden, gibt es Impfgegner, die aus unter-
schiedlichen Grinden Impfungen fir sich und ihre Kinder ablehnen. Anfang 2019 hat die
Weltgesundheitsorganisation (WHO) die Impfverweigerung auf die Liste der zehn grof3ten
Bedrohungen der Weltgesundheit gesetzt (WHO, 2019). Es zeigt sich, dass von den in
2015 geborenen Kindern im untersuchten Kollektiv 3,3 Prozent in den ersten beiden
Lebensjahren keine der 13 von der STIKO empfohlenen Impfungen erhalten haben. Hoch-
gerechnet auf die Bevolkerung Deutschlands haben 25.900 Kinder des Geburtsjahrgangs
2015 in den ersten beiden Lebensjahren keine der 13 von der STIKO empfohlenen Imp-
fungen erhalten. Auch hierbei gibt es regionale Unterschiede: Je nach Bundesland variiert

der Anteil Nichtgeimpfter zwischen 2,2 Prozent (Brandenburg) und 5,3 Prozent (Bayern).
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Zusammenfassend ist festzustellen, dass es eine relevant grol3e Gruppe von Eltern gibt,

die Impfungen fur ihre Kinder generell ablehnen. Aber auch bei den grundsatzlich Impf-
willigen sind die Impfquoten deutlich zu gering. Impfungen erfolgen entweder nicht oder
aber zu spat und Moglichkeiten der Nachimpfung werden kaum genutzt. Welche Griinde
Menschen zur Ablehnung von Impfungen fihren, erldutert Prof. Dr. Cornelia Betsch in

einem weiteren Expertenbeitrag.

Die vorgestellten Analysen belegen eindeutig einen Handlungsbedarf. Wie von Prof. Dr.
Noni MacDonald ausgefihrt, sind aber auch verpflichtende Impfungen kein sicherer Weg
zu ausreichenden Impfquoten. Auch kdnnen weiterhin freiwillige und empfohlene Imp-
fungen durch Teilimpfpflicht an Akzeptanz verlieren. Evidenzbasierte Informationen zu
Impfungen miissen besser bekannt gemacht und verbreitet werden und Impfungen von
Arzten regelmaRig angesprochen und fiir Patienten erleichtert werden. Offensichtlich gibt

es keine einfache Losung flir dieses komplexe Problem.

Allgemeine Analysen

79 Prozent der Versicherten der BARMER erhielten 2018 Verordnungen von Arzneimit-
teln, die zu Ausgaben in Hohe von insgesamt 5,68 Milliarden Euro fuhrten. Pro Versicher-
ten ergeben sich damit fiir 2018 durchschnittliche Ausgaben in Hohe von 689 Euro flr
Arzneimittel. Bezogen nur auf Versicherte mit Verordnung von Arzneimitteln errechnen
sich durchschnittlich 876 Euro Arzneimittelkosten in 2018. Der seit dem Jahr 2012 zu
beobachtende kontinuierliche Anstieg der Arzneimittelausgaben pro Versicherten hat
sich 2018 nicht nur fortgesetzt, sondern beschleunigt. Der Anstieg der Arzneimittel-
ausgaben 2018 betrug 7,6 Prozent pro Versicherten und hat sich damit gegentiber dem
Jahr 2017, das einen Anstieg um 4,0 Prozent pro Versicherten im Vergleich zum Jahr 2016
aufwies, fast verdoppelt. Die Ausgaben pro Versicherten sind von 2015 (584 Euro) bis
2018 (689 Euro) um 18 Prozent gestiegen. 2018 wurden 207 Millionen Euro mehr fir

Arzneimittel BARMER-Versicherter ausgegeben als im Vorjahr.

Wie bereits im letzten Jahr zeigt sich, dass flr einen sehr kleinen Teil der Versicherten ein

immer grolRerer Teil der Arzneimittelausgaben aufgewendet werden muss. 2018 wurden



50 Prozent der Arzneimittelausgaben fiir die Behandlung von 1,8 Prozent der Versicher-

ten verwendet.

Der vollstandig humane TNF Antikorper Adalimumab (Humira®) ist 2018 wie bereits
2017 und 2016 das umsatzstarkste Arzneimittel bei BARMER-Versicherten — wie auch
in der gesamten GKV. Mit 146 Millionen Euro 2018 liegen die Ausgaben sechs Millionen
Euro (ber denen von 2017 und 18 Millionen Euro Gber denen von 2015. Seit Oktober
2018 st Adalimumab auch als Biosimilar verflighar. Das zweitumsatzstarkste Arzneimit-
tel ist weiterhin das Antikoagulans Rivaroxaban, fiir das 2018 Kosten in Hohe von 97 Mil-
lionen Euro fir BARMER-Versicherte entstanden sind. Dies entspricht einer Steigerung
der Ausgaben um finf Millionen Euro im Vergleich zu 2017 und um 16 Millionen Euro im
Vergleich zu 2015. Den dritten Platz nimmt 2018 mit fast 89 Millionen Euro Umsatz und
einer Zunahme behandelter Patienten um rund 26 Prozent im Jahresvergleich ein weite-
res Antikoagulans ein: Apixaban. Antikoagulanzien waren 2018 die Arzneimittelgruppe
mit dem starksten absoluten und relativen Anstieg der Anzahl behandelter Patienten.
42.814 mehr BARMER-Versicherte wurden in 2018 im Vergleich zu 2017 mit einem

neuen Antikoagulans behandelt.

Die flr Alters- und Geschlechtsunterschiede korrigierten und damit direkt vergleichbaren
Ergebnisse regionaler Analysen zeigen erhebliche Unterschiede: Die Anzahl der einem
Versicherten mit Arzneitherapie durchschnittlich verordneten Tagesdosen variiert von
531 Tagesdosen in Bremen bis zu 786 Tagesdosen in Sachsen. Das ist ein Unterschied
von fast 50 Prozent, der durch unterschiedliche Morbiditat sicher nicht zu erklaren ist. Die
alters- und geschlechtskorrigierten Arzneimittelausgaben 2018 lagen in Sachsen-Anhalt
54 Prozent Uber den Ausgaben pro Versicherten in Bremen. Die Analysen zeigen auch
eine immer intensivere Behandlung hochaltriger Patienten: 2018 liegt die Anzahl verord-

neter Tagesdosen ab dem 80. Lebensjahr deutlich tiber den Werten fiir 2014.

Verordnung von Biosimilars
Trotz unstrittiger wissenschaftlicher Datenlage ist die Akzeptanz von Biosimilars insge-
samt noch unzureichend: Die durchschnittliche Verordnungsquote Uber alle Biosimilars

und Regionen betrug 2018 nur 15 Prozent im Vergleich zu 8 Prozent in 2017. Dies fiihrte

15—
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dazu, dass 2018 insgesamt 42,8 Millionen Euro unndtig, weil ohne patientenrelevanten
Zusatznutzen durch die Verordnung von Originalarzneimitteln statt von Biosimilars fiir

BARMER-Versicherte ausgegeben worden sind.

Hierbei sind die regionalen Unterschiede erheblich und nicht akzeptabel. Offensichtlich
bestehen weiterhin groBe Akzeptanzunterschiede bei den Arzten beziiglich der Bereit-
schaft, Biosimilars zu verordnen. Wahrend in Bremen in 2018 eine 100-Prozent-Quote
fur Infliximab-Biosimilars erreicht wurde, liegt diese in Berlin knapp unter 30 Prozent.
Mecklenburg-Vorpommern ist das Bundesland mit dem héchsten Anteil unwirtschaftli-
cher Verordnung biologischer Arzneimittel. Mehr als 1,4 Millionen Euro wurden hier 2018
ohne patientenrelevanten Zusatznutzen durch Verordnung von Originalarzneimitteln
statt von preiswerteren Biosimilars unnotig verausgabt. Untersucht wurde auch die
Frage, ob sich die Lander mit den 2017 schlechtesten Quoten bei der Verordnung von
Biosimilars in 2018 deutlich verbessern konnten. Das Gegenteil ist der Fall: Gerade Lan-
der mit bereits guter Verordnungsquote zeichnen sich durch Uberdurchschnittliche
Zunahme der Verordnung von Biosimilars aus. Die zuvor bereits schlechteren Regionen
fallen damit weiter zurtick, und die Differenz zwischen den Regionen wird groRer statt
kleiner. Regionen, in denen sich kassendrztliche Vereinigungen besonders darum bemu-
hen, die Verordnung von Biosimilars zu starken, weisen die hochsten Verordnungsquoten
von Biosimilars im Bundesvergleich auf. Regionen, in denen die kassenarztliche Vereini-
gung darauf keinen Wert legt, beziehungsweise dies nicht aktiv anstrebt, zeichnen sich

durch besonders unwirtschaftliche Verordnungen aus.

Im Oktober 2018 hat Humira®, das umsatzstarkste Arzneimittel im deutschen Markt,
seinen Patentschutz verloren. Zu diesem Zeitpunkt waren in Deutschland bereits mehrere
Biosimilars verfiigbar, die zumindest in den Regionen mit guter Akzeptanz von Biosimilars
auch rasch bei der Verordnung bertcksichtigt wurden und heute bereits 40 Prozent preis-
werter sind als das Original zu Zeiten des Patentschutzes. Die Erfahrung der Adalimumab
verordnenden Facharztgruppen mit bereits langer verfligbaren Biosimilars kdnnte hierzu
beigetragen haben. Ein systematischer Review zeigt, dass fehlendes Wissen tber Biosi-
milars ein wichtiger Grund fiir fehlende Akzeptanz von Biosimilars beim Arzt ist. Evidenz-

basierte Informationen und das flachendeckende Eintreten aller kassenarztlichen



Vereinigungen flr das wirtschaftliche Verordnen biologischer Arzneimittel sind wichtig

und gefordert.

Onkologische Arzneimitteltherapie

Im Jahr 2018 wurde fiir Versicherte der BARMER fast eine Milliarde Euro flir onkologische
Arzneimittel ausgegeben, 57 Millionen Euro mehr als im Jahr 2017 (+ 6,3 Prozent). Die
medikamentosen Behandlungskosten pro onkologischem Patienten steigen weiterhin
Uberproportional, getrieben durch die exorbitant hohen Preise neuer onkologischer Arz-
neimittel, sowie den Trend zur kombinierten und zur sequenziellen oder langfristigen
medikamentosen onkologischen Therapie. Innerhalb von drei Jahren — von 2015 bis
2018 — hat sich der Anteil von Patienten mit Kosten von mehr als 100.000 Euro im
betrachteten Jahr mehr als verdreifacht. 2017 waren es 32 von 10.000, im Jahr 2018
schon 42 von 10.000 Behandelten, deren Therapiekosten im betrachteten Jahr die
Schwelle von 100.000 Euro tberschritten.

Inotuzumab Ozogamicin (Besponsa®) hatte mit 160.000 Euro pro Patient 2018 die
hochsten Behandlungskosten. Inotuzumab Ozogamicin ist ein CD22-Antikorper-
Konjugat, das bei 81 Prozent der Patienten mit bestimmten Formen rezidivierter oder
refraktdarer CD22-positiver akuter lymphatischer Leukamie — im Vergleich zu 30 Prozent
bei der zweckmaRBigen Vergleichstherapie — eine komplette Remission erreicht, das

Gesamtiberleben allerdings nur um einen Monat verldangert (Kantarjian et al., 2016).

Ebenfalls untersucht wurden relative regionale Unterschiede der Kosten onkologischer
Arzneimitteltherapie pro Patient bei mit Onkologika behandelten BARMER-Versicherten
in 2018. Zum Ausgleich von Alters- und Geschlechtsunterschieden zwischen den ver-
schiedenen Bundeslandern sind die Daten auf die Bevdlkerung Deutschlands 2017 stan-
dardisiert (Statistisches Bundesamt, 2019). Es zeigt sich eine groRe Spannweite mit den
geringsten Kosten onkologischer Therapie pro Patient von 7.653 Euro in Bremen bis hin
zu den hochsten mit 10.439 Euro pro Patient in Hamburg. Die Region, in der die Patienten
mit den hochsten, und die Region, in der die Patienten mit den niedrigsten onkologischen
Therapiekosten pro Patient wohnen, liegen geografisch so dicht beieinander, dass die

regionalen Unterschiede in Hinblick auf die Morbiditat eher gering sein dirften.
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1 Analysen zur Arzneimitteltherapie

von Versicherten der BARMER

1.1 Gesetzliche und libergeordnete Entwicklungen

des Arzneimittelmarktes 2018

Auswirkungen auf den deutschen Arzneimittelmarkt in 2018 hatte das am 13. Mai 2017
in Kraft getretene Gesetz zur Starkung der Arzneimittelversorgung in der GKV (GKV-
AMVSG). Die Moglichkeit der Krankenkassen, mit einzelnen Apotheken exklusive Vertrage
fur die Herstellung von parenteralen onkologischen Zubereitungen zu vereinbaren,
wurde gestrichen. Die neue gesetzliche Regelung sieht vor, dass Krankenkassen gemein-
sam und einheitlich Vereinbarungen auf Landesebene mit den Herstellern parenteraler
onkologischer Zubereitungen schlieRen. Die zweite Anderung betrifft die Erlaubnis fiir
Krankenkassen, exklusive Rabattvertrdge fir Impfstoffe auszuschreiben (§ 132 e Absatz 2
Sozialgesetzbuch V; SGB V). Auch diese Mdglichkeit zur Kostenkontrolle wurde im Gesetz
gestrichen. Durch die Streichungen soll eine hdhere Sicherheit der Lieferfahigkeit erreicht
und damit die Versorgungssicherheit verbessert werden. Dabei wurde den Krankenkassen
aber die Méglichkeit genommen, durch Selektivvertrdge eine qualitativ hochwertige und

gleichzeitig wirtschaftliche Versorgung in diesen Bereichen zu erreichen.

Lieferunfahigkeit fur Grippe-Impfstoffe im Herbst 2018/2019

Wahrend der Impfsaison gegen Influenza im Herbst 2018/2019 kam es zu regionalen
Lieferengpdssen bei den Grippe-Impfstoffen — und dies trotz des zuvor erfolgten Verbots
von Impfstoff-Rabattvertragen. Einige Hersteller hatten ihre Impfstoffe fiir die laufende
Saison beim Paul-Ehrlich-Institut (PEI) bereits als ,abverkauft” gemeldet. Das PEI rief
Uber die Arzneimittelkommission der Deutschen Apotheker dazu auf, die Engpasse bei
Grippe-Impfstoffen zu melden, und stellte fest, dass das Problem die Bundeslander
in unterschiedlichem AusmaR betraf. Der gewonnene Uberblick (iber die Versorgungs-
lage fiihrte dazu, dass das Bundesministerium fiir Gesundheit (BMG) Uber das
Bundesgesetzblatt den Versorgungsengpass flir Impfstoffe gegen Influenza bekannt
gab. In diesem Fall — dem ,Versorgungsmangel der Bevdlkerung” — ermoglicht das Arz-
neimittelgesetz nach § 79 Absatz 5 einen Austausch von Grippe-Impfstoffen zwischen

Arzten und Apothekern und einen Import des Impfstoffes aus europdischen Landern.



Die Beurteilung der regionalen Versorgungslage, die Entscheidung und die Umsetzung

der MaBnahme erfolgen dann auf Landerebene durch die Regierungsprasidien in Abstim-

mung mit dem jeweiligen Sozialministerium.

Als Hintergrund fir den Grippe-Impfstoff-Mangel wurde die erhdhte Impfbereitschaft der
Bevdlkerung nach der schweren Grippewelle im vorherigen Jahr angefiihrt. Zudem hatte
die Standige Impfkommission (STIKO) bereits im Januar 2018 empfohlen, die Influenza-
Impfung standardmaRig mit einer tetravalenten statt mit einer trivalenten Vakzine durch-
zufiihren. Nach dem Beschluss des Gemeinsamen Bundesausschusses (G-BA) vom
05. April 2018 haben Versicherte — sofern die Indikation zur Impfung vorliegt — ab der
Saison 2018/2019 einen Anspruch darauf, mit tetravalentem Grippe-Impfstoff geimpft

zu werden.

Am 23. April 2019 hat das BMG festgestellt, dass der Versorgungsmangel beendet ist,
und dies im Bundesanzeiger am 14. Mai 2019 verdffentlicht. Damit gilt die oben darge-

stellte Sonderregelung nicht mehr fir die nachste Impfsaison.

Weitere Anderungen durch das Terminservice-

und Versorgungsgesetz

Im Jahr 2018 wurde mit dem Terminservice- und Versorgungsgesetz (TSVG) ein weiteres
Gesetzgebungsverfahren begonnen, das am 11. Mai 2019 — mit Inkrafttreten dieses
Gesetzes — seinen Abschluss fand. Ziel des Gesetzes ist es, den Zugang zur arztlichen
Versorgung flr gesetzlich Versicherte zu verbessern. So sollen die Patienten schneller
einen Arzttermin bekommen und die Krankenkassen ihren Versicherten bis 2021 eine
elektronische Patientenakte anbieten. Das Gesetz regelt auch, dass zukiinftig Arzneimit-
tel fir Menschen mit erh6htem Ansteckungsrisiko mit dem HI-Virus von den gesetzlichen

Krankenkassen (HIV-Praexpositionsprophylaxe; PrEP, § 20j SGB V) ibernommen werden.

Ferner enthilt es weitere die Impfstoffversorgung betreffende Anderungen. Einige dieser
Regelungen sind die Konsequenz aus dem Versorgungsmangel an Grippe-Impfstoffen in
der Impfsaison 2018/2019:
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Eine angemessene Uberschreitung der Bestellmenge bei den saisonalen Grippe-Impf-
stoffen gegenliber den dann tatsachlich erbrachten Impfungen gilt nicht mehr als
unwirtschaftlich (§ 106b SGB V). Durch einen Sicherheitszuschlag von bis zu zehn Pro-
zent ohne drohende Regressforderung wird den Arzten mehr Spielraum und Sicherheit
bei der Vorbestellung gegeben, um die VVersorgung der Versicherten mit Grippe-Impf-

stoffen zu verbessern.

Eine Meldung des Paul-Ehrlich-Instituts (PEI) an die Hersteller bis zum 15. Marz eines
jeden Jahres (iber den Bedarf an Grippe-Impfstoffe soll dazu beitragen, Lieferengpasse
zu vermeiden. An dem neuen Verfahren sind neben dem PEI, als die fiir Impfstoffe
zustandige Bundesoberbehorde, die Kassenarztliche Bundesvereinigung (KBV) und das
Robert Koch-Institut (RKI) beteiligt.

Die Apothekenverglitung fiir Grippe-Impfstoffe wird neu geregelt: Die Abgabe an

Arzte wird der Arzneimittelpreisverordnung (AMPreisV/) unterstellt und damit ein ein-
heitlicher Abgabepreis sichergestellt. Dadurch soll bewirkt werden, dass Preisverhand-
lungen zu Grippe-Impfstoffen ausgeschlossen und preisbedingte regionale Ungleich-
verteilung vermieden werden.

Anderung der Abschlige auf Impfstoffe: Fiir Impfstoffe, die zum Leistungskatalog

der gesetzlichen Krankenkassen gehdren, erhalten die Krankenkassen Abschlage
(§130a Absatz 2 SGB V) auf den Abgabepreis des pharmazeutischen Unternehmers.
Damit sollen die Uberdurchschnittlich hohen Preise in Deutschland auf das Niveau
europaischer Vergleichspreise abgesenkt werden. Bisher wurde der Referenzabschlag
auf Basis von vier Mitgliedsstaaten der Europaischen Union berechnet. Zukiinftig
erfolgt die Berechnung des Referenzabschlags auf Basis all der Vertragsstaaten des
Abkommens tiber den Europaischen Wirtschaftsraum, in denen der Impfstoff tatsach-
lich eingesetzt wird. Diese Regelung wird voraussichtlich zu einer Erhohung des Refe-
renzabschlags flhren und damit die wirtschaftliche Versorgung mit Impfstoffen

unterstitzen.

Pharmadialog der Bundesregierung im Dezember 2018

Im Dezember 2018 wurde der Pharmadialog der Bundesregierung fortgesetzt. Zu den
Gesprachen treffen sich Vertreter des Gesundheits-, Forschungs- und Wirtschaftsminis-
teriums mit Vertretern der Pharmaverbande, Wissenschaftlern sowie Gewerkschaftsver-

tretern. Erstmals nehmen auch Vertreter der Regierungsfraktionen des Bundestages
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sowie der Lander teil. Themenspezifisch kdnnen weitere Teilnehmer eingeladen werden.
Die verfasste Arzteschaft wird weiterhin nicht einbezogen. Zentrale Themen des Pharma-
dialogs der Bundesregierung sind die Entwicklungen in der Medizin, die Digitalisierung
und der Einsatz kinstlicher Intelligenz. Im Arzneimittelbereich sind die neuen personali-
sierten Gentherapien ein wichtiges Thema. Es handelt sich um meist einmalig zu applizie-
rende, patientenindividuell hergestellte Arzneimittel, die Heilung bei einem Teil von
Patienten mit bisher nicht erfolgreich behandelbarer fortgeschrittener onkologischer
Erkrankung zu ermoglichen scheinen. Das tatsachliche Risiko-Nutzen- und das Kos-
ten-Nutzen-Verhaltnis dieser hochpreisigen Arzneimittel ist allerdings noch nicht valide
beurteilbar, da zum Zulassungszeitpunkt in der Regel unzureichende Daten zu Wirksam-

keit und Sicherheit vorliegen.

Sicher ist aber, dass die sehr hohen Preise flr diese Arzneimittel eine Herausforderung fiir
die gesetzliche Krankenversicherung darstellen. Das Ziel der nachhaltigen Finanzierbar-
keit innovativer Therapien macht die Verfligbarkeit von ausreichender Evidenz fiir diese
Arzneimittel und eine konsequente Orientierung des Arzneimittelpreises am patientenre-
levanten Zusatznutzen zwingend erforderlich. Wenn die Gewinnung von Evidenz erst
nach der Zulassung erfolgt, bedeutet dies eine Verlagerung der Kosten fiir klinische Evi-

denzgewinnung vom pharmazeutischen Unternehmer auf die Versichertengemeinschaft.

1.2 Datenbasis und Methodik der Analysen

Die nachfolgenden Analysen beziehen sich auf Versicherte der BARMER. Als BARMER-
Versicherter wurde gewertet, wer wahrend des analysierten Zeitraums vom
01. Januar 2018 bis zum 31. Dezember 2018 fiir eine beliebige Versicherungsdauer bei
der BARMER als Mitglied oder mitversicherter Familienangehdriger versichert war. Da
nicht alle Versicherten das ganze Jahr bei der BARMER versichert waren, wird als rechne-
rische Bezugsgrdfe, bis auf besonders gekennzeichnete Ausnahmen, die Versicherten-
zeit in Jahren angegeben. Es erfolgt also eine Umrechnung auf ,ganzjahrig Versicherte’,
der leichteren Lesbarkeit halber in diesem Report ,BARMER-Versicherte” genannt. Im
Jahr 2018 waren dies 8.242.007 Versichertenjahre, davon 4.732.222 Frauen (57 Prozent)
und 3.509.784 Manner (43 Prozent).

23
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Die Arzneimitteltherapie eines Versicherten nach Art und Umfang des Arzneimittel-
verbrauchs wird fallbasiert erfasst und entsprechend seiner Versichertendauer in die
Analysen eingerechnet. Hierzu werden pseudonymisierte Abrechnungsdaten zu verord-
neten Arzneimitteln der BARMER-Versicherten analysiert. Der Arzneimittelverbrauch im
Untersuchungszeitraum wird mit dem der Vorjahre verglichen. Hierbei werden die Brutto-
kosten betrachtet, das heil3t, es handelt sich um die Apothekenabgabepreise. Rabatte

sind demnach nicht bericksichtigt.

Die in diesem Report analysierten Arzneimittelverordnungen umfassen die fiir den
Versicherten abgerechneten Fertigarzneimittel und die parenteralen Rezepturen in der
ambulanten Behandlung, die von der BARMER erstattet wurden. Hier berlcksichtigte
Rezepturen sind vom Apotheker fiir einen Patienten auf Verordnung eines Arztes her-
gestellte parenterale Arzneimittel, fir die gemal der 15. Novelle des Arzneimittel-
gesetzes (AMG) eine zusatzliche Datenlieferung erfolgt. Diese beinhaltet Informationen
uber die bei der Herstellung der Rezeptur verwendeten Substanzen. Nicht bertcksichtigt
sind im Krankenhaus angewandte Arzneimittel und Sprechstundenbedarf. Vor 2018
verordnete und beim Patienten noch verfiigbare Arzneimittel sowie Selbstmedikation
bleiben unberticksichtigt. Ebenso konnen verordnete Arzneimittel, die vom Patienten
nicht in der Apotheke eingeldst wurden, nicht erfasst werden. Im Rahmen der gesetzlich
vorgeschriebenen Aut-idem-Substitution (§ 129 Abs. 2 Sozialgesetzbuch V [SGB V])
muss der Apotheker statt des verordneten Arzneimittels ein wirkstoffgleiches rabattier-
tes Arzneimittel abgeben. Basis fiir die Analysen sind in diesem Sinne abgegebene Arz-
neimittel, die sich von den durch den Arzt verordneten Arzneimitteln unterscheiden
kdnnen. Die Unterscheidung betrifft allerdings weder den Wirkstoff und die Wirkstarke
noch die Darreichungsform und hat insofern auf die wesentlichen Aussagen der Analyse
keinen Einfluss. Da die durchgefiihrten Analysen in der Regel wirkstoffbasiert sind und die
Aut-idem-Substitution wirkstoffgleich erfolgt, kommt es dadurch nicht zu Verfalschun-

gen der Aussagen.

Eine detaillierte Darstellung der Methodik befindet sich im Anhang.



1.3 Ergebnisse der Analysen

1.3.1 Kennzahlen zur Arzneimitteltherapie BARMER-Versicherter

Wie bereits im Vorjahr sind auch flir 2018 Ausgaben fiir parenterale Rezepturarzneimittel
bei den Analysen berlcksichtigt worden, weil sie einen relevanten Anteil an den Gesamt-
ausgaben ausmachen. Da ein grolRer Anteil onkologischer Arzneimitteltherapie mit
Rezepturarzneimitteln erfolgt und die Preise onkologischer Arzneimittel sich in den
letzten zehn Jahren verzehnfacht haben, ist dies notwendig, um Ausgabenentwicklungen
korrekt abbilden zu kénnen. Zudem wurde auch in diesem Jahr fiir die Ermittlung der
Versichertenzahl nicht mehr jeder, der im Betrachtungsjahr fiir mindestens einen Tag bei
der BARMER versichert war, wie ein ganzjahrig Versicherter berlcksichtigt, vielmehr
wurden unterjahrig Versicherte auf ganzjahrig \ersicherte umgerechnet. Dadurch ergibt
sich flr den vorliegenden Report eine Vergleichbarkeit der Analysen mit dem BARMER

Arzneimittelreport 2018, aber nicht mit den Reporten der davorliegenden Jahre.

Die 2018er-Daten zeigen bekannte, aber sich in ihrer Dynamik beschleunigende Entwick-

lungen:

RN

. Der Anstieg der Arzneimittelausgaben 2018 betrug 7,6 Prozent pro Versicherten und
hat sich damit gegentber dem Jahr 2017, das einen Anstieg um 4,0 Prozent pro Ver-
sicherten im Vergleich zum Vorjahr aufwies, verdoppelt. 2018 wurden insgesamt
5,7 Milliarden Euro und damit 206 Millionen Euro mehr fir Arzneimittel BARMER-
Versicherter ausgegeben als im Vorjahr.

2. Der Anstieg der Arzneimittelausgaben ist zur Halfte auf eine Steigerung der Anzahl
verordneter Tagesdosen und zur Halfte auf hohere Kosten der Tagesdosen, das heil3t
auf teurere Arzneimittel, zurtickzufGhren.

3. Das Durchschnittsalter der Versicherten der BARMER ist 2018 im Vergleich zu 2017

um 0,4 Jahre gestiegen. Mit 49,6 Jahren liegt der Altersdurchschnitt bei Frauen 6,1 Jahre

hoher als bei mannlichen Versicherten der BARMER (Durchschnitt 43,5 Jahre).

Die Arzneimittelaus-
gaben sind 2018 mit
7,6 Prozent pro
Versicherten doppelt
so stark gestiegen

wie 2017.
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Tabelle 1.1: Kennzahlen zur Arzneimitteltherapie BARMER-Versicherter im Jahr 2018

\ersichertenjahre Anzahl Anzahl Prozent
Frauen 4.732.222 -155.953 -319
Manner 3.509.784 -143.741 -3,93
insgesamt 8.242.007 -299.694 -3,51
Durchschnittsalter Jahre Jahre/Tage Prozent
Frauen 49,6 0,5/171 +0,80
Manner 43,5 0,2/82 +0,52
insgesamt 47,0 0,4/137 +0,80
= 65-jahrige Versicherte Anzahl Anzahl Prozent
Frauen 1.452.300 +2.819 +0,19
Manner 794.648 -5.780 -0,72
insgesamt 2.246.948 -2.961 -0,13
Arzneimittelausgaben (mit Rezepturen) Euro Euro Prozent
Frauen 3.327.711.589 95.620.824 +2,96
Manner 2.347.367994  +111.104.369 +4,97
insgesamt 5.675.079.582 +206.725.194 +3,78

Arzneimittelausgaben pro Versichertenjahr

(mit Rezepturen) Euro Euro Prozent
Frauen 703 +42 +6,35
Manner 669 +57 +9,27
insgesamt 689 +48 +7,55
E/nej:?erenzeet;tI?egr?)sdosen pro Versichertenjahr Anzahl Anzahl  Prozent
Frauen 646 +20 +3,13
Manner 583 +24 +4,28
insgesamt 619 +22 +3,61
Ejr:ll'tcgseczf;rl;lttjlrl;;\)e Kosten pro Tagesdosis Euro Euro Prozent
Frauen 1,09 +0,03 -3,03
Manner 1,15 +0,05 -4,56
insgesamt 11 +0,04 -3,67

Quelle: BARMER-Daten 2018
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1.3.2 Ausgabenentwicklung fir Arzneimittel im Zeitverlauf

Nachfolgend werden die versichertenbezogenen Arzneimittelausgaben fiir BARMER-

Versicherte im Zeitverlauf dargestellt. Der seit dem Jahr 2012 zu beobachtende konti-
nuierliche Anstieg der Arzneimittelausgaben pro Versicherten hat sich 2018 nicht
nur fortgesetzt, sondern beschleunigt. Die Kostensteigerung pro Versicherten ist auf-
grund des Rickgangs der Anzahl BARMER-Versicherter hoher, als der Anstieg der

Gesamtausgaben suggeriert.

Abbildung 1.1: Gesamtausgaben fiir Fertigarzneimittel und Rezepturen
BARMER-Versicherter 2010 bis 2018
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Quelle: BARMER-Daten 2018. Die Ausgaben fiir Rezepturarzneimittel sind aus Griinden der Verflig-
barkeit detailliert auswertbarer Daten erst ab 2015 mit ausgewiesen.

Die Abbildung wie auch die nachfolgende Tabelle zeigen die Ausgaben von 2010 bis 2018
insgesamt. Die Ausgaben pro Versicherten sind von 2015 (584 Euro) bis 2018 (689 Euro)

um 18 Prozent gestiegen.
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Tabelle 1.2: Gesamtausgaben fiir Fertigarzneimittel (inklusive Rezepturen)
BARMER-Versicherter 2010 bis 2018

2010 3.885.734.528
20M 3.930.023.068
2012 3.888.836.914
2013 4.215.639.872
2014 4.430.940.156
2015 4.620.637.789 5.130.088.758 509.450.969
2016 4.725.632.789 5.314.471.894 588.839.105
2017 £4.843.986.210 5.468.353.941 624.367.731
2018 5.025.086.855 5.675.079.582 649.992.727

Quelle: BARMER-Daten 2018

Seit 2012 ist eine kontinuierliche Zunahme der Ausgaben fiir Arzneimittel fir BARMER-
Versicherte festzustellen, wobei die Dynamik zunimmt. Die absoluten Verdnderungen der
Ausgaben fiir Arzneimittel zeigt die Abbildung 1.2. Wie bei den Analysen zu Verordnungen
nach Alter und Geschlecht spater dargestellt, nimmt im Zeitvergleich die Anzahl verord-
neter Tagesdosen bei den Versicherten ab 80 Jahren zu. Eine Ausweitung der Indikations-
stellung, wie dies beispielsweise durch aktualisierte Leitlinien fir die Behandlung der
arteriellen Hypertonie oder der Fettstoffwechselstorungen nahegelegt wird, tragt hierzu
einen nicht naher quantifizierbaren Anteil bei. Wesentlich fiir die Ausgabensteigerung
sind auch die immer hoheren Preise neu zugelassener Arzneimittel. Insbesondere in der
Onkologie liegen Behandlungskosten mit einem neuen onkologischen Arzneimittel haufig
uber 100.000 Euro pro Patient — ein Kostenbereich, der auch bei der medikamentdsen
Therapie der chronischen Hepatitis C erreicht wird. Deutlich preiswerter, aber immer noch
um eine oder mehrere Zehnerpotenzen teurer als Vitamin-K-Antagonisten, sind auch die
neuen Antikoagulanzien, die zunehmend bei der Verordnung praferiert werden. Die
Erweiterung der zugelassenen Indikationen fiir neue Antikoagulanzien ist ein weiterer

Faktor, der die Behandlungskosten erhoht.



Abbildung 1.2: Veranderung der Ausgaben fiir Fertigarzneimittel ohne Rezepturen
(2010 bis 2018) und mit Rezepturen (2015 bis 2018) fiir BARMER-Versicherte in Euro
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Quelle: BARMER-Daten 2018

Die folgende Abbildung zeigt die relativen Veranderungen der Ausgaben flr Arzneimittel

je Versicherten im Vergleich zum jeweiligen Vorjahr. Sie verdeutlicht, dass die Kosten-

zunahme 2018 groBer war als in den drei Kalenderjahren zuvor.
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Ausgaben fiir Arznei-
mittel BARMER-Versi-
cherter sind 2018 um
7,6 Prozent gestiegen.
Der Ausgabenanstieg fir
Arzneimittel liegt

2,6 Prozent Gber dem
durchschnittlichen

Anstieg 2015-2017.

Humira®, das umsatz-
starkste Arzneimittel, hat
im Oktober 2018 seinen
Patentschutz verloren
und biosimilare Konkur-

renz erhalten.
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Abbildung 1.3: Veranderung der Ausgaben fiir Arzneimittel pro BARMER-Versicherten
2010 bis 2018
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Quelle: BARMER-Daten 2018

1.3.3 Arzneimittel mit den hochsten Umsatzen

Der vollstandig humane TNF-Antikérper Adalimumab (Humira®) ist 2018 wie bereits
2017 und 2016 das umsatzstarkste Arzneimittel bei BARMER-Versicherten — wie auch
in der gesamten GKV. Mit 146 Millionen Euro 2018 liegen die Ausgaben sechs Millionen
uber denen von 2017 und 18 Millionen uber denen von 2015. Eingesetzt bei \iersagen
oder Unvertraglichkeit der Behandlung rheumatischer Erkrankungen und chronisch
entzlindlicher Darmerkrankungen mit Standardtherapeutika ist Adalimumab seit 2003
auf dem Markt (Machado et al.,, 2013).

Am 17. Oktober 2018 ist das Patent auf Humira® abgelaufen. Erstmals waren fast zeit-
gleich mit dem Patentablauf mehrere Biosimilars fir ein biologisches Arzneimittel
verflighar. Alle klinischen Studien zu in Deutschland zugelassenen Biosimilars — auch zu
Adalimumab — haben gleiche Wirksamkeit und gleiche Vertraglichkeit im Vergleich zum
Original gezeigt (Zhao et al.,, 2018). Auch flir das Umsetzen einer laufenden biologischen
Therapie auf ein Biosimilar sind Sicherheit und Wirksamkeit belegt. Dies wurde fir einige

Biosimilars auch fir mehrfachen Wechsel zwischen Biosimilar und Referenzbiologikum



demonstriert. Insofern wird es interessant sein zu beaobachten, in welchem Umfang

Humira® im Jahr 2019 durch die gleichwertigen, aber preiswerteren biosimilaren Alterna-

tiven ersetzt werden wird.

Das zweitumsatzstarkste Arzneimittel ist weiterhin das Antikoagulans Rivaroxaban, fir
das 2018 Kosten in Hohe von 97 Millionen Euro fiir BARMER-Versicherte entstanden
sind. Dies entspricht einer Steigerung der Ausgaben um fiinf Millionen Euro im Vergleich
zu 2017 und um 16 Millionen Euro im Vergleich zu 2015. Rivaroxaban (Xarelto®) hemmt
den Gerinnungsfaktor Xa und damit die Thrombinaktivierung. Es ist seit 2008 auf dem
deutschen Markt und wird vor allem zur Behandlung des nichtvalvularen Vorhofflim-
merns eingesetzt. Weitere Indikationen sind die Prophylaxe venoser Thrombosen und
Embolien bei Patienten mit Hiftgelenks- oder Kniegelenksersatz, die Akut- und Lang-
zeitbehandlung von Patienten mit tiefen Beinvenenthrombosen und Lungenembolien
und die Prophylaxe atherothrombotischer Ereignisse nach einem akuten Koronarsyn-
drom. Basierend auf den Daten der Compass-Studie (Branch et al., 2019) hat sich die
Europdische Arzneimittel-Agentur (EMA) im Oktober 2018 fiir die Zulassung von Riva-
roxaban (2,5mg) in Kombination mit ASS zur Prophylaxe atherothrombotischer Ereignisse
bei Erwachsenen mit koronarer Herzkrankheit oder peripherer arterieller Verschluss-
krankheit und einem hohen Risiko fiir ischamische Ereignisse ausgesprochen. Die Aus-
weitung der Indikation ldsst erwarten, dass auch 2019 die Anzahl der mit Rivaroxaban

behandelten Patienten weiter steigen wird.

Etanercept, ein Biologikum, das als Fusionsprotein TNF bindet und inaktiviert, wurde vom
dritten Rangplatz verdrangt und findet sich jetzt trotz eines Umsatzwachstums von einer

Million Euro mit 86 Millionen Euro auf Rangposition vier.

Den dritten Platz nimmt 2018 mit fast 89 Millionen Euro Umsatz und einer Zunahme
behandelter Patienten um rund 26 Prozentim Jahresvergleich ein weiteres Antikoagulans
ein: Apixaban. Apixaban scheint bei vergleichbarer Wirksamkeit eine geringere Rate an
gastrointestinalen Blutungen als Warfarin zu verursachen (Liu et al., 2016; Bleker et al,,
2016).

Allein fiir Rivaroxaban,
Apixaban und Edoxaban
wurden 2018 38 Mio.
Euro mehralsin 2017

aufgewandt.



Zusammengenommen sind die 20 umsatzstdrksten Arzneimittel fir 1,27 Milliarden Euro

Ausgaben 2018 verantwortlich. Das sind 22 Prozent der Gesamtausgaben fiir Arzneimittel
flir BARMER-Versicherte in diesem Jahr.

Tabelle 1.3: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsadtzen bei BARMER-
Versicherten im Jahr 2018

LO4ABO4 Adalimumab 145.915.445 16.958 +4,02

2 BO1AFO1 Rivaroxaban 97.011.995 910 +3,36
3 BO1AF02 Apixaban 88.622.140 752 +25,68
4 LO4ABO1 Etanercept 86.105.942 13177 +3,33
5 LO1XCO7 Bevacizumab 76.891.519 23.045 -1,29
6 LO4AXO4L Lenalidomid 75.272.252 51.403 +15,64
7 LO1XC03 Trastuzumab 71.587.856 23.319 -4,15

Immunglobuline, normal
8 JO6BA02 human, zur intravasalen 57.627.657 20.288 +5,89
Anwendung

9 LO1XC17 Nivolumab 53.686.181 30.481 +19,07
10 LO3ABO7 Interferon beta-1a 53.416.752 18.967 -11,36
11 LO4ABO2 Infliximab 52.352.438 16.295 +0,37
12 SO1LAO5 Aflibercept 51.428.986 4,844 +3,36
13 SO1LAOL Ranibizumab 51.184.489 5.343 +2,25
14 A02BC0O2 Pantoprazol 49.975.380 48 -2,28
15 A10AEQL Insulin glargin 46.826.853 415 +4,77
16 HO3AAO01 Levothyroxin-Natrium 45,259.067 49 -0,80
17 NO02BB02 Metamizol-Natrium 43.493.314 40 +2,38
18 LO4ACO5 Ustekinumab 43.487.996 20.413 +24,49
19 LO4ACT0 Secukinumab 42.198.084 16.097 +17,65
20 LO1XC18 Pembrolizumab 41.480.104 41.803 +66,57

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)
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Nachfolgend werden die durchschnittlichen Ausgaben pro Patient fir die 20 umsatz-

starksten Arzneimittel dargestellt. Zwolf dieser Arzneimittel fiihrten 2018 zu Kosten von

mehr als 10.000 Euro pro behandelten Patienten.

Kostenflihrer ist 2018 wie bereits 2017 Lenalidomid (Revlimid®), und zwar mit
51.000 Euro pro behandelten Patienten, 2017 waren es 45.000 Euro. Die Anzahl mit
Lenalidomid behandelter Patienten hat im Jahr 2018 im Vergleich zu 2017 um 16 Prozent
zugenommen (im Vorjahr um 20 Prozent), so dass das Arzneimittel auf Position 6 der
umsatzstarksten Arzneimittel vorgerlckt ist — mit einem Umsatzzuwachs, der mit
18 Millionen Euro in 2018 fast dem Doppelten des Umsatzzuwachses in 2017 entsprach
(2017: +9,3 Millionen Euro). Lenalidomid gehdrt wie Thalidomid und Pomalidomid zu den
immunmodulatorischen Arzneimitteln. Es wurde 2007 zunachst fiir die Kombinationsbe-
handlung von vorbehandelten Patienten mit multiplem Myelom zugelassen, 2013 fiir die
Behandlung von Patienten mit transfusionsabhangiger Anamie bei myelodysplastischem
Syndrom und Deletion 5g, im Juli 2016 fiir Patienten mit rezidiviertem oder refraktarem
Mantelzell-Lymphom. Hier flhrt Lenalidomid zur Verlangerung des progressionsfreien

Uberlebens, nicht aber zur Verlangerung des Gesamtiiberlebens (Aguiar et al., 2017).

Die 20 umsatzstarksten
Arzneimittel 2018 waren
fiir 1,27 Mrd. Euro Aus-
gaben — 22 Prozent der
Gesamtausgaben fiir
Arzneimittel — verant-

wortlich,
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Tabelle 1.4: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsdtzen bei BARMER-
Versicherten nach Kosten pro Versicherten mit Arzneimitteltherapie im Jahr 2018

LO4AX04 Lenalidomid 51.403

2 LO1XC18 Pembrolizumab 41.803
3 LO1XC17 Nivolumab 30.481
4 LO1XC03 Trastuzumab 23.319
5 LO1XC07 Bevacizumab 23.045
6 LO4ACO5 Ustekinumab 20.413
1 oceiy  bmdtulng pounaunan
8 LO3ABO7 Interferon beta-1a 18.967
9 LO4ABO4 Adalimumab 16.958
10 LO4ABO2 Infliximab 16.295
1 LO4AC10 Secukinumab 16.097
12 LO4ABO1 Etanercept 13177
13 SO1LAO4 Ranibizumab 5.343
14 SO1LAOS Aflibercept 4844
15 BO1AFO1 Rivaroxaban 910
16 BO1AF02 Apixaban 752
17 A10AEO4L Insulin glargin 415
18 HO3AAO1 Levothyroxin-Natrium 49
19 A02BCO2 Pantoprazol 48
20 NO2BB02 Metamizol-Natrium 40

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007)

Interessant und erganzend betrachtet wird der kumulative Umsatz der Arzneimittel
uber den Neun-Jahres-Zeitraum von 2010 bis 2018. Nachfolgend wird dargestellt, welche
finf Arzneimittel von 2010 bis 2018 die umsatzstarksten in der Behandlung
BARMER-Versicherter gewesen sind. Die dargestellten Kosten pro Versicherten sind die

summierten Kosten tiber den Betrachtungszeitraum geteilt durch die Versichertenjahre.



Tabelle 1.5: Arzneimittelwirkstoffe mit den hchsten Umsdtzen von 2010 bis 2018
(Top 5 iiber alle Jahre) und durchschnittlichen Jahreskosten 2010 bis 2018 pro
Versicherten (ohne Rezepturen)

LO4ABOL4 Adalimumab 16.570 1.022.836.307
2 LO3ABO7 Interferon beta-1a 18.193 718.159.582
3 LO4ABO1 Etanercept 14.252 663.527.455
4 A02BCO2 Pantoprazol 58 488.881.629
5 BO1AFO1 Rivaroxaban 822 478.355.001

Quelle: BARMER-Daten 2018

Allein fur die Behandlung BARMER-Versicherter mit Adalimumab wurden im Betrach-
tungszeitraum (neun Jahre) mehr als eine Milliarde Euro aufgewendet. Fiir die Top 5

wurden in dieser Zeit insgesamt 3,4 Milliarden Euro aufgewendet.

1.3.4 Arzneimittel mit den hochsten Umsatzsteigerungen
Dargestellt werden nachfolgend die 20 Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten absolu-

ten Ausgabensteigerungen von 2017 auf 2018 in der Behandlung BARMER-Versicherter.

Die nachfolgende Tabelle stellt diese Arzneimittel geordnet nach dem absoluten Umsatz-
wachstum von 2017 auf 2018 dar. Zur besseren Einordnung werden neben den absolu-
ten Umsatzen die Anzahl der behandelten Patienten und die Kosten pro Versicherten

angegeben.
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Tabelle 1.6: Arzneimittelwirkstoffe mit den hdchsten Umsatzsteigerungen bei
BARMER-Versicherten von 2017 bis 2018

BO1AF02 Apixaban +20.910.964 88.622.140 117.819
2 LO1XC18 Pembrolizumab +18.208.226 41.480.104 992 41.803
3 LO4AXO4L Lenalidomid +17.775.546 75.272.252 1.464 51.403
4 LO4AA36 Ocrelizumab +14.049.697 14.049.697 618 22.722
5 BO1AF03 Edoxaban +12.432.894 32.475.552 46.337 701
6 B02BD15 Octocogalfa +12.267.825 14.297.070 147 97.359
7 LO1XC17 Nivolumab +11.599.879 53.686.181 1.761 30.481
8 LO4ACO5 Ustekinumab +10.698.899 43.487.996 2130 20.413
9 LOTXC24 Daratumumab +9.985.314 26.611.284 398 66.871
10 LO4AA37 Baricitinib +9.793.785 15.169.516 1.410 10.759
1 LOTXX54 Niraparib +8.572.035 8.741.640 202 43.232
12 B02BD02 Blutgerinnungsfaktor VI +8.089.797 9.185.726 93 98.940
13 D11AHO5 Dupilumab +8.065.128 8.174.282 548 14.906
14 LO1XC32 Atezolizumab +7.973.668 8.030.618 210 38.158
15 L02BX03 Abirateron +7.900.235 40.232.904 1.630 24.688
16 LO4AC10 Secukinumab +7.556.400 42.198.084 2.621 16.097

Glecaprevir und

17 JO5AP57 Pibrentasvir +6.808.916 14.604.425 450 32.453
18 LO4AA29 Tofacitinib +6.759.453 8.712.287 1.087 8.012
19 LO1XE27 Ibrutinib +6.758.846 33.149.916 711 46.629
20 LOTXE35 Osimertinib +6.543.897 7.463.479 173 43126

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)

Die ersten acht Arzneimittel weisen jeweils Umsatzsteigerungen von mehr als zehn Mil-
lionen Euro im Jahresvergleich auf. Unter den Top 20 der Arzneimittelwirkstoffe mit den

hochsten Umsatzsteigerungen sind neun biologisch hergestellte Arzneimittel zu finden.
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Rangposition 1: Apixaban; +20,9 Millionen Euro. Apixaban (Eliquis®) ist ein neues, direkt

wirkendes orales Antikoagulans, das 2012 zur Vermeidung von Thrombembolien bei
nichtvaskularem Vorhofflimmern zugelassen wurde und seit 2014 auch zur Therapie und
Sekunddrprophylaxe tiefer Venenthrombose und Lungenembolien zugelassen ist.
Bei gleicher Wirksamkeit zeigte Apixaban mit 0,6 Prozent gegeniiber 1,8 Prozent unter
Warfarin eine geringere Rate gastrointestinaler Blutungen als unerwiinschte Nebenwir-
kung (Liu et al., 2016; Bleker et al., 2016).

Rangposition 2: Pembrolizumab; +18,2 Millionen Euro. Pembrolizumab (Keytruda®) ist
ein PD1-Rezeptorantikorper, zuerst zugelassen zur Monotherapie des fortgeschrittenen
malignen Melanoms, inzwischen zugelassen auch fir weitere Indikationen, wie zur Erst-
linien-Behandlung und zur Zweitlinien-Behandlung von bestimmten Patienten mit nicht
kleinzelligem Bronchialkarzinom, Patienten mit Hodgkin-Lymphom nach Versagen auto-
loger Stammzelltransplantation und fortgeschrittenem Urothelkarzinom nach platinba-

sierter Vortherapie (Grimm et al., 2019; Narayan et al.,, 2018).

Rangposition 3: Lenalidomid; +17,8 Millionen Euro. Lenalidomid (Revlimid®) gehort, wie
zuvor bereits ausgeflhrt, zu den immunmodulatorischen Arzneimitteln, zugelassen zur
Kombinationsbehandlung von vorbehandelten Patienten mit multiplem Myelom, von
Patienten mit transfusionsabhangiger Andmie bei myelodysplastischem Syndrom und
von Patienten mit rezidiviertem oder refraktdarem Mantelzell-Lymphom. Hier flihrt Lena-
lidomid zur Verlangerung des progressionsfreien Uberlebens, nicht aber zur Verldngerung

des Gesamtuberlebens (Aguiar et al., 2017).

Rangposition 4: Ocrelizumab; +14 Millionen Euro. Ocrelizumab (Ocrevus®) ist ein humani-
sierter monoklonaler Antikorper gegen das B-Lymphozytenantigen CD20, der zur
Behandlung von erwachsenen Patienten mit schubférmiger multipler Sklerose (RMS) mit
aktiver Erkrankung und von Erwachsenen mit friiher primar progredienter Verlaufsform
multipler Sklerose (PPMS) eingesetzt wird. Im August 2018 hat der Gemeinsame Bun-
desausschuss (G-BA) differenziert nach drei Patientengruppen keinen beziehungsweise
nur einen geringen Zusatznutzen gegenlber der zweckmaRigen Vergleichstherapie fir

Ocrelizumab festgestellt.
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1.3.5 ATC-Gruppen mit den groBten absoluten Umsatzsteigerungen
bei BARMER-Versicherten im Jahr 2018

Betrachtet man die Umsatzveranderungen der Arzneimittel nach ATC-Gruppen, zeigt

sich, dass wenige ATC-Gruppen ganz entscheidend fir die Steigerung der Ausgaben
gegenliber 2017 verantwortlich sind. Die nachfolgende Tabelle zeigt die flinf ATC-Grup-
pen mit den groBten absoluten Umsatzsteigerungen bei BARMER-Versicherten: Die

Anstiege der Ausgabenim Jahresvergleich liegen zwischen 6,0 Prozent und 257,8 Prozent.

Tabelle 1.7: ATC-Gruppen mit den gro3ten absoluten Umsatzsteigerungen bei
BARMER-Versicherten im Jahr 2018 im Vergleich zu 2017

Immun- 876,9 2.4 11,78
suppressiva
B02 Antihamorrhagika 71,5 51,5 257,80
Lo1 Aqtlneoplastlsche 8428 48,0 6,03
Mittel
BO1 Antithrom-
botische Mittel 3178 338 .91
L02 Endokrine 1263 8.9 774

Therapie

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)

Zusammen sind diese finf ATC-Gruppen fiir eine Ausgabensteigerung um 235 Millionen
Euro verantwortlich. Dies ist mehr als die Steigerung der Arzneimittelausgaben im
Jahresvergleich, die unter der gleichzeitigen Beriicksichtigung von Einsparungen von
2017 auf 2018 um 207 Millionen Euro gestiegen sind. Dies bedeutet, dass die Ausgaben-
reduktion in anderen ATC-Gruppen die Ausgabensteigerung durch die Top-5-ATC-

Gruppen nur partiell kompensiert.



1.3.5.1 Immunsuppressiva mit den groRten absoluten Umsatzsteigerungen 2018

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Immunsuppressiva mit den hdchsten Umsatzstei-

gerungen von 2017 auf 2018.

Tabelle 1.8: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzsteigerungen im Jahres-
vergleich 2018 mit dem Jahr 2017 in der ATC-Gruppe LO4 — Immunsuppressiva

LO4AXOL Lenalidomid +17.775.546
2 LO4AA36 Ocrelizumab +14.049.697
3 LO4ACO5 Ustekinumab +10.698.899
4 LO4AA37 Baricitinib +9.793.785
5 LO4AC10 Secukinumab +7.556.400

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)

Lenalidomid (Revlimid®) ist, wie bereits ausgefiihrt, ein immunmodulatorisches Arznei-
mittel zur Kombinationsbehandlung von vorbehandelten Patienten mit multiplem
Myelom, von Patienten mit transfusionsabhdngiger Anamie bei myelodysplastischem
Syndrom und von rezidiviertem oder refraktdrem Mantelzell-Lymphom (Aguiar et al,,
2017).

Ocrelizumab (Ocrevus®) ist, wie zuvor bereits ausgefiihrt, ein humanisierter monoklona-
ler Antikorper gegen das B-Lymphozytenantigen CD20, der zur Behandlung erwachsener
Patienten mit schubférmiger multipler Sklerose (RMS) oder mit friiher primar progredien-
ter Verlaufsform der MS (PPMS) (Turner et al., 2019; McCool et al., 2019; Mayer et al.,
2019).

Ustekinumab (Stelara®) ist ein humaner monoklonaler IgG1k-Antikérper, der die Aktivitat
von Interleukin(IL)-12 und IL-23 hemmt. Ustekinumab wurde zuerst zugelassen zur
Behandlung erwachsener Patienten mit mittelschwerer bis schwerer Plaque-Psoriasis,
die auf andere systemische Therapien wie Ciclosporin, Methotrexat oder PUVA (Psoralen
Ultraviolett A) nicht angesprochen haben, diese nicht vertragen haben oder wegen Kon-
traindikationen nicht erhalten konnen. Spater wurde die Indikation auf Patienten mit

Morbus Crohn ausgeweitet (Dickson, 2017).
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1.3.5.2 Antihamorrhagika mit den gréf3ten absoluten Umsatzsteigerungen
bei BARMER-Versicherten im Jahr 2018

Octocog alfa (Advate®, Kovaltry®) ist ein rekombinanter Blutgerinnungsfaktor VIII, der

aus Zellkulturen gewonnen wird. Mangel des Blutgerinnungsfaktors VIII ist Ursache
der Hamophilie A. Studien belegen, dass die regelmaBige Substitution im Rahmen
der primdren Prophylaxe von Blutungen der bedarfsgesteuerten Behandlung iiberlegen
ist und insbesondere Gelenksfunktionen besser erhalt (Giangrande et al., 2014; Kavakli
etal, 2015).

Blutgerinnungsfaktor VIl ist ein humaner gereinigter Gerinnungsfaktor, der aus Plasma

gewonnen wird.

Efmoroctocog alfa (Elocta®) ist indiziert zur Behandlung und Prophylaxe von Blutungen
bei Patienten mit Hamophilie A (angeborener Faktor-VIlI-Mangel). Der G-BA hat Thera-
piekosten fiir erwachsene Patienten pro Jahr mit 263.867,99 bis 1.077.961,50 Euro
berechnet und keinen Zusatznutzen im Vergleich zur zweckmaBigen Vergleichstherapie
fir die Behandlung und Prophylaxe von Blutungen bei der Hamophilie A (rekombinante

oder aus humanem Plasma gewonnene Blutgerinnungsfaktor VIII-Praparate) festgestellt.

Tabelle 1.9: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzsteigerungen im Jahres-
vergleich 2018 mit dem Jahr 2017 in der ATC-Gruppe B02 — Antihdmorrhagika

B02BD15 Octocog alfa +12.267.825
2 B02BD02 Blutgerinnungsfaktor VIl +8.089.797
3 B02BD32 Efmoroctocog alfa +3.846.689

Von-Willebrand-Faktor und
4 B02BD06 Blutgerinnungsfaktor VIIl in Kombination +3664.860

5 B02BX06 Emicizumab +3.255.358
Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)




1.3.5.3 Antineoplastische Mittel mit den grof3ten absoluten Umsatzsteigerungen
bei BARMER-Versicherten im Jahr 2018

Die nachfolgende Tabelle zeigt die antineoplastischen Arzneimittel mit den hdchsten

Umsatzsteigerungen von 2017 zu 2018. Neu in den Top 5 der onkologischen Arzneimittel
mit dem groBten Umsatzwachstum in der Behandlung BARMER-Versicherter sind zwei

von funf Wirkstoffen: Niraparib und Atezolizumab.

Tabelle 1.10: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzsteigerungen im Jahres-
vergleich 2018 mit dem Jahr 2017 in der ATC-Gruppe LO1 — antineoplastische Mittel

LO1XC18 Pembrolizumab +18.208.226
2 LO1XC17 Nivolumab +11.599.879
3 LO1XC24 Daratumumab +9.985.314
4 LO1IXX54 Niraparib +8.572.035
5 LO1XC32 Atezolizumab +7.973.668

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)

Niraparib (Zejula®) ist im Dezember 2017 fiir die Behandlung des rezidivierenden platin-
sensiblen serosen Ovarialkarzinoms, Tubenkarzinoms oder der Peritonealkarzinose ein-

geflihrt worden. Der G-BA hat den Zusatznutzen als nicht quantifizierbar eingestuft.

Atezolizumab (Tecentrig®) ist im Oktober 2017 eingefiihrt worden, zugelassen als Arz-
neimittel zur Behandlung des metastasierten Urothelkarzinoms nach vorheriger platten-

artiger Chemotherapie. Vom G-BA wurde ein geringer Zusatznutzen attestiert.

Die 5 Onkologika mit den
starksten Kostenstei-
gerungen von 2017 zu
2018 sind fiir 56 Millio-
nen Euro Mehrausgaben

verantwortlich.
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1.3.5.4 Antikoagulanzien mit den groRten absoluten Umsatzsteigerungen
bei BARMER-Versicherten im Jahr 2018

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Antikoagulanzien mit den hdchsten Umsatzsteigerun-

genvon 2017 zu 2018. Die Zunahme der Verordnung von Antikoagulation bei Vorhofflim-
mern durch Absenkung der Indikationsschwelle vor einigen Jahren und die Bevorzugung
der neuen Antikoagulanzien gegeniiber Vitamin-K-Antagonisten erklarte bereits in den
vergangenen Jahren die Zunahme der Kosten in dieser Indikationsgruppe. Hinzu kommt
insbesondere bei Rivaroxaban eine zunehmende Ausweitung der Zulassung auf andere
Erkrankungen, wie bereits zuvor dargestellt. Dies wird vermutlich auch in den nachsten
Jahren zu einer Ausweitung des Einsatzes der Antikoagulanzien, insbesondere von Riva-

roxaban, flihren.

Die Ausgabenzunahme fir antithrombotische Mittel bleibt damit ungebrochen: Von 2017
auf 2018 stiegen die Ausgaben der Top 5 fir die Behandlung BARMER-Versicherter um
40 Millionen Euro.

Tabelle 1.11: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzsteigerungen im
Jahresvergleich 2018 mit dem Jahr 2017 in der ATC-Gruppe BO1 — Antikoagulanzien

BO1AF02 Apixaban +20.910.964
2 BO1AFO3 Edoxaban +12.432.894
3 BO1AFO1 Rivaroxaban +4.688.580
4 BO1AC21 Treprostinil +1.114.017
5 BO1AC24 Ticagrelor +475.828

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)



1.3.5.5 Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzsteigerungen im
Jahresvergleich 2018 mit 2017 in der ATC-Gruppe LO2 — endokrine Therapie

Zwei Wirkstoffe, Abirateron und Enzalutamid, beide zur Behandlung von Patienten mit

Prostatakarzinom, zeigen die hochsten Umsatzsteigerungen im Jahresvergleich bei

endokrinologischen Arzneimitteln.

Tabelle 1.12: Arzneimittelwirkstoffe mit den hochsten Umsatzsteigerungen im Jahres-
vergleich 2018 mit dem Jahr 2017 in der ATC-Gruppe LO2 - endokrine Therapie

L02BX03 Abirateron +7.900.235
2 L02BBO4 Enzalutamid +1.355.318
3 L02BA03 Fulvestrant +584.751
4 LO2AEQ2 Leuprorelin +356.779
5 LO2AEOL Triptorelin +71.960

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)

Abirateron (Zytiga®) ist ein Androgenrezeptorantagonist zur Behandlung von Patienten
mit kastrationsresistentem Prostatakarzinom. Abirateronacetat wurde 2011 erstmals
in Europa zugelassen zur Behandlung des metastasierten kastrationsresistenten Pros-
tatakarzinoms bei Erkrankungsprogredienz wahrend oder nach einer Docetaxel-haltigen
Chemotherapie. 2012 erfolgte eine Indikationserweiterung zur Behandlung bei sympto-
matischem oder mild symptomatischem Verlauf der Erkrankung nach Versagen der
Androgendeprivationstherapie. In diesen Indikationen erfolgte die friihe Nutzenbewer-
tung, die einen Hinweis flr einen betrachtlichen Zusatznutzen von Abirateronacetat
ergab. Im Jahr 2017 erfolgte die zweite Indikationserweiterung zur Behandlung des neu
diagnostizierten hochrisikometastasierten hormonsensitiven Prostatakarzinoms in
Kombination mit einer Androgendeprivationstherapie. Auch hier stellte der G-BA einen

Hinweis auf einen betrachtlichen Zusatznutzen fest (Oudard et al., 2017).
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Enzalutamid (Xtandi®) ist ein intrazellularer Androgenrezeptorblocker und ein weiteres

Arzneimittel zur Behandlung des metastasierten kastrationsresistenten Prostatakarzi-
noms. 2013 wurde es flir Patienten mit metastasiertem Prostatakarzinom und Versagen
von Docetaxel zugelassen. Es folgte die Zulassung fir Patienten nach Versagen der
medikamentdsen Androgendeprivation, fiir die eine Chemotherapie noch nicht indiziert
war. Auch hier konnte eine Senkung des Mortalitdtsrisikos belegt werden, was die Grund-
lage flr das Attestieren eines betrachtlichen Zusatznutzens durch den G-BA war. Die
Vertraglichkeit von Enzalutamid ist besser als die von Abirateron, was eine Zunahme der
Verordnungen erklaren kann. Aktuell erfolgt eine friilhe Nutzenbewertung von Enzaluta-
mid im Vergleich zu konventioneller Androgendeprivationstherapie bei Patienten mit
nicht metastasiertem kastrationsresistentem Hochrisiko-Prostatakarzinom. Der G-BA

hat den Zusatznutzen als nicht belegt eingestuft (Mai 2019).

1.3.6 Arzneimittelausgaben pro Versicherten im Jahr 2018

1,76 Millionen Versicherte, das heifRt 21 Prozent der rund 8,2 Millionen Versicherten
der BARMER, erhielten 2018 keine Verordnung eines Arzneimittels. 79 Prozent der VVer-
sicherten erhielten Verordnungen von Arzneimitteln, die zu Ausgaben in Hohe von insge-
samt 5,68 Milliarden Euro flhrten. Pro Versicherten ergeben sich damit fiir 2018
durchschnittlich Ausgaben in Hohe von 689 Euro flr Arzneimittel (2017 waren es
640 Euro). Bezogen nur auf Versicherte mit Verordnung von Arzneitherapie errechnen
sich somit durchschnittlich 876 Euro Arzneimittelkosten in 2018 (2017 waren es
825 Euro).



Tabelle 1.13: BARMER-Versicherte mit Arzneimittelverordnungen im Jahr 2018

Versicherte

Anzahl der Versicherten 8.242.007
Anzahl der Versicherten mit Arzneimitteltherapie 6.477.904
Anteil von Versicherten mit Arzneimitteltherapie

an Gesamtversicherten in Prozent =
Ausgaben fiir Arzneimittel in Euro

ohne Rezepturen 5.025.086.855
mit Rezepturen 5.675.079.582
Ausgaben flir Arzneimittel ohne Rezepturen in Euro pro Versicherten

bezogen auf alle Versicherten 610
bezogen auf alle Versicherten mit Arzneimitteltherapie 776
Ausgaben fir Arzneimittel mit Rezepturen in Euro pro Versicherten

bezogen auf alle Versicherten 689
bezogen auf alle Versicherten mit Arzneimitteltherapie 876

Quelle: BARMER-Daten 2018
Durchschnittsangaben zeigen nicht die zunehmende Heterogenitat der Kosten pro Pati-

ent, die sich durch immer teurere Therapien weiter verstarkt. Nachfolgend werden daher

die versichertenbezogenen Kosten detaillierter betrachtet.
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Abbildung 1.4: Anteil an den Arzneimittelausgaben mit Rezepturen
nach Anteil der BARMER-Versicherten im Jahr 2018
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Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007)



Tabelle 1.14: Anteil BARMER-Versicherter mit Arzneimittelverordnungen

mit darauf entfallendem Anteil an den Arzneimittelausgaben im Jahr 2018

10 0,07
20 0,24
30 0,55
40 1,00
50 1,80
60 3,85
70 7,85
80 14,47
90 27,54

100 100,00

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007)

Wie bereits im letzten Jahr zeigt sich, dass fir einen sehr kleinen Teil der Versicherten ein
immer groBerer Teil der Arzneimittelausgaben aufgewendet werden muss. Wahrend
in 2010 die Halfte der Arzneimittelausgaben der BARMER (ohne Rezepturen) fir die
Behandlung von 4,6 Prozent der Versicherten aufgewendet wurde, waren es 2017 (chne
Rezepturen) nur 2,7 Prozent der Versicherten und bei Beriicksichtigung auch der
Rezepturarzneimittel nur 1,9 Prozent der Versicherten. 2018 wurden 50 Prozent der

Arzneimittelausgaben fiir die Behandlung von 1,8 Prozent der Versicherten verwendet.

Furrund 1 Prozent der
\ersicherten werden
40 Prozent der Arznei-
mittelausgaben auf-

gewendet.
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Abbildung 1.5: Anteil der BARMER-Versicherten, fiir deren Behandlung 50 Prozent
der Ausgaben fiir Arzneimittel aufgewendet werden, in den Jahren 2010 bis 2018
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Quelle: BARMER-Daten 2018

Wesentliche Ursache ist der Markteintritt hochpreisiger neuer Arzneimittel, wobei
Zusatznutzen und Preis nicht gut korrelieren. Im Gegensatz zu anderen Landern wird eine
Kosten-Nutzen-Bewertung in Deutschland nur bei Impfstoffen strukturiert durchgefihrt.
Sie ist kein Bestandteil der friihen Nutzenbewertung gemaR § 35a SGB V. Ein wichtiges
Instrument, das dazu flihren kdnnte, dass sich der Marktpreis besser als heute an dem

Zusatznutzen des Arzneimittels orientiert, bleibt damit aul3er Acht.



1.3.7 Verordnungshaufigkeit von Wirkstoffen und Arzneimitteln

1.3.7.1 Am haufigsten verordnete Wirkstoffe nach Anzahl behandelter Patienten

Vergleicht man die Haufigkeit der Verordnung von Wirkstoffen 2018 mit den Ergebnissen
von 2017, fallt auf, dass der einzige Neuzugang unter den 20 am haufigsten verordneten
Wirkstoffen Atorvastatin ist. Hier ist die Verordnung im Jahresvergleich um 16 Prozent
gestiegen. Herausgefallen aus der Liste ist Ciprofloxacin, was auf die offentliche
Diskussion gefdhrlicher Nebenwirkungen dieses Antibiotikums Ende 2017 zurlickzufiih-
ren sein konnte. Im April 2019 wurde ein Rote-Hand-Brief zu Ciprofloxacin versandt, der

zu einem weiteren Riickgang der Verordnungshaufigkeit fiihren sollte.

Ansonsten sind die Veranderungen der Rangpositionen gering. Unbefriedigend ist — wie
bereits in den beiden Vorjahren — ein immer noch zunehmender Einsatz von Metamizol.
Metamizol wurde aufgrund der seltenen, aber haufig todlich verlaufenden Nebenwirkung
einer Agranulozytose in vielen Landern vom Markt genommen oder erst gar nicht ein-
geflihrt (zum Beispiel USA, Australien, Japan und den meisten Landern der EU). Die
Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft hat mehrfach auf dieses Risiko und
auf die in Deutschland erfolgte Einschrankung der zugelassenen Indikationen fir Meta-
mizol aufmerksam gemacht. Dennoch nimmt der Einsatz von Metamizol in Deutschland

kontinuierlich zu.
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Tabelle 1.15: Top 20 der am meisten eingesetzten Arzneimittelwirkstoffe nach Anzahl

BARMER-Versicherter mit Arzneimitteltherapie im Jahr 2018

MO1AEO1  Ibuprofen 1.630.035 -2,68

2 NO02BB02  Metamizol-Natrium 1.074.910 +2,38
3 A02BC0O2  Pantoprazol 1.039.097 -2,28
4 HO3AAO01  Levothyroxin-Natrium 916.807 -0,80
5 CO9AAO05  Ramipril 698.461 +0,27
6 CO7AB0O7  Bisoprolol 652.659 +0,44
7 CO7AB02  Metoprolol 552.835 -2,79
8 C10AA01T  Simvastatin 538.464 -716
9 JO1CAO4L Amoxicillin 520.837 +0,59
10 C08CA01 Amlodipin 482148 +1,27
" MO1ABO5  Diclofenac 442.836 -10,06
12 RO3AC02  Salbutamoal 412.718 +1,04
13 J01DCO2 Cefuroxim 395.514 -11,90
14 CO3CAO04  Torasemid 395.009 +4,35
15 HO2ABO0O6  Prednisolon 377.889 +2,70
16 CO9CA06  Candesartan 373.103 +30,20
17 C10AA05  Atorvastatin 329.838 +15,92
18 A10BA02  Metformin 300.996 +0,94
19 A02BCO1  Omeprazol 300.487 -10,02
20 BO1ACO6  Acetylsalicylsaure 2590.998 -0,69

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007)
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1.3.7.2 Arzneimittel mit der stdrksten Steigerung der Anzahl behandelter Patienten

Nachfolgend wird dargestellt, bei welchen Arzneimitteln die Anzahl behandelter BARMER-
Versicherter am starksten gestiegen ist. Pivmecillinam (X-Systo®) weist mit fast vierfach
haufigerer Versichertenzahl einen deutlichen Anstieg auf, was die Berlcksichtigung der
Leitlinien-Empfehlung zur Behandlung akuter unkomplizierter Cystitis Erwachsener
zeigt. Das Betalaktam Antibiotikum Pivmecillinam war bis Anfang der 90er Jahre verfiig-
bar und ist seit Marz 2016 wieder im Handel. Rosuvastatin und Ezetimib haben im Jahr
2018 den Patentschutz verloren. Rosuvastatin zeigt mit einer fast 13-fach hoheren Ein-
satzhaufigkeit deutlich die Wirkung des Auslaufens des Patentschutzes und der Verflg-
barkeit von Generika auf das Verordnungsverhalten der Arzte. Die Verdopplung der
Verordnungshaufigkeit von Chlortalidon ist der Verunsicherung von Arzten und Patienten

durch Berichte Uber Risiken der Behandlung mit Hydrochlorothiazid zuzuschreiben.
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Tabelle 1.16: Top 20 Arzneimittel mit der starksten Steigerung der Anzahl behandelter

Patienten im Jahr 2018

CO9CAD6  Candesartan 86.543 +30,20

2 C10AAO05  Atorvastatin 45.292 +15,92
3 NO2BB02  Metamizol-Natrium 24.980 +2,38
4 BO1AF02  Apixaban 24.077 +25,68
5  CO9DA26 E?/Z‘:gfﬁgfo’"tﬁg‘; g 20.042 +16,46
6  JO1CRO2 f;g;‘ﬂisnefmi?tt:r;n 17.252 +10,43
7 MO1AHO5  Etoricoxib 16.868 +12,73
8 CO3CAO04  Torasemid 16.482 +4,35
9 BO1AFO3  Edoxaban 15.121 +48,44
10 C10AAQ7 Rosuvastatin 14135 +1.164,20
" MO3BA03  Methocarbamol 10.488 +8,48
12 HO2AB0O6  Prednisolon 9.940 +2,70
13 CO3BAO4  Chlortalidon 9.172 +120,61
14 CO8CA13  Lercanidipin 8.986 +7,28
15 J01CA08 Pivmecillinam 8.254 +394,31
16 JO1XX01 Fosfomycin 7.874 +4,28
17 A10BKO3  Empagliflozin 7.793 +32,89
18 RO5DA04  Codein 7.705 +6,39
19 C10AX09  Ezetimib 7.680 +32,23
20 NO2AX51  Tilidin und Naloxon 7.442 +4,00

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007)



1.3.7.3 Verordnungshaufigkeit und Kosten nach ausgewahlten ATC-Gruppen

Nachfolgend wird die Verordnungshaufigkeit von Wirkstoffen einiger klinisch besonders
relevanter ATC-Gruppen analysiert. Die Analyse mit Arzneimitteln behandelter Patienten
nach ATC-Gruppen zeigt Verordnungstrends auf. In der nachfolgenden Tabelle werden

nun die Veranderungen von Verordnungshaufigkeit, Umsatz und patientenbezogenen

Kosten dargestellt.

Tabelle 1.17: Verordnungshaufigkeit und Umsatz ausgewdhlter ATC-Gruppen im
Jahr 2018

42.814 mehr BARMER-
Versicherte wurden
20181im Vergleich zu
2017 mit einem neuen

Antikoagulans behandelt.

Antineoplastische Mittel 842.766.257 50.202 +954 +1,94

2 Kardiovaskulare Arzneimittel 574.229.111 2.780.406 -28.356 -1,01
3 Neue Antikoagulanzien 236.164.389 278.120 +42.814 +18,20
4 Xgéﬁwgg':;its:;s’fgen 229.974.508 864.683 ~4.862 -0,56
5 Ophthalmika 180.642.132 884.115 -17.446 -1,94
6 Opioide 169.859.913 440.836 -4.363 -0,98
7 Insuline und Analoga 159.369.643 209.285 -2.199 -1,04
8 Antivirale Arzneimittel 154.697.205 112.351 +4.129 +3,82
9 Antidiabetika ohne Insuline 133.536.351 429.396 +1.960 +0,46
10 Antiepileptika 98.522.794 281.477 +3.878 +1,40
1 Dermatika 90.491.038 1.432.121 -17.943 =124
12 Antidepressiva 90.471.397 736.229 -11.450 -1,53
13 Antibiotika 87.324.442 2.329.983 -138.041 -5,59
14 Interferone 87.141.625 5.137 —647 -11,18
15 Antipsychotika 78.695.254 231.105 —304 -013
16 Protonenpumpeninhibitoren 70.604.876 1.361.509 -52.571 -3,72
17 Antiparkinsonmittel 66.766.622 104.241 -623 -0,59
18 mztfr:ezr‘jgiergsﬂs:]‘;gn"on 56516140  130.803 -1.721 -1,30
19 Heparine 46.535.328 237.427 -8.742 -3,55
20 Urologika 44,583.043 292.657 -525 -0,18
21 Erythropoetine 37.245.868 15.387 +442 +2,95
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;';{g:sbﬁezr‘gs;fggre‘ 25.446.718 357590 -2.627 -073
23 Psychostimulanien 16.970.090 39.844 —4L4L6 -1,11
24 Antidementiva 14.658.847 49.784 =22 -0,04
25 Hypnotika und Sedativa 12.102.202 167.529 -5.782 -3,34
26 Kontrazeptiva 9.893.821 114.926 -10.648 -8,48
27 Impfstoffe 8.228.892 63.347 +3.007 +4,98
28 Anxiolytika 8.225.573 173.507 —7.544 -4,17
29 Vitamin-K-Antagonisten 5.628.829 140.727 -22.828 -13,96
30 Otologika 2.645944 117.230 +4.900 +4,36

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)

2018 wie 2017 sind
neue Antikoagulanzien
die Arzneimittelgruppe
mit der starksten absolu-
ten und relativen
Zunahme der Anzahl

behandelter Patienten.
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Nachdem 2017 bereits neue Antikoagulanzien mit einem Zuwachs von 23 Prozent die
Liste der Arzneimittel mit der starksten Zunahme der Anzahl behandelter Patienten
anflhrten, betragt fur sie der Zuwachs behandelter Patienten im Jahr 2018 18,2 Prozent.
Antikoagulanzien sind damit auch 2018 die Arzneimittelgruppe mit dem starksten abso-

luten und relativen Anstieg der Anzahl behandelter Patienten.

1.3.8 Arzneimitteltherapie nach Facharztgruppe

Nachfolgend wird dargestellt, welchen Anteil einzelne Arztgruppen an der Verordnung
von Arzneimitteln und den damit verbundenen Ausgaben hatten. Einteilung und Zusam-
menfassungen von Arztgruppen sind im Anhang dargestellt. 37,5 Prozent der Arzneimit-
telausgaben gingen auch 2018 auf Verordnungen hausérztlich tatiger Arzte zuriick. An
Position zwei stehen bereits die Onkologen, die 2017 fir 11 Prozent der Arzneimittel-
ausgaben verantwortlich waren und diesen Anteil 2018 auf 11,8 Prozent steigerten.
Hochpreisige onkologische Arzneimittel konnten daflr sorgen, dass sich dieser Trend

verstdrkt. Ansonsten sind nur minimale Veranderungen im Jahresvergleich festzustellen.



Tabelle 1.18: Ausgaben fiir verschreibungspflichtige Arzneimittel BARMER-
Versicherter nach Fachgruppenzugehdrigkeit des verordnenden Arztes in den
Jahren 2018 und 2014

Allgemeinmedizin

(L HAInt) 2.126.507.509 75 1,4 373 ok

2 g:&?;‘;'iggie und 670,016,650 11,8 9,3 11,666 8.995 1472
3 Neurologie 400.413.406 71 9,0 1.016 1.091 -9,8
4 Rheumatologie 235.819.771 4,2 3,3 3.332 2.517 +43,6
5 Augenheilkunde 160.793.660 2.8 16 269 131 +99,1
6 Gynakologie 151.989.976 2,7 3,1 217 190 -0,4
7 Urologie 147180.574 26 25 450 361 +20,0
8  Dermatologie 141,548,097 25 18 204 122 +60,0
9 Pneumologie 129.534.670 23 19 575 415 +40,9
10 Gastroenterologie 127.673.442 2,2 1,8 1.719 1.223 +40,8
11 Nephrologie 106.170.094 19 18 1783 1611 +21,5
12 Padiatrie 96.117.132 17 20 163 154 21
13 Ezﬂ'oattgzggg 53.706.140 09 12 338 403 95
14 HNO-Heilkunde 52.724.005 09 07 125 68 +54,2
15 Orthopadie 48.209.155 08 09 88 80 i
16 Kardiologie 35.876.942 0,6 0,5 248 198 +35,8
17 Endokrinologie 20,583,541 0.4 02 892 541 +72,2

und Diabetologie

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2014 (N = 8.867.777)

Erganzend werden die pro Patient entstehenden Arzneimittelausgaben durch Verord-

nung von Arzten der verschiedenen Fachgruppen betrachtet.

Die Ausgaben pro Versicherten beim Hamatologen/Onkologen sind weiterhin am hochs-
ten und im Vergleich zu 2017 von 11.003 Euro im Jahr 2017 um sechs Prozent auf
11.666 Euro weiter gestiegen. Auch die Behandlung durch Rheumatologen ist erneut

teurer geworden. Lagen die Ausgaben im Jahr 2017 noch bei 3.102 Euro, so liegen sie in
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2018 bei 3.332 Euro - dies bedeutet einen Zuwachs von 7,4 Prozent. Diese Steigerungen

gehen aber nicht Uber die Gesamtsteigerungsrate insgesamt hinaus. Geringfiigig riick-
laufig waren die Verordnungskosten pro Versicherten bei Neurologen. Hausarztliche Ver-
ordnungen beliefen sich 2018 im Durchschnitt auf 413 Euro pro Versicherten, wahrend
sie 2017 noch 401 Euro betrugen.

Tabelle 1.19: Durchschnittliche Ausgaben fiir verschreibungspflichtige Arzneimittel
BARMER-Versicherter nach Fachgruppenzugehérigkeit des verordnenden Arztes

Hamatologie und Onkologie 11.666 8.995 +2.671 +29,7

2 2 Rheumatologie 3.332 2.517 +815 +32,4
3 3 Nephrologie 1.783 1.611 +171 +10,6
4 4 Gastroenterologie 1719 1.223 +496 +40,5
5 5 Neurologie 1.016 1.091 -75 -6,8
6 6 Endokrinologie und Diabetologie 892 541 +351 +64,8
7 7 Pneumologie 575 415 +160 +38,5
8 10 Urologie 450 361 +89 +24,7
9 9 Allgemeinmedizin (inkl. HA-Int.) 413 373 +40 +10,7
10 8 Eggh‘i;ttgfr;;i‘i 338 403 —64 -16,0
1M 14 Augenheilkunde 269 131 +138 +105,7
12 11 Kardiologie 248 198 +49 +25,0
13 12 Gynakologie 217 190 +26 +13,9
14 15 Dermatologie 204 122 +83 +67,9
15 13 Padiatrie 163 154 +9 +5,8
16 17 HNO-Heilkunde 125 68 +58 +85,2
17 16 Orthopadie 88 80 +8 +10,1

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2014 (N = 8.86.7777)
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Betrachtet man nun nicht die Ausgaben, sondern die Anzahl der von der Facharztgruppe
medikamentos behandelten Patienten, stellt man fest, dass 62,5 Prozent der Versicher-

ten in 2018 von (mindestens) einem Hausarzt mit Arzneimitteln behandelt worden sind.



Die Analyse erlaubt allerdings nicht, zu beurteilen, welcher Anteil der Versicherten nur von

Facharzten behandelt wurde beziehungsweise wie viele Versicherte iberhaupt keinen
Arztkontakt in 2018 hatten. Auf den Positionen 2 bis 5 folgen Facharztgruppen, die jahr-
lich zwischen 7,2 Prozent und 8,5 Prozent der Versicherten mit Arzneimitteltherapie

betreuen. Damit entsprechen die Ergebnisse nahezu denen des letzten Jahres.

Tabelle 1.20: Anzahl mit verschreibungsfahigen Arzneimitteln behandelter
BARMER-Versicherter nach Arztgruppe im Jahr 2018

Allgemeinmedizin

(inkl. HA-Int.) 5.154.936 =57 2,5 65.165
2 Gynakologie 701111 -12,5 8,5 12.539 56
3 Dermatologie 692.542 —4,7 8.4 4.847 143
4 Augenheilkunde 597.494 -3,2 7.2 7.226 83
5 Padiatrie 591.296 =75 7.2 9.120 65
6 Orthopadie 548.694 -2,4 6.7 8.048 68
7 HNO-Heilkunde 420.554 -16,7 51 4.941 85
8 Neurologie 393.918 -3,2 4,8 5.212 76
9 Urologie 326.877 -3,7 4,0 3.692 89
10 Pneumologie 225.319 +1,7 2,7 1.937 116
17 Eiﬂﬁ;g;ﬂ 158.814 +78 19 3938 40
12 Kardiologie 144.921 +8,6 1.8 3.084 47
13 Gastroenterologie 74.284 +0,2 0.9 1.851 40
14 Rheumatologie 70.774 +8,5 0,9 1.264 56
15 Nephrologie 59.561 +9,9 0,7 2.223 27
16 g:m;giggie und 57.431 +13,5 07 2307 25
17 Endokrinologie 23.079 +45 03 564 41

und Diabetologie

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2014 (N = 8.867.777)
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1.3.8.1 Arzneimitteltherapie durch Hausarzte und hausarztlich tatige Internisten

Die Analyse der 20 umsatzstarksten durch Hausarzte und hausarztlich tatige Internisten
verordneten Arzneimittelwirkstoffe zeigt, dass Rivaroxaban bei einem Zuwachs von
vier Millionen Euro mit 88 Millionen Euro wie auch 2017 die Spitzenposition halt. Auf
Platz 2 folgt wie 2017 Apixaban, ein weiteres Antikoagulans. Dies unterstreicht die hohe
6konomische Bedeutung dieser Arzneimittelgruppe bei der hausdrztlichen Verordnung,
Allein fiir die durch Hausdrzte verordneten Antikoagulanzien Rivaroxaban und Apixaban
sind in 2018 im Vergleich zu 2017 fast 25 Millionen Euro Mehrkosten entstanden. Im
Jahresvergleich wurden 2018 durch Hausarzte zusatzlich 3.446 Patienten mit Rivaroxa-

ban und zusatzlich 23.062 Patienten mit Apixaban behandelt.

Im Vergleich zu 2017 nicht mehr in der Liste der 20 umsatzstarksten von Hausarzten und
hausdrztlich tdtigen Internisten verordneten Arzneimittel vertreten sind: Enoxaparin,
Ibuprofen und Formoterol/Budesonid. Neu hinzugekommen sind Edoxaban, Candesartan

und Amlodipin.



Tabelle 1.21: Die 20 umsatzstarksten von Hausdrzten und hausarztlich tatigen
Internisten verordneten Arzneimittel bei BARMER-Versicherten im Jahr 2018

Rivaroxaban 88.484.358 97.899
2 2 Apixaban 81.986.675 111.264 737
3 3 Pantoprazol 45.023.761 912.352 49
4 5 Insulin glargin 42.936.215 105.821 406
5 y  Levothyroxin- 42729783 881.403 48
Natrium
6 7 Metamizol-Natrium 34.448.575 825.649 42
7 Metoprolol 32.275.392 535.818 60
8 8 Ramipril 31.246.322 680.456 46
9 26 Edoxaban 29.532.855 43.260 683
10 (i Bisoprolol 29.059.601 631.566 46
11 12 Sitagliptin 28.158.674 80.326 351
12 9 Simvastatin 27.751.805 524.236 53
13 14 Insulin lispro 26.098.408 40.102 651
%10 g’l'f;;cl’l;?'n” und 25.541.653 67.867 376
15 21 Candesartan 23.609.805 358.863 66
16 15 Fentanyl 23.260.095 31.361 742
17 13 Pregabalin 22.777.047 77603 294
18 16 Insulin aspart 22.213.473 37.036 600
19 20 Tilidin und Naloxon 20.409.330 149.239 137
20 23 Amlodipin 19.791.402 466.773 42

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007)

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Top-20-Arzneimittelwirkstoffe der Hausdrzte nach
verordneten Tagesdosen und behandelten Versicherten. Wie bereits im letzten Jahr ist
festzustellen, dass das Verordnungsspektrum und die Verordnungshaufigkeit extrem
stabil sind. Die acht am haufigsten verordneten Wirkstoffe 2018 waren auch die acht am
haufigsten verordneten Wirkstoffe 2017. Lediglich die Rangposition hat sich bei einigen

Arzneimitteln geringfligig verandert.
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Die grol3en Unterschiede zwischen Verordnungshaufigkeit und Kostenrelevanz und die

hohen patientenspezifischen Kosten neuer Antikoagulanzien werden dadurch verdeut-
licht, dass die bei den Ausgaben fiihrenden Arzneimittel nicht in der Top-20-Liste der am

haufigsten verordneten Arzneimittel vertreten sind.

Tabelle 1.22: Die am haufigsten durch Hausdrzte und hausarztlich tatige Internisten
verordneten Arzneimittelwirkstoffe nach DDD bei BARMER-Versicherten im Jahr 2018

Ramipril 2252715 471564240  680.456 13,20 1,46

2 2 Pantoprazol 2187620 285123701  912.352 17,70 2,10
3 5 Candesartan 1.088.611 190.018.361 358.863 6,96 1,10
4 3 Amlodipin 1527072 183560152  466.773 9,05 092
5 s Levothyroxin- 2847617  166.886.357  881.403 17,10 2,00

Natrium

6 6  Simvastatin 1447947 135159132 524236 10,17 1,30
7 10  Atorvastatin 834291 111452727 314461 610 077
8 8  Metoprolol 2026741  101.882.242 535818 10,39 1,51
9 7 Valsartan 596719 101750531  193.241 3,75 0,64
10 9 Bisoprolol 2142.078 97016720 631566 12,25 1,36
11 11 Torasemid 1209.418 84614879  377.654 733 0,90
12 12 Omeprazol 657.942 74431527 257729 5,00 0,66
13 13 Acetylsalicylsdure 736.231 73022240  273.592 5,31 0,04
1% 4 Metformin 957.852 63.692170  293.808 5,70 0,70
15 16 Lercanidipin 431562 54086904  126.641 2,46 0,29
16 15 E?/g‘licl)}crglz:gthiazid 523.062 51522780  172.723 335 052
17 17 kz‘l’liml‘ggﬁ” und 441161 44052800 146916 2,85 0,34
18 18 Enalapril 358.351 £1111.790 94,627 1,84 021
19 22 ﬁ?/gfgfﬁrgfontﬁlg‘; g 398329 38.319.470  137.889 267 0,57
20 19 Ibuprofen 1.380.640 37510690 884164 17,15 092

*Anteil der Kosten des Arzneimittelwirkstoffes an den Gesamtkosten der durch Hausarzte verordneten Arzneiwirkstoffe.
Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007)
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Nachfolgend wurde untersucht, welche Wirkstoffe von den meisten Hausarzten — hier

definiert als mindestens zwei Drittel — verordnet werden. Es zeigt sich, dass 2018 insge-
samt 24 Wirkstoffe dieses Kriterium erfillen. Im Vergleich dazu waren es 2017 insgesamt

27 Wirkstoffe. Das Spektrum der Wirkstoffe ist im Wesentlichen unverandert geblieben.

Tabelle 1.23: Arzneimittelwirkstoffe nach Anteil der Hausarzte mit Verordnung dieses
Wirkstoffes im Jahr 2018

Levothyroxin-Natrium

2 Pantoprazol 85 86
3 Metamizol-Natrium 85 85
4 Ramipril 84 85
5 Ibuprofen 84 85
6 Bisoprolol 83 84
7 Amlodipin 82 83
8 Metoprolol 82 83
9 Simvastatin 81 83
10 Torasemid 80 81
1" Candesartan 79 77
12 Metformin 79 79
13 Atorvastatin 77 76
14 Allopurinol 76 77
15 Diclofenac 76 78
16 Omeprazol 74 76
17 Salbutamol 74 75
18 Prednisolon 73 74
19 Hydrochlorothiazid 72 72
20 Ramipril und Hydrochlorothiazid 71 73
21 Acetylsalicylsaure 71 71
22 Tilidin und Naloxon 69 69
23 Valsartan 68 70
24 Levothyroxin und Kaliumiodid 68 69

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)
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Eine erganzende Perspektive ist die Analyse der Anzahl mit einem Arzneimittel behandel-

ter Patienten. Dies zeigt die nachfolgende Tabelle 1.24. Auch hier wird wieder eine hohe
Konstanz im Zeitverlauf deutlich. Nur Metoprolol und Simvastatin haben die Rangplatze
getauscht, ansonsten sind die Positionen identisch besetzt. Interessant ist, dass sich der
Anteil mit dem jeweiligen Wirkstoff behandelter Versicherter jeweils absolut um weniger

als ein Prozent geandert hat.

Erstaunlich und problematisch dabei ist, dass das auch fir diejenigen Substanzen gilt, bei
denen immer wieder — auch im letztjahrigen Arzneimittelreport der BARMER — auf ver-
meidbare Risiken hingewiesen worden ist. So kann beispielsweise Ibuprofen gastrointes-
tinale Blutungen verursachen (Castellsague et al,, 2012; Chang et al,, 2011; Pellicano,
2014) und gefahrliche Wechselwirkungen mit anderen Wirkstoffen hervorrufen. Die
Hemmung der thrombozytenaggregationshemmenden Wirkung von ASS durch Ibuprofen
bei Dauertherapie (Awa et al., 2012; Gengo et al., 2008) sowie die \/erursachung eines
akuten Nierenversagens bei Kombination von Ibuprofen oder anderen NSAR mit
ACE-Hemmern oder AT1-Rezeptorantagonisten insbesondere bei gleichzeitiger Therapie
mit einem Diuretikum (Seelig et al., 1990) stellen relevante Risiken dar. Auch die wieder-
holten Berichte Uber das Risiko der Agranulozytose durch Metamizol und die haufig nicht
indizierte Behandlung mit Schilddriisenhormonen sollten eigentlich zur Veranderung der

Verordnungshaufigkeit dieser Arzneimittel fiihren.



Tabelle 1.24: Durch Hausarzte und hausarztlich tatige Internisten verordnete
Arzneimittelwirkstoffe bei BARMER-Versicherten nach Anzahl Versicherter mit
diesen Arzneimitteln im Jahr 2018

Pantoprazol 912.352 —23.414 17,70 -0,09

2 2 Ibuprofen 884164 -24,073 17,15 -0

3 3 Levothyroxin- 881.403 —4.485 17,10 +0,26
Natrium

4 s Metamizol- 825.649 +22.683 16,02 +0,75
Natrium

5 5 Ramipril 680.456 +2.965 13,20 +0,32

6 6  Bisoprolol 631566 +3.511 12,25 +0,31

7 8  Metoprolol 535.818 14446 10,39 -0,07

8 7 Simvastatin 524.236 -39.192 1017 ~0,54

9 9 Amlodipin 466.773 +6.509 9,05 +0,30

10 10 Torasemid 377,654 +16.260 7,33 +0,46

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)

1.3.9 Versicherte nach Anzahl der ihnen Arzneimittel verordnenden

Arzte

Eine weitere im Rahmen des Arzneimittelreports routinemaRig erfolgende Analyse ist die  Jeder fiinfte mit Arznei-

Untersuchung der Anzahl parallel verordnender Arzte pro Versicherten. Fast eriibrigt sich  mitteln behandelte

der Abdruck der Tabelle 1.25, da die Ergebnisse praktisch mit denen von 2017 und 2016~ BARMER-Versicherte

identisch sind. Jeder flinfte Versicherte erhalt Verordnungen von Arzneimitteln durch vier  wird gleichzeitig wahrend

oder mehr Arzte. Nur jeder dritte Versicherte erhilt seine Arzneimittelverordnungen aus-  des Betrachtungsjahres

schlieBlich durch einen Arzt. durch vier oder mehr
Arzte medikamentds

Offensichtlich ist die Behandlung durch mehrere Arzte bei zunehmender Multimorbiditdt  behandelt.

der Patienten und zunehmender Subspezialisierung der Medizin ein festes Merkmal der

heutigen Behandlungsprozesse. Hinzu kommt, dass neben der ambulanten Behandlung
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die stationare Krankenhausbehandlung die kommunikativen und koordinativen Heraus-

forderungen erhoht. Die intrasektorale wie auch die intersektorale Abstimmung der
Arzneimitteltherapie muss daher ein festes Element einer qualitativ hochwertigen
Behandlungsorganisation werden, auch um Sicherheit und Kosteneffizienz der Arznei-
therapie zu gewahrleisten. Die heute (noch) tbliche Organisation des Behandlungs-
prozesses, die unzureichende IT-Unterstlitzung und die den Abstimmungs- und
Prifungsbedarf nur unzureichend abbildenden Regeln fiir die Entlohnung arztlicher Leis-
tung haben mit diesen Entwicklungen nicht Schritt gehalten. Auch dies ist ein wesentli-
cher Grund flr vermeidbare Risiken der Arzneimitteltherapie fir Patienten, wie im

Schwerpunktthema des letztjahrigen Arzneimittelreports der BARMER dargestellt.

Tabelle 1.25: BARMER-Versicherte mit Arzneimitteltherapie nach Anzahl der ihnen
Arzneimittel verordnenden Arzte 2018

2.255.862 34,82 34,82
2 1.801.430 27,81 62,63
3 1.133.858 17,50 80,14
4 632.809 9,77 89,90
5 und mehr 653.945 10,10 100,00

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007)

Auch in diesem Jahr wurde wieder untersucht, wie hadufig Versicherte der BARMER im
Betrachtungsjahr von mehreren Arzten derselben Fachrichtung behandelt worden sind.
Abwesenheitsvertretung des eigentlich behandelnden Arztes kann hierfir ein Grund sein,
aber auch die Parallelbehandlung durch mehrere Arzte gleicher Fachrichtung — mit oder
ohne deren Kenntnis. Ein weiterer Grund kann sein, dass es auch innerhalb einer Facharzt-
gruppe Spezialisierungen gibt, die eine Parallelbehandlung medizinisch sinnvoll machen.
Auch hier sind die Ergebnisse im Zeitverlauf stabil, das heiRt, sie verdandern sich fast

immer um weniger als einen Prozentpunkt.



Bei Hausarzten wird jeder dritte Patient durch mindestens zwei Arzte medikamentés

behandelt, jeder zehnte Patient durch mehr als zwei Arzte. Die Ergebnisse zeigen, dass

mindestens 10,4 Prozent der Patienten von mehr als zwei Hausarzten betreut werden.

Tabelle 1.26: BARMER-Versicherte mit Arzneimitteltherapie durch mehr als einen Arzt
der Fachgruppe im Jahr 2018

Allgemeinmedi-

ikl Ang) 5154936 1929.954 37,46 07 539.214 10,46
Augenheilkunde 597.494 135.954 22,75 0,76 30187 5,05
Dermatologie 692.542 66.154 9,55 0,12 7.751 112
Egg%“lggggﬂzle 23.079 1112 4,82 0,25 69 0,30
S;;;Zente_ 74.284 5.505 7,41 0,69 712 0,96
Gynakologie 701111 105.535 15,05 0,47 14.732 2,10
HNO-Heilkunde 420554 38.983 9,27 011 4.351 1,03
giﬂ;&l‘gg'iggie und 57431 11.984 20,87 122 2777 4,84
Kardiologie 144,921 11507 7.9 015 1,603 111
Nephrologie 59.561 17.043 28,61 086 7.084 11,89
Neurologie 393918 52.781 13,40 020 8314 211
Orthopadie 548,694 56.196 10,24 036 6.462 118
Pneumologie 225319 22088 9,80 0,06 2018 0,90
E;XEE&:&:SE 158.814 10.769 6,78 0,444 945 0,59
Padiatrie 591296  208.666 35,29 0,02 59.897 10,13
Rheumatologie 70774 5.416 7,65 059 559 0,79
Urologie 326.877 42959 1314 033 5.419 1,66

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2017 (N = 8.541.701)

65—



I 66

1.3.10 Alters- und geschlechtsspezifische
Analysen der Arzneimitteltherapie

Die Anzahl der VVerordnungen von Arzneimitteln steigt mit dem Alter an. Dies spiegelt sich
nattrlich auch in den Ausgaben flr Arzneimittel wider: Einer Verdoppelung der Kosten in
der Altersgruppe der 65- bis 74-Jahrigen im Vergleich zu den 20- bis 64-Jahrigen folgt
ein weiterer Kostenanstieg um 21 Prozent nach dem 74. Lebensjahr bei mannlichen Ver-
sicherten, wahrend der Anstieg mit 16 Prozent bei Frauen geringer ausfallt. Dies ent-
spricht im Wesentlichen der Kostenstruktur des Vorjahres. Die durchschnittlichen
Ausgaben flr Arzneimittel pro Versicherten betragen 669 Euro bei Mannern und 703 Euro
bei Frauen. Ab dem 65. Lebensjahr liegen die Durchschnittswerte der jahrlichen Ausgaben

fur Arzneimittel pro Versicherten zwischen 1.000 und 1.600 Euro.

Tabelle 1.27: Arzneimittelausgaben pro BARMER-Versicherten in Abhadngigkeit von
Lebensalter und Geschlecht 2018

jlingerals 20 151

20 bis 64 78 65 388 373 581 528
65 bis 74 91 90 1.067 1.316 1.069 1.298
dlterals 74 96 96 1.523 1675 1.238 1.577
insgesamt 83 73 646 583 703 669

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007)

Die oben stehende Tabelle beruht auf Daten aus dem Jahr 2018, die nachfolgende Tabelle
zeigt die Ergebnisse der gleichen Untersuchungen fiir das Jahr 2014. Der Vergleich zeigt,
dass die Anzahl verordneter DDDs pro Versicherten bei Frauen um zehn Prozent und bei
Mannern um elf Prozent gestiegen ist. Diese Werte liegen geringfligig iiber den im letzten
Jahr ermittelten, was durch das etwas hohere durchschnittliche Lebensalter erklart sein

konnte.



Die durchschnittlichen Ausgaben fir Arzneimittel bei Frauen aller Altersgruppen lagen

2018 23 Prozent hoher als 2014, bei Mannern betrug die Kostensteigerung sogar
27 Prozent. Dies ist ein Beleg dafir, dass héhere durchschnittliche Preise von Arzneimit-

teln einen relevanten Beitrag zur Kostensteigerung leisten.

Tabelle 1.28: Arzneimittelausgaben pro BARMER-Versicherten in Abhdngigkeit von
Lebensalter und Geschlecht 2014

80 72 176 130 145 144

junger als 20

20 bis 64 77 64 363 344 487 433
65 bis 74 92 90 1.056 1.254 914 1.073
dlterals 74 96 95 1.481 1.598 1.029 1.269
insgesamt 82 72 586 524 573 528

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2014 (N = 8.867.777)

Bei den 65- bis 74-Jahrigen lagen die Ausgaben pro Versicherten in 2014 bei Mannern
17 Prozent hoher als bei Frauen, in 2018 um 21 Prozent, bei den alter als 74-Jahrigen
betrug der Unterschied sogar 23 Prozent in 2014 und 27 Prozent in 2018. Ob dies auf
unterschiedliche Morbiditdt oder Unterschiede in der Behandlung zurlickzufiihren ist,

konnen die vorliegenden Analysen nicht klaren.

Patienten ab dem

65. Lebensjahr haben
etwa doppelt so hohe
Arzneimittelkosten

je Versicherten wie
Versicherte zwischen

20 und 64 Jahren.
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Die nachfolgenden Abbildungen zeigen die Anzahl verordneter Tagesdosen und die Arz-

neimittelausgaben nach Lebensalter in Jahren flir 2018 im Vergleich zu 2014.
Abbildung 1.6: Anzahl verordneter Tagesdosen pro Jahr nach Lebensalter in Jahren fiir
BARMER-Versicherte in 2018 im Vergleich zu 2014
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1.800
1.600
1.400
1.200
1.000

800

Tagesdosen in DDD

600

400

200

10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110

Alter in Jahren
~—DDD pro Versicherten 2018 == DDD pro Versicherten in 2014

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007),
2014 (N =8.867.777)

Es zeigen sich deutliche Trends: Vom 40. bis zum 89. Lebensjahr nimmt die Anzahl ver-
ordneter Tagesdosen kontinuierlich zu, um danach ebenso kontinuierlich abzufallen. 2018

liegt die Anzahl verordneter Tagesdosen ab dem 80. Lebensjahr deutlich Gber den Werten
flir 2014.



Abbildung 1.7: Kosten verordneter Arzneimittel pro Jahr nach Lebensalter
in Jahren fiir BARMER-Versicherte in 2018 im Vergleich zu 2014 in Euro
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Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), 2014 (N = 8.867.777)

Bei den Kosten hingegen sieht man, dass die Ausgaben in allen Lebensjahren in 2018
ber denen in 2014 liegen. Dies unterstreicht die Bedeutung steigender Arzneimittel-

preise fir die Kostenentwicklung.

1.3.11 Regionale Unterschiede der

Arzneimitteltherapie nach KV-Region

Die Indikationsstellung zum Einsatz und die Auswahl von Arzneimitteln kénnen regional
variieren. Kassendrztliche Vereinigungen haben einerseits durch die von ihnen veranstal-
teten Fortbildungen und die regelmaRige Information ihrer Arzte zu rationaler Arzneimit-
teltherapie, andererseits auch durch ihre Beratungs- und Prifungsfunktion einen
wichtigen Einfluss auf die Qualitat und Kosteneffizienz der Arzneimitteltherapie in ihrer
Region. Nachfolgend wird die Arzneimitteltherapie BARMER-Versicherter daher auf regi-

onale Unterschiede nach KV-Regionen untersucht.
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Die Altersstruktur der Versicherten der BARMER in den unterschiedlichen KV-Regionen

muss berlcksichtigt werden. Wahrend im Saarland das Durchschnittsalter der BARMER-
Versicherten bei 46,5 Jahren liegt, betragt es in Sachsen 52,1 Jahre. Drei KV-Regionen —
Sachsen, Thiringen und Sachsen-Anhalt — weisen einen Anteil von mehr als 30 Prozent
flr Versicherte im Alter von 65 Jahren oder dlter auf, in zwei Regionen liegt dieser
Anteil unter 25 Prozent. In fiinf Regionen liegt der Anteil der unter 18-Jahrigen Uber
15 Prozent.

Tabelle 1.29: Altersverteilung BARMER-Versicherter nach KV-Region im Jahr 2018

Hamburg 45,1 472 42,5 24,01 14,00
2 Saarland 46,5 485 44,0 24,15 13,89
3 Westfalen-Lippe 46,3 491 42,5 25,01 15,12
4 \E/;\/?;jri?e-mberg 458 48,2 42,7 25,29 15,07
5 Bremen 46,1 48,2 43,5 25,56 13,58
6  Bayern 46,1 48,7 42,4 25,83 14,73
7 Hessen 46,3 48,9 431 25,94 14,81
8  Berlin 46,2 48,8 42,8 26,49 14,05
9 Rheinland-Pfalz 47,0 49,5 43,5 26,53 14,33
10 Brandenburg 46,9 49,1 44,0 26,65 16,38
1 Niedersachsen 47,0 49,5 43,5 27,15 14,85
1 Schleswig- 47,0 49,5 43,8 27,36 15,08
Holstein
13 Nordrhein 47,8 50,7 43,7 28,00 13,63
14 \’\lﬂoer;}gf::]‘;ﬁ 47,2 496 44,0 28,02 15,79
15 Sachsen-Anhalt 49,4 52,0 45,8 32,36 14,06
16 Thiiringen 50,3 52,8 47,0 34,68 13,76
17 Sachsen 52,1 54,8 48,4 39,34 12,43

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007), Rangliste nach Anteil Versicherter = 65 Jahre
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Anteil von Versicherten mit Verordnung von Arzneimitteln regional variiert. Auffallig ist



allerdings, dass im Saarland, also der Region mit dem geringsten Anteil von Versicherten

ab 65 Jahren, knapp 82 Prozent der Versicherten eine Arzneimitteltherapie erhalt. Nur in

Sachsen-Anhalt werden geringfligig mehr Versicherte medikamentds behandelt.

Tabelle 1.30: Anteil BARMER-Versicherter mit Verordnung von Arzneimitteln nach
KV-Region im Jahr 2018

1 Berlin 74,31
2 Hamburg 74,42
3 Bremen 75,77
4 Baden-Wirttemberg 76,38
5 Bayern 76,86
6 Hessen 77,51
7 Schleswig-Holstein 78,10
8 Brandenburg 791
9 Nordrhein 79,40
10 Niedersachsen 79,42
" Sachsen 80,05
12 Rheinland-Pfalz 80,36
13 Westfalen-Lippe 80,43
14 Thiringen 80,49
15 Mecklenburg-Vorpommern 80,69
16 Saarland 81,71
17 Sachsen-Anhalt 82,68

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte mit KV-Zuordnung 2018 (N = 8.242.007)

Betrachtet man nun die Anzahl verordneter Tagesdosen sowie die Ausgaben fiir Arznei-

mitteltherapie, so zeigen sich deutliche regionale Unterschiede:

Die Anzahl der einem Versicherten mit Arzneitherapie durchschnittlich verordneten
Tagesdosen variiert von 531 in Bremen bis zu 786 in Sachsen. Das ist ein Unterschied von

fast 50 Prozent, der durch unterschiedliche Morbiditdt sicher nicht zu erklaren ist.
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Die Gesamtausgaben pro Versicherten ergeben sich aus kombinierter Betrachtung von

Kosten pro DDD und Anzahl verordneter Tagesdosen pro Versicherten. Dass pro Ver-
sichertenin Sachsen 73 Prozent mehr fiir Arzneimittel ausgegeben wird als in Bremen, ist

durch Alters- und Geschlechtsunterschiede nicht zu erklaren.

Tabelle 1.31: Ausgaben fiir Arzneimittel und DDD pro BARMER-Versicherten nach
KV-Region im Jahr 2018

1 531

Bremen 510 0,96

2 Baden-Wirttemberg 607 532 114

3 Bayern 620 546 113

4 Westfalen-Lippe 650 629 1,03

5 Hessen 654 571 1,15

6 Rheinland-Pfalz 672 619 1,09

7 Niedersachsen 679 619 1,10

8 Saarland 696 629 111

9 Schleswig-Holstein 699 616 1,14

10 Hamburg 700 519 1,35
1" Nordrhein 702 637 110
12 Berlin 717 586 1,22
13 Brandenburg 738 669 110
14 Mecklenburg-Vorpommern 781 722 1,08
15 Thiringen 803 784 1,02
16 Sachsen-Anhalt 870 777 112
17 Sachsen 881 786 112

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte mit KV-Zuordnung 2018 (N = 8.242.007)

Was aber ergibt sich fiir ein Bild, wenn die zuvor dargestellten Ergebnisse der regionalen
Analysen fir Alters- und Geschlechtsunterschiede korrigiert und damit direkt vergleich-

bar gemacht werden? Dies zeigt die nachfolgende Tabelle.



Tabelle 1.32: Alters- und geschlechtskorrigierte Ausgaben fiir Arzneimittel und DDD
pro BARMER-Versicherten im Jahr 2018 nach KV-Region

1 100 489

Bremen 484

2 Baden-Wirttemberg 572 118 488
3 Bayern 585 121 500
4 Westfalen-Lippe 611 126 577
5 Hessen 613 127 517
6 Rheinland-Pfalz 616 127 550
7 Niedersachsen 624 129 548
8 Nordrhein 636 131 552
9 Schleswig-Holstein 639 132 544
10 Saarland 650 134 580
" Thiringen 656 135 605
12 Brandenburg 667 138 591
13 Berlin 684 141 537
14 Hamburg 687 142 499
15 Sachsen 689 142 566
16 Mecklenburg-Vorpommern 700 145 628
17 Sachsen-Anhalt 745 154 627

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte mit KV-Zuordnung 2018 (N = 8.242.007);
standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen D2017

Hier zeigt sich, dass die alters- und geschlechtskorrigierten Arzneimittelausgaben in
Sachsen-Anhalt 54 Prozent lber den Ausgaben pro Versicherten in Bremen liegen. Mit-
telwert und Median liegen etwa bei 640 Euro pro Versicherten. Die Analyse zeigt, dass
regionale Unterschiede von Alter und Geschlecht der Versicherten einen geringeren Ein-
fluss auf die Kosten haben als Unterschiede des Verordnungsverhaltens. Wahrend die
Alters- und die Geschlechtsstruktur nicht veranderbar sind, sollte das auf das Verord-

nungsverhalten nicht zutreffen.
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1.3.12 Biosimilarquoten als Indikator fiir verantwortliches
wirtschaftliches Handeln

1.3.12.1 Verfligbhare Biosimilars in Deutschland

Ein Biosimilar ist ein biologisches Arzneimittel, das eine Version des Wirkstoffs eines im
Europdischen Wirtschaftsraum bereits zugelassenen biologischen Arzneimittels (Refe-
renzarzneimittels) enthalt. Die Ahnlichkeit zum Referenzarzneimittel in Qualitit, biologi-
scher Aktivitat, Sicherheit und Wirksamkeit wird fir jedes Biosimilar durch einen
umfangreichen direkten Vergleich sichergestellt. Ein Biosimilar ist dem Referenzarznei-
mittel strukturell und funktionell so ahnlich, dass es keine klinisch relevanten Unter-
schiede in Sicherheit und Wirksamkeit gibt (European Medicines Agency, 2014; European
Medicines Agency, 2005).

Aktuell sind die in der nachfolgenden Tabelle genannten biologischen Wirkstoffe in
Deutschland als Biosimilar verfligbar. Im Oktober 2018 hat Humira®, das umsatzstarkste
Arzneimittel mit dem Wirkstoff Adalimumab, im deutschen Markt seinen Patentschutz
verloren. Erstmalig waren zum Tag des Patentablaufs bereits Biosimilars verfligbar, mit
denen — nach heutigem Stand — ein Einsparpotenzial von bis zu 40 Prozent im Vergleich
zu den Preisen von Humira® vor Patentablauf realisiert werden kann. Mit Trastuzumab
hat 2018 ein weiteres umsatzstarkes biologisches Arzneimittel seinen Patentschutz

verloren. Auch fiir Trastuzumab sind bereits Biosimilars verflgbar.



Tabelle 1.33: Im Médrz 2019 in Deutschland zugelassene und verfiigbare

biosimilare Wirkstoffe

Adalimumab LO4ABO4 Humira
Enoxaparin- Natrium BO1ABO5 Clexane
Epoetin BO3XA01 Erypo
Etanercept LO4ABO1 Enbrel
Filgrastim LO3AAO02 Neupogen
Follitropin alfa GO3GAO05 GONAL-f
Infliximab LO4ABO2 Remicade
Insulin Glargin A10AEO4 Lantus
Insulin lispro A10ABOL Humalog
Pegfilgrastim LO3AA13 Neulasta
Rituximab LO1XC02 MabThera
Somatropin HO1ACO1 Genotropin
Trastuzumab LO1XC03 Herceptin

Quelle: Arbeitsgemeinschaft Pro Biosimilars (probiosimilars, 2019)

Biosimilars sind bei gleicher Wirksamkeit und Sicherheit deutlich preiswerter als die Ori-
ginalarzneimittel. Daher mochte die Politik mit dem Gesetz fir mehr Sicherheit in der
Arzneimittelversorgung (GSAV), das am 6. Juni 2019 vom deutschen Bundestag beschlos-
sen wurde, den Einsatz von Biosimilars unterstltzen. Da dieses Gesetz die Zustimmung
des Bundesrates benétigt und Konkretisierungen vom gemeinsamen Bundesausschuss

zu erarbeiten sind, bleiben endgtiltige Details und Auswirkungen noch unklar.

1.3.12.2 Untersuchungen zu mehrfacher Umstellung biologischer Arzneimittel
Die Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft (AkdA) als der fiir alle Fragen zur
Arzneimitteltherapie zustandige Fachausschuss der Bundesarztekammer fihrt in ihrem

Leitfaden zu Biosimilars aus (AkdA, 2017):

1. Therapeutische Wirksamkeit und Sicherheit von Biosimilars sind identisch mit Wirk-
samkeit und Sicherheit des Referenzarzneimittels. Biosimilars kdnnen daher wie die

Referenzarzneimittel eingesetzt werden.
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2. Auch bei der Folgeverordnung zur Fortsetzung einer laufenden biologischen Therapie

gilt die therapeutische Gleichwertigkeit von Biosimilar und Referenzarzneimittel.
3. Alle Studien zum Wechsel von Referenzarzneimittel auf Biosimilar (aufgelistet und
beschrieben im Leitfaden der AkdA) bestatigen die therapeutische Gleichwertigkeit von

Biosimilar und Referenzarzneimittel und die Sicherheit eines Wechsels.

Bei den im Leitfaden zitierten fast 70 Studien, in denen die Umstellung vom Original auf
das Biosimilar untersucht worden ist, handelte es sich iberwiegend um einen einmaligen
Wechsel zwischen Biosimilar und Original. Keine dieser Studien zeigte einen Unterschied
hinsichtlich der Wirksamkeit oder Sicherheit zwischen Original und Biosimilar und in
keiner Studie war der Wechsel fiir den Patienten mit einem Risiko verbunden. Die Sicher-
heit des einmaligen Wechsels wird daher zunehmend akzeptiert, fiir die Beurteilung der

Sicherheit des mehrfachen Wechsels fehlten allerdings kontrollierte klinische Studien.

Da Biosimilars sich nicht starker vom Original unterscheiden als die einzelnen Chargen
des Originals voneinander, erfolgen mehrfache Wechsel zwischen sehr ahnlichen, aber
nicht gleichen biologischen Wirkstoffen schon lange in der Routineversorgung. Im letzten
und im vorletzten Jahr wurden nun Studien publiziert, die systematisch den mehrfachen
Wechsel zwischen Original und Biosimilar untersuchten. Nicht unerwartet zeigten
alle diese Studien, dass auch mehrfache Wechsel keinen Einfluss auf Wirksamkeit und
Sicherheit der biologischen Therapie haben. Untersuchungen liegen unter anderem vor zu
Etanercept (Gerdes et al., 2018), Adalimumab (Blauvelt et al., 2018) und Filgrastim (Black-
well et al., 2018).

1.3.12.3 Nicht genutztes Einsparpotential durch Verordnung von Referenzarzneimitteln
in 2018

Nachstehend werden die bisher nicht genutzten Einsparmoglichkeiten aufgezeigt, die
resultieren wiirden, wenn das Referenzprodukt vollstandig durch das Biosimilar ersetzt
wiirde. Die verschiedenen Wirkstoffe unterscheiden sich im berechneten Einsparpoten-
tial erheblich, zum einen aufgrund der Unterschiede im Preis zwischen dem Referenz-
produkt und dem Biosimilar, zum anderen jedoch auch durch die Anzahl an verordneten

Tagesdosen insgesamt.



Die Wirkstoffe Adalimumab, Pegfilgrastim, Insulin lispro und Trastuzumab sind im Jahr

2018 neu als Biosimilar auf den Markt gekommen. Diese Wirkstoffe wurden erst ab
Markteintritt berlicksichtigt, das heil3t, Verordnungen von Adalimumab wurden ab

November 2018, Pegfilgrastim ab Dezember 2018, Insulin lispro ab Januar 2018 (das

gesamte Jahr 2018 wurde ausgewertet) und Trastuzumab ab Mai 2018 ausgewertet.

Tabelle 1.34: Nicht genutzte Einsparungsmoglichkeiten durch Verzicht auf

Biosimilarverordnung im Jahr 2018

Adalimumab* 410138 16,4 16,4 -35.2 7.735.306
Erythropoietin 2.990.247 83,5 81,4 2,0 -121 471126
Etanercept 1.560.233 50,5 32,4 181 -19,0 9.000.798
Enoxaparin 11.376.109 16,0 0,9 15,2 -17.3 4.387.427
Filgrastim 48.201 79,2 75,2 4,0 -276 508.024
Pegfilgrastim* 15.040 4,5 0.0 4,5 -79 96.606
Follitropin 47197 30,9 24,0 7.0 -21.3 225.812
Infliximab 1.974.224 59,3 47,9 11,4 -12,3 2.953.268
Insulin glargin 24.007.393 9,2 6,5 2,7 -11,8 5.075.502
Insulin lispro 17.833.497 1,3 0,0 1,3 -111 3.247.199
Rituximab 353.497 55,9 131 42,8 -13,8 3.062.322
Somatropin 591.022 19,3 17,8 1.5 -21,8 4.152.035
Trastuzumab* 426.617 26,9 0,0 269 -5,2 1.935.011
Gesamt 42.850.436

*Beriicksichtigung der Wirkstoffe erst ab Markteintritt: Adalimumab ab 11/2018, Pegfilgrastim ab 12/2018, Trastuzumab ab
05/2018. Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2017 (N = 8.507.217), 2018 (N = 8.242.007); standardisiert nach

Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen D2017

Insgesamt hdtten in 2018 42,8 Millionen Euro eingespart werden kénnen, wenn durch-
gehend bei BARMER-Versicherten statt des biologischen Originals die qualitativ gleich-
wertige wirtschaftliche Alternative des Biosimilars verordnet worden ware. Die Analyse
zeigt auch, dass unverstandlicherweise selbst bei besonders gut untersuchten Biosimi-

lars wie Infliximab der Anteil von Biosimilarverordnungen nur von 48 Prozent auf
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59 Prozent gestiegen ist. Inhaltlich ist dies nicht begrtindbar. Auf der anderen Seite fallt

auf, dass neu in den Markt eintretende Biosimilars wie Trastuzumab und Rituximab rasch
an Akzeptanz gewinnen. Eine Erklarung hierflr konnte auch sein, dass neue Biosimilars
aufgrund der Indikation immer haufiger von Arztgruppen angewendet werden, die bereits
mit anderen biologischen Arzneimitteln, die biosimilar verfligbar sind, Erfahrung gesam-

melt haben.

1.3.12.4 Regionale Analysen zum Einsatz von Biosimilars bei BARMER-Versicherten

in 2018

Regionale Biosimilarquoten unterscheiden sich von anderen regionalen Analysen, da es
keine alters-, geschlechts- oder morbiditatsbedingten Verzerrungen gibt, die Unter-
schiede begriinden konnten. Betrachtet werden allein Versicherte, deren Erkrankung so
schwerwiegend ist, dass sich der behandelnde Arzt zum Einsatz eines Biologikums ent-
schieden hat. Fir diese Versicherten der BARMER wird analysiert, ob sich die Praferenz
fur Biosimilar beziehungsweise Referenzarzneimittel zwischen den 17 Regionen der
Kassenarztlichen Vereinigungen (KV-Regionen) unterscheidet. Dies zeigt, in welchem
Ausmal? die wissenschaftliche Evidenz zu Biosimilars bekannt ist und sich in der Verord-
nungsentscheidung niederschlagt. Auch lasst sich berechnen, welches Einsparpotential
bisher nicht genutzt wird beziehungsweise welche regionalen Mehrkosten ohne medizi-
nischen Mehrwert durch die Verordnung des teureren Referenzarzneimittels entstehen.
Der Verzicht auf die Verordnung eines preiswerteren Biosimilars fiihrt zu zusatznutzen-
freien Mehrausgaben, deren einziger Effekt die Erhohung des Gewinns der pharmazeu-

tischen Industrie ist, ohne dass hier ein Mehrwert fiir den Patienten entsteht.

Die nachstehende Tabelle zeigt nach KV-Regionen fir die verschiedenen Biologika, wel-

cher Anteil der Verordnungen in 2018 auf biosimilare Arzneimittel entfiel.



Tabelle 1.35: Relative Verordnungshaufigkeit biosimilarer Arzneimittel nach
KV-Regionen im Jahr 2018

Schleswig-Holstein 19,7 51,0 158 79,0 238 74,1 71,4 284 189
Hamburg 201 94,2 481 147 794 206 104 593 98 04 518 53 191
Bremen 11,9 100 652 23,0 1000 40,0 364 1000 81 00 521 51 00
Niedersachsen 268 888 698 200 861 98 206 823 133 49 598 246 272
Westfalen-Lippe 23,4 860 729 249 787 64 208 794 196 46 727 325 406
Nordrhein 196 824 639 200 673 41 189 554 80 05 66,2 157 280
Hessen 152 76,4 386 148 740 20 295 492 117 0,7 440 116 199
Rheinland-Pfalz 14,9 870 518 184 790 20 440 456 86 06 557 149 295
Baden-Wirttemberg 1M,4 587 372 99 776 40 36,0 427 58 05 521 199 24,7
Bayern 18,8 92,0 60,2 134 844 64 572 703 54 05 685 215 340
Berlin 92 862 342 158 764 2,7 346 298 95 03 405 174 212
Saarland 80 755 363 146 717 00 274 412 68 05 302 128 106
Mecklenburg-Vorpommern 111 872 354 142 733 66 810 463 36 03 399 00 80
Brandenburg 89 763 278 138 785 64 434 402 97 02 311 102 236
Sachsen-Anhalt 114 86,2 468 109 857 00 415 366 71 05 382 98 122
Thiringen 159 882 325 125 767 20 638 454 86 03 419 204 195
Sachsen 71 770 381 97 930 54 111 324 49 04 548 230 335
Alle KV-Regionen 16,4 835 505 160 792 45 309 593 92 13 559 193 269

*Berlicksichtigung der Wirkstoffe erst ab Markteintritt: Adalimumab ab 11/2018, Pegfilgrastim ab 12/2018, Trastuzumab
ab 05/2018. Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007); standardisiert nach Geschlecht und
Zehn-Jahres-Altersgruppen D2017

Wie bereits im letzten Jahr zeigen auch die regionalen Analysen in 2018 eine grol3e
Heterogenitat sowohl zwischen den einzelnen Bundeslandern als auch zwischen den
verschiedenen biosimilaren Wirkstoffen. Weder die einen noch die anderen Unterschiede
sind medizinisch begriindbar. Offensichtlich bestehen weiterhin groRe Akzeptanzunter-

schiede bei den Arzten bezliglich der Bereitschaft, Biosimilars zu verordnen. Ein in 2019
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publizierter systematischer Review von Studien, welcher die Kenntnisse und die Akzep-

tanz von Biosimilars bei Arzten in verschiedenen Landern untersuchte, hilft die Befunde
zu interpretieren: Alle 20 eingeschlossenen Studien zeigten, dass bei Arzten erhebliche
Wissensdefizite zu Biosimilars, insbesondere zu Wirksamkeit und Sicherheit sowie der
uneingeschrankten Gleichwertigkeit zu biologischen Originalarzneimitteln, bestehen.
Diese Wissensdefizite korrelieren, so die Publikation, mit der Zurlickhaltung beim Einsatz
von Biosimilars. Aufklarung und unabhéngige Information von Arzten haben daher eine

zentrale Bedeutung fiir die Verbesserung der Akzeptanz von Biosimilars.

Tabelle 1.36: Spannweite der Biosimilarquoten nach KV-Regionen insgesamt in
den Jahren 2017 und 2018

Adalimumab* 26,8
Erythropoietin 55,0 100,0 58,7 100,0
Etanercept 15,5 60,3 278 72,9
Enoxaparin 0,4 1,3 9,7 24,9
Filgrastim 64,9 94,5 673 100,0
Pegfilgrastim* 0,0 0,0 0,0 40,0
Follitropin 2,7 59,8 10,4 81,0
Infliximab 253 82,5 29,8 100,0
Insulin glargin 3,0 12,7 3,6 19,6
Insulin lispro 0,0 0,1 0,0 4,9
Rituximab 0,0 18,0 30,2 72,7
Somatropin 6,0 31,4 0,0 32,5
Trastuzumab* 0,0 0,0 0,0 40,6

*Berlcksichtigung der Wirkstoffe erst ab Markteintritt: Adalimumab ab 11/2018, Pegfilgrastim
ab 12/2018, Trastuzumab ab 05/2018. Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte
2017 (N =8.507.217), 2018 (N = 8.242.007); standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-
Altersgruppen D2017

Die oben stehende Tabelle vergleicht die Spannweite der Verordnungsquoten fiir bio-
similare Wirkstoffe in den Jahren 2018 und 2017. Dass Infliximab in dem Bundesland mit
der niedrigsten Verordnungsquote nur 25 Prozent Verordnungsanteil hat, in dem Bun-

desland mit der hochsten Verordnungsquote aber iber 80 Prozent Verordnungsanteil



aufweist, unterstreicht die hohe Bedeutung, die kassenarztliche Vereinigungen durch

Information und Aufklarung der Arzte, aber auch durch den Einsatz von Steuerungs-

mechanismen an dieser Stelle haben.

Der Vergleich der Rangpositionen der Regionen fiir alle biosimilaren Wirkstoffe in der
nachfolgenden Tabelle zeigt, dass es offensichtlich auch zwischen den Arztgruppen einer
Region erhebliche Unterschiede bei der Akzeptanz von Biosimilars gibt. Nur so ist zu
erklaren, dass die Region mit der schlechtesten Gesamtquote, Mecklenburg-VVorpom-

mern, bei Follitropin die hdchste Akzeptanz fiir Biosimilars im Bundesvergleich aufweist.

Tabelle 1.37: Ubersicht der Rangpositionen der Biosimilarquoten der KV-Regionen

Westfalen-Lippe

2 Niedersachsen 1 5 2 3 3 3 14 2 2 1 5 3 6
3 Bremen 10 1 3 2 1 1 7 1 9 17 8 16 17
4 Schleswig-Holstein 4 4 7 7 7 16 12 4 M 4 2 2 13
5 Hamburg 3 2 8 9 6 2 17 6 4 12 10 15 12
6 Nordrhein 5 12 4 4 17 9 15 7 10 7 4 9 5
7 Bayern 6 3 5 13 5 7 3 5 15 6 3 5 2
8 Rheinland-Pfalz 9 8 6 5 8 12 4 10 8 5 6 10 4
9 Hessen 8 14 10 8 14 13 10 8 3 3 1 12 10
10 Berlin 14 10 15 6 13 11 9 17 6 13 13 8 9
1 Thiringen 7 6 16 14 12 14 2 11 7 14 12 6 11
12 Brandenburg 15 15 17 12 10 5 5 14 5 16 16 13 8
13 Sachsen-Anhalt 12 9 9 15 4 17 6 15 12 9 15 14 14
14 Saarland 16 16 13 10 16 15 M 13 13 8 17 " 15
15 Baden-Wirttemberg 11 17 12 16 1" 10 8 12 14 10 9 7 7
16 Sachsen 17 13 11 17 2 8 16 16 16 1" 7 4 3

17 Mecklenburg-Vorpommern 13 7 14 M 15 4 1 9 17 15 14 17 16

*Berlcksichtigung der Wirkstoffe erst ab Markteintritt: Adalimumab ab 11/2018, Pegfilgrastim ab 12/2018, Trastuzumab
ab 05/2018. Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007); standardisiert nach Geschlecht und
Zehn-Jahres-Altersgruppen D2017



Aus den oben dargestellten Unterschieden bei der \Verordnung von Biosimilars ergibt sich
in Abhangigkeit von LandesgrofRe und Verordnungshaufigkeit biologischer Arzneimittel
das unten dargestellte Einsparpotenzial, dargestellt nach biosimilarem Wirkstoff und

nach Region.

Tabelle 1.38: Ungenutztes Einsparpotenzial in Euro durch Behandlung mit Referenz-
arzneimittel statt Biosimilar nach Wirkstoff und KV-Region im Jahr 2018

Baden-Wiirttemberg 666.244 60160 772353 531.882  44.726 10.994
Bayern 782.721 34.692 702574 522.051 40.204 4.374
Berlin 422.186 25.075 547301 147.073  20.645 5121
Brandenburg 590.397  37.200 1.025.099 207.947 11.420  8.250
Bremen 17914 0 13.815 15.899 0 200
Hamburg 205.593 1.674  190.632 57.635 14740  1.354
Hessen 628.224 60117 832339 363589 75241 10151

Mecklenburg-VVorpommern ~ 329.615 2.895 586.921 154.376 12686 2.030

Niedersachsen 637595 31659 560130 284.783 35593 3.386
Nordrhein 955.957 38319 610.499 649.725 81878 19.561
Rheinland-Pfalz 397820 32933 360.962 248.441 19.530 4.446
Saarland 122.566 2212 147030 68554 5.028 0
Sachsen 388.398  12.896 807.452 229.767 7.791 2.518
Sachsen-Anhalt 339184  37.245 468.717  174.039 11.514 0
Schleswig-Holstein 402.002 8.063 515.662 134.673 27.351 0
Thiringen 270152 18445 343939 199.757  15.098  5.275
Westfalen-Lippe 578145 49320 545156 381957 82716 6.378
Alle KV-Regionen 7735306 471126 9.000.798 4.387.427 508.024 96.606

*Berlcksichtigung der Wirkstoffe erst ab Markteintritt: Adalimumab ab 11/2018, Pegfilgrastim ab
12/2018, Trastuzumab ab 05/2018. Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018
(N =8.242.007); standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen D2017
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17957 144.081 362708 198.376 160.022 500.166  20.804 3.490.473
28.697 518541 540.773  275.995 211108  554.827 224.510 4.441.066
14.807  193.312 230558 152525 136.619  124.466 -626 2.019.061
13155  183.409  381.341 177710 559573  160.315 34934 3.390.748
2.267 0 11.227 0 18.534 26.128 0 105.985
22.907 141189 69.357 61.696 54289  106.795  98.402 1.026.261
2142 273487 375782  264.791 212348 531.658 142179 3.772.048
1.110 12142 290.587  110.208 -84.440 0 41.070 1.459.201
171014 91.205 410389 257906 353.999 311.445 160.295 3.155.497
6.065 281547 532761 356.468 451781 482662 521550 4.988.772
-3.307 162931 292531 178.800 90.616 171502 230.297 2.187.503
3.248 93.877 87.212 43.400 8.052  131.807 27.198 740184
1.257 48561 345418 248685 103.957 146.394 37743 2.305.351
3.168 52.092  271.334 136.112  193.437 187325 113.694 1.987.859
40.491  416.002  219.288 124973  183.047 121534 -361.060 1.832.026
2.236 89.018 197399  100.735 22544 58121 111.826 1.434.545
32.276 53.258 422.681 351402 186.582 477141 222582 3.389.594
225812 2.953.268 5.075.502 3.247199 3.062.322 4.152.035 1.935.011 42.850.436
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Allein bei Adalimumab hatte in 2018 trotz der erst unterjahrig erfolgten Zulassung und

Verfligbarkeit von Biosimilars bei den BARMER-Versicherten bereits ein Betrag von mehr
als sieben Millionen Euro eingespart werden kdnnen. Insgesamt betragt das Einspar-

potential fiir Adalimumab Biosimilars fiir die GKV fast 600 Millionen Euro pro Jahr.

1.3.12.5 Veranderung der Biosimilarquoten im Jahresvergleich nach Regionen

Interessant ist natdrlich die Frage, ob sich die Lander mit den schlechtesten Quoten im
Jahr 2017 bei der Verordnung von Biosimilars in 2018 deutlich verbessern konnten. Die
unten stehende Tabelle zeigt, dass das Gegenteil der Fall ist: Gerade Lander mit bereits
guter Verordnungsquote zeichnen sich durch tberdurchschnittliche Zunahme der Verord-
nung von Biosimilars aus. Die zuvor bereits schlechteren Regionen fallen damit weiter

zuriick und die Differenz zwischen den Regionen wird groRer statt kleiner.



Tabelle 1.39: Vergleich der relativen Verordnungshaufigkeit biosimilarer
Arzneimittel im Jahr 2018 mit 2017 nach KV-Regionen

Westfalen-Lippe 23,1 12,8 10,4

2 Niedersachsen 20,8 10,7 10,1
3 Bremen 18,7 10,3 8,4
4 Schleswig-Holstein 18,2 10,4 7.8
5 Hamburg 17,3 9,2 8,2
6 Nordrhein 16,3 8,9 7.4
7 Bayern 15,8 91 6,7
8 Rheinland-Pfalz 14,2 7,7 6,5
9 Hessen 14,1 8,5 56
10 Berlin 12,2 73 4,9
1M Thiringen 11,7 6,5 52
12 Brandenburg 11,3 6,9 4,4
13 Sachsen-Anhalt 10,8 6,4 4,4
14 Saarland 10,5 6,2 4,3
15 Baden-Wirttemberg 10,1 57 4,5
16 Sachsen 9,3 5,0 4,3
17 Mecklenburg-Vorpommern 9,0 4,9 4,2
Alle KV-Regionen 14,9 8,3 6,6

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2017 (N = 8.507.217), 2018 (N = 8.242.007);
standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen D2017

Die detaillierte Analyse fir die Verordnung biosimilaren Infliximabs zeigt, dass in Bremen
jetzt eine 100-Prozent-Quote flr Biosimilars erreicht wird, wahrend Berlin weiterhin
knapp unter 30 Prozent liegt. Berlin ist damit Schlusslicht bei der Verordnung biosimilaren

Infliximabs.
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Tabelle 1.40: Vergleich der Verordnungshaufigkeit biosimilaren Infliximabs
im Jahr 2018 mit dem Jahr 2017 nach KV-Regionen

Bremen 100,0 82,5 17,5

2 Niedersachsen 82,3 72,8 9,5
3 Westfalen-Lippe 79,4 70,1 9,3
4 Schleswig-Holstein 741 514 22,7
5 Bayern 70,3 54,9 15,3
6 Hamburg 59,3 39,3 20,0
7 Nordrhein 55,4 45,8 9.6
8 Hessen 49,2 42,5 6,6
9 Mecklenburg-Vorpommern 46,3 28,2 18,1
10 Rheinland-Pfalz 45,6 36,6 9,0
11 Thiringen 45,4 35,3 10,1
12 Baden-Wirttemberg 42,7 29,5 13,3
13 Saarland 41,2 42,2 -1,0
14 Brandenburg 40,2 29,9 10,3
15 Sachsen-Anhalt 36,6 38,3 -1,7
16 Sachsen 32,4 275 4,9
17 Berlin 29,8 25,3 4,5
Alle KV-Regionen 59,3 479 11,4

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2017 (N = 8.507.217), 2018 (N = 8.242.007);
standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen D2017

Die beiden nachfolgenden Tabellen zeigen die Verordnungsquoten von Adalimumab und
Rituximab im Jahresvergleich 2018 mit 2017. Bei beiden Arzneimitteln zeigen sich die
bereits diskutierten grof3en regionalen Unterschiede, bei beiden zeigt sich aber auch, dass
die Akzeptanz neu in den Markt eintretender Biosimilars rascher erfolgt — vielleicht tat-
sachlich, weil potenziell verordnende Arzte bereits Erfahrungen mit anderen Biosimilars

gesammelt haben.



Tabelle 1.41: Vergleich der Verordnungshaufigkeit biosimilaren Adalimumabs
im Jahr 2018 mit dem Jahr 2017 nach KV-Regionen

Niedersachsen 26,8 26,8

2 Westfalen-Lippe 23,4 0,0 23,4
3 Hamburg 20,1 0,0 201
4 Schleswig-Holstein 19,7 0,0 19,7
5 Nordrhein 19,6 0,0 19,6
6 Bayern 18,8 0,0 18,8
7 Thiringen 15,9 0,0 15,9
8 Hessen 15,2 0.0 15,2
9 Rheinland-Pfalz 14,9 0,0 14,9
10 Bremen 11.9 0,0 11,9
11 Baden-Wirttemberg 14 0,0 1,4
12 Sachsen-Anhalt M4 0,0 1,4
13 Mecklenburg-Vorpommern 111 0,0 111
14 Berlin 9,2 0,0 9,2
15 Brandenburg 8,9 0,0 8,9
16 Saarland 8,0 0,0 8,0
17 Sachsen A 0,0 71
Alle KV-Regionen 16,4 0,0 16,4

*Beriicksichtigung des Wirkstoffs erst ab Markteintritt: Adalimumab ab 11/2018. Quelle: BARMER-
Daten 2018; BARMER-Versicherte 2017 (N = 8.507.217), 2018 (N = 8.242.007); standardisiert nach
Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen D2017
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Tabelle 1.42: Vergleich der Verordnungshdaufigkeit biosimilaren Rituximabs
im Jahr 2018 mit dem Jahr 2017 nach KV-Regionen

Westfalen-Lippe 72,7 18,0 54,6

2 Schleswig-Holstein 7.4 179 53,5
3 Bayern 68,5 16,0 52,5
4 Nordrhein 66,2 16,6 49,6
5 Niedersachsen 59,8 13,6 46,2
6 Rheinland-Pfalz 55,7 15,5 40,2
7 Sachsen 54,8 10,4 4.4
8 Bremen 521 6,0 46,1
9 Baden-Wirttemberg 521 79 44,3
10 Hamburg 51,8 6,3 45,5
11 Hessen 44,0 8,8 35,2
12 Thiringen 41,9 14,9 27,0
13 Berlin 40,5 11,6 29,0
14 Mecklenburg-Vorpommern 39,9 75 32,4
15 Sachsen-Anhalt 38,2 10,8 273
16 Brandenburg 311 12,0 191
17 Saarland 30,2 0,0 30,2
Alle KV-Regionen 55,9 131 42,8

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2017 (N = 8.507.217), 2018 (N = 8.242.007);
standardisiert nach Geschlecht und Zehn-Jahres-Altersgruppen D2017

Zusammenfassend zeigen die Analysen, dass es wichtig ist, effektive Steuerungsmecha-
nismen auf regionaler Ebene zu etablieren. Regionen, in denen sich kassendrztliche Ver-
einigungen besonders darum bemihen, die Verordnung von Biosimilars zu starken,
weisen die hochsten Verordnungsquoten von Biosimilars im Bundesvergleich auf.
Regionen, in denen die kassenarztliche Vereinigung darauf keinen Wert legt beziehungs-
weise dies nicht aktiv anstrebt, zeichnen sich durch besonders unwirtschaftliche VVerord-

nungen aus.



1.3.13 Ausgabenentwicklung bei medikamentdser Tumortherapie

Nachdem medikamentdse Tumortherapie Schwerpunktthema des BARMER-Arznei-

mittelreports 2017 war, werden nachfolgend ausgesuchte Analysen zum Thema aktuali-
siert und kommentiert. Die Ergebnisse unterstreichen den zentralen Befund der
damaligen Analysen: Die Behandlungskosten pro Patient steigen Uberproportional,
getrieben durch die exorbitant hohen Preise neuer onkologischer Arzneimittel sowie den
Trend zur kombinierten und zur sequenziellen oder langfristigen medikamentosen onko-
logischen Therapie. Die Expertenbeitrage von Prof. Wolf-Dieter Ludwig zu dem haufig nur
marginalen Zusatznutzen und von Dr. Sabine Vogler zu den weit berdurchschnittlich
hohen Preisen onkologischer Arzneimittel in Deutschland aus dem damaligen Report
sind unverdndert aktuell und online verfiigbar (https:/www.barmer.de/presse/infothek/

studien-und-reports/arzneimittelreporte).

Im Jahr 2018 wurde fiir Versicherte der BARMER fast eine Milliarde Euro fiir onkologische
Arzneimittel (ATC-Kode-Gruppen LO1 und LO2) ausgegeben, 57 Millionen Euro mehr als
im Jahr 2017. Wichtiger Treiber der Kostensteigerung war auch hier der Anstieg der Aus-
gaben pro behandelten Patienten, mit einem Anstieg um 5,0 Prozent, von 8.157 Euro in
2017 auf 8,564 Euro in 2018. Der Anstieg der Gesamtausgaben fiir onkologische Arznei-
mittel in 2018 betrug 6,3 Prozent, wurde also wesentlich durch die Kostensteigerung pro

Patient bewirkt, weniger durch Veranderung der Anzahl behandelter Patienten.
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Tabelle 1.43: Kennzahlen zur Verordnung von Onkologika im ambulanten Sektor

Patienten mit

. 106.016 107.099 108.633 111.585 112.929 6,5
Onkologikum
Pravalenz (Prozent) 1,2 1.2 13 1.3 1.4 14,6
Durchschnittsalter 68,0 68,2 68,5 68,7 69,0 1,5
Anteil Frauen 67,4 67,4 67,4 672 673 -0/1
(Prozent)
DDD gesamtin 301 30,4 312 32,0 326 8,3
Millionen
DDD pro Empfanger 284,0 284,2 286,8 286,9 288,7 1,7
Kosten gesamt in 6879 7333 8354 9102 9671 40,6
Millionen Euro
Anstieg Kosten
gesamt im Vergleich 56 6.6 13,9 9,5 6.3 -
zum Vorjahr (Prozent)
Kosten pro. 6488 6846 7689 8157 8564 32,0
Empfanger in Euro
Anstieg Kosten pro
Empfanger im Ver- I 55 12,3 6,1 50 -
gleich zum Vorjahr
(Prozent)
Patienten mit Kosten
iiber 100.000 Euro 123 132 310 353 477 2878
Anteil Patienten
mit Kosten tber 1,2 1,2 2,9 3.2 42 2641

100.000Euro (pro
1.000 Empfanger)

*Veranderungsrate in Prozent. Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte
2014 (N =8.867.777), 2015 (N = 8.773.029), 2016 (N = 8.636.505), 2017 (N = 8.541.701),
2018 (N =8.242.007), Onkologika: ATC-Kode-Gruppen LO1 und LO2
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Anteil von Patienten mit Kosten Giber 100.000 Euro im betrachteten Jahr

Der Anteil der Patienten, deren Therapiekosten im betrachteten Jahr die Schwelle von
100.000 Euro berschritten, ist ein guter Indikator fir die Kostenentwicklung der onkolo-
gischen Therapie. Der Jahresvergleich zeigt hier, dass der Anteil dieser Patienten kontinu-
ierlich zunimmt. Wahrend 2013 nur sieben von 10.000 mit onkologischen Arzneimitteln
behandelten Patienten diese Kostenschwelle (iberschritten, waren es 2017 bereits 32
von 10.000 und im Jahr 2018 schon 42 von 10.000 Behandelten.

Abbildung 1.8: Anteil Patienten mit Kosten onkologischer Arzneimitteltherapie iiber
100.000 Euro pro 1.000 BARMER-Versicherte mit onkologischer Arzneimitteltherapie
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Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2013 (N = 8.868.121), 2014 (N = 8.867.777),
2015 (N =8.773.029), 2016 (N = 8.636.505), 2017 (N = 8.541.701), 2018 (N = 8.242.007), Onkolo-
gika: ATC-Kode-Gruppen LO1 und LO2

Onkologische Arzneimittel mit den héchsten Kosten pro Patient in 2018

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Top 20 der onkologischen Arzneimittel, bezogen auf
die Ausgaben pro Patient in 2018. Auf den Positionen 1 und 2 finden sich erstmals
Arzneimittel, deren Kosten pro Empfanger tiber 100.000 Euro lagen. Wahrend in 2017 bei
zwolf Arzneimitteln die Kosten pro Patient mehr als 40.000 Euro betrugen, lagen im Fol-
gejahr 2018 bereits 15 Arzneimittel oberhalb von 40.000 Euro pro Patient. Dies zeigt
die Dynamik, mit der der Trend zu immer héheren Behandlungskosten des einzelnen

Patienten anhalt.
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Inotuzumab Ozogamicin (Besponsa®) hat mit 160.000 Euro pro Patient die hochsten

Behandlungskosten. Inotuzumab Ozogamicin ist ein CD22-Antikorper-Konjugat, das zur
Behandlung von Erwachsenen mit bestimmten Formen rezidivierter oder refraktarer
CD22 positiver akuter lymphatischer Leukamie zugelassen ist. Dieses Arzneimittel
erreicht bei 81 Prozent der Patienten — im Vergleich zu 30 Prozent bei der zweckmaRigen
Vergleichstherapie — eine komplette Remission, verlangert das Gesamtiiberleben aller-

dings nur um einen Monat (Kantarjian et al.,, 2016).

Tabelle 1.44: Top 20 der onkologischen Arzneimittel mit den hochsten Kosten
pro Empfanger bei BARMER-Versicherten im Jahr 2018

LO1XC26 Inotuzumab Ozogamicin 160.074

2 LOTXC19 Blinatumomab 124.689
3 LOTXE39 Midostaurin 92.840
4 LO1IXC24 Daratumumab 66.871
5 LO1XC11 Ipilimumab 59.491
6 LO1TXE36 Alectinib 57.587
7 LO1XC12 Brentuximab Vedotin 54,709
8 LO1XC31 Avelumab 53.516
9 LO1XE27 Ibrutinib 46.629
10 LOIXC14 Trastuzumab Emtansin 45.904
1 LOIXX54 Niraparib 43.232
12 LOTXE35 Osimertinib 43126
13 LO1XC18 Pembrolizumab 41.803
14 LO1TXEO6 Dasatinib 41.737
15 LO1XC27 Olaratumab 40.081
16 LOTXE24 Ponatinib 39.925
17 LO1XX27 Arsentrioxid 39.598
18 LOTXE23 Dabrafenib 39.190
19 LO1XC32 Atezolizumab 38.158
20 LO1XEO8 Nilotinib 37.444

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007)



Kapitel 1
Analysen zur Arzneimitteltherapie von Versicherten der BARMER

Die Betrachtung der Kosten des einzelnen Wirkstoffes bildet den Trend zur Steigerung der
individuellen Behandlungskosten nur unzureichend ab, da die kombinierte Anwendung
neuer Onkologika nicht erfasst wird. So werden zum Beispiel die oral anwendbaren Tyro-
sinkinase-Inhibitoren Encorafenib (Braftovi®) und Binimetinib (Mektovi®) zusammen
bei einem nichtresezierbaren oder metastasierten Melanom eingesetzt, sofern eine
BRAF-V600-Mutation vorliegt.

Der Einsatz des Tyrosinkinase-Hemmers Imatinib bei chronisch-myeloischer Leukdmie
(CML) tragt ebenfalls zur Kostensteigerung bei. Das ,Philadelphia-Chromosom’, bezie-
hungsweise das durch Translokation entstehende BCR-ABL-Fusionsgen, ist flr das
unkontrollierte Zellwachstum bei CML verantwortlich. Imatinib induziert den Zelltod der
diese Mutation tragenden Leukdmiezellen und ermdglicht langfristige Kontrolle und zum
Teil auch Heilung der CML. Nach zehnjahriger Therapie lagen Uberlebensrate und Anteil
der Patienten mit zytogenetischer Remission tber 80 Prozent (Hochhaus et al., 2016).
Fir Patienten mit Unvertraglichkeit von oder sich entwickelnder Resistenz gegen Imatinib
stehen heute vier weitere Tyrosinkinase-Inhibitoren zur Verfligung. Die Beispiele ver-
deutlichen typische Merkmale personalisierter Medizin im Bereich der Onkologie: Der
Anteil von Patienten, bei denen die Therapie eingesetzt wird, nimmt nach Zulassung
weiter zu. Die Therapie erfolgt hdufig nicht mehr wie friher Uber einen begrenzten
Zeitraum, sondern langfristig, und zielgerichtete Therapien werden hdufig sequenziell

oder gleichzeitig in Kombination eingesetzt.

GroRe Beachtung findet wegen spektakularer Erfolge bei padiatrischen Patienten mit
akuter B-Zell-Leukamie aktuell die Behandlung mit CAR-T-Zellen. Mithilfe viraler Gen-
transfervektoren werden patienteneigene T-Zellen aul3erhalb des Korpers mit chimaren
Antigenrezeptoren (CAR) ausgestattet und dem mit lymphodepletierender Chemothera-
pie konditionierten Patienten retransfundiert. Die verdanderten eigenen vermehrungsfahi-
gen T-Zellen sind in der Lage, den Tumor zu bekdampfen (Pehlivan et al.,, 2018). Unter dem
Handelsnamen Kymriah® erfolgte kiirzlich in den USA die Marktzulassung der CD19-CAR-
T-Zell-Therapie. Im Oktober 2018 erfolgte die Zulassung von Kymriah® in der EU fir die
Behandlung akuter lymphablastischer Leukdmie (ALL) bei Patienten bis 25 Jahren und mit
diffusem grofzelligen B-Zell-Lymphom (DLBCL) bei Erwachsenen. Die Therapie ist mit

Kosten von mehr als 300.000 Euro pro Patient verbunden. Prospektiv randomisierte
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Studien zur Behandlung mit CAR-T-Zellen liegen nicht vor (The Lancet, 2018), und die

Behandlung ist regelhaft mit schweren Nebenwirkungen, einem sogenannten ,Zytokin-

sturm’, verbunden (Jin et al,, 2018). Die Entwicklungen zeigen, dass der Trend zu immer

hoheren Therapiekosten des einzelnen Patienten sich fortsetzen wird.

Umsatzstarkste onkologische Arzneimittel

Die nachfolgende Tabelle zeigt die 20 onkologischen Arzneimittel mit den hdchsten
Gesamtkosten fiir die Behandlung von BARMER-Versicherten im Jahr 2018. Bei Pembro-
lizumab ist im Vergleich zum Vorjahr eine Ausgabensteigerung um fast 80 Prozent zu

beobachten.

Ursachlich ist eine deutliche Indikationsausweitung von Pembrolizumab. Zunachst war
Pembrolizumab nur fiir die Monotherapie des fortgeschrittenen Melanoms zugelassen.
Es folgte die Zulassung zur Erstlinienbehandlung des metastasierenden nichtkleinzelligen
Lungenkarzinoms, das spezifische Kriterien erflllt. Aber auch beim Hodgkin-Lymphom
nach \ersagen einer autologen Stammzelltransplantation und beim metastasierten
Urothelkarzinom nach vorheriger Chemotherapie kann das Arzneimittel nun eingesetzt

werden.



Tabelle 1.45: Top 20 der umsatzstarksten onkologischen Arzneimittel bei
BARMER-Versicherten in 2018

LO1XCO07  Bevacizumab 76.891.519 23.045 3.337 -85 =73

2 LO1XC03  Trastuzumab 71.587.856 23.319 3.070 -4,5 =04
3 LO1XC17 Nivolumab 53.686.181 30.481 1.761 276 71
4 LO1XC18 Pembrolizumab  41.480.104 41.803 992 78,2 7.0
5 LO1XC02 Rituximab 40.769.023 9.967 4.090 =129 -11.3
6 L0O2BX03  Abirateron 40.232.904 24.688 1.630 24,4 6.4
7 LO1XE33  Palbociclib 37.413.517 21.619 1.731 -5,0 =293
8 LO1XE27  Ibrutinib 33.149.916 46.629 711 25,6 2,6
9 L02BB0O4  Enzalutamid 33.048.313 24184 1.367 4,3 -1,6
10 LO1XC13 Pertuzumab 32.943.394 23.721 1.389 20,5 13,0
1 LOTXE18  Ruxalitinib 32.463.732 32.496 999 19,6 3.2
12 LO1XC24 Daratumumab 26.611.284 66.871 398 60,1 =74
13 LO1CDO1 Paclitaxel 21.319.174 3.253 6.554 -13,5 -13,8
14 LOTXEO1 Imatinib 19.124.469 18.106 1.056 -26,8 -22,8
15 LO2AEO2  Leuprorelin 18.586.551 1.408 13.197 2,0 0,0
16 LO1XX32  Bortezomib 17.056.784 17.507 974 -3,8 31
17 LO1XEO8  Nilotinib 13.908.231 37.444 371 -6,3 -0,3
18 LO2BA0O3  Fulvestrant 13.389.319 6.886 1.945 4,6 -0,7
19 LO1BAO4  Pemetrexed 12.763.744 19.860 643 =114 -12,6
20 LO1XEO6  Dasatinib 12.191.826 41.737 292 16,9 4,5

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2017 (N = 8.541.701), 2018 (N = 8.242.007)

Bei vier der 20 umsatzstarksten onkologischen Arzneimittel liegen die durchschnittlichen
Ausgaben pro behandelten Patient in 2018 bei mehr als 40.000 Euro.
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Tabelle 1.46: Umsatzstarkste onkologische Arzneimittel mit mehr als 40.000 Euro
Kosten pro Empfanger

1 LOTXC24 Daratumumab 66.871
2 LOTXE27 Ibrutinib 46.584
3 LO1XC18 Pembrolizumab 41.747
4 LOTXEO6 Dasatinib 41.737

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2018 (N = 8.242.007)

Top 20 der Onkologika mit der hochsten absoluten Kostensteigerung

Betrachtet man nun die absolute Steigerung der Ausgaben pro Arzneimittel im Jahres-
vergleich, fihrt Pembrolizumab die Rangliste mit einer Ausgabensteigerung von 18 Milli-
onen Euro an. Zwei weitere Arzneimittel, Nivolumab und Daratumumab, haben ebenfalls

zur Ausgabensteigerung in Hohe von jeweils mehr als zehn Millionen Euro gefihrt.



Tabelle 1.47: Top 20 der Onkologika mit der hochsten absoluten Kostensteigerung bei
BARMER-Versicherten in 2018

LOTXC18 Pembrolizumab 23.271.878 41.480.104 18.208.226 78,2 39.067 41.803 2736
2 LO1XC17  Nivolumab 42.086.302 53.686.181 11.599.879 276 28.452 30.481 2.029 7.1
3 LO1XC24 Daratumumab 16.625.971 26.611.284  9.985.314 60,1 72221 66.871 -5.351 =74
4 LO1XX54 Niraparib 169.604 8741640 8572.035 5.054,1 9.977 43.232 33255 3333
5 LO1XC32 Atezolizumab 56.950 8.030.618 7.973.668 14.001,2 19.265 38158 18.894 98,1
6 L02BX03 Abirateron 32.332.669 40.232.904  7.900.235 24,4 23193 24.688 1.495 6.4
7 LO1XE27 Ibrutinib 26.391.070 33.149.916  6.758.846 25,6 45.443 46.629 1.186 2,6
8 LOTXE35 Osimertinib 919.582  7.463.479  6.543.897 7116 17140 43126 25986 1516
9 LO1XC13  Pertuzumab 27.343.899 32.943.394  5.599.495 20,5 20999 23721 2722 130
10 LO1XE18 Ruxolitinib 27150.686 32.463.732  5.313.046 19,6 31.481 32.496 1.015 3.2
11 LO1XE42 Ribociclib 425252 5619.064  5193.812 12213 11191 28.301 17110 1529
12 LO1XE36 Alectinib 1.431.290 4.769.286  3.337.996 233,2 38.842 57587 18745 48,3
13 LO1XC11  Ipilimumab 6.417.784 9133749  2.715.965 42,3 54.280 59.491 5.211 9,6
14 LOTXE39 Midostaurin 172,559  2104.547  1.931.988 11196  29.432 92.840 63.408 2154
15 LO1XEO6 Dasatinib 10.432.798 12191.826  1.759.028 16,9 39.954 41737 1.784 4,5
16 LO1XE26 Cabozantinib 3.318.042 5.062.657 1.744.615 52,6 40.245 30553 -9.691 =24/
17 LO1XX46 Olaparib 5593.757 7.299.979  1.706.222 30,5 46.492 36.091 -10.400 =224
18 LO1XC15 Obinutuzumab 2605313  4.310140  1.704.827 65,4 19.935 22.447 2512 12,6
19 LO2BBO4 Enzalutamid 31.692.995 33.048.313  1.355.318 4,3 24582 24184 -398 -16
20 LO1XX52 Venetoclax 1522525 2.770.368 1.247.843 82,0 35266 29958 -5308 -15/1

Quelle: BARMER-Daten 2018; BARMER-Versicherte 2017 (N = 8.541.701), 2018 (N = 8.242.007)
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Regionaler Vergleich der Kosten onkologischer Arzneimitteltherapie pro Patient

Nachfolgend werden die regionalen Unterschiede bei den Arzneimittelkosten pro Patient
mit onkologischer Arzneimitteltherapie in 2018 — analysiert nach dem Wohnort der Pati-
enten — betrachtet. Zum Ausgleich von Alters- und Geschlechtsunterschieden zwischen
den verschiedenen Bundeslandern sind die Daten auf die Bevolkerung Deutschlands
2017 standardisiert. Es zeigt sich eine grol3e Spannweite mit den geringsten Kosten
onkologischer Therapie pro Patient von 7.653 Euro in Bremen bis hin zu den hochsten mit
10.439 Euro pro Patient in Hamburg. Die Region, in der die Patienten mit den hochsten,
und die Region, in der die Patienten mit den niedrigsten onkologischen Therapiekosten
pro Patient wohnen, liegen geografisch so dicht beieinander, dass die regionalen Unter-
schiede in Hinblick auf die Morbiditdt eher gering sein dirften. Ob unterschiedliche
Behandlungsangebote und gegebenenfalls auch die berregionale Behandlung von aus-
gesuchten Patientengruppen oder aber unterschiedliche Behandlungskonzepte bei ver-

gleichbaren Erkrankungen ursdchlich sind, bleibt offen.



Abbildung 1.9: Regionale Unterschiede der Kosten onkologischer Arzneimitteltherapie
pro Patient bei mit Onkologika behandelten BARMER-Versicherten in 2018

¢ bundesweit:
0,0(8.999)

Sachsen-Anhalt
(9.719)

relative Abweichung in Prozent; Werte in Klammern: Kosten pro Patient in Euro

=-6,1 -60bis-2,1 -20bis20 2,1bis60 =61

Quelle: BARMER-Daten 2018; Anmerkung: Die Auswertung ist nach Geschlecht und Zehn-Jahres-
Altersgruppen auf die Bevolkerung Deutschlands 2017 standardisiert. BARMER-Versicherte 2018
(N=18.221.360); Onkologika: ATC-Kode-Gruppen LO1 und LO2
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2 Impfungen bei Kindern und Jugendlichen

2.1 Bedeutung von Impfungen fiir den Einzelnen und

die Gemeinschaft

Impfungen gehdren zu den effektivsten und sichersten Mal3nahmen, um Menschen vor
Infektionskrankheiten zu schiitzen. Die Impfung gegen Pocken, beschrieben im Jahr 1798,
und die mit dieser Impfung gelungene Ausrottung der Erkrankung verdeutlichen die
enorme Bedeutung. Das Beispiel macht aber gleichzeitig klar, dass Erkrankungen, vor
denen Impfungen schiitzen, gerade aufgrund der guten Wirksamkeit der Impfungen,
haufig nicht mehr zur Alltagserfahrung der Menschen gehdren. Dies kann dazu fiihren,
dass die Akzeptanz von Impfungen sinkt und weitgehend zurlickgedrangte Infektions-

krankheiten wiederkehren.

Impfungen haben einerseits das Ziel, im Sinne der individuellen Gesundheitsvorsorge
Geimpfte vor gefdhrlichen und beeintrdachtigenden Erkrankungen zu schiitzen, anderer-
seits haben sie aber auch das Ziel, die Auftretenswahrscheinlichkeit von Erkrankungen
insgesamt zu minimieren oder Erkrankungen vollstandig auszurotten — und damit die
Bevolkerung vor diesen Infektionserkrankungen zu bewahren. Dies schiitzt auch Men-
schen, die aus medizinischen Griinden nicht oder noch nicht geimpft werden kénnen. Man
spricht hier von ,Herdenschutz". Daflir muss bei den meisten Erkrankungen eine Impfrate
von mehr als 95 Prozent erreicht werden. Die Entscheidung zur Impfung erfolgt somit aus
Griinden des eigenen Schutzes, aber auch aus Verantwortung gegentiber Schutzbedirf-

tigen in der Gesellschaft.

Nachfolgend werden Impfungen bei BARMER-versicherten Kindern und Jugendlichen
analysiert. Die Betrachtung beschrankt sich dabei auf aktive Immunisierungen, deren Ziel
es ist, dass die Geimpften Abwehrstoffe gegen den Erreger produzieren und damit einen
korpereigenen Schutz vor der Erkrankung aufbauen. Daten werden zu den von der
Standigen Impfkommission (STIKO) empfohlenen Impfungen fiir Kinder und Jugendliche

prasentiert.



2.2 Wie werden Entscheidungen zur Empfehlung von Impfungen
getroffen?

In Deutschland ist im Infektionsschutzgesetz festgelegt, dass die STIKO-Empfehlungen
zur Durchfihrung von Schutzimpfungen und zur Durchfihrung weiterer Mal3nahmen
zur Prophylaxe Ubertragbarer Erkrankungen erarbeitet. Der gemeinsame Bundesaus-
schuss (G-BA) entscheidet auf Basis der STIKO-Empfehlungen, ob eine Impfung in die
Schutzimpfungsrichtlinie aufgenommen wird, was eine Erstattungsfahigkeit durch
gesetzliche Krankenkassen impliziert. Verantwortlich fiir die Impfempfehlungen sind die

Bundeslander.

Mitglieder der STIKO werden vom Bundesministerium fiir Gesundheit (BMG) auf Zeit
berufen und missen Interessenkonflikte offenlegen. In einem strukturierten Prozess
wird die wissenschaftliche Evidenz zu Impfungen analysiert und nach der GRADE-
Methodik (Freiburg GRADE Center, 2017) bewertet. Empfehlungen, tragende Griinde und
getroffene Abwagungsentscheidungen werden im Epidemiologischen Bulletin des Robert
Koch-Instituts (RKI) und im Internet transparent gemacht (Robert Koch-Institut, 2018a).
Getroffene Entscheidungen werden regelmdRig tberpriift, gegebenenfalls erganzt oder

angepasst.

Deutschland verfligt damit ber einen qualitativ hochwertigen evidenzbasierten und
transparenten Prozess zur Entwicklung und Aktualisierung von Impfempfehlungen, bei
dem individueller Schutz und gesamtgesellschaftliche Aspekte des Gesundheitsschutzes
ausgewogen berticksichtigt werden. Auch eine Kosten-Nutzen-Betrachtung erfolgt im

Rahmen des Entscheidungsprozesses (Harder et al., 2019).

Die Empfehlung von

Impfungen sind evidenz-
basiert und transparent
und werden regelmafig

aktualisiert.
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Kinder sollten in den ers-
ten beiden Lebensjahren
gegen 13 Erkrankungen

geimpft werden.
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2.3 Von der STIKO empfohlene Standardimpfungen fiir Sauglinge,
Kinder und Jugendliche

In den ersten zwei Lebensjahren sieht der Impfkalender der STIKO vor, Kinder gegen

13 Krankheiten zu immunisieren.

Vier Impfungen zur Grundimmunisierung gegen:
= Tetanus,

= Diphtherie,

= Pertussis,

= Hib (Haemophilus influenzae Typ b),

= Poliomyelitis,

= Hepatitis B.

Drei Impfungen zur Grundimmunisierung gegen:

= Pneumokokken.’

Zwei Impfungen zur Grundimmunisierung gegen:

= Rotaviren (STIKO-Empfehlung August 2013, seit 20. Dezember 2013 Kassenleistung),
= Masern,

= Mumps,

= Rételn,

= Varizellen.

1 Die STIKO anderte im September 2015 die Pneumokokken-Impfempfehlung fiir reifgeborene
Sduglinge von vier Impfdosen, die im Alter von 2, 3, 4 und 11 bis 14 Monaten gegeben werden sollen
(3+1-Impfschema), in drei Dosen, die im Alter von 2, 4 und 11 bis 14 Monaten verabreicht werden
sollen (2+1-Impfschema). Dabei soll zwischen der zweiten und dritten Dosis ein Mindestabstand von
sechs Monaten eingehalten werden (Robert Koch-Institut [RKI], 2015). In der vorliegenden
Auswertung wurden drei Impfungen unabhdngig vom zeitlichen Abstand auch retrospektiv als
vollstandig gewertet.



Eine Impfung zur Grundimmunisierung gegen:
= Meningokokken C.

Zusatzlich im Alter von 9 bis 14 Jahren empfohlen fir Jugendliche beiderlei Ge-

schlechts, nachdem im Juni 2018 die Impfempfehlung auf Jungen ausgeweitet wurde:

Zwei Impfungen zur Grundimmunisierung gegen:
« HPV.

Erfolgt die HPV-Impfung erst im Alter von 15 oder mehr Jahren, sind zur Grundimmuni-
sierung drei Impfungen erforderlich. Drei Impfungen sind auch erforderlich, wenn der

Abstand zwischen erster und zweiter Impfung weniger als finf Monate betragt.

Der STIKO-Impfkalender

Der Impfkalender fiir Sauglinge, Kinder, Jugendliche und Erwachsene ist Teil der Empfeh-
lungen der Standigen Impfkommission. Die Empfehlungen der STIKO werden in der Regel
einmal jahrlich im Epidemiologischen Bulletin des RKI und auf den Internetseiten des RKI
veroffentlicht. Der Impfkalender — der in 20 Sprachen verfiigbar ist — gibt einen raschen

Uberblick zu den empfohlenen Impfungen (Robert Koch-Institut, 2019).

Impfalter, Anzahl und
Abstand der Impfungen
werden von der STIKO

empfohlen.
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Tabelle 2.1: STIKO-Impfkalender (Standardimpfungen) fiir Sauglinge, Kinder und
Jugendliche*

------------
G2 G3 G4 A2 N

Tetanus G1 N N A1
Diphtherie G1 G2 G3 G4 N N A1 A2 N
Pertussis G1 G2¢ G3 G4 N N A1 A2 N
Hib (H. influenzae G1 G2¢ G3 G4 N N
Typb)
Poliomyelitis G1 G2° G3 G4 N N A1 N
Hepatitis B G1 G2°¢ G3 G4 N N
Pneumokokken? G1 G2 G3 N '
Rotaviren G1b G2 (G3)
Meningokokken C G1 N
(ab 12 Monaten)
Masern G1 G2 N
Mumps, Roteln G1 G2 N
Varizellen G1 G2
Influenza
HPV (humane Gl G2 | N T

Papillomaviren)

*Anmerkung: Impfempfehlungen ab 18 Jahre (Erwachsene) hier nicht wiedergegeben.

G Grundimmunisierung (in bis zu vier Teilimpfungen G1-Gs)

A Auffrischimpfung

N Nachholimpfung (Grund- bzw. Erstimmunisierung aller noch nicht Geimpften beziehungsweise Komplettierung einer
unvollstandigen Impfserie)

. Friihgeborene erhalten eine zusatzliche Impfstoffdosis im Alter von drei Monaten, das heil3t insgesamt vier Impfstoffdosen.

. Die erste Impfung sollte bereits ab dem Alter von sechs Wochen erfolgen, je nach verwendetem Impfstoff sind zwei
beziehungsweise drei Impfstoffdosen im Abstand von mindestens vier Wochen erforderlich.

. Bei Anwendung eines monovalenten Impfstoffes kann diese Dosis entfallen.

d. Standardimpfung fiir Madchen und Jungen im Alter von 9—14 Jahren mit zwei Impfstoffdosen im Abstand von mindestens

finf Monaten, bei Nachholimpfung beginnend im Alter von mehr als 14 Jahren oder bei einem Impfabstand von weniger als

flnf Monaten zwischen der ersten und zweiten Dosis ist eine dritte Dosis erforderlich (Fachinformation beachten).

o

N

Quelle: Robert Koch-Institut, 2018¢
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Impfempfehlungen in Deutschland fallen unter die Zustandigkeit der Bundeslander. In

den meisten Bundeslandern Deutschlands richten sich die landerspezifischen Impfemp-
fehlungen nach den &ffentlichen Angaben der STIKO-Kommission des RKI. Landerspezi-
fische Unterschiede zeigen sich hauptsdchlich durch teilweise altersunabhangige
Influenza-Impfempfehlungen oder die zusatzliche Aufnahme von Meningokokken-Imp-
fungen der Serumgruppen B, A, W und Y neben der von der STIKO bereits empfohlenen
Meningokokken-C-Impfung. Am deutlichsten sind die Abweichungen beim Bundesland
Sachsen, das sich hinsichtlich der Impfzeitpunkte und der Aufnahme von Influenza-,
Hepatitis-A- und weiterer Meningokokken-Impfungen ins Impfschema unterscheidet.
Relevant fiir die vorliegenden Analysen ist die sachsische Empfehlung, die zweite
Masern-, Mumps- und Roteln-Impfung erst spater — und zwar zur Friherkennungs-
untersuchung U9 (60.-64. Lebensmonat) und seit 01. Januar 2017 friihestens zur
U8 (46.—48. Lebensmonat) bis spatestens oder zur Schulaufnahmeuntersuchung — zu

verabreichen.

2.4 Nutzung von Kombinationsimpfstoffen

bei der Grundimmunisierung

Fur die Impfungen gegen Pneumokokken, Rotaviren und Meningokokken sind nur Einzel-
impfstoffe verfligbar. Bei der Meningokokken-Impfung stehen Impfstoffe gegen
verschiedene Serotypen zur Verfligung. Zur Impfung gegen Tetanus, Diphtherie, Pertus-
sis, Hib, Poliomyelitis und Hepatitis B ist ein Sechsfach-Impfstoff beziehungsweise
ein Flinffach-Impfstoff ohne Hepatitis B verfiighar. Die STIKO empfiehlt seit September
2011, bei der ersten Impfung gegen Varizellen nicht den Kombinationsimpfstoff mit
den weiteren Impfstoffen gegen Masern, Mumps und Rételn zu verwenden, da es
Hinweise fiir ein haufigeres Auftreten von Fieberkrampfen bei der kombinierten Imp-
fung gibt. Die zweite Impfung kann mit dem Vierfach-Kombinationsimpfstoff erfolgen
(Oberle etal, 2019).

Fur die Impfempfehlung
sind die Bundesldander
zustandig, so dass Emp-
fehlungen, wie beispiels-
weise in Sachsen,

abweichen kénnen.

Kombinationsimpfstoffe
reduzieren die Anzahl

notwendiger Injektionen.
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Die Impfung gegen Teta-
nus, Diphtherie, Pertus-
sis, Hib, Poliomyelitis und
Hepatitis B erfolgt in
iber 95 Prozent als

Kombinationsimpfstoff.
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Es wurde auf der Basis der BARMER-Daten untersucht, ob die jeweiligen Impfungen mit

einem Einzelimpfstoff oder einem Mehrfach-Impfstoff erfolgten. Es zeigte sich, dass bei
Tetanus, Diphtherie, Pertussis, Hib, Poliomyelitis und Hepatitis B zu einem sehr hohen
Anteil (35,3 bis 99,4 Prozent) der Sechsfach-Impfstoff verabreicht wurde. Bei den in
2010 geborenen Kindern lag dieser Anteil noch bei circa 90 Prozent. Die Impfung
gegen Varizellen erfolgte bei einem Drittel als Einzelimpfung und bei etwa zwei Drittel

als Kombinationsimpfung.

Tabelle 2.2: Verwendung von Kombinationsimpfstoffen bei der Grundimmunisierung
der 2015 geborenen Kinder in den ersten beiden Lebensjahren

0,4 100,0 100,0 100,06 0,0 0,0 352
2 00 00 0,0 0.2
3 06 06 04 0.2 39,4 394 394
4 01 01 01 01 606 606 606 64,8
5 38 38 38 38 38

6 953 955 957 961 958 994

Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen der 2015 geborenen Kinder (Geburtskohorte 2015,
N = 56.228) im Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach Geburt




Abbildung 2.1: Verwendung von Kombinationsimpfstoffen bei der Grundimmuni-
sierung der 2015 geborenen Kinder in den ersten beiden Lebensjahren
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen der 2015 geborenen Kinder (Geburtskohorte 2015,
N = 56.228) im Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach Geburt. K1, K2, K3, K&, K5,
K6 = Impfstoff als Ein-, Zwei-, Drei-, Vier-, Finf- oder Sechsfach-Kombinationsimpfstoff verabreicht

Die Nutzung und hohe Akzeptanz von Kombinationsimpfstoffen hat Vorteile fiir die Prak-
tikabilitat der Impfung und die Impfrate. Im Ergebnis sind daher aber auch einige Impfun-
gen nur noch im Rahmen von Kombinationsimpfstoffen verfiigbar, so zum Beispiel die
Impfung gegen Masern. Bei der aktuell gefiihrten Diskussion um die Einflihrung einer
Impfpflicht gegen Masern ist daher zu beriicksichtigen, dass ein Impfstoff allein gegen
Masern in Deutschland nicht verfligbar ist. Die STIKO empfiehlt jedoch auch bei nicht
oder unvollstandig geimpften nach 1970 geborenen Erwachsenen eine kombinierte
Masern-Mumps-Roteln-Impfung (MMR), weil die Impflicken auch bei Roteln und
Mumps groB sind.

Impfstoff gegen Masern
nur als Kombinations-

impfstoff verflighar
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Impfungen wird konti-
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2.5 Impfkomplikationen und Impfiiberwachung

Unter Impfkomplikationen versteht man tber das tbliche MaB einer Immunreaktion hin-
ausgehende unerwiinschte Nebenwirkungen einer Impfung. Impfreaktionen sind im
Gegensatz dazu die kurzzeitig auftretenden lokalen oder Allgemeinreaktionen nach einer
Impfung, die Ausdruck der Auseinandersetzung des Organismus mit dem Impfstoff sind.
Nach Infektionsschutzgesetz ist der Arzt verpflichtet, Impfkomplikationen an das
Paul-Ehrlich-Institut (PEI) zu melden. Dieses wertet jeden gemeldeten Einzelfall syste-
matisch aus und leitet notwendige Konsequenzen ein, wenn Risikosignale dies notwendig
erscheinen lassen (Oberle et al., 2019). So hat zum Beispiel das zweifach erhéhte Risiko
fir Fieberkrampfe bei erster Dosis des Masern-Mumps-Roteln-Varizellen-Kombinati-
onsimpfstoffes im Vergleich zur gleichzeitigen, aber getrennten Impfung gegen Varizellen
zur Anderung der Empfehlung gefiihrt (Jacobsen et al., 2009). Die erste Immunisierung
wird seit 2011 in Form von zwei gleichzeitigen, aber getrennten Impfungen mit einem
Masern-Mumps-Roteln-Dreifach-Impfstoff und einem monovalenten Varizellen-Impf-
stoff empfohlen (Oberle et al., 2019). Ein anderes Beispiel: Schulterverletzungen nach
Impfung in den Musculus deltoideus (Deltamuskel iber dem Schultergelenk) haben zur
Empfehlung einer veranderten Injektionstechnik mit geringerem Risiko fir Komplikatio-
nen gefiihrt (Cross et al,, 2016). Insgesamt hat das PEl in 2016 3.673 Einzelfallmeldungen
zu Verdachtsfallen auf Impfkomplikationen ausgewertet. Sofern ein Verdacht auf ein
Risiko durch eine Impfung besteht, fiihrt das PEI systematische Analysen durch oder ver-
anlasst diesbeztigliche Studien. Entgegen der vorhandenen wissenschaftlichen Evidenz
bestehen aber in Teilen der Bevolkerung Bedenken hinsichtlich potenzieller Risiken von
Impfungen. Beispielhaft werden nachfolgend einige widerlegte Hypothesen zu potenziell

unerwiinschten Nebenwirkungen von Impfungen aufgefihrt.

Plotzlicher Kindstod durch Impfung?

Untersuchungen aus den USA zeigen, dass zwischen 1975 und 2009 die Haufigkeit von
Impfungen erheblich zunahm, die Inzidenz des plotzlichen Kindstodes im selben Zeitraum
aber deutlich ricklaufig war (Muller-Nordhorn et al., 2015). Untersuchungen in Deutsch-

land bestatigen dies (Glanz et al., 2018).



Schwachung des Immunsystems durch Impfung?

Untersuchungen zeigen, dass die Impfung in den ersten beiden Lebensjahren keinen
Einfluss auf die Wahrscheinlichkeit von Erkrankungen bis zum Ende des vierten Lebens-
jahres hat (Mina et al., 2015). Im Gegensatz dazu ist belegt, dass eine Maserninfektion —
neben anderen Risiken — flir mindestens zwei Jahre das Immunsystem schwacht (Ludlow
etal, 2015; Igbal et al,, 2013).

Entwicklungsverzogerung durch Impfung?
Neuropsychologische Tests beweisen, dass die Anzahl der Impfungen keinerlei Einfluss
auf kognitive Fahigkeiten der Kinder hat (Igbal et al., 2013).

Autismus durch Masern-Mumps-Roteln-Impfung?

Eine 1998 publizierte, spater zuriickgezogene Studie wollte einen Zusammenhang zwi-
schen der Impfung gegen Masern, Mumps, Roteln und dem Auftreten von Autismus
gefunden haben. Dies fiihrte zu einem drastischen Rickgang der Akzeptanz der Impfung
insbesondere in Grol3britannien. Eine vom PEIim Friihjahr 2017 durchgefiihrte systema-
tische Analyse aller publizierten Studien zu diesem Thema ergab keinen Hinweis auf
einen Zusammenhang. Dies bestdtigt das Ergebnis eines Cochrane-Reviews zu dieser

Fragestellung (Descamps et al., 2009).

Autoimmunerkrankung durch Impfung?

Zu dieser Fragestellung gibt es umfangreiche Untersuchungen mit mehr als einer Million
eingeschlossenen Patienten. Eine gepoolte Analyse von elf grolRen Studien zeigt keinen
Zusammenhang zwischen dem Auftreten einer Autoimmunerkrankung und einer Impfung
(Descamps et al., 2009).

Die Befiirchtung, dass die
MMR-Impfung Autismus

verursacht, ist widerlegt.
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Aluminiumtoxizitat durch Impfung?

Im Vergleich zur kontinuierlichen Aufnahme von Aluminiumverbindungen mit der Nah-
rung ist der Beitrag aller Impfungen, die Aluminiumsalze enthalten, so gering, dass eine
schadigende Wirkung auszuschlie3en ist. Aluminiumsalze dienen als Bestandteil einiger
Impfstoffe der Verstarkung der Immunantwort und damit der Verbesserung der Wirk-
samkeit der Impfung. Die lebenslange Gesamtbelastung mit Aluminium betragt etwa
35mg, der Beitrag von 20 Impfungen mit Aluminiumgehalt summiert sich auf 0,5mg
(Priest, 2004).

Zusammenfassend ist festzuhalten, dass der Nutzen von Impfungen haufig unterschatzt
und ihre Risiken Uberschdtzt werden. Das Risiko der durch Impfung zu vermeidenden
Erkrankung ubersteigt das Risiko der Impfungen um ein Vielfaches, schwerwiegende

Nebenwirkungen empfohlener Impfungen sind eine Raritdt.

2.6 Anteil von Kindern mit vollstandiger Grundimmunisierung

Auf der Basis der Abrechnungsdaten der BARMER wird im Folgenden analysiert, wie hoch
der Anteil der Kinder ist, der eine der Empfehlung der STIKO entsprechende vollstandige
Grundimmunisierung in den ersten zwei, vier und sechs Lebensjahren erhalten hat. Hier-
bei werden Kinder unterschiedlicher Geburtsjahre verglichen, um die zeitliche Verande-
rung der Akzeptanz der Impfungen und die Vollstandigkeit der Impfungen bei dlteren

Kindern zu untersuchen.



2.6.1 Vollstandigkeit der Grundimmunisierung, analysiert nach
Lebensalter

Laut dem STIKO-Impfkalender soll die Grundimmunisierung in den ersten beiden Lebens-
jahren abgeschlossen werden. Dann sind noch Nachimpfungen madglich. Bei Tetanus,
Diphtherie und Pertussis ist ab dem fiinften Geburtstag die erste Auffrischungsimpfung
vorgesehen. Bei den in der Regel als Kombinationsimpfung verabreichten Impfungen
gegen Tetanus, Diphtherie, Pertussis und Hib wurde bei knapp 80 Prozent der Kinder die
Grundimmunisierung in den ersten beiden Lebensjahren vollstandig abgeschlossen.
Durch Nachimpfung erreichen in den folgenden beiden Lebensjahren weitere 5 Prozent
der Kinder eine vollstandige Grundimmunisierung. Die Impfraten sind Uber die Jahre
nahezu unverandert. Gegen Hepatitis B wird nicht immer durch Verwendung eines Sechs-

fach-Impfstoffes mitgeimpft, so dass hier etwas niedrigere Impfraten erreicht werden.

Die Impfung gegen Rotaviren wird erst seit August 2013 von der STIKO empfohlen, so
dass nur die 2015 geborenen Kinder die Grundimmunisierung vollstandig erhalten haben

konnen. Es wurden nur 63 Prozent der Kinder vollstandig immunisiert.

Bei den Impfungen gegen Masern, Mumps und Roteln stieg die Impfquote um gut
4 Prozent, Uberstieg aber nur dann die 80-Prozent-Marke, wenn fiir sachsische Kinder
lediglich eine Impfdosis entsprechend den sachsischen Empfehlungen und nicht zwei

Impfdosen gemdl’ STIKO gefordert wurden.

Bei der Impfung gegen Varizellen ist tber die Jahre der Anteil vollstandig immunisierter
Kinder gestiegen, aber er erreicht nach zwei Jahren nur 74 Prozent und nach vier Jahren

nur 80 Prozent.

Jedes flinfte Kind wird
in den ersten beiden
Lebensjahren nicht

gegen Masern geimpft.
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Tabelle 2.3: Vollstandig nach Empfehlung der STIKO in den ersten
beiden Lebensjahren geimpfte Kinder nach Geburtsjahr

Tetanus 797 798 800 798 797 799 46417 45828 46579 46873 46810 44ILS
Diphtherie 797 798 800 797 797 799 46406 45817 46575 46864 46.806 44940
Pertussis 796 797 800 797 797 799 46380 45794 46562 46850 46774 44927
Hib 790 792 794 793 793 796 46052 45473 46243 46595 L6.554  4h.TL6
Poliomyelitis 792 793 797 794 795 797 46154 45577 46372 46680 L46.660 44.803
Hepatitis B 726 733 740 742 748 768 42283 42097 43053 43630 43895 43184
Pneumokokken 84,0 846 854 860 856 80,9 48950 48597 49709 50513 50278 45.472
Rotavirus - - =~ 543 634 - - - ~ 31852 35644
Meningokokken C 79,0 811 814 824 824 833 46026 46611 47369 48443 48391 46859
Masern 738 749 750 783 781 789 42999 43.026 43683 45995 45.853 44,342
g/laaciesrenr;* 765 776 779 805 803 807 44556 L4601 45356 47326 47152 45350
Mumps 737 748 750 782 781 788 42965 42994 43642 45955 45830 44333
Mumps, Sachsen* 76,4 776 778 804 80,3 80,6 44516 L4564 45310 47278 47123 45339
Rételn 738 749 750 782 781 789 42970 43.004 43651 45963 45841 4434k
Roteln, Sachsen* 76,4 77,6 778 805 803 807 44521 44574 45318 47286 47134 45350
Varizellen 675 671 684 720 726 742 39307 38543 39.844 42297 42602 41726

Quelle: BARMER-Daten 2017; *Bei dieser Auswertung wurde fiir sachsische Kinder nur eine Impfdosis entsprechend den
sachsischen Empfehlungen gefordert, fiir alle anderen Bundeslander zwei Impfdosen gemaB STIKO. Impfungen im Geburtsjahr
bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach Geburt; in diesem Zeitraum durchgangig versicherte Kinder, geboren in den Jahren
2010(N =58.262), 2011 (N = 57.447), 2012 (N = 58.215), 2013 (N = 58.770), 2014 (N = 58.703), 2015 (N = 56.228); Anmerkung:
Die Impfung gegen Rotaviren ist erst seit August 2013 von der STIKO empfohlen und seit dem 20. Dezember 2013 Leistung der
gesetzlichen Krankenversicherung.
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Tabelle 2.4: Vollstandig nach Empfehlung der STIKO in den ersten
vier Lebensjahren geimpfte Kinder nach Geburtsjahr

Tetanus 845 849 850 84,8 44004 43253 43.240 43.645
Diphtherie 84,4 849 850 84,8 43965 43234 43223 43615
Pertussis 84,3 848 849 84,7 43934 43191 43199 43.583
Hib 833 836 838 838 43384 42588 42628 43.098
Poliomyelitis 838 84,3 844 843 43.667 42908 42960 43.360
Hepatitis B 76,1 771 778 782 39663 39.270 39572 40.261

Pneumokokken 841 847 855 862 43786 43128 43515 44.330

MeningokokkenC 84,7 868 869 875 44140 44.217 44191 44,999

Masern 84,0 859 863 874 43749 43740 43913 44,992
Mumps 839 858 862 873 43.692 43.677 43.854 L4941
Roteln 839 858 862 874 43.697 43687 43.863 44952
Varizellen 76,4 772 789 80,2 39778 39293 40138 41.278

Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des vierten Kalenderjahres
nach Geburt; in diesem Zeitraum durchgangig versicherte Kinder, geboren in den Jahren 2010

(N =52.094), 2011 (N = 50.928), 2012 (N = 50.877), 2013 (N = 51.455); Anmerkung: ohne
Impfung gegen Rotaviren, da diese erst seit August 2013 von der STIKO empfohlen und seit dem
20. Dezember 2013 Leistung der gesetzlichen Krankenversicherung ist

Fir die 2011 geborenen Kinder lasst sich die Grundimmunisierung Gber einen Zeitraum  Durch Nachimpfungen
von sechs Jahren verfolgen. Man sieht, dass bis zur Einschulung teilweise Impfraten an  nimmt die Impfrate
die 90 Prozent erreicht werden und bei mehreren Impfungen durch Nachimpfungen die  6-Jahriger im Vergleich
Impfrate am Ende des sechsten Lebensjahres im Vergleich zum Ende des zweiten  zu 2-Jahrigenum
Lebensjahres um die zehn Prozentpunkte zugenommen hat. Der Vergleich mit spateren 10 Prozentpunkte zu.
Geburtskohorten zeigt, dass diese schon nach zwei beziehungsweise vier Jahren voll-

standiger geimpft sind. Diese Entwicklung ist positiv zu werten, da die Kinder damit

moglichst frith vor Erkrankung geschitzt sind. Ob bei diesen Geburtskohorten durch

Nachimpfung bis zum Schulalter die Impfquote noch weiter steigt, konnen erst zukiinftige

Untersuchungen zeigen.
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Tabelle 2.5: Im Jahr 2011 geborene Kinder mit vollstandigem Impfstatus nach
STIKO-Empfehlung nach zwei, vier beziehungsweise sechs Lebensjahren

Tetanus 79,7 84,9 88,0 36.493 38.864 40.305
Diphtherie 79,7 84,9 88,0 36.486 38.846 40.264
Pertussis 79,7 84,8 87,8 36.471 38.809 40.203
Hib 791 83,6 839 36.216 38.278 38.398
Poliomyelitis 79,3 84,2 85,0 36.294 38.558 38.934
Hepatitis B 73,3 771 775 33.565 35.319 35.481
Pneumokokken 84,4 84,7 84,7 38.627 38.762 38.774
Meningokokken C 80,9 86,7 88,2 37.036 39.693 40.359
Masern 75,3 85,9 88,8 34.490 39.342 40.669
Mumps 75,3 85,8 88,7 34.466 39.286 40.604
Roteln 75,3 85,8 88,7 34.475 39.295 40.613
Varizellen 674 772 80,2 30.874 35.347 36.734

Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen ab Geburt bis Ende 2017 in diesem Zeitraum durchgangig
versicherter, 2011 geborener Kinder (N = 45.780); ohne Impfung gegen Rotaviren, da diese erst seit
August 2013 von der STIKO empfohlen und seit dem 20. Dezember 2013 Leistung der gesetzlichen

Krankenversicherung ist



2.6.2 Vollstandigkeit der Grundimmunisierung, analysiert nach
Geschlecht

Betrachtet man die Grundimmunisierung 2015 geborener Kinder in den ersten beiden

Lebensjahren, gibt es keine relevanten Unterschiede zwischen Jungen und Madchen.

Tabelle 2.6: Vollstandig nach Empfehlungen der STIKO in den ersten beiden
Lebensjahren geimpfte Kinder der Geburtskohorte 2015 nach Geschlecht

Tetanus 79,8 80,1 -03 -0,4

Diphtherie 79,8 80,1 -03 -0,4 Keine relevanten Unter-
Pertussis 79,8 801 -0,3 -0,4 schiede bei Impfungen
Hib 79,4 79,7 -0.3 0.4 zwischen Jungen und
Poliomyelitis 79,5 79,9 -0,3 -0,4 Madchen

Hepatitis B 76,7 76,9 -0,2 -0,2

Pneumokokken 80,8 80,9 -0,1 -0,1

Rotavirus 63,3 63,5 -0,3 -0,4

Meningokokken C 83,4 83,2 0,2 0,3

Masern 78,9 78,9 0,0 0,0

Mumps 78,9 78,8 0,0 0,0

Raételn 78,9 78,9 0,0 0,0

Varizellen 74,2 74,2 0,0 0,0

Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach
Geburt in diesem Zeitraum durchgangig versicherter, 2015 geborener Kinder, Jungen (N = 28.833),
Madchen (N = 27.395)
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Tabelle 2.7: Vollstandig nach Empfehlung der STIKO in den ersten vier Lebensjahren

geimpfte Kinder der Geburtskohorte 2013 nach Geschlecht

Tetanus 84,7 84,9 -0,2 -0,2
Diphtherie 84,7 84,9 -0,2 -0,2
Pertussis 84,6 84,8 -0,2 -03
Hib 83,6 839 -0,3 -0,3
Poliomyelitis 84,2 84,4 -0,2 -0,3
Hepatitis B 78,3 78,2 0,0 0,0
Pneumokokken 86,3 86,0 0,2 0,3
Meningokokken C 874 87,5 -0,1 -0,1
Masern 873 87,6 -0,4 -0,4
Mumps 87,2 87,5 -0,3 -0,4
Roteln 87,2 87,5 -0,3 -03
Varizellen 80,1 80,4 -0,3 -0,4

Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des vierten Kalenderjahres nach
Geburt in diesem Zeitraum durchgangig versicherter, 2013 geborener Kinder, Jungen N = 26.319,
Madchen N = 25.136; Anmerkung: ohne Impfung gegen Rotaviren, da diese erst seit August 2013
von der STIKO empfohlen und seit dem 20. Dezember 2013 Leistung der gesetzlichen Kranken-

versicherung ist



Tabelle 2.8: Vollstandig nach Empfehlungen der STIKO in den ersten sechs
Lebensjahren geimpfte Kinder der Geburtskohorte 2011 nach Geschlecht

Tetanus 88,2 87,9 03 0,4
Diphtherie 881 87,8 0,3 0,4
Pertussis 88,0 87,6 03 0,4
Hib 83,9 83,8 01 01
Poliomyelitis 85,2 84,9 0,3 0,4
Hepatitis B 776 774 0,3 0,4
Pneumokokken 84,7 84,7 0,0 0,0
Meningokokken C 88,2 88,1 01 0,2
Masern 88,7 89,0 -0,3 -0,3
Mumps 88,6 88,8 -0,2 -0,2
Roteln 88,6 88,8 -0,2 -0,2
Varizellen 80,2 80,3 -0 -0

Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des sechsten Kalenderjahres
nach Geburt in diesem Zeitraum durchgangig versicherter, 2011 geborener Kinder, Jungen

N = 23.372, Madchen N = 22.408; Anmerkung: ohne Impfung gegen Rotaviren, da diese erst seit
August 2013 von der STIKO empfohlen und seit dem 20. Dezember 2013 Leistung der gesetzlichen
Krankenversicherung ist

2.6.3 Regionale Variabilitat der Vollstandigkeit

der Grundimmunisierung

Fir die Inanspruchnahme verschiedenster medizinischer Leistungen sind regionale
Unterschiede bekannt. Es wurde daher auch untersucht, inwieweit regionale Unter-
schiede flr die Akzeptanz und Durchfihrung von Impfungen bestehen. Die nachstehen-
den Tabellen zeigen die Vollstandigkeit der Grundimmunisierung in den verschiedenen

Bundeslandern. Es ist die relative Abweichung vom Wert aller Bundeslander angegeben.
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Tabelle 2.9: Vollstandige Grundimmunisierung nach Empfehlung der STIKO bei

Tetanus, Diphtherie, Pertussis, Hib, Poliomyelitis und Hepatitis B der 2015 geborenen
Kinder in den ersten beiden Lebensjahren nach Bundesland

Wirtterberg 774 32 773 33 772 34 770 32 771 32 717 67
Bayern 754 -56 754 -56 754 -56 750 -58 751 -57 702 86
Berlin 804 05 805 07 803 05 799 04 800 04 776 10
Brandenburg 825 33 826 33 826 34 819 29 820 29 804 47
Bremen 773 32 773 32 713 32 773 -28 773 -29 746 29
Hamburg 821 27 820 26 819 25 818 27 819 28 789 27
Hessen 820 26 820 26 80 26 818 27 819 28 794 33
\'\/"Oer;‘gfn”nﬂ‘érr% 797 -03 797 -03 797 -03 796 00 796 -01 784 21
Niedersachsen 820 26 820 26 80 26 817 27 87 25 799 40
w.lrftrf';féﬁ 815 19 8,5 19 8,5 19 81,2 20 813 20 791 30
Rheinland-Pfalz 828 36 828 36 828 36 825 36 825 36 810 54
Saarland 802 03 802 03 801 02 799 04 802 06 763 -06
Sachsen* 728 -90 728 -90 728 -89 718 -98 720 -96 660 141
Sachsen-Anhalt 800 01 800 01 800 01 799 04 800 04 789 27
Schleswig-Holstein 816 21 81,6 21 816 21 814 23 815 23 800 42
Thiiringen 760 49 760 49 760 49 758 48 758 49 743 32
Alle Bundeslander 799 00 799 00 799 00 796 00 797 00 768 00

*Sachsen aufgrund der zeitlich abweichenden Impfempfehlung nicht direkt vergleichbar; relative Abweichungen vom

Bundesdurchschnitt von 3 Prozent und mehr nach oben griin und nach unten rot markiert. Quelle: BARMER-Daten 2017;
Impfungen ab Geburt bis Ende 2017 in diesem Zeitraum durchgangig versicherter, 2015 geborener Kinder mit Angabe zum
Bundesland (N = 55.989)
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Tabelle 2.10: Vollstéandige Grundimmunisierung nach Empfehlungen der STIKO bei
Pneumokokken, Rotaviren, Meningokokken C, Masern, Mumps, Roteln und Varizellen
der 2015 geborenen Kinder in den ersten beiden Lebensjahren nach Bundesland

\?\/ﬁigmberg 784 -31 554 -12,6 810 -28 778 -13 778 -13 778 -14 698 -59
Bayern 743 -82 509 -197 766 -80 760 -36 760 -36 760 -36 661 —110
Berlin 813 05 702 108 840 08 807 23 807 23 810 27 746 05
Brandenburg 852 54 829 308 849 18 808 25 808 25 808 25 777 48
Bremen 74,2 -82 500 -211 770 -77 717 -4 777 -4 777 -4 664 —105
Hamburg 843 43 592 -67 855 25 838 63 838 63 838 63 791 65
Hessen 825 20 505 -204 859 31 834 57 834 57 834 57 794 69
\'\/"Oer;'gfn”;zrrﬁ’ 847 48 829 308 855 25 764 -32 764 -31 764 -32 739 -04
Niedersachsen 815 08 636 04 846 15 81,6 35 816 35 816 35 778 48
\T\/thrfgm 832 28 664 L7 867 40 833 57 833 57 833 56 786 59
Rheinland-Pfalz 828 24 655 33 814 -23 809 26 809 26 809 26 778 48
Saarland 823 17 653 31 827 -08 768 -27 768 -27 768 -27 740 -03
Sachsen* 712 119 678 69 777 -67 275 —652 275 —651 275 -652 hbk —402
Sachsen-Anhalt 847 47 817 289 827 -08 789 01 789 01 789 01 761 26
acorl"sizmg 827 23 647 21 869 L43 834 58 834 58 834 58 805 85
Thiringen 774 -43 703 109 799 -41 719 -88 719 -88 719 -88 672 94
Alle Bundeslinder 80,9 00 634 00 833 00 789 00 788 00 789 00 742 00

*Sachsen aufgrund der bei Masern, Mumps und Roteln abweichenden Impfempfehlung nicht direkt vergleichbar; relative
Abweichungen vom Bundesdurchschnitt von 3 Prozent und mehr nach oben griin und nach unten rot markiert. Quelle: BARMER-
Daten 2017; Impfungen ab Geburt bis Ende 2017 in diesem Zeitraum durchgangig versicherter, 2015 geborener Kinder mit

Angabe zum Bundesland (N = 55.989)
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Bayern, Thiringen,

Baden-Wirttemberg und
Bremen sind Bundes-
lander mit unterdurch-

schnittlicher Impfrate.

In Sachsen haben

86 Prozent der Kinder
im Alter von zwei Jahren
eine MMR-Impfung, aber

nur 27,5 Prozent zwei

Impfungen.
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Wie anhand der Zahlen ersichtlich ist, sind Bayern, Thiringen, Baden-Wirttemberg

und Bremen Bundeslander mit unterdurchschnittlicher Akzeptanz und Umsetzung von
Impfungen. Rheinland-Pfalz, Brandenburg, Nordrhein-Westfalen, Hessen und Schles-
wig-Holstein hingegen sind Bundeslander mit tberdurchschnittlicher Akzeptanz von
Impfungen. Bei der Impfung gegen Rotaviren werden in Brandenburg, Mecklenburg-\or-
pommern und Sachsen-Anhalt 82 bis 83 Prozent der Kinder geimpft und damit deutlich

mehr als im Bundesdurchschnitt (63,4 Prozent).

Die Daten fiir Sachsen sind wegen zum Teil abweichender Impfempfehlungen nicht direkt
mit den Ubrigen Bundeslandern vergleichbar. Die STIKO empfiehlt bei den in Tabelle 2.9
aufgefiihrten Impfungen die vierte Impfdosis im Alter von 11 bis 14 Monaten, die sachsi-
sche Impfkommission im Alter von 13 bis 24 Monaten. Die Auswertung umfasst zwar die
ersten beiden Lebensjahre, aber in Sachsen konnte aufgrund dieser Empfehlung die
vierte Impfdosis zum Teil erst nach dem zweiten Geburtstag verabreicht worden sein. Die
deutliche Unterschreitung der bundesdurchschnittlichen Haufigkeit in Sachsen bei der
Masern-, Mumps- und Rételn-Impfung sowie bei der Varizellen-Impfung, die haufig in
einer Vierfachkombination geimpft werden, ist darauf zurlickzuftihren, dass abweichend
von der STIKO-Empfehlung Arzte in Sachsen die zweite Masern-Mumps-Rételn-Impfung
(MMR) bei Kindern erst ab dem vierten Lebensjahr vornehmen. Das empfiehlt die
Sdachsische Impfkommission nach Angaben des Sdchsischen Staatsministeriums flr
Soziales und Verbraucherschutz. Die Impfung wird zur Fritherkennungsuntersuchung U9
(60.—64. Lebensmonat) und seit 1. Januar 2017 frihestens zur U8 (46.—48. Lebens-
monat) bis spdtestens oder zur Schulaufnahmeuntersuchung empfohlen. Die Analysen
zeigen, dass dies — nicht unerwartet — zu einer deutlich schlechteren Protektion von
Kindern im Alter von zwei Jahren fihrt. In Sachsen haben 86 Prozent der Kinder im Alter

von zwei Jahren eine MMR-Impfung, aber nur 27,5 Prozent zwei Impfungen.



2.6.4 Einflussfaktoren auf die Vollstandigkeit
der Grundimmunisierung

Untersucht wurde auch, ob Einflussfaktoren identifiziert werden kénnen, die mit einer
besseren oder schlechteren Grundimmunisierung kaorrelieren. Es wurden das Geschlecht
des Kindes, Teilnahme am BARMER Kinder- und Jugendprogramm, Teilnahme am
BARMER Homoopathievertrag, Alter der Mutter bei der Geburt des Kindes und berufliche
Bildung der Mutter (wenn Angabe nicht vorhanden: berufliche Bildung des Vaters) als
Einflussfaktoren einbezogen. Beim Alter der Mutter wurde als Referenzgruppe die Alters-
gruppe gewdhlt, in der die Entbindungen (iblicherweise stattfanden (Interquartilsabstand
des Alters bei Entbindung). Bei der Berufsausbildung wurde die am starksten besetzte
Gruppe (Personen mit anerkannter Berufsausbildung) als Referenz gewahlt. Das relative
Risiko (RR) gibt die Wahrscheinlichkeit, vollstandig geimpft zu sein, flr die Einflussvariable
im Vergleich zur jeweiligen Referenzgruppe an, adjustiert fir die anderen Variablen im
log-binomialen Regressionsmodell. Zahlen tber eins bedeuten ein erhéhtes, Zahlen unter
eins ein verringertes Risiko. Bei einem RR von 1,32 besteht beispielsweise eine 32 Pro-
zent hohere Wahrscheinlichkeit, geimpft zu sein, bei einem RR von 0,43 eine 57 Prozent

geringere Wahrscheinlichkeit.

Folgende zentrale Ergebnisse wurden erhoben:
= Das Geschlecht des Kindes hatte, wie schon die univariate Analyse zeigte, keinen Ein-

fluss auf die Vollstandigkeit der Grundimmunisierung.

Bei Teilnahme am BARMER Kinder- und Jugendprogramm war die Wahrscheinlichkeit,

geimpft zu werden, héher.

Bei Teilnahme der Eltern oder des Kindes am Homdopathievertrag war die Wahr-

scheinlichkeit, geimpft zu werden, geringer.

Die Kinder der bei Entbindung besonders jungen und der dlteren Mtter hatten eine

etwas hohere Wahrscheinlichkeit, nicht vollstandig geimpft zu sein.

Kinder mit Eltern ohne anerkannte Berufsausbildung hatten eine etwas hohere Wahr-

scheinlichkeit, in den ersten beiden Lebensjahren nicht vollstandig geimpft zu sein.

Teilnahme am BARMER
Kinder- und Jugendpro-
gramm ist mit hoherer

Impfrate assoziiert
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Abbildung 2.2: Einflussfaktoren auf die vollstandige Grundimmunisierung
der 2015 geborenen Kinder in den ersten beiden Lebensjahren

Geschlecht Kind
mannlich (Referenz)
weiblich
Teilnahme BARMER-KJP
nein (Referenz)
ja
Teilnahme Homdopathievertrag
nein (Referenz)
ja
Altersgruppe Mutter
unbekannt
bis 22 Jahre
23-27 Jahre
28-35 Jahre (Referenz)
(iber 35 Jahre
Berufliche Bildung Elternteil*
unbekannt

ohne beruflichen
Ausbildungsabschluss

anerkannte Berufsausbildung
(Referenz)

Meister/Techniker / gleichwertiger
Fachschulabschluss oder Bachelor

Diplom/Magister/Master/Staats-
examen oder Promotion/Habilitation

030 040 050 060 070 080 0S50 100 1,10 120 130 140

relatives Risiko
I RR K

Quelle: BARMER-Daten 2017; Schdtzungen von Einfliissen kindlicher und elterlicher Merkmale auf
die Wahrscheinlichkeit einer vollstandigen Grundimmunisierung des Kindes. Dargestellt werden
relative Risiken (RR) mit 95-Prozent-Konfidenzintervallen (KI) aus dem log-binomialen Regressions-
modell, adjustiert auf alle aufgefiihrten Variablen. Werte tiber 1,00 entsprechen einer héheren,
Werte unter 1,00 einer niedrigeren Wahrscheinlichkeit fiir eine vollstandige Grundimmunisierung.
Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach Geburt in diesem Zeitraum
durchgangig versicherter, 2015 geborener Kinder (N = 56.228 beriicksichtigt). *Bildung Mutter, wenn
diese unbekannt, Bildung Vater.



Tabelle 2.11: Einflussfaktoren auf die vollstandige Grundimmunisierung
der 2015 geborenen Kinder in den ersten beiden Lebensjahren

Gesamtanzahl 26.556 29.672

Geschlecht Kind (Referenzkategorie: mannlich)

weiblich (Prozent) 48,9 48,6 1,01 0,99-1,03

Teilnahme BARMER-KJP (Referenzkategorie: Teilnahme nein)

ja (Prozent) 59,2 46,1 1,32 1,30-1,35*
Teilnahme Homdopathievertrag (Referenzkategorie: Teilnahme nein)

ja (Prozent) 0,4 15 043  0,36-0,50**
Altersgruppe Mutter (Referenzkategorie: 28-35 Jahre)

unbekannt (Prozent) 10,2 104 099 0,96-1,02

bis 22 Jahre (Prozent) 3.2 36 095 090-0,999**
23-27 Jahre (Prozent) 15,9 15,1 1,01 0,99-1,04
liber 35 Jahre (Prozent) 18,4 19,8 0,96  0,94-0,99**

berufliche Bildung Elternteil*** (Referenzkategorie: anerkannte Berufsausbildung)

unbekannt (Prozent) 33,4 345 096 0,94-0,98**
ohne beruflichen Ausbildungsabschluss 46 48 095 091-099
(Prozent)

Meister/Techniker/ gleichwertiger Fach- -
schulabschluss oder Bachelor (Prozent) 58 6.2 093  050-057
Diplom/Magister/Master/Staatsexamen 151 161 095 093-098*

oder Promotion/Habilitation (Prozent)

*RR aus dem log-binomialen Regressionsmodell adjustiert auf alle aufgefiihrten Variablen (Zahlen
iber 1,00 bedeuten, dass eine hohere Wahrscheinlichkeit fiir eine vollstandige Grundimmunisierung
besteht). **Signifikant (a = 0,05). ***Bildung Mutter, wenn diese unbekannt, Bildung Vater.
Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach Geburt in diesem Zeitraum
durchgangig versicherter, 2015 geborener Kinder (N = 56.228). Quelle: BARMER-Daten 2017;
95-Prozent-KI = 95-Prozent-Konfidenzintervall.
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2.7 Kinder ohne jegliche Impfung

Obwohl die Sicherheit und die Wirksamkeit von Impfungen wissenschaftlich unstrittig

belegt sind und die Ausrottung von Infektionskrankheiten wie der Pocken durch Impfun-
gen zu den grofRen Erfolgen der Medizin gezahlt werden, gibt es noch immer Impfgegner,
die aus unterschiedlichen Griinden Impfungen fiir sich und ihre Kinder ablehnen. Haufig
wird das Risiko von Erkrankungen, vor denen Impfungen sicher schiitzen, unterschatzt,
gleichzeitig aber werden die Nebenwirkungen von Impfungen dramatisch Uberschatzt.
Damit Impfungen nicht nur das geimpfte Individuum, sondern im Sinne von ,Herden-
schutz” auch nicht geimpfte Menschen schiitzen, missen mindestens 95 Prozent der
Menschen die hierzu empfohlenen Schutzimpfungen erhalten. Impfgegner wurden von
der Weltgesundheitsorganisation (WHO) auf die Liste der groRten globalen Bedrohungen

der Gesundheit aufgenommen.

Vor diesem Hintergrund ist es sehr wichtig zu untersuchen, welcher Anteil der Kinder
Uberhaupt keine Impfung erhdlt. Dies ist nur in den seltensten Fallen mit medizinischen
Kontraindikationen zu erklaren. Es ist anzunehmen, dass in den allermeisten Fallen eine

generelle Ablehnung von Impfungen zugrunde liegt.



2.7.1 Anteil Gberhaupt nicht geimpfter Kinder

Um den Anteil von Menschen, die Impfungen generell ablehnen und daher ihre Kinder

auch nicht impfen lassen, abzuschatzen, wurde untersucht, welcher Anteil von

BARMER-versicherten Kindern keine der empfohlenen Impfungen erhalten hat.

Es zeigt sich, dass von den in 2015 geborenen Kindern im untersuchten Kollektiv 3,3 Prozent der 2-Jahri-

3,3 Prozent in den ersten beiden Lebensjahren keine der 13 von der STIKO empfohlenen
Impfungen erhalten haben. Hochgerechnet auf die Bevdlkerung Deutschlands haben
25.900 Kinder des Geburtsjahrgangs 2015 in den ersten beiden Lebensjahren keine der
13 von der STIKO empfohlenen Impfungen erhalten. Auch hierbei gibt es regionale Unter-
schiede: Je nach Bundesland variiert der Anteil Nichtgeimpfter zwischen 2,2 Prozent
(Brandenburg) und 5,3 Prozent (Bayern). Im dritten und vierten Lebensjahr reduziert sich
dieser Anteil nur geringfiigig: So haben von den 2013 geborenen Kindern im Alter von vier
Jahren noch immer 2,8 Prozent keine Impfung erhalten. Im Alter von sechs Lebensjahren
bei 2011 geborenen Kindern sind es im Durchschnitt 2,3 Prozent. In der nachstehenden
Tabelle wird zusdtzlich noch die Abweichung vom Bundesdurchschnitt (BARMER-Versi-
cherte) angegeben. Negative Werte bedeuten, dass im Verhaltnis zum Bundesdurch-
schnitt der Anteil nicht geimpfter Kinder geringer ist, positive Werte bedeuten, dass in
diesem Bundesland der Anteil nicht geimpfter Kinder hoher als der Bundesdurchschnitt

liegt.

gen haben Uberhaupt

keine Impfung erhalten.

5,3 Prozent der 2-)ahri-
gen in Bayern sind ohne

jeglichen Impfschutz.
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Abbildung 2.3: In 2015 geborene Kinder ohne Impfung in den ersten beiden
Lebensjahren nach Bundesland

¢ bundesweit
33

Anteil ohne Impfung in Prozent

=15 bis 2,1 bis 2,7 bis 3,3 bis 3,9 =4,0

Quelle: BARMER-Daten 2017; keine der 13 von der STIKO empfohlenen Impfungen ab Geburt bis
Ende 2017 bei 2015 geborenen, in diesem Zeitraum durchgdngig versicherten Kindern mit Angabe
zum Bundesland (N = 55.989)



Abbildung 2.4: In 2013 geborene Kinder ohne Impfung in den ersten vier
Lebensjahren nach Bundesland

® bundesweit:
28

Berlin ‘ 1,7
\

e

Brandenburg

36\‘

Sachsen Anhalt

Anteil ohne Impfung in Prozent

<15 bis 2,1 bis 2,7 bis 3,3 bis 3,9 =4,0

Quelle: BARMER-Daten 2017; keine der 13 von der STIKO empfohlenen Impfungen ab Geburt bis
Ende 2017 bei 2013 geborenen, in diesem Zeitraum durchgadngig versicherten Kindern mit Angabe
zum Bundesland (N = 51.206)
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Abbildung 2.5: In 2011 geborene Kinder ohne Impfung in den ersten sechs
Lebensjahren nach Bundesland
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Quelle: BARMER-Daten 2017; keine der 13 von der STIKO empfohlenen Impfungen ab Geburt bis
Ende 2017 bei 2011 gebarenen, in diesem Zeitraum durchgangig versicherten Kindern mit Angabe
zum Bundesland (N = 45.471)



2.7.2 Bedeutung der generellen Ablehnung von Impfungen
fur das Erreichen der nationalen Impfziele und Ausrottung
von Erkrankungen

Die vorliegende Analyse unterscheidet sich von vielen anderen Analysen zum Impfstatus
von Kindern und Jugendlichen in Deutschland dadurch, dass sie nicht nur die Impfrate fiir
einzelne Impfungen betrachtet, sondern den vollstandigen Impfstatus von Versicherten
untersucht. Dadurch werden auch Kinder und Jugendliche eingeschlossen, die tiberhaupt
keine Impfung erhalten. Die Nutzung von Routinedaten hat zudem den Vorteil, dass eine

Vollerfassung der Versicherten erfolgt.

Haufig wird die KiGGS-Studie zitiert, um die flachendeckende Wirksamkeit von Impfun-
gen zu beurteilen. In dieser Studie ist fiir einen Anteil von 0,7 Prozent (95-Prozent-Konfi-
denzintervall 0,5-0,9) der Kinder und Jugendlichen zum Zeitpunkt der KiGGS-Erhebung
keinerlei Impfung dokumentiert (Poethko-Mdiller et al., 2019; Neuhauser et al., 2014;
Schmitz et al.,, 2011). Die Zahl Gberhaupt nicht geimpfter Kinder und Jugendlicher ist in der
vorliegenden Analyse um den Faktor 5 hoher. Ursachlich kann sein, dass die Teilnahme an
der KiGGS-Erhebung auf Freiwilligkeit beruhte. Die Responderquote der Angesprochenen
in der KiGGS-Studie lag bei 66,6 Prozent, ein Drittel der Angesprochenen hat also die Teil-
nahme verweigert. Die Aussage, dass 99,3 Prozent der in der KiGGS-Erhebung Untersuch-
ten mindestens eine Impfung erhalten hatten (95-Prozent-Konfidenzintervall 99,1-99,5),
ist daher nur fir die untersuchte Studienpopulation korrekt, nicht aber auf die Gesamt-
bevdlkerung extrapolierbar. Es ist davon auszugehen, dass insbesondere Impfgegner nicht

bereit waren, an der Studie teilzunehmen und damit unterreprasentiert waren.

Die Gesundheitsberichterstattung der Lander weist ebenfalls Impfquoten auf der Basis
von Schuleingangsuntersuchungen und Untersuchungen in der zehnten Klasse aus. In die
Untersuchungen werden nur Kinder und Jugendliche eingeschlossen, bei denen ein Impf-
pass vorliegt. Bei der Bewertung der Ergebnisse ist zu berlicksichtigen, dass dieser nicht
immer vorliegt — zum Beispiel war dies in Brandenburg in 2016 nur bei rund 92 Prozent
der eingeschulten Kinder der Fall (Ministerium fiir Arbeit, Soziales, Gesundheit, Frauen
und Familie [MASGF], 2017). Die Impfquoten werden folglich Giberschéatzt. Insbesondere
fehlte bei Kindern mit Migrationshintergrund haufiger der Impfpass (Bayerisches Landes-
amt fir Gesundheit und Lebensmittelsicherheit, 2017).

Die KiGGS-Studie Uber-

schatzt die Impfquoten

deutlich.

Auswertung von Impf-

passen ist ungeeignet,

um Impfgegner zu erfas-

sen
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Impfgegner behindern
das Erreichen von

Herdenschutz.

Bei einer grundsatzlichen Ablehnung von Impfungen durch 3,3 Prozent der Zielgruppe

und regionalen Spitzen der Ablehnung von Impfungen in Bayern mit mehr als fiinf Prozent
Impfgegnern ist es nicht moglich, allein durch intensivere Ansprache und Aktivierung der
grundsatzlich Impfwilligen (inklusive der Impfskeptiker) eine fiir einen Herdenschutz oder

eine Ausrottung einzelner Erkrankungen ausreichende Durchimpfungsrate zu erreichen.

2.8 Impfstatus, differenziert nach Impfung

2.8.1 Tetanus, Diphtherie, Pertussis, Hib, Poliomyelitis und
Hepatitis B

Fir die Impfungen gegen Tetanus, Diphtherie und Pertussis zeigt sich ein nahezu identi-
sches Impfmuster, da diese Impfungen in Kombinationsimpfstoffen verabreicht werden.
Bis zum Alter von vier Jahren wird in der Regel der Sechsfach-Impfstoff mit den weiteren
Bestandteilen Hib, Poliomvyelitis und Hepatitis B eingesetzt, so dass sich bis zu diesem
Alter auch die Impfmuster dieser Impfungen gleichen. Da auch ein Fiinffach-Impfstoff

ohne Hepatitis B verfligbar ist, liegen die Impfquoten bei Hepatitis B geringfligig niedriger.

Tabelle 2.12: Grundimmunisierung der 2015 geborenen Kinder in den ersten
beiden Lebensjahren

Tetanus 3,6 79,9 2.040 1.445 3757  3.281 44,945
Diphtherie 39 1.3 2,5 6,6 5,8 79,9 2176 743 1397 3737 3.235 44.940
Pertussis 4,2 1.3 2,3 6,6 5,6 79,9 2370 730 1319 3726 3.156 44.927
Hib 4,6 1.3 2,3 6,6 5,6 79,6 2605 739 1.299 3683 3.156 44746
Poliomyelitis 4,1 1.3 2,5 6,6 5,8 79,7 2329 738 1406 3714 3.238 44.803
Hepatitis B 7.4 1,6 2,4 6,2 55 76,8 4181 927 1361  3.471 3104 43184

*Bei drei Impfungen wurde unterschieden nach drei Impfungen unabhangig vom zeitlichen Abstand der Impfungen und drei
Impfungen mit einem Abstand von mindestens sechs Monaten zwischen der zweiten und dritten Impfung, was dem
2+1-Impfschema entspricht. **Wenn bei einem Kind die fiir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen fir die Auswertung nicht berticksichtigt. Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen ab Geburt bis
Ende 2017 bei 2015 geborenen, in diesem Zeitraum durchgangig versicherten Kindern (N = 56.228)
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Nur 3,9 Prozent beziehungsweise 3,6 Prozent der untersuchten 2015 geborenen Kinder

haben (berhaupt keine Diphtherie-, Tetanus- oder Pertussis-Impfung (4,2 Prozent)
erhalten. Ein grolReres Problem ist die Vervollstandigung der Grundimmunisierung ins-
besondere, wenn hierzu die Notwendigkeit von vier Impfungen besteht. Bei den zur
Sechsfach- beziehungsweise Fiinffach-Impfung zugelassenen Impfstoffen ist laut Fach-
information auch ein sogenanntes ,2+1-Impfschema” moglich, bei dem drei Impfdosen
gegeben werden, wobei zwischen der zweiten und dritten Impfdosis mindestens sechs
Monate Abstand eingehalten werden missen. Knapp die Halfte der Kinder (fast sechs
Prozent), die drei Impfdosen erhalten hatten, waren nach diesem Schema vollstandig

geimpft. In den Jahren 2010 bis 2014 lag der Anteil bei etwa funf Prozent.

Dass die durch Impfungen zu vermeidenden Erkrankungen weiterhin ein Risiko darstel-
len, zeigt die Untersuchung kodierter Keuchhustenerkrankungen BARMER-versicherter
Kinder und Jugendlicher in den Jahren 2010 bis 2017. Es ist bisher nicht gelungen, die
Erkrankungshaufigkeit stabil unter 50 Erkrankungsfalle pro 100.000 versicherte Kinder

und Jugendliche zu reduzieren.

Tabelle 2.13: Haufigkeit kodierter Keuchhustenerkrankungen (Pertussiserkrankungen)
BARMER-versicherter Kinder und Jugendlicher in den Jahren 2010 bis 2017

2010 1.388.317 1.471 106,0
20M 1.382.897 1.656 119,7
2012 1.375.386 1912 139,0
2013 1.361.652 1.077 791
2014 1.351.250 882 65,2
2015 1.320.708 652 49,4
2016 1.280.702 972 75,9
2017 1.253.730 1134 90,5

Quelle: BARMER-Daten 2017; kodierte Keuchhustenerkrankung (ICD-10-Kode A37):
mindestens eine gesicherte ambulante Diagnose und/oder eine stationare Hauptdiagnose

Die Vervollstandigung
der Grundimmunisierung

ist ein Problem.
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Auffrischungsimpfungen
im Erwachsenenalter

erfolgen zu selten.
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Ein weiteres hier nicht analysiertes Problem ist die unzureichende Rate an Auffrischungs-

impfungen im Erwachsenenalter: In der bundesweiten Studie zur Gesundheit Erwachse-
ner in Deutschland (DEGS1) in den Jahren 2008 bis 2011 hatten nur knapp tber die Halfte
der Erwachsenen trotz STIKO-Empfehlung in den letzten zehn Jahren eine Auffrischungs-
impfung gegen Diphtherie erhalten. Der Prozentsatz unterschied sich dabei nicht
wesentlich fur die verschiedenen untersuchten Altersgruppen zwischen 18 und 79 Jah-
ren. Die Erwachsenen sind damit auf die hohen Impfraten der Kinder und den dadurch
bewirkten Herdenschutz angewiesen. Bei Auslandsreisen entfallt dieser Schutz, so dass
der Impfschutz zumindest vor Reisen in eines der zahlreichen Endemiegebiete impfpra-
ventiver Erkrankungen aktualisiert werden sollte. Das RKI weist darauf hin, dass die
Diphtherie in vielen Landern Afrikas, Asiens, des Stidpazifiks und Osteuropas weiterhin

endemisch ist.

Die nachfolgenden Abbildungen zeigen den Anteil der Kinder beziehungsweise Jugendli-
chen nach Lebensalter, die im Jahr 2010 beziehungsweise im Jahr 2017 mindestens eine
Impfung erhalten haben. Es wird ersichtlich, in welchem Lebensalter Grundimmunisie-
rung, Nachhol- und Auffrischungsimpfungen erfolgten. Bei Tetanus, Diphtherie und
Pertussis sind die beiden im Alter von finf bis sechs Jahren und im Alter von 9 bis 17 Jah-
ren empfohlenen Auffrischungsimpfungen in den Abbildungen erkennbar. Bei Haemophi-
lus influenzae ist keine Auffrischimpfung erforderlich, lediglich Nachholimpfungen werden
empfohlen. Bei Poliomyelitis wird nur eine Auffrischungsimpfung im Alter von 9 bis 17
Jahren empfohlen, die offensichtlich gemeinsam mit der zweiten Auffrischung von Teta-
nus, Diphtherie und Pertussis erfolgt. Es steht hierflr ein entsprechender Vierfach-Impf-

stoff zur Verfigung. Das Impfverhalten hat sich im Vergleich zu 2010 nur wenig verandert.



Abbildung 2.6: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Tetanus-Impfung im Jahr 2010
und 2017 nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2010 (N = 1.388.317),
2017 (N = 1.253.730) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2010 bzw. 2017

Abbildung 2.7: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Diphtherie-Impfung
im Jahr 2010 und 2017 nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2010 (N = 1.388.317),
2017 (N = 1.253.730) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2010 bzw. 2017
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Abbildung 2.8: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Pertussis-Impfung
im Jahr 2010 und 2017 nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2010 (N = 1.388.317),
2017 (N = 1.253.730) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2010 bzw. 2017

Abbildung 2.9: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Hib-Impfung
im Jahr 2010 und 2017 nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2010 (N = 1.388.317),
2017 (N = 1.253.730) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2010 bzw. 2017



Abbildung 2.10: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Poliomyelitis-Impfung
im Jahr 2010 und 2017 nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2010 (N = 1.388.317),
2017 (N = 1.253.730) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2010 bzw. 2017

Abbildung 2.11: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Hepatitis-B-Impfung
im Jahr 2010 und 2017 nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2010 (N = 1.388.317),
2017 (N = 1.253.730) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2010 bzw. 2017

137 ——



Die Pneumokokken-
Meningitis hat eine

Letalitdat von 10 Prozent.
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Kapitel 2
Impfungen bei Kindern und Jugendlichen

2.8.2 Pneumokokken

Pneumokokken zdhlen zu den haufigsten Ursachen fiir schwer verlaufende bakterielle
Infektionen und werden von Mensch zu Mensch per Tropfcheninfektion iibertragen (BZgA
2018a). Vor allem bei Personen mit schwachem Immunsystem kommt es zu schweren
bis hin zu todlich endenden Krankheitsverlaufen, die durch Hirnhaut-, Lungen- oder Mit-
telohrentziindungen verursacht werden (Bundeszentrale fiir gesundheitliche Aufklarung
[BZgA], 2018a). Sauglinge und Kleinkinder stellen durch ein unzureichend entwickeltes
Immunsystem eine Risikogruppe dar. Pneumokokken sind grampositive Bakterien, die
sich, einer englischen Studie zufolge, vor Einfilhrung der Impfung im Nasenrachenraum
jedes zweiten Kindes bis zum Alter von vier Jahren nachweisen lieBen (Hussain et al.,
2005). Die Besiedlung verursacht keine Symptome, kann allerdings zu invasiven Pneu-
mokokken-Erkrankungen fiihren. Hierbei ist insbesondere die Pneumokokken-Meningitis
gefiirchtet, da sie mit einer Letalitat von zehn Prozent verbunden ist. 15 Prozent der
Kinder mit Pneumokokken-Meningitis entwickeln neurologische Folgeschaden, acht Pro-
zent dauerhafte Horstorungen. Ein erhohtes Risiko flr invasive Pneumokokken-Erkran-
kungen besteht vor allem in den ersten beiden Lebensjahren. Vor Einflhrung der Impfung
betrug die durchschnittliche jahrliche Inzidenz der Pneumokokken-Meningitis 4,6 Falle
pro 100.000 Kinder bis zu einem Alter von einem Jahr (RKI, Epidemiologisches Bulletin
Nr. 36/2015).

In den ersten zwei Lebensjahren sieht der Impfkalender der STIKO vor, Kinder durch drei
Impfungen gegen Pneumokokken zu immunisieren. Die Standige Impfkommission hat
ihre Impfempfehlungen fir die Pneumokokken-Impfung im Sauglings- und Kleinkindalter
2015 geandert: Sauglinge sollen seitdem drei statt bis dahin vier Impfstoffdosen eines
Pneumokokken-Konjugat-Impfstoffes erhalten, und zwar im Alter von zwei, vier und elf
bis 14 Monaten (sogenanntes ,2+1-Impfschema’, zwei Grundimmunisierungen plus eine
Auffrischung) (Robert Koch-Institut [RKI], 2015). Dabei soll zwischen der zweiten und

dritten Dosis ein Mindestabstand von sechs Monaten eingehalten werden.

Fir Frihgeborene (Geburt vor der vollendeten 37. Schwangerschaftswoche) wird unver-
andert das ,3+1-Schema” im Alter von zwei, drei, vier und elf bis 14 Monaten empfohlen,
da in der Impfstoff-Zulassung die Anwendung des kirzeren Impfschemas bislang auf

Reifgeborene beschrankt ist.



Abbildung 2.12: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Pneumokokken-Impfung
im Jahr 2010 und 2017 nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2010 (N = 1.388.317),
2017 (N = 1.253.730) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2010 bzw. 2017

Aufgrund der besonderen Gefahrdung in den ersten beiden Lebensjahren sollte die Pneu- 20 Prozent der Kinder
mokokken-Impfung bis zum 14. Lebensmonat abgeschlossen sein. Damit ubereinstim-  sind nicht vor Pneumno-
mend zeigen die Analysen zum Impfzeitpunkt praktisch keine Pneumokokken-Impfungen  kokken geschiitzt.

bei Kindern hoheren Lebensalters.

Die Analysen zur Impfrate zeigen aber auch, dass knapp neun Prozent (Jahrgang 2015) bis
rund zehn Prozent (Jahrgang 2010) der Kinder iberhaupt nicht gegen Pneumokokken
geimpft wurden und bei weiteren zehn Prozent die Impfung begonnen (erste und zweite
Impfung), aber nicht abgeschlossen wurde. 20 Prozent der Kinder sind damit nicht vor
invasiven Pneumokokken-Erkrankungen geschitzt. Bereits bevor die STIKO in 2015
die Impfempfehlung auf das ,2+1-Schema” geandert hat, wurden rund 40 Prozent der

Kinder, die drei Impfdosen erhalten hatten, nach diesem Schema geimpft.
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Tabelle 2.14: Grundimmunisierung gegen Pneumokokken in den ersten beiden
Lebensjahren nach Geburtsjahr der Kinder

2010 10,3 69,0 6.029 1181 2102 5.185 3.553 40.212
2011 9.8 21 35 9.4 59 69,3 5.635 1204 2.0M 5.396 3.370 39.831
2012 9.3 1.8 3.4 9,5 6,1 69,8 5.434 1.070 2.002 5541 3.561 40.607
2013 9,0 1.7 3.3 9.4 6,2 70,3 5.318 1.026 1913 5514 3.671 41,328
2014 9.3 1.7 3.4 101 6,0 69,6 5.462 996 1967 5901 3.500 40.877
2015 8,6 2,0 8,5 6.3 40,6 34,0 4.829 1120 4807 3539 22834 19.099

*Bei drei Impfungen wurde unterschieden nach drei Impfungen unabhangig vom zeitlichen Abstand der Impfungen und drei
Impfungen mit einem Abstand von mindestens sechs Monaten zwischen der zweiten und dritten Impfung, was dem
2+1-Impfschema entspricht. **Wenn bei einem Kind die fiir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen flr die Auswertung nicht berticksichtigt. Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im
Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach Geburt in diesem Zeitraum durchgangig versicherter Kinder; Geborene
2010 (N =58.262), 2011 (N = 57.447), 2012 (N = 58.215), 2013 (N = 58.770), 2014 (N = 58.703), 2015 (N = 56.228)

Impfung reduziert die
pneumokokkenbedingte
Mortalitat bei Kindern
bis zu zwei Jahren um

60 Prozent.
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Dass Pneumokokken-Impfung nicht nur im Rahmen klinischer Studien, sondern auch in
der Flache wirksam ist, zeigen Untersuchungen aus den USA, die eine Reduktion der
pneumokokkenbedingten Mortalitdt um 60 Prozent bei Kindern bis zu zwei Jahren
belegen (Redelings et al.; 2005a, Redelings et al., 2005b). Malinahmen zur Verbesserung
der Akzeptanz der Pneumokokken-Impfung sind in Anbetracht der schweren Folgescha-
den und des hohen Risikos der Pneumokokken-Erkrankungen bei Kindern bis zu zwei

Jahren dringlich.

Eine aktuelle Metaanalyse zeigt zudem, dass die Pneumokokken-Impfung von Kindern
indirekte Effekte bei Erwachsenen zeigt. Die Haufigkeit invasiver Pneumokokken-Erkran-
kungen bei Erwachsenen scheint durch die Pneumokokken-Impfung von Kindern um
etwa 15 Prozent reduziert zu werden. Dies betrifft nur Erkrankungen durch die Subtypen

der Pneumokokken, gegen die Kinder geimpft worden sind (Shiri et al., 2017).



Kapitel 2
Impfungen bei Kindern und Jugendlichen

2.8.3 Rotaviren

Rotaviren sind die Erreger, die am haufigsten bei Sauglingen und Kleinkindern fur Durch-
fallerkrankungen verantwortlich sind. Symptomatisch zeigen sich Durchfall und Erbre-
chen mit der Gefahr eines hohen Flissigkeitsverlustes. Vor allem bei Kleinkindern kommt
es zu schweren Krankheitsverlaufen (Habib et al, 2014). Bis zum Ende des dritten
Lebensjahres erkranken 90 Prozent der Kinder zumindest einmal an einer rotavirus-
bedingten Enteritis. Hospitalisierung durch Erkrankung ist haufig, Todesfalle durch Rota-

virus-Enteritis sind bei uns nicht zu erwarten (Robert Koch-Institut [RKI], 2013).

Ziel der Impfung gegen Rotaviren ist es, schwere Rotavirus-Infektionen und dadurch
bedingte Hospitalisierung bei Kindern zu vermeiden. Hierflr konnte eine Wirksamkeit der
Impfung von 92 Prozent gezeigt werden. Gute Vertraglichkeit des Impfstoffes, Haufigkeit
der Infektion und Unwirksamkeit hygienischer MaBnahmen beim Verhindern von Erkran-

kung durch Rotaviren sind tragende Grinde fur die Impfempfehlung.

Gegen Rotaviren wird ab einem Alter von sechs Wochen mit je nach Impfstoff zwei oder
drei Dosen geimpft. Die Impfung sollte spatestens bis zum Alter von zwolf Wochen
begonnen und spatestens — je nach Impfstoff — bis zum Alter von 24 beziehungsweise
32 Wochen abgeschlossen sein, da es Signale gibt, dass das Risiko einer Invagination des
Darmes (ein Darmabschnitt sttilpt sich in einen anderen Darmabschnitt) bei hoherem
Alter zum Zeitpunkt der Impfung erhoht ist. Man geht davon aus, dass ein bis zwei Inva-
ginationen pro 100.000 geimpfte Kinder zusatzlich auftreten. Die Invagination ist die

haufigste Ursache des Darmverschlusses im Kleinkindesalter.

Die Routinedatenanalyse zum genauen Zeitpunkt der Impfung ist flr die Impfung gegen
Rotaviren methodisch schwierig, da die in den Daten vorliegenden Altersangaben nur
jahresgenau sind. Bei den im Jahr ihres ersten Geburtstags als geimpft ausgewiesenen
Kindern kann es sich um Kinder handeln, die in den letzten Monaten des Vorjahres gebo-
ren wurden und dementsprechend am Anfang des Jahres erst ein paar Wochen alt waren.
Die Impfung gegen Rotaviren ist erst seit August 2013 von der STIKO empfohlen und seit

dem 20. Dezember 2013 Leistung der gesetzlichen Krankenversicherung.
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60 Prozent der 2015
geborenen Kinder haben
eine Grundimmunisie-
rung gegen Rotaviren

erhalten.
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Abbildung 2.13: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Rotaviren-Impfung in 2017
nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2017 (N = 1.253.730) mit
mindestens einer Impfung im Jahr 2017. Anmerkung: Die Impfung gegen Rotaviren ist erst seit
August 2013 von der STIKO empfohlen und seit dem 20. Dezember 2013 Leistung der gesetzlichen
Krankenversicherung.

Analysen zur Akzeptanz der Impfung zeigen, dass gut 60 Prozent der 2015 geborenen
Kinder eine Grundimmunisierung gegen Rotaviren erhalten haben. Impfliicken sind hier
sicherlich weniger kritisch, da die Infektion weder zu Todesfallen noch zu Dauerschaden

fihrt und auch Herdenimmunitat nicht erreicht werden kann.

Tabelle 2.15: Grundimmunisierung gegen Rotaviren in den
ersten beiden Lebensjahren nach Geburtsjahr der Kinder

Anteilmit... mpfunglen) in Prozent  Anzahi mit.. mpfunglen)®
-------
2014 39,6 6.2 54,3 23.233 3.618 31.852
2015 311 55 63,4 17.486 3.098 35.644

*Wenn bei einem Kind die fiir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen fr die Auswertung nicht berticksichtigt. Anmerkung: Die Impfung
gegen Rotaviren ist erst seit August 2013 von der STIKO empfohlen und seit dem 20. Dezember
2013 Leistung der gesetzlichen Krankenversicherung. Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im
Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach Geburt in diesem Zeitraum durchgangig
versicherter Kinder; Geborene 2014 (N = 58.703), 2015 (N = 56.228)



2.8.4 Masern

Die Diskussion iber Impfungen ist aktuell vor allem eine Diskussion (ber die Impfung

gegen Masern. Die Einflihrung einer Masern-Impfpflicht fir Kinder und Mitarbeiter in
Kitas, Schulen, Arztpraxen und Krankenhdusern ist geplant (BMG, 2019). Der Bundes-
gesundheitsminister sieht vor, nicht geimpfte Kinder vom Kita-Besuch auszuschlieRen
und BuBgelder bis zu 2.500 Euro fiir Missachtung der Impfpflicht zu verhangen. Was ist
der Hintergrund, wie sind die aktuellen Impfraten und welche Aspekte sind bei der Einflih-

rung einer Impfpflicht zu bedenken?

Masern: keine harmlose Kinderkrankheit!

Masern gehoren zu den ansteckendsten Infektionskrankheiten des Menschen. Nicht-
immune Menschen infizieren sich bei Kontakt mit Masernerkrankten mit einer 90-pro-
zentigen Wahrscheinlichkeit. In Gemeinschaften ohne Masernimmunitdt infiziert ein
Erkrankter im Durchschnitt 9 bis 18 andere Menschen (Moss, 2017). Masern werden
durch Tropfcheninfektion beim Sprechen, Husten oder Niesen lbertragen. Masernviren in
Aerosolen bleiben zwei Stunden in der Luft infektids. Die Infektion fiihrt praktisch immer
zu einer Erkrankung, wobei Infizierte bereits vor Beginn der Symptomatik ansteckend
sind (Moss, 2017). Die hochste Erkrankungshaufigkeit findet sich bei Kindern bis zu zwei
Jahren. Die Masern-Impfung kann erst ab dem neunten Lebensmonat erfolgen, da von
der Mutter (bertragene Antikorper im ersten Lebensjahr die Impfviren neutralisieren
konnen und keine Daten zur Wirksamkeit und Sicherheit der Masern-Impfung fir Kinder
unter neun Monaten vorhanden sind. Kinder im ersten Lebensjahr sind daher auf einen
Schutz durch eine ausreichende Impfquote in der Bevdlkerung (,Herdenimmunitdt”)
angewiesen. Aber nicht nur Kinder im ersten Lebensjahr sind auf Herdenimmunitat gegen
Masern angewiesen. Auch Patienten mit eingeschrankter Immunabwehr sind durch
Maserninfektion gefahrdet. Dies sind zum Beispiel Patienten mit rheumatischen Erkran-
kungen, die biologische Arzneimittel erhalten, welche die Immunabwehr schwachen, oder
Patienten mit Tumorerkrankungen, die eine medikamentdse Tumortherapie erhalten. So
hat ein masernerkranktes Kind in einer onkologischen Klinik in Shanghai 23 weitere Kin-
der infiziert. Von diesen entwickelte jedes zweite schwere Komplikationen und jedes

flinfte erkrankte Kind verstarb an den Komplikationen der Masern (Ge et al., 2017).

Ein Masernerkrankter

infiziert im Durchschnitt

9 bis 18 andere Men-

schen.
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Masern zahlen zu den Infektionskrankheiten mit den hochsten Komplikationsraten. Ins-

besondere kleine Kinder sind betroffen. Eine von 1.000 Erkrankungen fiihrt zu einer post-
infektidsen Enzephalitis (Gehirnentziindung). 10 bis 20 Prozent der Betroffenen sterben
daran, weitere 20 bis 30 Prozent behalten neurologische Schaden zurtck. 60-mal haufi-
ger als die Enzephalitis tritt die Pneumonie als Komplikation der Masernerkrankung auf,
die ebenfalls haufig schwer und nicht selten tédlich verlauft (Moss, 2017; Bester, 2016;
Arenz et al., 2009). Weiterhin tritt sechs bis acht Jahre nach Masernerkrankung mit einer
Haufigkeit von 1:10.000 Erkrankungen eine dann todlich verlaufende subakute sklero-
sierende Panenzephalitis auf — eine Ausbreitung der Entziindung auf das gesamte
Gehirngewebe (Buchanan & Bonthius, 2012).

Die Haufigkeit der Masernerkrankung nimmt zu

In Europa sind in 2018 15-mal so viele Masernerkrankungen aufgetreten wie in 2016
oder dreimal so viele wie in 2017 (Thornton, 2019). In den ersten drei Monaten des Jahres
2019 sind mehr als dreimal so viele Masernerkrankungen aufgetreten wie im gleichen
Zeitraum 2018. In 2017 sind nach Schatzungen der WHO 110.000 Menschen an Masern
verstorben, vor allem Kinder unter einem Jahr sind betroffen (WHO). In Europa gab es
2018 in zehn Landern Todesfalle durch Masern (Muscat et al., 2019). Von Oktober 2018
bis April 2019 sind in Madagaskar 1.205 Menschen an Masern gestorben, das heif3t jeder
Tausendste der 117.075 in Madagaskar an Masern Erkrankten (WHO, 2019a).

Masernerkrankungen traten auch unter BARMER-versicherten Kindern und Jugendlichen
auf. Es wurde analysiert, wie hdufig bei ihnen eine Masernerkrankung (ICD-10-Kode BO5)
als ambulante, vom Arzt als gesichert gekennzeichnete Diagnose und/oder stationare
Entlassungsdiagnose kodiert wurde. Es zeigte sich eine Haufigkeit von 3,8 bis 12,5
Erkrankungsfallen pro 100.000 Versicherte bis 18 Jahre in den betrachteten Jahren. Daten
fur die Jahre 2018 und 2019 liegen noch nicht vor, so dass nicht geklart werden kann, ob
in und seit 2018 eine deutliche Zunahme der Erkrankungshaufigkeit auch bei BARMER-

Versicherten zu beobachten ist.



Tabelle 2.16: Haufigkeit kodierter Masernfélle bei bis 18-jdhrigen
BARMER-Versicherten in den Jahren 2010 bis 2017

2010 1.388.317 113 8,1
20M 1.382.897 172 12,5
2012 1.375.386 52 3,8
2013 1.361.652 135 9.9
2014 1.351.250 58 4,3
2015 1.320.708 152 11,5
2016 1.280.702 53 41
2017 1.253.730 66 52

Quelle: BARMER-Daten 2017; kodierte Masernerkrankung (ICD-10-Kode BO5): mindestens eine
gesicherte ambulante Diagnose und/oder eine stationdre Hauptdiagnose

Impfung gegen Masern: gut vertraglich und hoch wirksam

Die Impfung hat seit der Jahrtausendwende weltweit etwa 21 Millionen Todesfdlle durch
Masern verhindert (Dabbagh et al.,, 2018). Da der Mensch der einzige Wirt des Masern-
virus ist, besteht die Mdglichkeit, die Erkrankung durch flachendeckende Impfung auszu-
rotten. Dieses Ziel hatte die WHO flir Europa zundchst fiir 2015 gesetzt, musste es jedoch
wegen unzureichender Impfraten auf 2020 verschieben. In Anbetracht der aktuellen
Erkrankungszahlen und dem Auftreten von grol3eren Ausbriichen in Landern, in denen
Masern als ausgerottet galten — wie beispielsweise den USA —, erscheint eine Ausrottung
der Masern unrealistisch (Muscat et al., 2019). Dabei ist die Impfung gegen Masern hoch
wirksam und sicher: 93 Prozent der Geimpften haben nach der ersten und 97 Prozent
nach der im Abstand von mindestens vier Wochen erfolgenden zweiten Impfung Schutz
gegen die Erkrankung (Bester, 2016; Wichmann & Ultsch, 2013). Nach Empfehlung
der STIKO soll die erste Impfung mit 11 bis 14 Monaten und die zweite Impfung mit
15 bis 23 Monaten erfolgen. Milde Reaktionen wie Fieber (bis zu 15 Prozent) und
Hautausschlag (bis zu finf Prozent) sind haufig, ernstere Komplikationen sind sehr selten.
Eine Enzephalitis wurde zwar bei 1:1.000.000 der Geimpften beobachtet, ob hier ein
kausaler Zusammenhang mit der Impfung besteht oder die Erkrankung zufdllig in

zeitlicher Nahe zur Impfung auftrat, ist aber unklar (USA, 2018). Selbst in diesem Fall ware

Die Impfung gegen
Masern ist hoch

wirksam und sicher.
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die Inzidenz tausendfach geringer als bei der Masernerkrankung (Koskiniemi & Vaheri,

1989; Jorch et al., 1984).

Impfquote gegen Masern: Methodische Unterschiede der Ermittlung beachten!

Welcher Anteil der Kinder wird nun in Deutschland gegen Masern geimpft? Das Robert
Koch-Institut (RKI) stellt dazu im Epidemiologischen Bulletin Nr. 18 vom 02. Mai 2019
fest: Die Impfquote flr die erste Masern-Impfung lag 2017 im Bundesdurchschnitt bei
97,1 Prozent, die Quote fiir die zweite Masern-Impfung bei 92,8 Prozent. Die regional
niedrigste Impfquote fiir die zweite Masern-Impfung findet das RKI in Baden-Wiirttem-
berg mit 89,1 Prozent (RKI, 2019). Das RKI sieht die oben genannten Daten der Schul-
eingangsuntersuchungen in guter Ubereinstimmung mit den Daten aus der KiGGS-Studie
(Poethko-Miiller et al, 2019). Tatsachlich liegen die Impfquoten gegen Masern aber
deutlich niedriger: Bei Schuleingangsuntersuchungen wird die Impfquote praktisch aus-
schlieBlich auf Basis vorgelegter Impfpasse bestimmt. Bei den Schuleingangsunter-
suchungen 2017, die das RKI im Epidemiologischen Bulletin 2019 vorstellt, legten
8,4 Prozent der Kinder keinen Impfpass vor und wurden damit nicht berlcksichtigt. Kinder,
die Uberhaupt nicht geimpft wurden, haben natiirlich keinen Impfpass, und Studien
zeigen, dass die Impfquote bei Kindern, die einen Impfpass vorlegen, hoher ist als bei

Kindern, die das nicht tun beziehungsweise kdnnen (Poethko-Mdiller & Mankertz, 2011).

Auch KiGGS Uberschdtzt die Impfquote: KiGGS ist Bestandteil des Gesundheitsmoni-
torings am RKI und beinhaltet unter anderem wiederholt durchgefiihrte, fiir Deutschland
reprasentative Querschnittserhebungen bei Kindern und Jugendlichen im Alter von
0 bis 17 Jahren. Die Impfquoten werden ebenfalls auf Basis von Impfpassen erhoben und
die Studienteilnahme ist freiwillig. Nur 41,5 Prozent der Angesprochenen, das heif3t noch
nicht einmal jeder Zweite, hat Auskunft gegeben (Poethko-Miiller et al., 2019). Die Uber-
schdtzung der Impfquoten trifft auch fir die KV-Impfsurveillance zu: Bei der KV-Impfsur-
veillance, bei der das RKI in Kooperation mit den kassenarztlichen Vereinigungen
Abrechnungsdaten der gesetzlichen Krankenversicherung auswertet, werden bei der
Quotenberechnung nicht geimpfte Kinder nicht berlicksichtigt und die Impfquote wird
infolgedessen Uiberschatzt (Rieck, 2018).



Die Ermittlung von Impfquoten bei BARMER-versicherten Kindern ermdglicht im Gegen-

satz zu den vom RKI aufgefiihrten Studien auch die Kinder zu berticksichtigen, die gar
nicht geimpft wurden. Die nachfolgenden Analysen BARMER-Versicherter unterscheiden
sich also in einem wichtigen Punkt: Analysiert werden die Daten zu ALLEN bei der
BARMER versicherten Kindern, unabhangig von der Existenz eines Impfpasses und unab-
hangig von der Bereitschaft zur Teilnahme an einer Umfrage. Insofern zeichnen die dar-

gestellten Daten ein realistischeres Bild der tatsachlichen Masern-Impfquote.

Masern-Impfquote von BARMER-Versicherten in den ersten zwei, vier

und sechs Lebensjahren

Entsprechend den Impfempfehlungen der STIKO soll die Grundimmunisierung gegen
Masern mit einer zweimaligen Impfung Ende des zweiten Lebensjahres abgeschlossen
sein. Die nachfolgende Tabelle zeigt den Anteil der gegen Masern geimpften Kinder in
den ersten beiden Lebensjahren fiir die Geburtskohorten 2010 bis 2015 an. Hierbei wird
differenziert dargestellt, welcher Anteil der Kinder keine, eine oder zwei Impfungen gegen

Masern erhalten hat.

Es zeigt sich, dass der Anteil der Kinder mit mindestens einer Impfung gegen Masern in
den ersten beiden Lebensjahren von 90,6 Prozent bei in 2010 geborenen Kindern auf
92,5 Prozent bei in 2015 geborenen Kindern gestiegen ist. Auch die Auswertung der
vollstandigen Immunisierung, das heilt von Kindern mit zwei Impfungen gegen Masern,
zeigt, dass der Anteil von 73,8 Prozent auf 78,9 Prozent gestiegen ist, aber noch deutlich
unter der angestrebten Impfquote von 95 Prozent liegt. Wertet man alle Bundeslander
ohne Sachsen — wegen der dort abweichenden Impfempfehlung — aus, wird auch dann
fur die vollstandige Immunisierung nur eine Impfquote von 76,0 Prozent fir die Geburts-
kohorte 2010 und von 80,5 Prozent fiir die Geburtskohorte 2015 erreicht. Der Anteil der

nicht geimpften Kinder ist tiber die Jahre erfreulicherweise kontinuierlich zurtickgegangen.

Die BARMER-Analysen
berticksichtigen auch
Kinder, die gar nicht

geimpft wurden.

Die Masernimpfquote
liegt mit 80,5 Prozent
noch deutlich unter der
angestrebten Impfquote

von 95 Prozent.
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Tabelle 2.17: Grundimmunisierung gegen Masern in den ersten beiden Lebensjahren
nach Geburtsjahr der Kinder

2010 16,8 73,8 5.484 9.779 42.999
2011 8,7 16,4 74,9 4.975 9.446 43.026
2012 8,4 16,6 75,0 4.880 9.652 43.683
2013 7.3 14,5 78,3 4.265 8.510 45,995
2014 7.8 14,1 781 4.567 8.283 45.853
2015 75 13,7 789 4.193 7.693 44,342

*Wenn bei einem Kind die fir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen fir die Auswertung nicht berticksichtigt.

Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach
Geburt in diesem Zeitraum durchgangig versicherter Kinder; Geborene 2010 (N = 58.262), 2011
(N'=57.447),2012 (N =58.215), 2013 (N = 58.770), 2014 (N = 58.703), 2015 (N = 56.228)

Tabelle 2.18: Grundimmunisierung gegen Masern in den ersten vier Lebensjahren
nach Geburtsjahr der Kinder

2010 9.2 84,0 3.532 4.813 43,749
20M 58 8,3 859 2.961 4.227 43.740
2012 55 8,2 86,3 2.811 4153 43913
2013 52 7.3 874 2.697 3.766 44,992

*Wenn bei einem Kind die fiir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen fir die Auswertung nicht berticksichtigt.

Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des vierten Kalenderjahres nach
Geburt in diesem Zeitraum durchgangig versicherter Kinder; Geborene 2010 (N = 52.094),

2011 (N =50.928), 2012 (N = 50.877), 2013 (N = 51.455)



Tabelle 2.19: Grundimmunisierung gegen Masern in den ersten sechs Lebensjahren
nach Geburtsjahr der Kinder

2010 87,6 2.780 3.011 41.070
2011 5.2 59 88,8 2.393 2718 40.669

*Wenn bei einem Kind die fiir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen
erreicht war, wurden weitere Impfungen fiir die Auswertung nicht beriicksichtigt.

Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des sechsten Kalenderjahres
nach Geburt in diesem Zeitraum durchgdngig versicherter Kinder; Geborene 2010 (N = 46.861),
2011 (N = 45.780)

Abbildung 2.14: Grundimmunisierung gegen Masern in den ersten zwei, vier
beziehungsweise sechs Lebensjahren nach Geburtsjahr der Kinder
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des zweiten, vierten beziehungs-
weise sechsten Kalenderjahres nach Geburt in diesem Zeitraum durchgangig versicherter Kinder.
Wenn bei einem Kind die fiir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen flr die Auswertung nicht berticksichtigt.
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Wie die Analysen zeigen, erfolgen bei nicht zeitgerecht geimpften Kindern in den Folge-

jahren Nachimpfungen. Jedoch selbst im Alter von sechs Jahren haben 2011 geborene
Kinder nur zu 88,8 Prozent eine vollstandige Immunisierung gegen Masern. Die vom RKI
publizierte Impfquote bei den Schuleingangsuntersuchungen, die je nach Bundesland bei
den vier- bis siebenjahrigen Kinder durchgefiihrt werden, von 92,8 Prozent (RKI, 2019)

tberschatzt die vollstandige Immunisierung gegen Masern deutlich.

Die Auswertung zeigt eindruicklich, dass in keinem der betrachteten Jahrgange die
notwendige Impfrate von Gber 95 Prozent fiir Herdenimmunitat und Unterbrechung der
Masernverbreitung erreicht worden ist. Das gilt sowohl flr die zeitgerechte Impfung in
den ersten beiden Lebensjahren als auch fir die Impfquoten im Alter der Einschulung.
Zwar ist eine leichte Verbesserung der Impfrate von 74 Prozent auf 79 Prozent bei der
Impfung in den ersten beiden Lebensjahren tber finf Jahre zu beobachten, diese reicht
jedoch bei weitem nicht aus, um Herdenimmunitat zu bewirken oder die Ausrottung der

Masern zu ermdglichen.

Nachfolgend wird dargestellt, in welchem Lebensalter bei der BARMER versicherte Kin-
der und Jugendliche gegen Masern geimpft worden sind. Dabei wird das Bundesland
Sachsen separat gezeigt, da hier die zweite Masern-Impfung nicht mit 15 bis 23 Lebens-
monaten, sondern frihestens zur U8 (46.—48. Lebensmonat) bis spdtestens oder zur
Schulaufnahmeuntersuchung empfohlen wird. Es zeigt sich, dass in Sachsen dadurch
deutlich spater als in den anderen Bundeslandern und auch noch nach dem Einschu-

lungsalter geimpft wird.



Abbildung 2.15: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Masern-Impfung im Jahr 2017
nach Lebensalter fiir alle Bundeslander ohne Sachsen und fiir Sachsen
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2017 (Bundeslander [BL] ohne
Sachsen, N = 1.208.436, Sachsen, N = 45.295) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2017

Die Impfungen gegen Masern, Mumps, Rételn und Varizellen kénnen bis zum vollendeten
17. Lebensjahr nachgeholt werden. Bei Masern, wie bei Mumps, erfolgten nach dem
Einschulungsalter (auRer in Sachsen) praktisch keine Impfungen mehr. In Anbetracht der

unzureichenden Impfquote ist dies ein unbefriedigender Zustand.

Bei den Bundeslandern hat, abgesehen von Sachsen, Thiringen mit 71,9 Prozent die
niedrigste vollstandige Impfquote bei den zweijahrigen Kindern, Bayern mit 84,8 Prozent
bei den vierjahrigen Kindern und Baden-Wirttemberg mit 86,4 Prozent bei den sechs-
jahrigen Kindern. Bei den Schuleingangsuntersuchungen berichtet das RKI ebenfalls fir
Baden-W(rttemberg die regional niedrigste Impfquote (RKI, 2019). Die Impfquote sach-
sischer Kinder hinkt auch im Einschulungsalter deutlich hinter den anderen Bundeslan-
dern her. Immerhin erfolgen hier noch in den Grundschuljahren Nachimpfungen, wie oben

gezeigt, aber die Kinder bleiben lange unzureichend vor Erkrankung geschiitzt.

Bei MMR erfolgten nach
dem Einschulungsalter
praktisch keine Nach-

impfungen.
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Abbildung 2.16: Vollstéandige Grundimmunisierung gegen Masern in den ersten zwei,
vier beziehungsweise sechs Lebensjahren nach Bundesléandern
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des zweiten, vierten beziehungs-
weise sechsten Kalenderjahres nach Geburt in diesem Zeitraum durchgangig versicherter Kinder mit
Angabe zum Bundesland; Impfung in den ersten zwei Lebensjahren, Geborene 2015 (N = 55.989),
Impfung in den ersten vier Lebensjahren, Geborene 2013 (N = 51.206), Impfung in den ersten sechs
Lebensjahren, Geborene 2011 (N = 45.471)



Tabelle 2.20: Vollstéandige Grundimmunisierung gegen Masern in den ersten zwei, vier
beziehungsweise sechs Lebensjahren nach Bundeslandern

Baden-Wirttemberg 778 85,3 86,4
Bayern 76,0 84,8 86,6
Berlin 80,7 89,1 89,4
Brandenburg 80,8 89,4 90,5
Bremen 777 85,3 86,5
Hamburg 83,8 88,6 89,9
Hessen 83,4 89,8 90,3
Mecklenburg-Vorpommern 76,4 87,2 90,5
Niedersachsen 81,6 88,5 88,8
Nordrhein-Westfalen 83,3 90,0 90,6
Rheinland-Pfalz 80,9 89,0 88,2
Saarland 76,8 881 89,6
Sachsen 275 66,5 79,7
Sachsen-Anhalt 789 89,3 90,5
Schleswig-Holstein 83,4 89,4 91,0
Thiringen 71,9 85,9 88,9
Alle Bundeslander 78,9 87,4 88,8

Quelle: BARMER-Daten 2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des zweiten, vierten
beziehungsweise sechsten Kalenderjahres nach Geburt in diesem Zeitraum durchgangig
versicherter Kinder mit Angabe zum Bundesland; Impfung in den ersten zwei Lebensjahren,
Geborene 2015 (N = 55.989), Impfung in den ersten vier Lebensjahren, Geborene 2013

(N =51.206), Impfung in den ersten sechs Lebensjahren, Geborene 2011 (N = 45.471)

Masern sind keine harmlose Kinderkrankheit, auch wenn manche Impfgegner sie daftir
halten. Zudem ist die Impfung millionenfach verabreicht worden und Nebenwirkungen
sind genau bekannt und quantifiziert. Es stellt sich damit die Frage, ob bei einer so ein-
deutigen Risiko-Nutzen-Konstellation die Flrsorgepflicht der Eltern fir ihre Kinder es

nicht bereits erfordert, die Immunisierung gegen Masern durchfiihren zu lassen.
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Kapitel 2
Impfungen bei Kindern und Jugendlichen

Was ist bei der Einflihrung einer Impfpflicht gegen Masern zu bedenken?

Anfang 2019 hat die WHO die Impfverweigerung auf die Liste der zehn grol3ten Bedro-
hungen der Weltgesundheit gesetzt (WHO, 2019b). Dies fihrt zur Frage, ob die Einflih-
rung einer Impfpflicht gerechtfertigt ist. Ethische Rechtfertigung und Angemessenheit
einer Impfpflicht sind dazu durch Offentlichkeit und Politik zu beurteilen. Die Effekte der
2015 durch das Praventionsgesetz eingeflihrten Beratungspflicht von Eltern zu vollstan-
digen, altersgemal3en, nach den Empfehlungen der Standigen Impfkommission durchzu-
fihrenden Impfungen bei Kita-Aufnahme sind bisher nicht untersucht und publiziert
worden. Inwieweit eine konsequente Umsetzung erfolgt, ist ebenfalls unklar. Erkennt-
nisse dazu waren hilfreich, um zu diskutieren, welche gewtinschten und unerwiinschten
Effekte die Einflhrung der Impfpflicht gegen Masern haben kann. Gewtnscht und essen-
tiell fr den Schutz von Sduglingen bis zu neun Monaten, die noch nicht geimpft werden
konnen, und von Menschen mit eingeschrankter Immunabwehr ware eine Steigerung der
Durchimpfungsrate auf mehr als 95 Prozent. Bei — wie offensichtlich geplant — konse-
quenter Durchsetzung der Impfpflicht kdnnte dies bezlglich der dann impfpflichtigen
Kinder gelingen. Nicht selten — siehe hierzu auch den Expertenbeitrag von MacDonald in
diesem Report — kommt es aber als Folge der Einflhrung einer Impfpflicht zu einer
Zunahme der Anzahl aus medizinischen Griinden nicht zu Impfender (Delamater et al,,
2017). Die prazise Definition von akzeptierten medizinischen Kontraindikationen ist daher
wichtig. Ungel6st ist zudem das Problem der Impfllicken bei Jugendlichen und Erwachse-
nen. Eine Stichprobenuntersuchung zeigt, dass nur 64 Prozent der 24- bis 30-Jahrigen
und 32 Prozent der 31- bis 42-Jahrigen zwei Masern-Impfungen erhalten haben (Bitze-
geio et al,, 2019). Der hohe Anteil von bis zu 30 Prozent der 20- bis 39-Jahrigen an den
Masernerkrankungen weist auf die Bedeutung dieser Immunitdtsliicken hin (RKI, 2017).
Ein weiterer Aspekt ist, dass die Einfiihrung einer verpflichtenden Impfung gegen Masern
sich ungunstig auf die Akzeptanz weiterhin freiwilliger Impfungen auswirken kann. Dies
hat in Frankreich und Italien dazu gefiihrt, dass die Anzahl verpflichtender Impfungen
erhoht worden ist (Ward et al., 2018; Ricciardi et al., 2018). Ein ldsbares, aber aktuell
bestehendes Problem ist zudem, dass seit 2012 in Deutschland kein monovalenter Impf-
stoff gegen Masern mehr im Markt ist. Auch bei Einfiihrung einer Impfpflicht gegen
Masern mussen daher begleitende MalRnahmen ergriffen werden, um die Wichtigkeit der

Impfung und auch die gleichermal’en bestehende Wichtigkeit weiterhin freiwilliger



Impfungen zu vermitteln. Der Hinweis, dass die Impfung nicht nur den Geimpften schiitzt,

sondern auch Menschen, die aus medizinischen Griinden (noch) nicht geimpft werden
dirfen, konnte helfen, die Impfbereitschaft zu erhohen (Bohm et al., 2019). Wie im Exper-
tenbeitrag von MacDonald erlautert, ist festzustellen: Es gibt keine einfache Losung fiir

ein komplexes Problem.

2.8.5 Mumps

Mumps ist eine Virusinfektion, die in jedem Lebensalter auftreten kann. Ein Drittel der
Erkrankungen verlauft subklinisch, das heit ochne vom Patienten wahrgenommene
Symptome. Dies trifft insbesondere bei Kindern unter zwei Jahren zu. Typisch fiir Mumps
ist die Schwellung der Speicheldrisen (Hviid et al., 2008). Das typische Erkrankungsalter
lag vor Einfihrung der Impfung zwischen dem flinften und neunten Lebensjahr, heute
sind Erkrankte im Durchschnitt deutlich alter, wobei die hochste Erkrankungsinzidenz bei
20- bis 24-jahrigen Menschen gefunden wird. Dies ist insofern problematisch, als Kom-
plikationen mit zunehmendem Erkrankungsalter haufiger auftreten, wobei vor allem
Manner betroffen sind. Meningitis, Enzephalitis, Pankreatitis und bleibende Schwerhdrig-
keit kénnen die Folge sein. Beim erwachsenen Mann ist eine Entziindung des Hodens
(Orchitis) mit Hodenatrophie eine haufige und gefiirchtete Komplikation (Gupta et al,,
2005; Russell & Donald, 1958). Innerhalb von acht Jahren (2010 bis 2017) ist die Anzahl
der kodierten Mumpsfalle bei bis 18-jdhrigen BARMER-Versicherten um 67 Prozent auf
4,8 Erkrankungen pro 100.000 Versicherte dieser Altersgruppe zuriickgegangen.

Meningitis, Enzephalitis,
Pankreatitis, Schwer-
horigkeit und Hoden-
entziindung kénnen

als Folge von Mumps

auftreten.
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Tabelle 2.21: Haufigkeit bei Kindern und Jugendlichen kodierter Mumpserkrankungen
in den Jahren 2010 bis 2017

2010 1.388.317 14,7
2011 1.382.897 194 14,0
2012 1.375.386 162 11,8
2013 1.361.652 123 9,0
2014 1.351.250 93 6,9
2015 1.320.708 75 5,6
2016 1.280.702 74 5,8
2017 1.253.730 61 4,8

Quelle: BARMER-Daten 2017; kodierte Mumpserkrankung (ICD-10-Kode B26): Mindestens eine
gesicherte ambulante Diagnose und/oder eine stationdre Hauptdiagnose

Die Mumps-Impfung schiitzt nicht nur den Geimpften, sondern kann bei mehr als 95 Pro-
zent Impfrate Herdenschutz bewirken und — da der Mensch das einzige Erregerreservoir
der Mumpsviren ist — die Erkrankung ausrotten. In Finnland ist dies gelungen, seit 2000
werden dort keine Mumpserkrankungen mehr beobachtet (Vandermeulen et al., 2009). In

Deutschland sind wir davon leider weit entfernt.

1976 hat die STIKO erstmals die Mumps-Impfung empfohlen, seit 2001 empfiehlt sie die
erste Immunisierung im Alter von 11 bis 14 Monaten und eine zweite Mumps-Impfung
im Alter von 15 bis 23 Monaten. Die Impfung erfolgt mit einem Kombinationsimpfstoff

und kann bis zum vollendeten 17. Lebensjahr nachgeholt werden.

Die Analysen auf Basis der Krankenkassendaten zeigen, dass zu keinem Zeitpunkt bei
den BARMER-versicherten Kindern eine Durchimpfungsrate von 80 Prozent erreicht
worden ist. Bei einem von acht Kindern, die die erste Immunisierung erhalten, wird die

zweite Impfung nicht durchgefihrt.



Tabelle 2.22: Grundimmunisierung gegen Mumps in den ersten beiden Lebensjahren
nach Geburtsjahr der Kinder

2010 16,7 73,7 5572 9.725 42.965
2011 8,8 16,4 74,8 5.045 9.408 42,994
2012 8,5 16,5 75,0 4.961 9.612 43.642
2013 7.4 14,4 78,2 4.378 8.437 45,955
2014 7.9 14,0 781 4.627 8.246 45.830
2015 75 13,7 78,8 4.215 7.680 44.333

*Wenn bei einem Kind die fir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen fir die Auswertung nicht berlicksichtigt. Quelle: BARMER-Daten
2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach Geburt in diesem
Zeitraum durchgdngig versicherter Kinder; Geborene 2010 (N = 58.262), 2011 (N = 57.447),

2012 (N =58.215), 2013 (N = 58.770), 2014 (N = 58.703), 2015 (N = 56.228)

Die Analyse der Impfzeitpunkte zeigt, dass die grundsatzlich mogliche und empfohlene
Nachimpfung ebenfalls nicht in Anspruch genommen wird. Bei Mumps erfolgen nach dem
Einschulungsalter praktisch keine Impfungen mehr. Das Impfverhalten hat sich im Ver-

gleich zu 2010 nur wenig verandert.
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Abbildung 2.17: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Mumps-Impfung im Jahr 2010
und 2017 nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2010 (N = 1.388.317),
2017 (N = 1.253.730) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2010 beziehungsweise 2017

Die ungenligende Haufigkeit von Mumps-Impfungen ist nicht nur fiir die unzureichend
geschutzten Kinder ein vermeidbares Risiko. Auch die jetzt hdufiger erkrankenden
Erwachsenen sind wegen der hoheren Komplikationsrate im Vergleich zu Kindern rele-
vant gefahrdet. Hinzu kommt, dass die Immunitat nach Impfung offensichtlich im Laufe
der Zeit zuriickgeht, so dass bei Mumpsausbriichen auch Erwachsene mit abgeschlosse-
ner Grundimmunisierung, das heif3t mit zwei erfolgten Impfungen, betroffen sein kdnnen
(Whelan et al., 2010). Es gibt also zahlreiche gute Griinde, eine flachendeckende Impfung

gegen Mumps anzustreben und auch in Deutschland die Erkrankung auszurotten.

2.8.6 Roteln

Roteln ist eine vor allem durch Tropfcheninfektion Ubertragene Viruserkrankung mit
einem in der zweiten Krankheitswoche auftretenden typischen Hautausschlag: einem
kleinfleckigen makulosen oder makulopapuldsen Exanthem. Es konnen Kopfschmerzen,
subfebrile Temperaturen, Lymphknotenschwellungen, ein leichter Katarrh der oberen

Luftwege oder eine Konjunktivitis auftreten. Etwa 50 Prozent der Infektionen im



Kindesalter verlaufen asymptomatisch. Ansteckend sind Erkrankte bereits in der Woche

vor Auftreten des Hautausschlages sowie asymptomatisch Erkrankte, wodurch die Uber-
tragung der Roteln begtinstigt und eine Expositionsprophylaxe Ungeimpfter unmaglich
gemacht wird. Abgesehen von einer selten auftretenden Meningoenzephalitis als neuro-
logische Komplikation mit einer Letalitat von 20 Prozent ist der Verlauf der Erkrankung

meist gutartig.

Bei BARMER-versicherten Kindern und Jugendlichen ist die Zahl von kodierten Rételner-
krankungen von 2010 zu 2017 um sieben Prozent zuriickgegangen. Trotzdem gab es
2017 noch 80 Erkrankungsfalle, entsprechend einer Haufigkeit von 6,4 Erkrankungen pro
100.000 Kinder und Jugendliche.

Tabelle 2.23: Haufigkeit bei Kindern und Jugendlichen kodierter Rotelnerkrankungen
in den Jahren 2010 bis 2017

2010 1.388.317 251
2011 1.382.897 264 191
2012 1.375.386 218 15,9
2013 1.361.652 187 13,7
2014 1.351.250 124 9,2
2015 1.320.708 74 56
2016 1.280.702 57 4,4
2017 1.253.730 80 6,4

Quelle: BARMER-Daten 2017; kodierte Rotelnerkrankung (ICD-10-Kode BO6): mindestens
eine gesicherte ambulante Diagnose und/oder eine stationdre Hauptdiagnose

Die Gefahrlichkeit der Rotelninfektion liegt in dem Risiko der Schadigung des Embryos
beziehungsweise Fetus bei Erkrankung schwangerer Frauen. Art und Schweregrad der
Schadigung hangen vor allem vom Zeitpunkt der Infektion ab. Bei Infektion im ersten
Drittel der Schwangerschaft kommt es bei 90 Prozent der ungeborenen Kinder zu
bleibender Schadigung, aber auch zu Spontanabort oder Frihgeburt. Bei Infektion wah-

rend des zweiten Trimenons wird jedes dritte ungeborene Kind bleibend geschadigt. Das

Die Gefahrlichkeit der
Rotelninfektion liegt

in dem Risiko der Scha-
digung des Embryos
beziehungsweise Fetus
bei Erkrankung schwan-

gerer Frauen.
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Vollbild des kongenitalen Rotelnsyndroms umfasst Defekte des Herzens, der Augen,

Innenohrtaubheit, Enzephalitis, Myokarditis und Mikrozephalie. Postnatal kdnnen
Gedeihstorung, Retardierung oder Verhaltensauffalligkeiten als Folge der Rotelninfektion
auftreten (Dewan & Gupta, 2019).

Ziel der Impfempfehlung ist die Verhinderung des kongenitalen Rotelnsyndroms (CRS):
1964 bis 1965 wurden wahrend einer Rotelnepidemie in den USA 20.000 Kinder mit
kongenitalem Rotelnsyndrom geboren und weitere 8.000 verstarben daran (Dewan &
Gupta, 2019). Die Weltgesundheitsorganisation (WHO) hatte daher das Ziel formuliert, die
Rételn und das kongenitale Rotelnsyndrom zu eliminieren, und konnte eine Verringerung
der Rotelninfektionen um 97 Prozent von 2000 bis zu 2016 erreichen. Eine hohe Impf-
quote von mindestens 95 Prozent ist eine entscheidende Voraussetzung fiir das Errei-
chen des Eliminationsziels (Eliminating measles and rubella and preventing congenital
rubella infection, WHO European Region strategic plan 2005-2010). Rickldufige Impfra-
ten aber gefahrden die Zielerreichung: 513 Erkrankungsfdlle in Europa im letzten Jahr
unterstreichen dies. Bei der vor allem zu schiitzenden Personengruppe der Schwangeren
besteht eine Kontraindikation fiir die Roteln-Impfung, so dass Kinder und gegebenenfalls
auch Frauen im gebarfahigen Alter vor Eintritt einer Schwangerschaft geimpft werden

sollten.



In der Bundesrepublik wurde die Roteln-Impfung 1974 eingefiihrt. Sie wird seit 1980 als

Kombinationsimpfung mit Masern und Mumps (MMR) empfohlen. Seit 1991 wird fiir
Kinder eine zweimalige MMR-Impfung empfohlen. Seit 2001 gilt die Altersempfehlung
von 11 bis 14 Monaten fiir die erste Impfdosis. Die zweite Impfdosis sollte mit einem
Mindestabstand von vier Wochen im zweiten Lebensjahr gegeben werden. Bei Frauen im
gebarfahigen Alter soll der Nachweis von zwei Rételn-Impfungen erbracht werden. Fiir in
der Kindheit ungeimpfte Frauen im gebarfahigen Alter und flr Frauen mit unklarem Impf-
status wird das Nachholen von zwei Roteln-Impfungen im Abstand von mindestens
vier Wochen empfohlen. Einmal geimpfte Frauen sollen eine zweite Impfung erhalten, da
der Impfschutz bei einmaliger Impfung unsicher ist: Bei Untersuchungen im Rahmen
eines Rotelnausbruchs in den Niederlanden und Kanada war etwa ein Prozent der
Erkrankten einmalig gegen Rételn geimpft (Hahne et al., 2009); bei einem Rételnausbruch
in Osterreich 2009 waren zehn Prozent der Erkrankten einmalig geimpft. Zweimal
geimpfte Personen waren nicht unter den Erkrankten (Kasper et al., 2010). Einzelflle der
Erkrankung von einmalig geimpften Frauen an Roteln mit nachfolgend auftretender

Rotelnembryopathie sind beschrieben (Ushida et al., 2003).

Roteln-Impfung bei Madchen in den ersten zwei, vier und sechs
Lebensjahren

Da zur Vermeidung der Rételnembryopathie wichtig ist, dass Frauen, wenn sie schwan-
ger werden, einen vollstandigen Roteln-Impfschutz haben, wurde die Impfquote der
Roteln-Impfung speziell fiir Madchen ausgewertet. Entsprechend den aktuellen Empfeh-
lungen der STIKO sollte die Immunisierung gegen Rotelninfektion durch zweimalige
Impfung bis zum Ende des zweiten Lebensjahres abgeschlossen sein. Es wurde daher
analysiert, welcher Anteil der BARMER-versicherten Madchen innerhalb der ersten
beiden Lebensjahre eine vollstandige, partielle oder keine Impfung gegen Rételn erhalten
hat. AulRerdem wurde analysiert, ob sich die relativen Haufigkeiten der Roteln-Impfung
im Zeitverlauf verandert haben. Die Ergebnisse zeigen nachfolgende Tabellen: Auch wenn
der Anteil vollstandig gegen Rételn immunisierter Madchen von 73,9 Prozent in 2010 auf
78,9 Prozent in 2015 angestiegen ist, war auch in 2017 jedes fiinfte Madchen im Alter

van zwei Jahren (Geburtsjahrgang 2015) nicht ausreichend gegen Roteln immunisiert.

2017 war jedes flinfte
Madchen im Alter von
zwei Jahren nicht aus-
reichend gegen Roteln

immunisiert.
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Tabelle 2.24: Grundimmunisierung gegen Raoteln in den ersten beiden Lebensjahren
nach Geburtsjahr der Madchen

2010 28.725 16,5 73,9 2.780 4.726 21.219
2011 28.169 8,8 16,1 751 2.489 4.522 21158
2012 28.262 8,7 16,0 75,3 2.449 4.518 21.295
2013 28.734 7.4 14,0 78,6 2117 4.030 22587
2014 28.583 8,0 13,6 78,4 2.284 3.891 22.408
2015 27.395 75 13,6 78,9 2.059 3.732 21.604

*Wenn bei einem Kind die fir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen flr die Auswertung nicht berticksichtigt. Quelle: BARMER-Daten
2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach Geburt in diesem
Zeitraum durchgdngig versicherter Madchen

Die Impfungen gegen Masern, Mumps, Rételn und Varizellen kdnnen bis zum vollendeten
17. Lebensjahr nachgeholt werden. Insofern ist es interessant zu untersuchen, inwieweit
Defizite der Grundimmunisierung nach Abschluss des zweiten Lebensjahres behoben

werden.

Tabelle 2.25: Roteln-Impfung bei Madchen in den ersten vier Lebensjahren

2010 25.639 83,8 1.849 2.301 21.489
20M 24.974 6,1 8,0 85,9 1.519 2000  21.455
2012 24.716 5,8 8,0 86,2 1.431 1.973 21312
2013 25136 55 7.0 87,5 1.371 1.769 21.996

*Wenn bei einem Kind die fiir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen flr die Auswertung nicht berticksichtigt. Quelle: BARMER-Daten
2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des vierten Kalenderjahres nach Geburt in diesem
Zeitraum durchgangig versicherter Madchen



Tabelle 2.26: Roteln-Impfung bei Madchen in den ersten sechs Lebensjahren

2010 23.026 87,5 1.456 1.412 20.158
20M 22.408 55 5,7 88,8 1.239 1.267 19.902

*Wenn bei einem Kind die fir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen fiir die Auswertung nicht berlcksichtigt. Quelle: BARMER-Daten
2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des sechsten Kalenderjahres nach Geburt in diesem
Zeitraum durchgangig versicherter Madchen

VVom Ende des zweiten bis zum Ende des sechsten Lebensjahres werden von den 2011
geborenen Kindern rund 14 Prozent zusatzlich ausreichend gegen Rételn immunisiert.

Die Rate der Grundimmunisierung stieg damit von 75,1 Prozent auf 88,8 Prozent.

Wie die nachfolgende Grafik zeigt, erfolgen nach dem Schuleintritt praktisch keine  Nach dem Schuleintritt

Roteln-Impfungen mehr. Bei Madchen ware wiinschenswert, dass vor Eintritt einer  erfolgen praktisch keine
(ungeplanten) Schwangerschaft ein vollstandiger Impfschutz besteht. Eine Uberpriifung  Rételn-Impfungen mehr.
des Impfschutzes und Nachimpfung im Teenageralter findet aber offensichtlich nicht

statt. Zwischen 2010 und 2017 hat sich hier das Impfverhalten nicht verandert.
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Abbildung 2.18: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Roteln-Impfung im Jahr 2010
und 2017 nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2010 (N = 1.388.317),
2017 (N = 1.253.730) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2010 beziehungsweise 2017

2.8.7 Varizellen

Eine Erstinfektion mit dem Varizella-Zoster-Virus, die meist schon im Kindesalter auftritt,
aulRert sich in Form von Windpocken (Varizellen). Der Mensch ist der einzige Trager des
Virus und die Ubertragung erfolgt meist iiber die Abgabe von winzigen Speicheltropfen
beim Husten, Niesen, Sprechen (Tropfcheninfektion) oder den direkten Kontakt mit der
Flissigkeit aufgeplatzter Windpocken-Blaschen, die tber die Hand in Nase oder Mund
gelangt (Schmierinfektion) (Robert Koch-Institut [RKI], 2018e). Mit 750.000 Erkrankun-
gen pro Jahr vor Einfihrung der Impfung sind Windpocken die hdufigste durch Impfung zu
verhindernde Erkrankung in Deutschland. Komplikationen werden bei etwa fiinf Prozent
der Erkrankten beobachtet, eine Krankenhausbehandlung erfolgt wegen Pneumonie oder
neurologischer Stérungen (Choo et al,, 1995; Liese et al., 2008). Die Durchseuchung mit
Varizellen lag bei zehnjdhrigen Kindern vor Einfihrung der Impfung bei iber 90 Prozent,

was die hohe Krankheitslast durch Varizellen unterstreicht.

2004 sprach die STIKO eine Empfehlung zur allgemeinen Varizellen-Impfung aus. Nach

Einfihrung der Varizellen-Impfung in den USA im Jahr 1995 ging dort die Anzahl von



Varizellenfdllen in den folgenden finf Jahren um 80 Prozent zurlck. Dies beobachtete
man auch in Deutschland: Von 2005 bis 2012 ist die Zahl der Varizellenfalle um 85 Pro-

zent zurlickgegangen, der Rickgang war mit 92 Prozent am stdrksten bei den ein- bis
vierjahrigen Kindern zu beobachten (Siedler & Arndt, 2010). Auch die Komplikationen der
Varizellen waren stark riickldufig, wie auch die stationdre Behandlungsbeduirftigkeit wegen
Varizellen (Siedler & Dettmann, 2014; Spackova et al., 2010). Bei BARMER-versicherten
Kindern und Jugendlichen ist die Zahl von kodierten Varizellenerkrankungen von 2010 zu
2017 um 73 Prozent zurtickgegangen. Trotzdem gab es 2017 noch 3.691 Erkrankungs-
fdlle, entsprechend einer Haufigkeit von 294 Erkrankungen pro 100.000 Kinder und
Jugendliche.

Tabelle 2.27: Haufigkeit bei Kindern und Jugendlichen kodierter
Varizellenerkrankungen in den Jahren 2010 bis 2017

2010 1.388.317 13.692 986,2
20M 1.382.897 9.840 7115
2012 1.375.386 8.470 615,8
2013 1.361.652 6.997 513,8
2014 1.351.250 5944 439,9
2015 1.320.708 4.796 3631
2016 1.280.702 4.343 3391
2017 1.253.730 3.691 294.4

Quelle: BARMER-Daten 2017; kodierte Varizellenerkrankung (ICD-10-Kode BO1):
mindestens eine gesicherte ambulante Diagnose und/oder eine stationare Hauptdiagnose

Im Jahr 2009 empfahl die STIKO, statt bis dahin einmalig zweimal gegen Varizellen zu
impfen. Bei Kindern, die bisher nur eine Impfung erhalten hatten, sollte die zweite Imp-
fung nachgeholt werden. Die Grundimmunisierung sollte bei der Varizellen-Impfung laut
STIKO-Impfplan im Alter von 11 bis 23 Lebensmonaten erfolgen. Eine Nachimpfung kann
bis zum vollendeten 17. Lebensjahr erfolgen. Entsprechend sind bei der Varizellen-
Impfung von Kindern, die im Jahr 2010 geboren sind, im Kindergarten- und Schulalter

Nachimpfungen zu beobachten.

Nach Einflhrung der
Varizellen-Impfung ging
die Erkrankungszahl um

85 Prozent zuriick.
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Abbildung 2.19: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Varizellen-Impfung im Jahr
2010 und 2017 nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2010 (N = 1.388.317),
2017 (N = 1.253.730) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2010 beziehungsweise 2017

\Jon 2010 zu 2015 zeigt sich ein kontinuierlicher Anstieg der Akzeptanz der Varizellen-
Impfung. Von initial 67,5 Prozent verbesserte sich die Rate der vollstandigen Impfung auf
74,2 Prozent bei 2015 geborenen Kindern, bleibt damit aber dennoch hinter dem Ziel von

95 Prozent zurlck.



Tabelle 2.28: Grundimmunisierung gegen Varizellen in den ersten beiden
Lebensjahren nach Geburtsjahr der Kinder

2010 18,3 14,2 67,5 10.687 8.268 39.307
2011 18,9 14,0 671 10.857 8.047 38.543
2012 17,4 14,1 68,4 10139 8.232 39.844
2013 16,0 12,0 72,0 9.425 7.048 42.297
2014 15,6 11,8 72,6 9.166 6.935 42.602
2015 14,3 11,5 74,2 8.057 6.445 41726

*Wenn bei einem Kind die fir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen fir die Auswertung nicht berlicksichtigt. Quelle: BARMER-Daten
2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach Geburt in diesem
Zeitraum durchgdngig versicherter Kinder; Geborene 2010 (N = 58.262), 2011 (N = 57.447),

2012 (N =58.215), 2013 (N = 58.770), 2014 (N = 58.703), 2015 (N = 56.228)

Fur die initial befiirchtete Verschiebung von Varizelleninfektionen ins spatere Lebensalter
und fiir das vermehrte Auftreten von Herpes-Zoster-Infektionen findet sich bisher kein
Hinweis (Hecht & Siedler, 2017).

2.8.8 Meningokokken

Meningokokken sind gramnegative Bakterien, von denen in Deutschland vor allem die
Serogruppe B und C fiir invasive Erkrankungen verantwortlich sind. Die Ubertragung
erfolgt als Tropfcheninfektion. Haufig verlaufen Infektionen asymptomatisch und Menin-
gokokken persistieren im Nasopharynx. Zehn Prozent der gesunden Personen zeigen
eine Besiedlung der Schleimhaute im Nasen-Rachen-Bereich mit Meningokokken. Nach-
dem Haemophilus-influenzae-Typ-b-Erkrankungen durch Impfung erfolgreich zurlick-
gedrangt werden konnten, sind Meningokokken neben Pneumokokken die haufigsten
Erreger invasiver bakterieller Erkrankungen bei Sdauglingen und Kleinkindern. Bei Menin-
gokokken gibt es einen zweiten Altersgipfel im Jugendalter. Bei invasiver Erkrankung
kommt es zu einem schweren Krankheitsbild, das binnen weniger Stunden zum Tode

fuhren kann. Die Letalitat wird mit 18 bis 53 Prozent angegeben. Folgeschadden, die das
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In GroBbritannien hat die
Einfiihrung der Meningo-
kokken-Impfung zu
einem Rickgang der
Erkrankungsfdlle um
mehr als 90 Prozent

geflihrt.

Die Impfrate gegen
Meningokokken in 2015
betrug 83,3 Prozent.

s

zentrale Nervensystem betreffen, aber auch Amputation von GliedmalBen bei fulminanter

Sepsis und ausgedehnter Gangran der Akren gehdren zum Krankheitsbild (Yezli, 2018).

Nachdem in GroBbritannien die Einflihrung der Meningokokken-Impfung zu einem Riick-
gang der Erkrankungsfdlle um mehr als 90 Prozent gefiihrt hat, empfahl die STIKO im
August 2006 die generelle Impfung von Kindern im zweiten Lebensjahr gegen Meningo-
kokken der Serogruppe C. Ein Impfstoff gegen Meningokokken der Serogruppe B stand
zu diesem Zeitpunkt nicht zur Verfligung. Die Meningokokken-C-Impfung soll ab einem
Alter von zwolf Monaten erfolgen und kann bis zum vollendeten 17. Lebensjahr nach-

geimpft werden.

Die nachfolgende Tabelle zeigt, dass bereits 2010 79,0 Prozent der Kinder gegen Menin
gokokken C geimpft wurden. Die Rate der Impfung hat sich bis 2015 auf 83,3 Prozent
geringfligig erhoht. Ein Umstand, der die Grundimmunisierung gegen Meningokokken C
unterstitzt, ist sicherlich die Tatsache, dass eine einzige Impfung zur Grundimmunisie-

rung ausreicht.

Tabelle 2.29: Grundimmunisierung gegen Menigokokken C in den ersten beiden
Lebensjahren nach Geburtsjahr der Kinder

2010 21,0 79,0 12.236 46.026
20M 189 81,1 10.836 46.611
2012 18,6 81,4 10.846 47.369
2013 17,6 82,4 10.327 48.443
2014 17,6 82,4 10.312 48.391
2015 16,7 83,3 9.369 46.859

*Wenn bei einem Kind die fiir die Grundimmunisierung empfohlene Anzahl von Impfungen erreicht
war, wurden weitere Impfungen fir die Auswertung nicht beriicksichtigt. Quelle: BARMER-Daten
2017; Impfungen im Geburtsjahr bis Ende des zweiten Kalenderjahres nach Geburt in diesem
Zeitraum durchgangig versicherter Kinder; Geborene 2010 (N = 58.262), 2011 (N = 57.447),

2012 (N =58.215), 2013 (N = 58.770), 2014 (N = 58.703), 2015 (N = 56.228)



Die Untersuchung des Alters der Kinder bei Impfung zeigt, dass im Jahr 2010 noch

Nachimpfungen bei dlteren Kindern durchgefiihrt wurden. Da die STIKO die Impfung erst
2006 fir Kinder im zweiten Lebensjahr generell empfahl, wurden Nachimpfungen von im
Kleinkindalter nicht geimpften Kindern durchgeflhrt. Im Jahr 2017 erfolgte die grof3te
Zahl von Impfung gegen Meningokokken C, wie empfohlen, bei Kleinkindern im zweiten

Lebensjahr.

Abbildung 2.20: Anteil der Kinder und Jugendlichen mit Meningokokken-Impfung im
Jahr 2010 und 2017 nach Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Anteil Kinder/Jugendliche bis 18 Jahre 2010 (N = 1.388.317),
2017 (N = 1.253.730) mit mindestens einer Impfung im Jahr 2010 beziehungsweise 2017

Seit Dezember 2013 gibt es in Deutschland einen Impfstoff gegen Meningokokken B.
Diese Impfung wird derzeit in Deutschland von der STIKO nicht standardmaRig empfoh-
len. Aktuell empfiehlt die STIKO die Impfung gegen Meningokokken B zusatzlich zur

Impfung gegen Meningokokken C nur fir Menschen mit bestimmten Grundkrankheiten.
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2.8.9 HPV

Erkrankungen durch humane Papillomaviren (HPV)

Eine Infektion mit humanen Papillomaviren (HPV) zahlt zu den haufigsten sexuell tber-
tragbaren Krankheiten. Eine Infektion mit Niedrigrisiko-HPV-Typen kann zur Ausbildung
von Genitalwarzen fiihren. Diese Warzen sind harmlos, werden aber zumeist als stérend
empfunden. Dahingegen fiihrt eine Infektion mit einem Hochrisiko-HPV-Typ (zum Bei-
spiel Typ 16 oder 18) zu zellartigen Verdnderungen im Bereich des Genital-, Anal- oder
Mund-Rachen-Bereichs, woraus sich im Verlauf der Zeit Krebs entwickeln kann (Robert
Koch-Institut [RKI], 2018a). Praktisch alle Zervixkarzinome sind mit HPV-Infektionen
assoziiert. Jahrlich erkranken 4.600 Frauen in Deutschland am Zervixkarzinom, das fir
1.600 Todesfalle jedes Jahr verantwortlich ist. Auch Peniskarzinome und Analkarzinome

sowie oropharyngeale Karzinome sind mit HPV-Infektionen assoziiert (Takla et al., 2018).

Immunisierung gegen HPV

Der deutsche Wissenschaftler Harald zur Hausen erhielt 2008 flr seine Forschung zur
HPV-Impfstoff-Entwicklung den Nobelpreis fiir Medizin. Als 2007 die STIKO die HPV-
Impfung empfahl, standen zwei Arten von Impfstoffen zur Verfligung: ein Impfstoff gegen
die Hochrisikotypen 16 und 18 und ein Impfstoff, der sowohl gegen die Hochrisikotypen
16 und 18 als auch gegen die Niedrigrisikotypen 6 und 11 wirkt (viervalent). Seit 2016
stehtin Deutschland ein HPV-Impfstoff gegen neun HPV-Typen zur Verfligung, der neben
den HPV-Typen 6, 11, 16, 18 auch gegen die Hochrisikotypen 31, 33, 45, 52 und 58
schiitzen soll und den viervalenten Impfstoff abldst. Ziel der STIKO-Empfehlung in 2007
war die Verhinderung von Zervixkarzinomen. Geimpft werden sollten daher Madchen,
wobei initial die Impfung im Alter von 12 bis 17 Jahren erfolgen sollte, da die Dauer
des Impfschutzes noch unklar war. Nachdem Belege fiir einen langfristigen Schutz
durch die Impfung vorlagen, konnte das Impfalter im Jahr 2014 auf neun Jahre gesenkt
werden, was zwei Vorteile hat: Erstens muss die Impfung vor einer HPV-Infektion erfol-
gen, um wirksam zu sein, und zweitens reichen bei Impfung im Alter unter 15 Jahren
zwei Impfungen aus, um Schutzwirkung zu erreichen. Ab 15 Jahren sind hierzu drei

HPV-Impfungen erforderlich.



Mit dem Ziel, die Ubertragung von HPV-Erregern auf Frauen zu reduzieren und Entste-

hung von Krebsformen am Anus, Penis oder Mund- und Rachenbereich bei Mannern zu
vermindern, empfiehlt die STIKO seit Juni 2018 die HPV-Impfung auch fiir Jungen im Alter
van 9 bis 14 Jahren (Robert Koch-Institut [RKI], 2018b). Neben den direkten Vorteilen fir
die geimpften mannlichen Jugendlichen kann die Impfung auch zur Herdenimmunitat
beitragen, was insbesondere in Anbetracht der niedrigen Impfrate bei Madchen in

Deutschland auBerst sinnvoll ist.

Vollstandigkeit der HPV-Impfung

Zur Analyse der HPV-Impfung bei BARMER-Versicherten wurde eine Kohorte von Mad-
chen untersucht, die im Jahr 2011 zwdlf Jahre alt wurden und von 2011 bis einschliel3lich
2017 durchgdngig bei der BARMER versichert waren. Es wurde beobachtet, ob und wann
die HPV-Impfung erfolgte. Manche Madchen erhielten mehr als drei Impfungen. Ein
Grund dafiir kdnnte gewesen sein, dass zusdtzlich mit dem erst spater verfligbaren

neunvalenten Impfstoff geimpft wurde.

Die Analysen zeigen, dass mehr als ein Drittel der Madchen nicht gegen HPV geimpft
wurde und dass 12,3 Prozent der Madchen zwar eine erste Impfung, aber keine vollstan-
dige Immunisierung gegen HPV erhalten. Fast die Halfte der bei der BARMER versicher-

ten Mddchen dieser Alterskohorte hat damit keinen Impfschutz gegen HPV-Infektionen.

Mebhr als ein Drittel der
Madchen sind nicht

gegen HPV geimpft.
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Tabelle 2.30: Anzahl der HPV-Impfungen von 2011 bis 2017 bei Madchen, die 2011
zwolf Jahre alt wurden

keine 10.487 34,6
eine oder zwei unvollstandig 3.718 12,3
gesamt: nicht oder unvollstandig geimpft 14.205 46,8
zwei vollstandig 231 0,8
drei 15.694 51,8
mehr als drei 195 0,6
gesamt: vollstandig geimpft 16120 53,2

Quelle: BARMER-Daten 2017; Madchen, zwdlf Jahre in 2011 und durchgangig versichert bis Ende
2017 (N = 30.325), HPV-Impfungen in den Jahren 2011 bis 2017. Anmerkung: Bis zum Alter von
14 Jahren gelten zwei Impfungen mit einem Abstand von je nach Impfstoff fiinf beziehungsweise
sechs Monaten flir eine vollstandige Impfung als ausreichend.

Untersucht wurde auch die regionale Variabilitat der vollstandigen HPV-Impfung nach
Bundeslandern. Selbst in Mecklenburg-VVorpommern, dem Bundesland mit der hochsten
Rate an HPV-Impfungen, sind rund 20 Prozent der Madchen ungeschiitzt und weitere
zehn Prozent unvollstandig geschiitzt. Die geringste Rate an HPV-Impfungen findet sich
in Bayern, wo 60 Prozent der Madchen keinen oder keinen ausreichenden Schutz vor

HPV-Infektion durch Impfung aufweisen.



Abbildung 2.21: Vollstandigkeit der HPV-Impfung nach Bundeslandern bei Madchen, die
2011 zwolf Jahre alt wurden, unter Beriicksichtigung der Impfungen von 2011 bis 2017

@ bundesweit
53,1

Sachsen-Anhalt

Anteil vollstandige Impfung in Prozent
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Mddchen, zwdlf Jahre in 2011 mit Angabe zu Bundesland und durch-
gangig versichert bis Ende 2017 (N = 30.069), HPV-Impfungen in den Jahren 2011 bis 2017. Anmer-
kung: Bis zum Alter von 14 Jahren gelten zwei Impfungen mit einem Abstand von je nach Impfstoff
funf beziehungsweise sechs (in Auswertung fiir vollstandige Impfung gefordert) Monaten fiir eine
vollstandige Impfung als ausreichend, danach drei Impfungen
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Einflussfaktoren auf die Vollstandigkeit der HPV-Impfung

Eine wichtige Frage ist, ob sich Faktoren identifizieren lassen, die mit einer vollstandigen

beziehungsweise einer unvollstandigen Immunisierung assoziiert sind.

Folgende Punkte wurden als Einflussfaktoren analysiert: (1) die Teilnahme am BARMER
Kinder- und Jugendprogramm (KJP) mit beziehungsweise ohne die im Rahmen dieses
Programms angebotene J2-Untersuchung (Paed.Check 16.0 (J2) im Alter von 16 bis
17 Jahren), (2) die Teilnahme am BARMER-Homdopathievertrag, (3) das Alter der Mutter
bei der Geburt des Kindes und (4) die berufliche Bildung der Mutter (wenn nicht bekannt,
die berufliche Bildung des Vaters). Das relative Risiko (RR) gibt die Wahrscheinlichkeit,
vollstandig geimpft zu sein, fir die Einflussvariable im Vergleich zur jeweiligen Referenz-
gruppe an, adjustiert fiir die anderen Variablen im log-binomialen Regressionsmodell.
Zahlen Uber eins bedeuten ein erhohtes, Zahlen unter eins ein niedrigeres Risiko. Bei
einem RR von 1,17 besteht beispielsweise eine 17 Prozent hohere Wahrscheinlichkeit,

geimpft zu sein, bei einem RR von 0,68 eine 32 Prozent geringere Wahrscheinlichkeit.

Bei einer Teilnahme der Versicherten am BARMER Kinder- und Jugendprogramm war die
Wahrscheinlichkeit, geimpft zu werden, hoher, insbesondere, wenn die J2-Untersuchung
wahrgenommen wurde. Bei Teilnahme der Eltern oder des Kindes am Homdopathiever-
trag war die Wahrscheinlichkeit geringer. Beim Alter der Mutter wurde als Referenzgruppe
die Altersgruppe gewahlt, in der die Entbindungen iblicherweise stattfanden (Interquar-
tilsabstand des Alters bei Entbindung). Die Kinder der Mdtter in den anderen Alters-
gruppen hatten tendenziell eine hohere Wahrscheinlichkeit, nicht vollstandig geimpft zu
sein, insbesondere die Kinder der bei Entbindung lber 33 Jahre alten Mdtter. Bei der
Berufsausbildung wurde die am starksten besetzte Gruppe (Personen mit anerkannter
Berufsausbildung) als Referenz gewdhlt. Im Vergleich zu Kindern mit Eltern dieser Gruppe
hatten Kinder von Eltern ohne beruflichen Ausbildungsabschluss eine etwas hdhere
Wahrscheinlichkeit, Kinder hoch gebildeter Eltern eine geringfligig hohere Wahrschein-

lichkeit, nicht vollstandig geimpft zu sein.



Abbildung 2.22: Einflussfaktoren auf die Vollstandigkeit der HPV-Impfung bei
Madchen, die 2011 zwolf Jahre alt wurden, unter Beriicksichtigung der Impfungen
von 2011 bis 2017

Teilnahme BARMER-KJP,
J2-Untersuchung

keine Teilnahme BARMER-KJP,
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Teilnahme nur KJP 1,17
Teilnahme KJP und J2-Untersuchung

Teilnahme Homdopathievertrag

1,00

nein (Referenz) 1,00

ja

Altersgruppe Mutter
unbekannt

bis 22 Jahre

23-27 Jahre

28-35 Jahre (Referenz)

liber 35 Jahre

berufliche Bildung Elternteil*
unbekannt

ohne beruflichen
Ausbildungsabschluss

anerkannte Berufsausbildung
(Referenz)

Meister/Techniker / gleichwertiger
Fachschulabschluss oder Bachelor

Diplom/Magister/Master/Staats-
examen oder Promotion/Habilitation

0,60 0,70 0,80 0,90 1,00 1,10 1,20 1,30 1,40 1,50
relatives Risiko
I RR K

* Bildung Mutter, wenn diese nicht vorlag, Bildung Vater; Quelle: BARMER-Daten 2017; Schatzun-
gen von Einflissen kindlicher und elterlicher Merkmale auf die Wahrscheinlichkeit einer vollstandi-
gen HPV-Impfung. Dargestellt werden relative Risiken (RR) mit 95-Prozent-Konfidenzintervallen (KI)
aus dem log-binomialen Regressionsmodell, adjustiert auf alle aufgefiihrten Variablen. Werte iiber 1
entsprechen einer hoheren, Werte unter 1 einer niedrigeren Wahrscheinlichkeit

fir eine vollstandige Impfung. Madchen, zwolf Jahre in 2011 und durchgdngig versichert bis Ende
2017 (N = 30.325), HPV-Impfungen in den Jahren 2011 bis 2017
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Tabelle 2.31: Einflussfaktoren auf die Vollstandigkeit der HPV-Impfung bei
Madchen, die 2011 zwdlf Jahre alt wurden, unter Beriicksichtigung der

Impfungen von 2011 bis 2017

Gesamtanzahl 16.120 14.205

Teilnahme BARMER-KJP, J2-Untersuchung (Referenzkategorie: keine Teilnahme)

Teilnahme nur KJP (Prozent) 1,9 13 117  1,09-1,26**

Teilnahme KJP und J2-Untersuchung

_ **
(Prozent) 6,5 2,5 143 1,38-1,47

Teilnahme Hom@oopathievertrag (Referenzkategorie: Teilnahme nein)

ja (Prozent) 0,7 1,5 0,68 0,59-0,78**
Altersgruppe Mutter (Referenzkategorie: 28-35 Jahre)

unbekannt (Prozent) 53 5,1 0,98 0,94-1,03
bis 22 Jahre (Prozent) 6,4 6,6 0,94  0,90-0,99**
23-27 Jahre (Prozent) 14,4 14,6 0,95 0,93-0,98**
iber 35 Jahre (Prozent) 22,5 26,4 0,90 0,88-0,93**

berufliche Bildung Elternteil*** (Referenzkategorie: anerkannte Berufsausbildung)

unbekannt (Prozent) 44,2 451 0,97 0,95-0,995**
ohne beruflichen Ausbildungsabschluss 23 2.9 088 0,82-0,95
(Prozent)

Meister/Techniker/ gleichwertiger _
Fachschulabschluss oder Bachelor (Prozent) 50 45 102 0,97-1,07
Diplom/Magister/Master/Staatsexamen 79 88 094  0,90-0,98**

oder Promotion/Habilitation (Prozent)

*RR aus dem log-binomialen Regressionsmodell, adjustiert auf alle aufgefiihrten Variablen.
**Signifikant (a = 0,05). ***Bildung Mutter, wenn diese nicht vorlag, Bildung Vater. Madchen,
zwolf Jahre, in 2011 und durchgangig versichert bis Ende 2017 (N = 30.325), HPV-Impfungen
in den Jahren 2011 bis 2017. Quelle: BARMER-Daten 2017; 95-Prozent-KI = 95-Prozent
Konfidenzintervall



Dass strukturierte Behandlungsprogramme geeignet sind, die Bereitschaft fir Impfun-

gen und die Rate an erfolgten Impfungen zu erhohen, belegen die Daten zum Kinder- und
Jugend-Programm der BARMER. Teilnehmern werden hierbei drei zusatzliche Vorsor-

geuntersuchungen angeboten:

= Paed.Check 7.0 (U10) im Alter von 7 bis 8 Jahren
= Paed.Check 9.0 (U11)im Alter von 9 bis 10 Jahren
= Paed.Check 16.0 (J2) im Alter von 16 bis 17 Jahren

Es zeigt sich, dass die Teilnahme an dem Kinder- und Jugend-Programm der BARMER zu
einer héheren Rate an HPV-Impfungen flhrt, insbesondere wenn die angebotene Vor-

sorgeuntersuchung J2 wahrgenommen wird.

Die nachstehende Abbildung zeigt flir das Jahr 2017 den Anteil der Madchen, die mindes-
tens eine HPV-Impfung erhielten, nach Alter flir KJP-Teilnehmerinnen und Nicht-KJP-Teil-

nehmerinnen.
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Abbildung 2.23: Anteil Madchen mit mindestens einer HPV-Impfung im jeweiligen
Alter im Jahr 2017 nach Teilnahme am BARMER Kinder- und Jugendprogramm
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Madchen, 9 bis 18 Jahre, durchgdngig versichert im Jahr 2017
(N =331.064), mindestens eine HPV-Impfung im Jahr 2017

Anteil beteiligter Arztgruppen an der HPV-Impfung

Untersucht wurde auch, welche Arztgruppen die HPV-Impfungen durchfiihren. Dies ist
wichtig flr die Entwicklung von Programmen zur Verbesserung der Impfbereitschaft,
insbesondere nach Erweiterung der Impfempfehlung auf Jungen. Die Auswertung zeigt,
dass bisher vor allem Kinderarzte und Gynakologen die HPV-Impfung durchfihren. Es

folgen an dritter Stelle Hausdrzte.



Tabelle 2.32: Impfende Fachdrzte bei HPV-Impfungen von 2011 bis 2017 bei
Madchen, die 2011 zwdlf Jahre alt wurden

Kinderarzt 22134 40,5
Gynakologe 21722 39,8
Hausarzt (inkl. hausarztlicher Internist) 10.352 18,9
Kinderarzt, Spezialist 246 0,5
Gynakologe, Spezialist 122 0,2
sonstige Arzte 56 01

Quelle: BARMER-Daten 2017; Madchen, zwolf Jahre in 2011 und durchgangig versichert bis Ende
2017 (N = 30.325), Gesamtzahl HPV-Impfungen 2011 bis 2017 (N = 54.632); Kinderarzt:
Fachgruppe (FG) 34—-40, 46; Spezialist FG 09, 41-45, 47, 63, 69; Gynakologe: FG 15; Spezialist FG
16-18; Hausarzt inkl. hausarztlich tatigen, Internisten FG 01-03

Nicht unerwartet zeigt sich bei der Untersuchung der impfenden Arztgruppen nach Alter
der Madchen im Jahr 2017, dass Gynakologen erst ab einem Alter von 16 Jahren den
grof3ten Teil der HPV-Impfungen durchfiihren. Bis zum Alter von zehn Jahren werden Gber

80 Prozent der HPV-Impfungen durch Kinderarzte durchgefiihrt.
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Abbildung 2.24: HPV-Impfungen im Jahr 2010 und im Jahr 2017 nach durchfiihrendem
Facharzt und nach Alter der Madchen
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Quelle: BARMER-Daten 2017; HPV-Impfungen im Jahr 2010 (N = 40.683) von Madchen, 12 bis
18 Jahre, und im Jahr 2017 (N = 73.727) von Madchen, 9 bis 18 Jahre; Gynakologe, Fachgruppe (FG)
15-18, Hausarzt, FG 01-03, Kinderarzt, FG 09, 34-47, 63, 69

Die im Jahr 2014 ausgesprochene Empfehlung, die Impfung bereits ab einem Alter von
neun Jahren vorzunehmen, hat die Bedeutung der Kinderarzte fir die Durchfiihrung der
HPV-Impfung erhoht.



Empfehlungen fir die Verbesserung der HPV-Impfbereitschaft

Die ungenlgende Akzeptanz der HPV-Impfung bei jungen Frauen und Madchen wirft die
Frage auf, ob notwendige Informationen zum Verstandnis des Nutzens der Impfung
ausreichend verfiigbar sind und verbreitet werden. Dass die Presse einen wesentlichen
Einfluss auf die Impfbereitschaft der Madchen und ihrer Eltern hat, belegt eine Untersu-
chung aus Kanada eindrticklich (Perez et al.,, 2016). Eine Facebook-Umfrage unter jungen
Frauen im Alter von 18 bis 25 Jahren aus Deutschland zeigt, dass die Angst vor Neben-
wirkungen der Impfung der wichtigste Grund fiir eine Entscheidung gegen die HPV-
Immunisierung ist (Remschmidt et al., 2014). Diese Angst besteht, obwohl zahlreiche
Untersuchungen nicht nur die Wirksamkeit, sondern auch die Sicherheit der HPV-Impfung
eindeutig belegen (Takla et al., 2018). Eine Untersuchung zur Qualitat von Artikeln zur
HPV-Impfung in deutschen Medien zeigt, dass erhebliche Defizite in der Qualitat insbe-
sondere bezliglich der Wiedergabe der Evidenzlage zur Impfung bestehen (Niewald et al.,
2019). Um eine Verbesserung der Akzeptanz der HPV-Impfung zu erreichen, ist daher

eine Informationskampagne, die Jugendliche und ihre Eltern adressiert, erforderlich.

Ein weiteres Optimierungspotenzial zeigt die Analyse des Alters bei HPV-Impfung auf:
Die Impfungen erfolgen relativ gleich verteilt im Alter von 9 bis 18 Jahren mit einem nur
gering ausgepragten Gipfel der Haufigkeit im Alter von 13 bis 14 Jahren. Untersuchungen
zeigen aber, dass in Landern mit einem strukturierten Impfprogramm und klar definierten
Impfzeitpunkten die Akzeptanz der HPV-Impfung deutlich besser ist (Schulein et al,
2016). Es sollte daher erwogen werden, statt eines zeitlichen Korridors fir die Impfung,
der sich aktuell von 9 bis 14 Jahren erstreckt, einen oder vielleicht zwei Zeitpunkte fir die
HPV-Impfung zu empfehlen. Dass dies ein effektiver Weg zur Verbesserung der Akzep-
tanz der HPV-Impfung wadre, zeigt auch das strukturierte Behandlungsangebot fiir Kinder

und Jugendliche der BARMER.

Zahlreiche Untersu-
chungen belegen die
Wirksamkeit und die
Sicherheit der HPV-

Impfung.
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Abbildung 2.25: Anteil Madchen mit HPV-Impfung im Jahr 2010 und 2017 nach
Lebensalter
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Quelle: BARMER-Daten 2017; Madchen, 9 bis 18 Jahre, 2010 (N = 400.285), 2017 (N = 345.807);
Anteil an Madchen mit mindestens einer HPV-Impfung im Jahr 2010 beziehungsweise 2017 an
Madchen im jeweiligen Alter

2.9 Bedeutung der Analyseergebnisse fur Entscheidungen zu
Strategien zum Erreichen der nationalen und internationalen
Impfziele

Aktuelle Masernausbriiche — wie zum Beispiel berichtet fir New York, aber auch fiir
Hildesheim — haben zu einer emotional aufgeladenen Diskussion der Notwendigkeit von
vorgeschriebenen flachendeckenden Impfungen einerseits und dem Selbstbestim-
mungsrecht von Eltern fir ihre Kinder andererseits gefiihrt. Die Frage der Impfpflicht
wird kontrovers diskutiert. Welchen Beitrag liefert die vorliegende Analyse nun fir diese

Diskussion? Zentrale Befunde sind die folgenden:

1. Impfungen werden von einem groRen Teil der Bevodlkerung
fur wichtig gehalten und angenommen.
Impfraten von 80 Prozent oder mehr bei vielen Impfungen belegen, dass ein Grof3teil
der Bevolkerung Nutzen und Sicherheit von Impfungen nachvollzieht und Kinder durch

Impfung vor vermeidbaren Risiken und Schaden durch Infektionskrankheiten schiitzt.



2. Folgeimpfungen zur Vervollstandigung der Grundimmunisierung und zur

Auffrischung werden nur unvollstandig durchgefihrt.

Impfungen, die nur eine oder zwei Applikationen des Impfstoffes fiir eine vollstandige
Grundimmunisierung brauchen, erfolgen haufiger vollstandig als Impfungen, bei denen
drei oder vier Applikationen fiir die Grundimmunisierung erforderlich sind. Insbeson-
dere die letzte Impfung der Grundimmunisierung — vor allem bei groRem zeitlichem

Abstand zur vorherigen Impfung — wird haufig nicht mehr durchgefihrt.

3. Impfungen ohne klaren Impfzeitpunkt und Impfanlass werden unterdurchschnittlich
haufig in Anspruch genommen.
Immer dann, wenn eine Impfung mit einem unabhangig von der Immunisierung vorge-
sehenen Arzttermin, zum Beispiel im Rahmen einer Vorsorgeuntersuchung, eingeplant
ist, ist die Impfrate tberdurchschnittlich hoch. Die HPV-Impfung ist ein Beispiel dafiir,
dass aufgrund des sich Uber mehrere Jahre erstreckenden Empfehlungszeitraums fiir
die Impfung und der fehlenden Verbindung mit einem routinematig erfolgenden Arzt-

besuch nur ein kleiner Teil der zu Impfenden die Immunisierung erhalt.

4. Die aktuellen Impfraten reichen bei relevanten Erkrankungen weder fiir die
Ausrottung (wo mdglich) noch fiir einen Herdenschutz aus.
Grundsatzliche Impfgegner, Impfskeptiker und die unzureichende Impfung grundsatz-
lich Impfwilliger tragen dazu bei, dass weder Herdenschutz noch Ausrottung von Infek-

tionskrankheiten in Deutschland aktuell erreichbar sind.

5. Grundsatzliche Ablehnung von Impfungen ist bei durchschnittlich 3,3 Prozent und
regional bis zu mehr als flinf Prozent der Eltern anzunehmen.
Bei Kindern, die tiberhaupt keine Impfung erhalten, ist davon auszugehen, dass die
Eltern Impfungen grundsatzlich ablehnend gegentiberstehen. Die dargestellten Ergeb-
nisse zeigen erstmals, dass der Anteil von grundsatzlichen Impfgegnern so hoch ist,
dass allein ihre Zahl das Ziel des Herdenschutzes und der Ausrottung bestimmter

Infektionskrankheiten gefahrdet oder unmoglich macht.
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Welche Handlungsoptionen bestehen,
um die Impfziele zu erreichen?

1. Verbesserung der Verfligbarkeit und Reichweite evidenzbasierter Informationen zu
Impfungen und impfpraventablen Infektionskrankheiten fir Laien: Impfkampagnen
Die groBte jemals von der europdischen Union 2018 durchgefiihrte Umfrage zum
Vertrauen in Impfstoffe und Impfungen zeigte, dass 92 Prozent der Befragten in
Deutschland Impfungen als wichtig fir Kinder ansehen, aber nur 84 Prozent Impfstoffe
fur sicher halten (European Commission, 2018). Impfskepsis war bei Menschen unter
65 Jahren deutlich starker ausgepragt als bei dlteren. Auch zeigte sich, dass im Ver-
gleich von 2018 zu 2015 weniger Menschen in Deutschland Impfungen als wichtig fir
Kinder erachten. Nur in vier der 28 untersuchten Lander — darunter Deutschland — war

die Impfskepsis bei Frauen starker ausgepragt als bei Mannern.

Zielgruppenspezifische Informationskampagnen sind erforderlich, um die Gesund-
heitskompetenz zu Infektionskrankheiten und zur Wirksamkeit und Sicherheit von

Impfungen zu erhchen.

2. Intensivierung der Fortbildung von Arzten zu Impfungen
Arzte haben einen groRen Einfluss auf die Entscheidung ihrer Patienten fiir oder gegen
Impfungen (Gilkey et al., 2016). Die Umfrage der EU zeigt, dass 98 Prozent der Arzte in
Deutschland Impfungen fiir Kinder fir wichtig und Impfstoffe flr sicher und wirksam
halten. 15 Prozent der Arzte gaben aber an, dass Impfungen mit ihrer religiésen/wel-
tanschaulichen Uberzeugung nicht vereinbar sind. Strukturierte Fortbildungspro-
gramme fiir Arzte sind erforderlich, um etwaige Wissensdefizite zu neuen Impfungen
oder Impfempfehlungen zu beheben, und vor allem, um Arzte besser zu befahigen, mit

Einwanden von Impfskeptikern und Impfgegnern umzugehen.

3. Uberpriifung des Impfstatus im Rahmen von Gesundheits-Checks/
Vorsorgeuntersuchungen
Um Liicken der Grundimmunisierung und die Notwendigkeit der Auffrischung von Imp-
fungen zu erkennen, sollte die Priifung des Impfstatus fester Bestandteil der Routine-
versorgung werden. Die von der STIKO entwickelte und frei verfligbare App zur
Uberpriifung des Impfstatus kann hierbei helfen (Robert Koch-Institut [RKI], 2018d).



Angebote zur Uberpriifung des Impfstatus von Versicherten, die nicht in arztlicher

Behandlung sind, miissen arztunabhangig erfolgen. Hier kdnnen zum Beispiel die
Krankenkassen die Versicherten unterstiitzen. Wichtig ist, die Uberpriifung des Impf-
status mit dem Verfligbarmachen evidenzbasierter, gut verstandlicher Informationen

zum Nutzen von Impfungen zu verbinden.

. Verbesserung der Organisation von Impfungen und Erinnerung von Patienten an

Impfungen

Manchmal werden notwendige Impfungen von dem zu Impfenden oder vom behan-
delnden Arzt einfach vergessen. In diesen Fallen ist ein automatisches Recall-System,
das zu Impfende, aber auch den behandelnden Arzt erinnert, hilfreich. Aktuell nutzen
etwa 7.000 Praxen in Deutschland ein Impfmanagementsystem (Schelling et al., 2019).
Dass hierdurch die Impfrate erhoht werden kann, wurde bereits 2012 flir Hausarzt-
praxen in Deutschland gezeigt (Pennant et al,, 2015). In England erfolgt diese Erinne-
rung durch das National Health System auf Systemebene und erflillt den Zweck
offensichtlich sehr gut (Edelstein & Pebody, 2014; Amirthalingam et al., 2012). Ein
aktueller Cochrane-Review — 75 Studien wurden analysiert — zur Wirksamkeit von
Erinnerungssystemen zur Verbesserung der Impfrate untersttitzt dies (Jacobson Vann
etal, 2018).

. Verbesserung des Schutzes von Kindern und Jugendlichen, die aufgrund von
Kontraindikationen nicht geimpft werden konnen, in Gemeinschaftseinrichtungen
Impfungen sollen nicht nur den Einzelnen schiitzen, sondern auch die Verbreitung
gefdhrlicher Erkrankungen verhindern und Menschen, die aufgrund von Kontraindika-
tionen nicht geimpft werden kdnnen, vor fiir sie meist besonders gefahrlichen Infekti-
onskrankheiten schitzen. Hierzu mussen mindestens 95 Prozent aller Kinder
grundimmunisiert sein. Dies ist aktuell in Deutschland fiir keine der durch Impfung zu
beherrschenden Infektionskrankheiten der Fall. Andere Lander mit dhnlicher Proble-
matik schreiben vor, dass nur geimpften Kindern der Besuch von Gemeinschaftsein-
richtungen wie Kindertagesstatten oder Schulen gestattet ist. Indirekt wird damit de

facto eine Impfpflicht eingeftihrt.
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Zusammenfassend zeigen die Analysen ein ernlichterndes Bild des Impfstatus von Kin-

dern und Jugendlichen fiir Infektionskrankheiten, fir die die STIKO eine Immunisierung
empfiehlt. Die Ergebnisse bestatigen, dass die Rate von Geimpften zu niedrig ist, um
Herdenschutz zu bewirken und Erkrankungen auszurotten, fiir die dies gemal Nationa-

lem Impfplan und Zielen der WHO zeitnah erfolgen sollte beziehungsweise tiberfallig ist.

Dass Infektionskrankheiten auch in Deutschland durch Impfung ausgerottet werden kon-
nen, zeigt das Beispiel der Pocken. Hier erliel3 der Reichstag im April 1874 eine Impflicht
gegen Pocken und verlangte den Nachweis der Impfung als VVoraussetzung der Einschu-
lung. Die Einflhrung einer Impfpflicht, wie aktuell fir Masern diskutiert, ist aber keine
einfache und keine sicher zum Erfolg flihrende MaBnahme. Es muss bedacht werden,
dass Impfpflicht ohne Kontrolle und ohne Sanktionen erfahrungsgemaRl wenig Wirkung
zeigt. Auch kann die Einflhrung einer Impfpflicht fir einzelne Impfungen dazu fihren,
dass die Bereitschaft flr andere, freiwillige Impfungen zurlickgeht. Letztlich muss auch
darauf hingewiesen werden, dass eine Impfung gegen Masern in Deutschland nur als

Kombinationsimpfstoff erhaltlich ist.

Unabhangig vom Ergebnis der durch die Politik zu treffenden Entscheidung tber die Ein-
flihrung einer Impfpflicht ist festzuhalten, dass begleitende Manahmen zur Verbesse-
rung der Information von Laien und Arzten (iber Impfungen, zur Optimierung des
Erkennens von Impfliicken und zur Verbesserung der Organisation von Impfungen erfor-

derlich sind, um die im Nationalen Impfplan festgelegten Ziele zu erreichen.
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Nebenwirkungen von Schutzimpfungen

Der aktuelle Impfkalender enthdlt eine Vielzahl von Impfungen, die fir Kinder zur Grund-
und Auffrischimpfung von der Standigen Impfkommission (STIKO) empfohlen sind. Der
vorliegende Beitrag fasst Informationen zu bekannten Nebenwirkungen und Komplika-
tionen nach Schutzimpfungen bei Kindern zusammen. Grundlage sind Informationen
zu Nebenwirkungen von Schutzimpfungen bei Kindern durch Einzelfallmeldungen Gber
Verdachtsfalle von Impfnebenwirkungen/Impfkomplikationen und wissenschaftlichen

Untersuchungen.

Verdachtsfalle von Impfnebenwirkungen/Impfkomplikationen bei
Kindern

Im Jahr 2017 wurden dem Paul-Ehrlich-Institut (PEl) insgesamt 1.951 Verdachtsfélle von
Impfnebenwirkungen/Impfkomplikationen bei Kindern und Jugendlichen gemeldet, 695
davonim Alter von O bis 23 Monaten, 823 im Alter von 2 bis 5 Jahren und 433 im Alter von
6 bis 17 Jahren (Mentzer et al., 2019).

Lokalreaktionen

Zu den haufigsten Nebenwirkungen nach Impfungen bei Kindern und Erwachsenen
zahlen Lokalreaktionen (Schmerz, Rétung, Schwellung, Uberwdrmung an der Injektions-
stelle) (Mentzer et al,, 2019). Diese sind in der Regel blande und vorlbergehend. Sie
spiegeln die Auseinandersetzung des Immunsystems mit dem Impfantigen an der

Injektionsstelle wider.

Systemische Reaktionen
Systemische Reaktionen wie Fieber, Ubelkeit, Unwohlsein, Ermiidung gehéren ebenfalls

zu den hdufigsten Impfnebenwirkungen bei Kindern wie Erwachsenen (Mentzer et al.,



2019). Sie spiegeln die Auseinandersetzung des Immunsystems mit dem Impfantigen im

gesamten Organismus wider.

Apnoe und kardiorespiratorische Ereignisse bei Friihgeborenen
Nach den aktuellen STIKO-Empfehlungen sollen auch Friihgeborene ab einem Alter von
zwei Monaten gegen Tetanus (T), Diphtherie (D), Pertussis azelluldr (Pa), H. influenzae
Typ B (Hib), Poliomyelitis (IPV), Hepatitis B (HBV), Pneumokokken und Rotaviren geimpft
werden. Haufig geschieht dies in der Klinik unter kardiorespiratorischem Monitoring.
In einer in Deutschland durchgefiihrten monozentrischen prospektiven Beobachtungs-
studie an 473 Friihgeborenen lag die Haufigkeit von Lokalreaktionen und Fieber nach
Impfung bei jeweils 2,8 Prozent und fiir Apnoe sowie Bradykardie bei jeweils 10,8 Prozent
(Furck et al., 2010).

Hypoton-hyporesponsive Episode (HHE)

Eine hypoton-hyporesponsive Episode (HHE) ist definiert als pldtzliches Einsetzen von
reduziertem Muskeltonus und verminderter Ansprechbarkeit mit Blasse oder Zyanose
innerhalb von 48 Stunden nach Kinderimpfungen (Hopper, 1961; Braun et al,, 1998). In
der Regel findet man keine Auffalligkeiten im EKG oder EEG und auch nicht bei Blutzu-
ckermessungen (Vermeer-de Bondt et al., 2006). Die HHE wurde zundchst vor allem mit
der Ganzkeim-Pertussis(Pw)-Impfung bei Kindern unter zwei Jahren in Verbindung
gebracht. Jedoch weisen Einzelfallberichte und epidemiologische Studien auf einen
Zusammenhang auch mit anderen Impfungen hin (McPherson und Powell, 2005; Fotis
etal, 2014; Vigo et al,, 2017), insbesondere mit der Sechsfach(DTPa-HBV-IPV/Hib)-Imp-
fung (Vigo et al., 2017), die kein Pw-Antigen enthalt.

Darminvagination

Darminvagination ist definiert als Einstiilpung eines proximalen Darmanteils in den dista-
len Abschnitt. Die haufigste Lokalisation ist ileozokal. Zu den Leitsymptomen gehdren
Blasse, plotzlich einsetzende, krampfartige Bauchschmerzen, wiederkehrende Schreiepi-

soden sowie eine Schonhaltung mit Anziehen der Beine. Typisch ist auch das Absetzen
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blutig-schleimigen Stuhls (,himbeergeleeartig”). Durch zunehmende Durchblutungs-
stérung kann es im Bereich des Invaginats infolge von Blutstauung und Odemen zur
Ausbildung der Symptomatik eines Darmverschlusses (lleus) kommen. Aus Beobach-
tungsstudien nach der Zulassung von Rotavirus-Impfstoffen geht hervor, dass ein erhoh-
tes Risiko flir Invagination nach Rotavirus-Impfung besteht (Patel et al., 2011; Buttery
et al,, 2011; Carlin et al,, 2013; Weintraub et al., 2014; Yih et al,, 2014), insbesondere in
einem Zeitfenster von sieben Tagen nach der ersten Dosis. Im Falle von plétzlich einset-
zenden, krampfartigen Bauchschmerzen mit wiederkehrenden Schreiepisoden nach

Rotavirus-Impfung sollte das Kind umgehend in einer Kinderklinik vorgestellt werden.

Chronische Infektion

Lebendimpfstoffe im Allgemeinen sind kontraindiziert bei Immunsuppression und Rota-
virus-Lebendimpfstoffe im Besonderen bei schwerem kombiniertem Immundefekt
(.severe combined immunodeficiency’, SCID). Bei Patienten mit SCID zeigt sich nach der
Geburt eine deutlich reduzierte Lymphozytenzahl (weniger als 2000/pl). B-, T- und/oder
NK(,natural killer"-)Zellen sind stark erniedrigt oder fehlen vollstandig. SCID-Kinder fallen
durch sehr schwere Infektionen, vor allem Atemwegsinfektionen mit Pneumocystis
jirovecii und Candida albicans, sowie gastrointestinale Infekte vor allem mit Rotaviren auf.
Typisch sind Infektionen mit mehreren Erregern gleichzeitig. Dabei werden Infektionen
diagnostiziert, die bei immunkompetenten Menschen in der Regel asymptomatisch ver-
laufen. Bei Sduglingen mit SCID fihrt eine Impfung mit Rotavirus-Lebendimpfstoffen zu
einer schweren chronischen Rotavirus-Gastroenteritis, verbunden mit Viramie und Aus-
scheidung (,shedding”) des Impfvirus (Kaplon et al, 2015; Klinkenberg et al., 2015;
Rosenfeld et al., 2017). Solange es in Deutschland kein routinemaRiges Screening auf
Immundefekte gibt, kann es immer wieder vorkommen, dass Sauglinge, bei denen SCID

noch nicht diagnostiziert wurde, Impfungen mit Lebendvakzinen erhalten.

Fieberkrampf
Fieberkrampfe sind Krampfanfdlle, die bei hohem Fieber auftreten, und in der Regel
blande verlaufen. Wie bei fieberhaften Infekten kdnnen Fieberkrampfe bei Kindern mit

niedriger Krampfschwelle nach Impfungen bei Fieberanstieg auftreten. Wahrend das


http://de.wikipedia.org/wiki/%C3%96dem

sensible Zeitfenster fir einen Fieberkrampf fir Totimpfstoffe innerhalb von 72 Stunden

nach Impfung liegt, erstreckt sich dieses fiir Lebendimpfstoffe vom flinften bis zum
zwolften Tag nach Impfung. Lebendimpfstoffe kommen im Gegensatz zu Totimpfstoffen
ohne Adjuvanzien aus. Um das Risiko fiir einen Fieberkrampf zu minimieren, sollte die
erste Immunisierung gegen Masern, Mumps, Roteln und Varizellen in Form von zwei
gleichzeitigen, aber getrennten Impfungen mit einem MMR-Dreifach-Impfstoff und

einem monovalenten Varizellen-Impfstoff durchgeftihrt werden.

Immunthrombozytopenie (idiopathische thrombozytopenische
Purpura, ITP)

Mit Immunthrombozytopenie (syn. idiopathische thrombozytopenische Purpura, ITP)
bezeichnet man eine Autoimmunerkrankung von unbekannter Atiologie, die charakteri-
siert ist durch eine Thrombozytenzahl unter 100.000/pl und durch das Vorkommen von
kleinen Hauteinblutungen (Purpura) (Rodeghiero et al., 2009). Thrombozytopenie nach
Immunisierung entsteht durch die Ausbildung von Autoantikdrpern, die mit natdrlich auf
der Thrombozytenoberflache vorhandenen Antigenen kreuzreagieren (Fujita, 2003; John-
sen, 2012; Okazaki et al., 2011). Fir den MMR-Impfstoff wurde eine Inzidenz von ein
bis drei Fallen von ITP bei Kindern pro 100.000 Impfdosen angegeben (Cecinati et al,,
2013). Das Zeitintervall zwischen MMR-Impfung und Symptombeginn betragt bis
zu sechs Wochen. ITP nach MMR-Impfung ist selbstlimitierend und heilt in 90 Prozent
der Fdlle innerhalb von sechs Monaten nach Diagnosestellung aus (France et al., 2008;
Black et al., 2003).

Anaphylaxie

Unter Anaphylaxie versteht man eine systemische Uberempfindlichkeitsreaktion auf
einen aulderen Stimulus hin, die durch plotzlichen Beginn sowie Freisetzung von Zytoki-
nen und Entzindungsmediatoren gekennzeichnet ist und schnell zu einem lebensbe-
drohlichen Multiorganversagen flihren kann. Eine Anaphylaxie nach Impfung erfordert
schnelles therapeutisches Eingreifen und kann in seltenen Fallen lebensbedrohlich sein.
Eine deutschlandweite Untersuchung des Paul-Ehrlich-Instituts in Kooperation mit der

Universitatskinderklinik Mannheim und dem Robert Koch-Institut zur Haufigkeit der
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Anaphylaxie nach Impfung von Kindern und Jugendlichen zeigte in Ubereinstimmung mit

Daten aus der Literatur, dass Anaphylaxie nach Impfung von Kindern und Jugendlichen
sehr seltenist (Oberle et al., 2016). So liegt die Haufigkeit einer Anaphylaxie nach Impfung
mit dem hexavalenten Kombinationsimpfstoff gegen Diphtherie, Tetanus, Pertussis,
Hepatitis B, Poliomyelitis, Haemophilus influenzae Typ B (DTPa-HBV-IPV/Hib) bei etwa
0,65 Fallen pro 1.000.000 verimpfte Dosen (Oberle et al., 2016).

Verhartungen (subkutane Knatchen, Zysten, Granulome) an der
Injektionsstelle gegebenenfalls mit Entwicklung von sterilen
Abszessen

Adsorbatimpfstoffe werden intramuskuldr verabreicht. Bekannte lokale Nebenwirkungen
im Zusammenhang mit dem Aluminiumadjuvans in Impfstoffen sind Verhartungen (sub-
kutane Kndtchen, Zysten, Granulome) an der Injektionsstelle, die als Fremdkdrperreaktion
auf das Adsorbens gewertet werden. Nach aktuellem Stand der Wissenschaft kdnnen
schon kleinste Mengen aluminiumadjuvantierter Impfstoffe beim Durchstechen der
Haut in der Subkutis Granulome auslosen. Im weiteren Verlauf kdnnen daraus sterile
Abszesse oder Zysten entstehen, die in der Regel abheilen oder, in seltenen Fallen, chir-
urgisch behandelt werden miissen. Bei 85 Prozent der Impflinge mit Granulomen konnte
in einer Studie eine Kontaktallergie gegen Aluminium nachgewiesen werden (Bergfors
etal, 2014).

Schlussfolgerungen

Die meisten Nebenwirkungen von Impfungen bei Kindern sind von milder und voriberge-
hender Natur, wie beispielsweise Rotung an der Injektionsstelle oder Fieber. Daneben gibt
es wenige Impfkomplikationen, bei denen ein Zusammenhang mit der Impfung als gesi-
chert gilt. Hier sollte der behandelnde Kinderarzt den Eltern klare Anweisungen dazu mit
auf den Weg geben, was in einem solchen Falle zu tun ist (zum Beispiel Aufsuchen einer

Kinderklinik bei Verdacht auf Darminvagination).

AbschlieBend mdchten wir festhalten, dass die Risiken impfpraventabler Erkrankungen

die Risiken von Impfungen um ein Vielfaches (bersteigen. Die derzeit zugelassenen



Impfstoffe haben ein positives Nutzen-Risiko-Profil, das bedeutet, sie sind gut wirksam

bei gleichzeitig guter Vertraglichkeit.
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Eine Impfung gegen Krebs: Chancen und
Herausforderungen bei der Umsetzung der
Empfehlung zur HPV-Impfung in Deutschland

Seit 2007 empfiehlt die Standige Impfkommission (STIKO), dass Madchen gegen humane
Papillomaviren (HPV) geimpft werden sollten. Im Juni 2018 hat die STIKO die Empfehlung
auf Jungen ausgedehnt (AG HPV der STIKO, 2018). Damit sollen nun alle Kinder und
Jugendliche im Alter von 9 bis 14 Jahren gegen HPV geimpft werden; versdumte Impfse-

rien sollten bis zum Alter von 17 Jahren nachgeholt werden.

Die Bedeutung von HPV

HP-Viren sind weltweit verbreitet und werden in Hochrisiko-Typen (vor allem Typ 16 und
18) und Niedrigrisiko-Typen (vor allem Typ 6 und 11) unterteilt. Das einzige nattirliche
Reservoir flir HPV ist der Mensch. HPV werden von Mensch zu Mensch (ber direkten
Kontakt Gbertragen. Die VViren dringen iber Mikroverletzungen der Haut beziehungsweise
Schleimhaut ein und infizieren die Epithelzellen der Basalzellschicht. Hauptlbertragungs-
weg bei Infektionen im Anogenitalbereich ist der sexuelle Kontakt. Eine erste Infektion
findet haufig rasch nach Aufnahme der sexuellen Aktivitat statt. Nahezu alle sexuell
aktiven Menschen infizieren sich mindestens einmal im Leben mit HPV (HPV Information

Centre).

HPV-Infektionen verlaufen in den meisten Fallen ohne Symptome und heilen folgenlos
nach spatestens zwei Jahren aus. In bis zu zehn Prozent der Fdlle persistiert die Infektion
mit Hochrisiko-Typen und kann im Verlauf zu Plattenepithelkarzinomen im Anogenital-
bereich, aber auch in Mundhohle und Rachen fiihren (HPV Information Centre). Dabei sind
nahezu alle Zervixkarzinome auf HPV zurlickzufiihren (Walboomers et al., 1999), aber
auch bei Anogenitalkarzinomen und Oropharynxkarzinomen tragen HPV-Infektionen

bedeutend zur Krankheitslast bei (HPV Information Centre).



Autorenbeitrage zum Themenschwerpunkt
HPV: Eine Impfung gegen Krebs

Im Jahr 2014 erkrankten in Deutschland rund 4.540 Frauen an einem Zervixkarzinom;
etwa 1.540 Frauen versterben jahrlich an diesem Tumorleiden (Zentrum fiir Krebsregis-
terdaten). Bei Mannern kann pro Jahr von 1.600 bis 2.300 HPV-bedingten Anal-, Penis-
und Oropharynx-Karzinomen ausgegangen werden (HPV Information Centre). Aus
Public-Health-Sicht relevant sind aber auch die Krebsvorstufen: Aufgrund von HPV-
bedingten héhergradigen zervikalen Neoplasien bediirfen in Deutschland jahrlich circa
56.000 junge Frauen einer Konisation (das heil3t kegelférmiges Ausschneiden des Gebar-
mutterhalses), mit einem Haufigkeitsgipfel bei den 30- bis 34-Jahrigen. Studien zeigen,
dass Frauen nach einer Konisation ein hoheres Risiko fiir Friihgeburten haben, das bei

jeder Schwangerschaft erneut besteht.

Infektionen mit Niedrigrisiko-Typen kdnnen Genitalwarzen (Condylomata acuminata)
verursachen. Daten aus Deutschland zeigen, dass Genitalwarzen sehr haufig sind, insbe-
sondere im Alter von 20 bis 29 Jahren. Fir beide Geschlechter geht man von einem

Lebenszeitrisiko von fiinf bis zehn Prozent aus (HPV Information Centre).

Wie wirksam und sicher sind die verfiigbaren HPV-Impfstoffe?

Seit 2006 sind HPV-Impfstoffe in Deutschland zur Pravention von Vorstufen maligner
Lasionen und Karzinome der Zervix und des Anus ab dem Alter von neun Jahren zugelas-
sen. Die Impfstoffe decken die Hochrisiko-Typen 16 und 18 (Gardasil® und Cervarix®)
sowie zusatzlich 31, 33, 45, 52 und 58 (Gardasil 99, das 2016 Gardasil® abldste) und die
Niedrigrisiko-Typen 6 und 11 (Gardasil® beziehungsweise Gardasil 9®) ab und konnen
dadurch etwa 70 bis 90 Prozent der HPV-bedingten Zervixkarzinome und deren Vorstu-
fen verhindern. Die Wirksamkeit der HPV-Impfung hangt jedoch entscheidend davon ab,
dass die Impfung vor dem ersten Kontakt mit HP-Viren verabreicht wird. Dies gilt fir
Madchen und fiir Jungen gleichermal3en (Harder et al., 2018). Aus diesem Grund ist es von

groBRer Wichtigkeit, die Impfserie vor dem ersten Geschlechtsverkehr zu komplettieren.

Auf Basis mathematischer Modellierungen kann man davon ausgehen, dass selbst
bei gleichbleibend nur moderaten Impfquoten unter Madchen und angenommenen
niedrigen Impfquoten unter Jungen (44 Prozent beziehungsweise 22 Prozent) mehr als

185.000 Zervixkarzinome und mehr als 171.000 weitere HPV-assoziierte Karzinome in
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den kommenden 100 Jahren in Deutschland verhindert werden kénnten (Damm et al.,

2018). Wenn die Inanspruchnahme der Impfung gesteigert wird, kdnnen entsprechend

mehr Krebsfalle verhindert werden.

In Landern mit hohen Impfquoten bei Madchen und jungen Frauen zeigt sich, dass dieses
zu einem indirekten Schutz auch bei heterosexuellen Jungen und jungen Mannern bei-

tragt (sogenannter Gemeinschaftsschutz) (HPV Information Centre).

Die HPV-Impfung zahlt zu den sehr sicheren Impfstoffen: Die aktuelle Bewertung des
Global Advisory Committee on Vaccine Safety (GACVS) der WHO bescheinigt der
HPV-Impfung nach mehr als 270 Millionen verabreichten Impfdosen weltweit eine hohe
Sicherheit (Safety update of HPV vaccines, 2017). Auch die im Rahmen der STIKO-Emp-
fehlung durchgefiihrte systematische Ubersichtsarbeit ergab keine Hinweise auf ein

erhdhtes Risiko flir schwere unerwiinschte Ereignisse (Harder et al., 2018).

Was ist die aktuelle Inanspruchnahme der HPV-Impfung?

Da die Impfung fiir Jungen erst seit Mitte 2018 empfohlen ist, liegen aus Deutschland
bislang nur Daten zur Inanspruchnahme der HPV-Impfung durch Madchen vor. Im Gegen-
satz zu den Impfquoten im Kleinkindalter sind die HPV-Impfquoten bei Madchen eher
enttauschend. Aus den Daten der Kassenarztlichen Vereinigungen geht hervor, dass
2015 nur bei 31,3 Prozent der 15-jahrigen und 44,6 Prozent der 17-jdhrigen weiblichen
Jugendlichen eine komplettierte Impfserie vorlag (Rieck et al., 2018). Aktuelle Analysen
der BARMER zeigen etwas hohere Impfquoten, wobei noch unklar ist, ob sich in Deutsch-
land die HPV-Impfquote in den letzten zwei Jahren generell erhdht hat oder die Versicher-

ten der BARMER die Impfung mehr in Anspruch genommen haben als der Durchschnitt.

Die nur moderaten Impfquoten weisen auf eine mangelnde Akzeptanz der HPV-Impfung
hin. Befragungen zeigen, dass die Angst vor schweren Nebenwirkungen zumeist als
Grund fir das Nicht-Geimpftsein genannt wird (Remschmidt et al.,, 2014). Eine drztliche
Empfehlung fiir die Impfung und die Uberzeugung, dass die Impfung wirksam ist, sind

hingegen mit einer hoheren Wahrscheinlichkeit assoziiert, geimpft zu sein (Remschmidt



etal,, 2014). Damit kommt der drztlichen Beratung eine entscheidende Rolle bei der Stei-

gerung der HPV-Impfquoten zu.

Insbesondere die Vorsorgeuntersuchung U11 (9 bis 10 Jahre) und die J1-Jugendgesund-
heitsuntersuchung (12 bis 14 Jahre) bieten sich fiir eine Uberpriifung des HPV-Impfstatus
und eine arztliche Beratung an. Im Rahmen einer detaillierten Analyse von KV-Abrech-
nungsdaten konnte gezeigt werden, dass die Inanspruchnahme der J1-Untersuchung mit
einer siebenfach héheren Wahrscheinlichkeit assoziiert war, mindestens eine HPV-Impf-
stoffdosis erhalten zu haben (Rieck et al., 2014). Dass mit Hilfe eines Einladungswesens
und Rickmeldeverfahrens die Inanspruchnahme der J1-Untersuchungen deutlich gestei-
gert werden kann, zeigt ein Beispiel aus Rheinland-Pfalz (Thaiss et al.,, 2010). Es gibt auch
Hinweise, dass die HPV-Impfung besser akzeptiert wird, wenn sie beiden Geschlechtern

angeboten wird (HPV Information Centre).

Im Vergleich zu Deutschland weisen Lander, in denen ein Schulimpfprogramm etabliert
ist, deutlich hohere HPV-Impfquoten auf. In mehreren angelsachsischen und skandinavi-
schen Landern mit etablierten Schulimpfprogrammen sieht man regelmaRig Impfquoten
von (ber 70 Prozent. Uber Schulimpfprogramme lassen sich insbesondere Jugendliche
erreichen, die keine Arztkontakte im empfohlenen Impfalter haben, aber auch sozioodko-
nomische Ungleichheiten in Bezug auf die Krebsprdvention lassen sich durch solche

Programme ausgleichen.

Fazit und Ausblick

Die HPV-Impfung ist nicht nur eine sehr wirksame, sondern auch eine aul3erst sichere
Praventionsmalnahme gegen mehrere Krebstypen. Die neu eingefiihrte Empfehlung
zur HPV-Impfung von Jungen stellt nicht nur fir die Jungen und Mdnner eine effektive
Moglichkeit dar, sich vor HPV-Infektionen zu schiitzen. Es besteht die Hoffnung, dass
durch die Jungen-Impfung auch das Bewusstsein und die Inanspruchnahme der Impfung
unter Madchen gesteigert werden. Ausschlaggebend ist die konsequente Aufklarung
Uber HPV und die durch HPV verursachten Erkrankungen sowie die Aufklarung tber die

Wirksamkeit und Sicherheit der HPV-Impfung insbesondere durch den betreuenden Arzt.
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Seit mehr als zehn Jahren ist es in Deutschland nicht gelungen, das Public-Health-Poten-

zial dieser Impfung voll auszuschdpfen. Durch eine konsequentere Umsetzung der Impf-
empfehlung hatte man in den nachsten Jahrzehnten erheblich mehr Krebsvorstufen,

Krebsfalle und Krebstodesfalle verhindern konnen.
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Bedeutung modellbasierter Studien bei der

Bewertung von epidemiologischen und

okonomischen Auswirkungen von Impfungen

in Deutschland

Kriterien zur Bewertung von Impfungen

Impfungen gelten als eine der effektivsten MalRnahmen zur Krankheitsbekampfung bezie-
hungsweise Gesunderhaltung der Bevolkerung und werden daher weltweit zu den wich-
tigsten Public-Health-Errungenschaften gezahlt (CDC, 1999). Eine Reihe von Studien
konnte auf Basis histarischer Vergleiche zeigen, dass die Einfihrung von Impfprogrammen
in der Vergangenheit mit einer massiven Eindammung impfpraventabler Infektionskrank-
heiten einherging (Roush et al., 2007; van Panhuis et al,, 2013; van Wijhe et al., 2016;
Pezzotti et al., 2018). Beispielsweise werden die durch Impfprogramme gewonnenen
Lebensjahre aufgrund verhinderter Infektionen weltweit pro Jahr fir Poliomyelitis auf
35,8 Millionen, fir Tetanus auf 56 Millionen und fir Masern auf 71,5 Millionen geschatzt
(Ehreth, 2003).

Damit Impfungen jedoch eine breite Anwendung in der Bevdlkerung finden, bedarf es in
der Regel der Sicherstellung der Kostentubernahme durch Krankenversicherungen oder in
Landern mit staatlichen Gesundheitssystemen durch den Staat. Dieser Entscheidung
geht in den meisten Landern eine Bewertung wissenschaftlicher Erkenntnisse zu ver-
schiedenen Aspekten der zu beurteilenden Impfung durch die jeweilige nationale Impf-
kommission voraus. In fast allen Industrienationen haben sich mittlerweile entsprechende
Kommissionen konstituiert, um Entscheidungstrager im Gesundheitswesen bei der Ent-
wicklung nationaler Impfstrategien zu unterstitzen und eine informierte Entscheidungs-
findung zu ermoglichen (Duclos, 2010). lhre Aufgabe besteht vornehmlich in der
systematischen Begutachtung der wissenschaftlichen Evidenz zu unterschiedlichen
Aspekten einer neuen Impfung, bevor Entscheidungen Uber die flachendeckende Einfih-

rung getroffen werden. Damit bestehen Parallelen zum Konzept des Health Technology
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Assessments (HTA), das eine systematische Bewertung der kurz- und langfristigen Aus-
wirkungen von Gesundheitstechnologien auf die Bevélkerung und das Gesundheitssys-
tem beinhaltet und unter anderem medizinische, ckonomische, soziale und ethische
Implikationen untersucht. Der dem HTA-Konzept zugrunde liegende Technologiebegriff
umfasst ein weites Spektrum an Interventionsformen und reicht von Arzneimitteln
und Medizinprodukten Uber diagnostische und therapeutische Prozeduren bis hin zu
Public-Health-Malnahmen (Perleth & Busse, 2004).

Zu den bekanntesten nationalen Impfkommissionen, deren Entscheidungen auch inter-
national Beachtung finden, zahlen das Joint Committee on Vaccination and Immunisation
(JCVI) in GroBbritannien (Hall, 2010), das Advisory Committee on Immunization Practices
(ACIP) die Centers for Disease Control and Prevention (CDC) in den USA (Ahmed et al,,
2011; Smith, 2010) und das National Advisory Committee on Immunization (NACI) in
Kanada (Ismail et al., 2010). In Deutschland werden gemal3 § 20 Absatz 2 des Infektions-
schutzgesetzes (IfSG) Empfehlungen zur Durchfiihrung von Schutzimpfungen von
der Standigen Impfkommission (STIKO) beim Robert Koch-Institut (RKI) ausgesprochen.
Die Impfempfehlungen der STIKO stellen zum einen die Grundlage fir die offentlichen
Empfehlungen der obersten Landesgesundheitsbehdrden dar, zum anderen dienen sie
als Basis fir die Schutzimpfungsrichtlinie des Gemeinsamen Bundesausschusses (G-BA),
die den Umfang von Pflichtleistungen der gesetzlichen Krankenversicherung (GKV) hin-

sichtlich Impfungen vorgibt (Pfleiderer & Wichmann, 2015).

Damit den Entscheidungen von Impfkommissionen eine hohe Vertrauenswirdigkeit
zukommt, bedarf es eines systematischen, transparenten und evidenzbasierten Bewer-
tungsprozesses (Duclos, 2010). Diese Grundlage wurde in Deutschland durch die Ent-
wicklung der Standardvorgehensweise (SOP) der STIKO geschaffen, die mittlerweile in
der Version 3.1 vorliegt (STIKO, 2018). Sie enthdlt eine Beschreibung der Verfahrens-
schritte, die bei der Entwicklung beziehungsweise Uberarbeitung von Impfempfehlungen
durchlaufen werden. Ein weiteres Kernelement der STIKO-SOP stellt der in sechs Kom-
plexe aufgeteilte Fragenkatalog dar, der unter anderem Fragen zur Krankheitslast
der Zielkrankheit, zur Wirksamkeit und Sicherheit des zu bewertenden Impfstoffes, zu

Auswirkungen auf Bevolkerungsniveau (zum Beispiel Herdeneffekte), zu Erfahrungen aus
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anderen Landern, zur Akzeptanz der Impfung in der Bevélkerung und der Arzteschaft

sowie zur Kosteneffektivitat enthalt.

Relevanz okonomischer Aspekte

Gerade die Bewertung des Kosten-Nutzen-Verhdltnisses gewinnt im Kontext von Erstat-
tungsentscheidungen in vielen Landern zunehmend an Bedeutung. Im Rahmen einer
Ubersichtsarbeit zu Kriterien, die bei der Entscheidungsfindung zur Einfiihrung neuer
Impfungen international Anwendung finden, konnten Burchett et al. (2012) dkonomische
Aspekte als eine van neun relevanten Kategorien identifizieren. In 18 van 21 (86 Prozent)
der untersuchten Rahmenkonzepte zur Bewertung neuer Impfungen wurde die Beriick-
sichtigung ©6konomischer Evaluationen als eines der Bewertungskriterien genannt.
Haufiger waren nur die Kriterien Krankheitslast (100 Prozent) und Impfwirksamkeit
(90 Prozent) vertreten. Laut einer Befragung zur Vorgehensweise europaischer Impfkom-
missionen gehoren die Resultate 6konomischer Evaluationen in 80 Prozent der befragten
Lander zu den Schlisselfaktoren, die im Rahmen der Entscheidungsfindung bei der Ein-
fihrung neuer Impfungen berticksichtigt werden (Nohynek et al., 2013). Eine weitere
Befragung konnte zeigen, dass dkonomische Aspekte auch aufRerhalb Europas in dhnli-
chem MaRe bei der Entwicklung von Impfempfehlungen berlcksichtigt werden (Bryson

etal., 2010).

Mit Blick auf die Situation in Deutschland ist zu betonen, dass die STIKO in Bezug auf die
systematische Berticksichtigung ckonomischer Aspekte im Entscheidungsprozess eine
Vorreiterstellung einnimmt. In anderen Bereichen des deutschen Gesundheitswesens
werden Studien zum Kosten-Nutzen-Verhdltnis derzeit de facto nicht in die Entschei-
dungsfindung einbezogen, obwohl Experten dies seit vielen Jahren vehement fordern
(Graf von der Schulenburg, 2012; von Stackelberg et al,, 2018; Greiner et al., 2019).

Modelle im Kontext der Evaluation von Impfungen
In vielen wissenschaftlichen Disziplinen gehort die Anwendung von mathematischen
Modellen oder Modellierungstechniken zum festen Bestandteil des jeweiligen Methoden-

repertoires. Bei der Bewertung von Impfungen ist der Einsatz von modellbasierten
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Studien sogar als essenziell zu bezeichnen, da eine Reihe relevanter Fragestellungen nur
auf Grundlage von Modellen beantwortet werden konnen. Dazu gehdren Fragen zur
Quantifizierung der zu erwartenden Auswirkungen auf Bevdlkerungsniveau sowie zur

Kosteneffektivitat.

In der gesundheitsokonomischen Evaluationsforschung nehmen Modellierungsmetho-
den seit langer Zeit eine Schlisselrolle ein, da Wirtschaftlichkeitsuntersuchungen grofl3-
tenteils auf Basis sogenannter entscheidungsanalytischer Modelle durchgefihrt werden.
Angesichts der Tatsache, dass zur Beantwortung der jeweiligen Forschungsfragen fast
immer die Verbindung von Informationen aus unterschiedlichen Quellen erforderlich ist,
kommt kaum eine gesundheitsokonomische Evaluationsstudie ganz ohne Modellie-
rungselemente aus (Brennan & Akehurst, 2000). Die Notwendigkeit der Anwendung von
Modellierungsmethoden im Kontext der gesundheitsokonomischen Evaluation erwachst
unter anderem aus der oftmals relativ kurzen Nachbeobachtungszeit klinischer Studien
sowie den damit einhergehenden Einschrankungen hinsichtlich der Ergebnismessung.
Wahrend in klinischen Studien aufgrund der begrenzten Studiendauer haufig nur kurzfris-
tige Effekte einer Intervention auf die Morbiditat und Mortalitat gemessen werden kon-
nen, erfordern gesundheitsokonomische Evaluationen in der Regel einen deutlich
langeren Zeithorizont, um alle relevanten Konsequenzen zu berticksichtigen. Zudem
stellen viele klinische Studien aus unterschiedlichen Grinden nur Daten zu intermediaren
anstatt finalen Endpunkten zur Verfligung. In solchen Situationen ermoglicht die Anwen-
dung von Modellierungsmethoden zum einen die Projektion langfristiger Effekte auf
Basis der in klinischen Studien gemessenen kurzfristigen Ergebnisse; zum anderen las-
sen sich mithilfe der Verkniipfung von Daten aus klinischen und epidemiologischen Stu-
dien intermedidre zu finalen Endpunkten extrapolieren. Dartiber hinaus erfolgt auch die
Einbindung von Daten zum Ressourcenverbrauch und zu Kosten in der Regel auf Basis
entscheidungsanalytischer Modelle. Tabelle 1 enthdlt eine beispielhafte Gegeniiberstel-
lung von typischen Endpunkten, die in klinischen Studien zur Erforschung der Wirksam-
keit von Impfungen verwendet werden, und relevanten ErgebnisgroRen, die zur

Beurteilung des Nutzens und der Kosteneffektivitat von Impfungen bendtigt werden.
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Tabelle 1: Gegeniiberstellung von Endpunkten klinischer Studien und fiir die Beurteilung
des Nutzens und der Kosteneffektivitat von Impfungen relevanter ErgebnisgroRen

Influenza-Impfung = laborbestatigte = influenzabedingte Hospitalisierungen
Influenzainfektionen = schwere Krankheitsverlaufe mit Komplika-
= Erkrankungsfalle mit tionen (zum Beispiel Lungenentziindungen)
influenzaahnlichen = Todesfdlle
Symptomen = QALYs
= Ressourcenverbrauch und Kosten
HPV-Impfung = HPV-Infektionen = Krebsfalle
= Krebsvorstufen = Todesfdlle
= QALYs

= Ressourcenverbrauch und Kosten

QALY = qualitatskorrigiertes Lebensjahr (quality-adjusted life year)

Im Kontext der Evaluation von Impfungen trifft die zuvor beschriebene Anwendung
von gesundheitsdkonomischen Modellierungsmethoden, die vor allem auf entschei-
dungsanalytischen Techniken beruhen und in der Regel die Extrapolation zu relevanten
Endpunkten sowie die Einbindung von Kosteninformationen umfassen, auf die Model-
lierungstradition der Infektionsepidemiologie, bei der mathematische Modelle in Form
sogenannter Transmissionsmodelle zur Simulation der Ausbreitung von Infektionskrank-

heiten eingesetzt werden (siehe Abbildung 1).

Abbildung 1: Zusammenfiihrung unterschiedlicher Modellierungstraditionen bei der
modellbasierten Evaluation von Impfungen

Verfahren: Verfahren:

= Entscheidungsanalyse = Transmissionsmodellierung

Kernfunktionen: Kernfunktionen:

= Extrapolation von Endpunkten = Simulation der Ausbreitung von

= Modellierung des Krankheitsverlaufes Infektionskrankheiten

= Vergleich von Handlungsalternativen = Abschatzung von Impfeffekten auf Bevdlkerungs-
= Berechnung der Kosten-Nutzen-Relation niveau (inklusive indirekter Impfeffekte)
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Eine der zentralen Besonderheiten von Impfungen besteht darin, dass ihre Anwendung
nicht nur die Krankheitslast in der geimpften Bevodlkerung reduziert, sondern durch
Herdeneffekte auch zu einer Verringerung der Erkrankungszahlen in der nicht geimpften
Bevolkerung beitragen kann. Diese indirekten Schutzeffekte spielen bei der Beurteilung
der Kosteneffektivitat von Impfungen haufig eine bedeutende Rolle, da sie einen
betrachtlichen Teil des Nutzens ausmachen konnen. Darlber hinaus kann die Quantifi-
zierung von Herdeneffekten von Bedeutung sein, wenn Entscheidungstrager neben dem
Individualschutz vor Infektionskrankheiten und moglichen Folgeerkrankungen auch
weiter gehende Ziele wie die Unterbrechung von Infektionsketten und den Aufbau eines
Herdenschutzes in der Bevdlkerung verfolgen. Um Herdeneffekte bei der Evaluation
von Impfungen addquat beriicksichtigen zu konnen, kommt der Anwendung von
Transmissionsmodellen eine hohe Relevanz zu (Jit & Brisson, 2011; Pitman et al., 2012;
Ultsch et al,, 2016). Im Gegensatz zu sogenannten statischen Modelltypen, die in der
Regel zur Evaluation von Interventionen bei nicht impfpraventablen Krankheiten ein-
gesetzt werden, erlauben Transmissionsmodelle eine Interaktion zwischen einzelnen
Individuen beziehungsweise Populationsanteilen und ermdglichen dadurch die Simula-
tion der Ubertragungsdynamik von Infektionskrankheiten, die wiederum eine Vorausset-
zung zur Abbildung von Herdenschutzeffekten darstellt (Brisson & Edmunds, 2003;
Edmunds et al., 1999).

Ein Transmissionsmodell, mit dem die HPV-Impfung fiir Madchen in Deutschland
evaluiert wurde, zeigt beispielsweise dass 40 Prozent der in der gesamten Bevolkerung
durch die HPV-Impfung verhinderten Genitalwarzenfalle bei Mannern vermieden werden,
auch wenn diese selbst nicht geimpft werden (Damm et al., 2017). Ein weiteres Beispiel
fr ein Transmissionsmodell stellt eine Studie von Weidemann et al. (2017) dar, mit dem
die potenziellen Auswirkungen einer padiatrischen Routineimpfung gegen Influenza fiir
Deutschland untersucht wurden. In dieser Studie fihrt die Impfung von Kindern in der
Gesamtpopulation szenarioabhdngig zu einer Reduktion der Influenzaassoziierten Krank-
heitslast von 17,8 Prozent bis 56,5 Prozent, wenn Herdeneffekte einbezogen werden.
Erfolgt hingegen keine Berlcksichtigung der indirekten Schutzwirkung, sinkt der Effekt

auf eine Reduktion von lediglich 7,9 Prozent.
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Aufgrund der hohen Relevanz modellbasierter Studien fir die Bewertung der Auswir-

kungen von Impfungen hat die STIKO sogar ein eigenes Methodenpapier veroffentlicht,
das sich mit der Durchfiihrung von Modellierungen zur Vorhersage epidemiologischer und

gesundheitsokonomischer Effekte von Impfungen beschdftigt (STIKO, 2016).

GKV-Routinedatenanalysen als Quelle fiir modellbasierte
Evaluationsstudien

Da entscheidungsanalytische Modelle eine besonders datenintensive Form der quanti-
tativen Ergebnissynthese darstellen, ist die Validitat und Akzeptanz der Modellresultate
in hohem MaRe von der Qualitdt der verwendeten Inputdaten abhangig. Es ist daher zu
begriiRen, dass fiir Deutschland publizierte Krankheitskosten-Analysen, die eine wichtige
Datenquelle fir modellbasierte Evaluationsstudien sind, zunehmend auf Routinedaten
der gesetzlichen Krankenversicherung (GKV) basieren. Die Verwendung von GKV-Rou-
tinedaten ermdglicht eine detaillierte Analyse der Leistungsinanspruchnahmemuster und
der damit verbundenen Kosten auf Grundlage des tatsachlichen Versorgungs- und
Abrechnungsgeschehens. Dartber hinaus konnen GKV-Routinedatenanalysen auch
wichtige epidemiologische Informationen zum Krankheitsverlauf und zum Auftreten
von Komplikationen liefern, die fir die Modellierung der jeweiligen Zielkrankheit von
Bedeutung sein konnen. Beispielsweise wurden GKV-Routinedaten schon mehrfach
verwendet, um den Krankheitsverlauf und die Kosten von Herpes zoster im deutschen
\ersorgungskontext zu analysieren (Ultsch et al., 2013; Hillebrand et al,, 2014; Damm
etal,, 2014). Um die Resultate von GKV-Routinedatenanalysen jedoch optimal als Daten-
quelle fiir gesundheitsdkonomische Modelle nutzen zu kdnnen, sollte sich die Aufberei-
tung der Ergebnisse an den Erfordernissen entsprechender Modelle orientieren, wozu
beispielsweise auch die Angabe von nach Alter und Versorgungssektor differenzierten

Kostenschatzungen gehort.



Fazit

Zu den Kriterien, die bei der Entwicklung von Impfempfehlungen haufig beriicksichtigt

werden, gehdren neben der Wirksamkeit und Sicherheit auch die zu erwartenden Impf-
effekte auf Bevolkerungsniveau sowie die Kosteneffektivitat. Die Abschatzung der epide-
miologischen und dkonomischen Auswirkungen von Impfungen erfolgt in der Regel auf
Basis mathematischer beziehungsweise entscheidungsanalytischer Modelle. Mithilfe
solcher Modelle lasst sich zum einen berechnen, wie viele Erkrankungsfalle durch die
Einfiihrung einer Impfung in Abhangigkeit der jeweiligen Impfquote potenziell verhindert
werden kdnnen und wie sich diese impfinduzierte Reduktion der Erkrankungszahlen auf
die Anzahl komplizierter Verlaufe, Hospitalisierungen oder sogar Todesfalle auswirkt.
Zum anderen lassen sich die 6konomischen Folgen fiir das Gesundheitssystem und
die Volkswirtschaft quantifizieren, um in einem weiteren Schritt das Kosten-Nutzen-
Verhaltnis unterschiedlicher Impfstrategien vergleichend zu analysieren. GKV-Routine-
datenanalysen stellen in diesem Zusammenhang eine wertvolle Datenquelle dar, die
Informationen zu den Eintrittswahrscheinlichkeiten von Erkrankungsfolgen und den
damit einhergehenden Kosten liefern kann. Von besonderer Bedeutung bei der modell-
basierten Evaluation von Impfungen ist die Beriicksichtigung der Transmissionsdynamik,
um kollektive Schutzeffekte addquat bertiicksichtigen zu kdnnen und dadurch eine realis-
tischere Abschatzung der Impfauswirkungen auf Bevolkerungsniveau sowie der Kosten-

effektivitat zu ermoglichen.
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Impfungen in der Schwangerschaft und
von potenziell Schwangeren

Impfungen in der Schwangerschaft sind sowohl bei Arzten als auch bei Patientinnen und
ihren Partnern mit grofer Unsicherheit verbunden. Zum einen aufgrund der Sorge vor
einer Schadigung des ungeborenen Kindes durch die Impfung, zum anderen aufgrund der
Angst vor Risiken fiir die werdende Mutter durch die Impfung oder vor schwereren Ver-

laufen einer maternalen Infektion nach Impfung.

Die Schwangerschaft geht mit komplexen immunologischen Veranderungen einher. Bei-
spielsweise kommt es zu einer Verlagerung von einer TH-1-vermittelten zu einer
TH-2-vermittelten Immunantwort. Dies dient der VVermeidung von AbstoRungsreaktio-
nen bei Kontakt mit fremden Histokompatibilitdtsantigenen des Kindes. Die miitterliche
Immunabwehr wird hier zugunsten einer erhéhten Antigentoleranz geschwacht (Perrett
& Nolan, 2017). Dies fiihrt aber gleichzeitig zu einem erhdhten mitterlichen Infektionsri-
siko und den damit verbundenen Komplikationen (Keller-Stanislawski et al., 2014). So ist
inzwischen gut dokumentiert, dass Influenza-, Masern- oder Windpockenerkrankungen
bei Schwangeren ein deutlich hoheres Risiko schwerer Komplikationen haben als bei nicht
schwangeren Frauen (S2k-Leitlinie: Labordiagnostik schwangerschaftsrelevanter Virus-

infektionen).

Eine Impfung der werdenden Mutter stellt den effektivsten Schutz vor den Risiken impf-
praventabler Erkrankungen dar, sowohl fir das Kind als auch fir die werdende Mutter
selbst. Zudem profitiert das Kind durch Uber die Plazenta Ubertragene Antikdrper — auch
als ,Leihimmunitdt” bezeichnet — fiir eine begrenzte Zeit nach der Geburt von den Imp-
fungen der Mutter und kann dadurch vor in dieser Lebensphase besonders gefdhrlichen

impfpraventablen Infektionskrankheiten geschitzt werden.



Impfungen vor der Schwangerschaft

Frauen mit Kinderwunsch wird daher empfohlen, vor dem Absetzen der Kontrazeption

ihren Impfstatus arztlich Gberpriifen und gegebenenfalls komplettieren zu lassen.

Die aktuellen Impfempfehlungen bei Kinderwunsch werden von der Standigen Impf-
kommission des Robert Koch-Instituts (STIKO) regelmaBig Uberpriift und verdffentlicht.

Folgende Impfungen flr Frauen mit Kinderwunsch werden laut STIKO empfohlen.

Masern:
Bei unklarem Impfstatus oder wenn nie oder nur einmal geimpft wurde, wird eine einma-

lige Impfung empfohlen.

Roteln:
Bei unklarem Impfstatus oder wenn nie geimpft wurde, wird eine zweimalige Impfung mit
einem MMR-Impfstoff empfohlen. Bei einmaliger Impfung ist eine Auffrischimpfung

ausreichend.

Varizellen:

Bei seronegativen Frauen werden zwei Impfungen empfohlen.

Pertussis:
Wenn in den letzten zehn Jahren nicht geimpft wurde, wird eine Einmalimpfung empfoh-
len. Auch engen Kontaktpersonen des Neugeborenen wird eine Pertussis-Impfung emp-

fohlen, falls in den letzten zehn Jahren keine Impfung dokumentiert wurde.

Tetanus, Diphtherie, Polio:
Fehlende oder inkomplette Impfungen sind entsprechend der allgemeinen STIKO-Emp-

fehlung nachzuholen.

Nach Lebendimpfungen (Masern, Mumps, Rételn, Varizellen, Gelbfieber) sollte laut STIKO
aus theoretischen Erwagungen ein Zeitraum von mindestens einem Monat bis zum

Eintritt einer Schwangerschaft eingehalten werden. Allerdings sind bei Unterschreitung
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dieses Zeitraums keine fetalen Schadigungen durch diese Impfungen beschrieben oder zu

erwarten.

Impfungen in der Schwangerschaft: Totimpfstoffe unbedenklich

Da es Aufgabe des behandelnden Arztes ist, auf den praventiven Impfschutz zu achten,
ist die Kenntnis ber den Nutzen und die Risiken von Impfungen in der Schwangerschaft
elementar. Grundsatzlich sollte eine Schwangere so wenig wie moglich, aber so viel wie

notig geimpft werden.

Die aktuelle Datenlage ergibt fiir keinen Impfstoff einen Hinweis auf teratogene Eigen-
schaften. Das gilt auch fir die in den Impfstoffen enthaltenden Hilfsstoffe, wie beispiels-
weise Aluminiumhydroxid oder Ethylquecksilber. Zudem sind die Mengen dieser
Hilfsstoffe pro Impfdosis sehr gering und die Exposition ist typischerweise auf eine ein-
malige Impfung beschrankt. Insgesamt ist der dokumentierte Erfahrungsumfang fir den
Einsatz der verschiedenen Impfstoffe in der Schwangerschaft aber sehr unterschiedlich.
Es wird daher, wie bereits oben erwdhnt, generell empfohlen, Routineimpfungen bereits

vor und nicht wahrend einer Schwangerschaft durchzufihren.

Sollte allerdings eine Impfung in der Schwangerschaft erforderlich sein, ist gegen ihre
Durchfiihrung nichts einzuwenden. Dies gilt insbesondere fiir Totimpfstoffe, wie bei-
spielsweise Tetanus, Diphtherie, Pertussis, Hepatitis A und B. Einige Impfungen werden
sogar ausdriicklich auch in der Schwangerschaft empfohlen, wie die Tetanus-Impfung bei
Vorliegen einer Impfliicke oder die Influenza-Impfung in der Grippesaison. Wenn chroni-
sche Erkrankungen bestehen, die mit einem erhohten Risiko fiir Komplikationen im Falle
einer Influenzaerkrankung verbunden sind, kann die Impfung gegen Influenza auch im
ersten Trimenon erfolgen. Grundsdtzlich sollten Impfungen in der Schwangerschaft
jedoch, wenn maoglich, erst nach dem ersten Trimenon erfolgen. Dieser Empfehlung liegt
vor allem die Uberlegung zugrunde, dass die eher in der Frithschwangerschaft vorkom-
menden Spontanaborte falschlicherweise einer stattgehabten Impfung zugeschrieben

werden konnten.
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Von Impfungen mit einem Lebendimpfstoff, wie beispielsweise gegen Masern-Mumps-
Roteln (MMR) oder Varizellen eingesetzt, wird in der Schwangerschaft aufgrund des
theoretischen Risikos einer infektionsbedingten Schadigung des Ungeborenen abgera-
ten. Eine akzidentelle Lebendimpfstoffapplikation wahrend der Schwangerschaft stellt
jedoch niemals einen Grund dar, diese als Risikoschwangerschaft zu betrachten oder die
Indikation flir einen Schwangerschaftsabbruch zu stellen: Bisher gibt es keinen Hinweis

auf Fruchtschadigung durch Lebendimpfstoffe (Keller-Stanislawski et al., 2014)!

Gestiitzt werden diese Impfempfehlungen auch durch die Uberlegung, dass die durch
Impfstoffe induzierten spezifischen mutterlichen IgG-Antikorper plazentar auf das Kind
tibergehen und dieses dadurch schiitzen (Marshall et al., 2016). So wird inzwischen in den
angloamerikanischen Landern eine Pertussis-Impfung der Schwangeren routinemaRig
zwischen der 27. und 36. Schwangerschaftswoche empfohlen, um das durch Komplika-
tionen einer Pertussiserkrankung besonders gefahrdete Neugeborene zu schitzen
(Furuta et al., 2017). Die STIKO empfiehlt aktuell, eine Pertussis-Impfung der Mutter in
den ersten Tagen nach der Geburt nachzuholen, falls diese vor Eintreten einer Schwanger-

schaft versaumt worden ist.

Impfungen in der Schwangerschaft bei Fernreisen

Reisen in tropische Regionen sind insbesondere in der Schwangerschaft mit einem
erhohten Risiko gefahrlicher Infektionen verbunden. Eine Schwangere sollte daher gene-
rell darauf hingewiesen werden, dass Reisen in tropische Regionen wahrend der Schwan-
gerschaft moglichst vermieden werden sollten. Ist eine solche Reise aber geplant, kann
beziehungsweise sollte die Schwangere nach ausfihrlicher Nutzen-Risiko-Abwagung
geimpft werden. Bei Vorliegen einer nur formalen Indikation, wie zum Beispiel einer vor-
geschriebenen Gelbfieber-Impfung bei Einreise in ein Land, ohne dass eine Exposition und
damit ein Erkrankungsrisiko zu erwarten ist, kann die Ausstellung eines Impfbefreiungs-
zeugnisses in Erwagung gezogen werden. Allerdings werden solche Bescheinigungen
nicht zwangslaufig von allen Einreiselandern anerkannt (Empfehlungen und Leitlinien der
DTG). Bei medizinischer Indikation sollte eine Gelbfieber-Impfung mit abgeschwachtem
Lebendimpfstoff auch im ersten Trimenon erfolgen, da eine Gelbfieber-Infektion poten-

ziell letal verlaufen kann (Schaefer et al., 2012).
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Impfungen mit Tot- oder Antigen-Impfstoffen oder Toxoiden sind als unproblematisch

anzusehen, werden jedoch wegen unzureichender Erfahrungen nur nach sorgfaltiger

Nutzen-Risiko-Abwagung empfohlen.

Grundsatzlich sollte beim Thema ,Impfung von Schwangeren” immer eine individuelle
und evidenzbasierte Nutzen-Risiko-Abwagung erfolgen, die das aktuelle berufliche oder

soziale Expositionsrisiko sowie eventuelle Begleiterkrankungen berlicksichtigt.
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Psychologie des (Nicht-)Impfens: Impfverhalten

verstehen und verandern

Impfmidigkeit wurde von der Weltgesundheitsorganisation (WHO) als eine der zehn

wichtigsten Bedrohungen der globalen Gesundheit bezeichnet. Was sind die Griinde, die

Menschen dazu veranlassen, Impfungen nicht wahrzunehmen?

Frau Betsch, warum lassen einige Menschen sich oder ihre Kinder
nicht impfen, obwohl die Impfungen wirksam, gut vertraglich und
verfiigbar sind?

Es gibt Menschen, die Impfungen ablehnen. Impfungen kdnnen aber auch vergessen oder
mangels Zugang nicht in Anspruch genommen werden. Etwa 20 Prozent der Bevdlkerung
stehen Impfungen unentschlossen gegentiber oder sind unsicher. Modelle, die das Impf-
verhalten erkldren, wurden stetig erweitert. Das umfassendste der bestehenden Modelle,
das ,5C-Modell", beschreibt als wesentliche psychologische Griinde der Impfentschei-
dung die folgenden Aspekte: Confidence (Vertrauen), Complacency (Risikowahrnehmung),
Constraints (Barrieren in der Ausfiihrung), Calculation (Ausmal3 der Informationssuche)

und Collective Responsibility (Verantwortungsgefiihl fir die Gemeinschaft).

Warum ist es wichtig zu verstehen, warum Menschen sich nicht
impfen lassen?

Bei zu geringen Impfquoten wird haufig angenommen, dass fehlendes Vertrauen in Imp-
fungen ein wesentlicher Grund daflr ist. Die psychologischen Griinde des (Nicht-)impfens
konnen aber von Region zu Region (zum Beispiel nach Bundesland) und je nach Impfung
variieren. Zielgruppenorientierte Interventionen zur Verbesserung der Akzeptanz von
Impfungen haben in der Vergangenheit zu besseren Ergebnissen gefiihrt als Kampagnen,
die nicht auf die entsprechende Zielgruppe zugeschnitten waren. Daher sollte zunachst in
der zuvor identifizierten Zielgruppe bestimmt werden, welche Griinde relevant sind fir

die unzureichende Akzeptanz von Impfungen. Dies kann als Orientierung dienen, mit



welchen Ansdtzen man auf die jeweiligen Griinde fiir das (Nicht-)impfen eingehen kann,

um Impfmudigkeit zu reduzieren.

Werden die durch Impfung vermeidbaren Erkrankungen heute
nicht mehr ernst genommen?

Paradoxerweise ist der grolte Feind der Impfungen ihr eigener Erfolg. Aufgrund der
hohen Durchimpfungsraten sind Erkrankungen wie Masern oder Diphtherie kaum noch
sichtbar, weshalb Impfungen nicht als eine wichtige Schutzmalnahme wahrgenommen
werden. Es ist wichtig, das Bewusstsein flir den Schweregrad der Erkrankungen zu schdr-
fen. Allerdings zeigen internationale Studien, dass dies nicht so einfach ist: Beispielsweise
konnen sogenannte Furchtappelle, also angsterzeugende Bilder von Kindern, die an
Masern erkrankt sind, einen Bumerangeffekt auslosen und zu einer geringeren Impf-

bereitschaft fihren.

Ist es nicht auch so, dass Impftermine einfach vergessen werden?

In Deutschland stimmten 13 Prozent der befragten Personen teilweise oder voll zu, dass
sie Alltagsstress vom Impfen abhalt. Was sich zundchst nach einer Ausrede anhaort, bildet
psychologisch praktische Barrieren ab: Impfen ist fiir viele Menschen nicht einfach genug,

um es umzusetzen, auch wenn sie es beflirworten oder zumindest nicht ablehnen.

Wie lasst sich die Akzeptanz von Impfungen verbessern?

Es geht darum, die jeweils passenden Interventionen zu finden. Eine positive Einstellung
zum Impfen beispielsweise geht haufig mit mehr Impfakzeptanz einher. Eigene Erfahrun-
gen beeinflussen die Einstellung. Es ist also sehr wichtig, flir eine positive erste Impfer-
fahrung zu sorgen, zum Beispiel durch stress- und schmerzarmes Impfen. Auch zeigen
Studien, dass die Aufklarung tiber den falschen Inhalt einer Argumentation von Impfgeg-
nern oder Uber die dabei verwendete Technik dazu filhren kann, dass Impfgegner in
offentlichen Debatten einen geringeren Einfluss auf die Impfbereitschaft haben. Mal3-
nahmen im Gesundheitssystem, die das tatsachliche Geimpftwerden einfacher machen,

sind auch vonnéten. Sinnvoll kdnnen auch einfache VerhaltensanstdRe sein, zum Beispiel

223 I——



I— 224

indem Impftermine vergeben und verschickt werden. Eine Studie aus den USA hat gezeigt,

dass die Impfrate signifikant stieg, wenn Patienten einen vordefinierten Impftermin

erhielten.

Was sind die wesentlichen Argumente der Impfgegner?

Impfgegner greifen oftmals auf dieselben rhetorischen Techniken zurtick, die auch im
Zusammenhang mit der Leugnung des Klimawandels und der Evolutionstheorie ver-
wendet werden: Sie stellen die Faktenlage in einer verzerrten Weise dar und ziehen fal-
sche Schlisse; sie erwarten Unmdogliches von der Wissenschaft, sie vermuten
Verschworungen von Industrie und Gesundheitsorganisationen, sie selektieren spezifi-
sche Datenpunkte aus der Gesamtheit der vorhandenen Datenmenge und rezitieren
Personen, die aufgrund ihrer wissenschaftlichen Ausbildung und/oder ihrer Befangenheit
nicht als Experteninnen oder Experten flr Impfstoffsicherheit und -effektivitat gelten

(.fake experts”).

Welche Rolle spielen die Medien fiir die Akzeptanz von
Impfungen?

Polarisierende Themen werden bevorzugt von den Medien aufgegriffen. Nach dem jour-
nalistischen Prinzip der Ausgewogenheit werden oft Gdste und Sachverstdndige mit
unterschiedlichen Meinungen und Standpunkten im gleichen Verhaltnis eingeladen oder
zitiert — beispielsweise ein Gast ,pro” und einer ,contra” Im Bereich des Impfens wider-
spricht dieses augenscheinlich ausgewogene Vorgehen sowohl dem Expertenkonsens,
der sich in den Impfempfehlungen der Standigen Impfkommission (STIKO) ausdriickt, als
auch der Verteilung der Meinung in der Bevdlkerung und suggeriert damit falschlicher-
weise eine Gleichverteilung der Meinungen. Medien sollten bei Impfungen keine Balan-
cierung von Meinungen, sondern eine Balancierung von Evidenz vornehmen. Dies ware

ein wichtiger Beitrag zur Verbesserung des offentlichen Vertrauens in Impfungen.



Fehlt es an objektiven Informationsangeboten zu Impfungen?

Kursierendes Falschwissen wird oft tiber impfkritische Publikationen (Webseiten, Biicher,

Flyer) verbreitet. Wer sich als medizinischer Laie tiber das Impfen informieren will, sieht
sich oft einer grol3en uniibersichtlichen Fille von Informationen gegentber. Welcher
Quelle vertraut werden kann, ist oft schwer zu beurteilen. Falschinformationen und
Mythen sind im Internet leicht verfligbar und auch auf dem Blichermarkt weit verbreitet.
Vielen Eltern fallt es schwer, wissenschaftlich fundierte Informationsangebote zu finden.
Impfkritische Internetangebote treten mittlerweile sehr professionell auf und suggerie-
ren Wissenschaftlichkeit. Auch der Blichermarkt ist sehr uniibersichtlich; Buchtitel von
impfkritischen Arzten und Arztinnen suggerieren Neutralitit und eine seridse zweite
Meinung. Es ware wiinschenswert, Eltern einen Wegweiser zu guten Gesundheitsinfor-
mationen zu bieten, der sie auch in anderen Fragen zuverldssig begleitet. Eine Chance

bote hier ein nationales Gesundheitsportal.

Und welche Bedeutung hat der Arzt fir die Impfakzeptanz?

Der Arzt ist fir viele Patienten die wichtigste Informationsquelle. Studien zeigen auler-
dem, dass eine vom Arzt ausgesprochene starke Empfehlung fiir die Impfentscheidung
sehr wichtig ist. Arzte miissen aber auch daran denken, Impfungen anzusprechen, das
allerdings geht haufig im Arbeitsalltag unter. Es scheint daher sinnvoll, in der Praxis zum
Beispiel Poster aufzuhingen, die Patienten dazu auffordern, ihren Arzt oder ihre Arztin
aktiv auf das Impfen anzusprechen. Es muss aber beachtet werden, dass nicht alle
Praxisinhaber dem Impfen vorbehaltlos gegeniiberstehen. Die Fortbildung der Arzte zu
Impfungen ist daher ebenfalls wichtig. Die Griinde fur ImpfmUdigkeit unterscheiden sich
flir medizinisches Personal nicht von denen der Allgemeinbevélkerung, wie eine Reana-

lyse der BZgA-Infektionsschutzstudie gezeigt hat.

Die Verantwortung des Einzelnen fiir die Gesamtheit — spielt das
heute keine Rolle mehr?

Die Motivation, sich auch flr den Schutz anderer impfen zu lassen, ist sehr unterschied-
lich ausgepragt. Es ist aber wichtig, durch die eigene Impfung zur Reduzierung der Krank-

heitslibertragung beizutragen und damit zum Beispiel kleine Kinder oder Kranke indirekt
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zu schiitzen. Als Trittbrettfahrer” bezeichnet man die, die sich darauf verlassen, dass

andere ausreichenden Schutz durch Impfung herstellen, so dass man als Nutzniel3er von
dem indirekten Schutz profitiert, ohne selbst zum Gemeinschaftsschutz (auch: Herden-

immunitdt) beizutragen.

Ist die Einflihrung einer Impfpflicht die Losung oder kann dies
auch unerwinschte Effekte haben?

Ausbriiche von durch Impfung vermeidbaren Krankheiten fiihren oft zu &ffentlichen
Debatten tber die Teilpflichtimpfung, wobei der Schwerpunkt vor allem auf einigen selek-
tiven Impfungen wie Masern, Mumps und Rételn liegt. Wir haben ein Onlineexperiment
mit einem Verhaltens-Impf-Spiel durchgefiihrt, um festzustellen, ob die Einflihrung einer
Pflichtimpfung einen Einfluss auf die Akzeptanz anderer Impfungen hat, die nicht vorge-
schrieben sind. Wir haben festgestellt, dass die Zwangsimpfung die Verdrgerung bei
Individuen mit einer eher negativen Impfhaltung erhoht, wahrend die freiwillige Impfung
dies nicht tat. Die Einfiihrung einer Zwangsimpfung flihrte zu einem Riickgang der Akzep-
tanz der zweiten freiwilligen Impfung um 39 Prozent. Die Impfpflicht nur fiir ausgewdhlte
Impfungen kann sich nachteilig auf das Impfprogramm auswirken, indem sie die Akzep-
tanz freiwilliger Impfungen verringert. Da dieser Effekt vor allem bei Teilnehmern mit
negativer Einstellung zu Impfungen auftrat, wird die Prdvalenz negativer Einstellungen zu
Impfungen das Ausmal der negativen Effekte der Teilpflichtimpfung beeinflussen. Insbe-
sondere die Einflihrung einer Zwangsimpfung in Kombination mit weiterhin freiwilligen
Impfungen kann die Impfraten verschlechtern, indem sie zu einer erheblich negativen
Impfhaltung bei Personen fiihrt, die Impfungen bereits skeptisch gegeniiberstehen. Wir
sehen auch in anderen Landern wie Frankreich, dass nicht verpflichtende Impfungen
seltener wahrgenommen werden — dort fiihrt das zu einer Art Spirale der Pflichtimpfun-
gen, da nun dort weitere Impfungen verpflichtend gemacht werden. Die regelmaRige
Ermittlung der Einstellung zur Impfung in der Bevélkerung ist entscheidend, um regula-
tive und unterstiitzende MaBnahmen sinnvoll anzuwenden und so potenziell schadliche

Auswirkungen auf die Akzeptanz freiwilliger Impfungen zu vermeiden.



Was sind Ihre Vorschlage zur Verbesserung der Akzeptanz von
Impfungen?

Impfverhalten hangt von vielen Faktoren ab und Daten zeigen, dass nicht nur das Ver-
trauen in Impfungen ein wichtiger Aspekt ist. Psychologische Griinde des (Nicht-)impfens
missen regelmaBig erfasst und die Daten zur Entwicklung zielgruppenspezifischer
Kampagnen genutzt und gegebenenfalls politische Rahmenbedingungen angepasst wer-
den. Auch muss Impfen erleichtert werden, und die Impfanamnese und Impfangebote

miussen fester Bestandteil des arztlichen Gesprachs werden.

Die Fragen stellte Daniel Grandt.
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Ergebnisse und unbeabsichtigte Folgen
obligatorischer Impfprogramme

Auch in Landern mit hohem Einkommen und uneingeschranktem Zugang zu Impfungen
treten Ausbriiche von durch Impfung vermeidbaren Krankheiten auf. Ursachlich ist, dass
die Impfbereitschaft und die Impfquoten nicht so groR sind, wie es fiir die ja grundsatzlich
mogliche Kontrolle der durch Impfstoffe vermeidbaren Krankheiten erforderlich ware.
Dies hat mehrere Lander dazu veranlasst, eine Gesetzgebung zur verpflichtenden Immu-
nisierung von Kindern zu diskutieren, diese zu erlassen oder zu verstarken (Ward et al,,
2018; Ricciardi et al., 2018; Delamater et al., 2017). In diesem Artikel analysieren wir die
publizierte Evidenz fiir die Wirksamkeit von Pflichtimpfungen sowie die Evidenz fiir das
Auftreten unbeabsichtigter Folgen. Wir analysieren die Unterschiede zwischen den obli-
gatorischen Impfprogrammen in verschiedenen Landern und die Relevanz dieser Unter-
schiede fir das Erreichen des gewtlinschten Ziels, Impfliicken zu schlieRen, um durch

Impfstoffe vermeidbare Krankheiten zu verhindern.

Es gibt (iberraschend wenige systematische Ubersichtsarbeiten und sehr wenige ver-
gleichende Untersuchungen zu Wirksamkeit und Effektstarke obligatorischer Impf-
programme fiir Sauglinge und Kleinkinder. Eine systematische Ubersichtsarbeit der
Ergebnisse von obligatorischen Impfprogrammen im Jahr 2016 ergab, dass nur elf Stu-
dien die Impfquote vor und nach Einflihrung obligater Impfungen untersucht haben und
weitere zehn Studien die Immunisierungsraten in vergleichbaren Populationen mit und
ohne obligatorische Impfungen verglichen haben. 18 dieser Studien wurden in den USA
durchgefiihrt, zwei in Kanada und eine in Frankreich (Lee & Robinson, 2016). Um die
Ergebnisse dieser Studien korrekt zu interpretieren, ist es notwendig, die Unterschiede

zwischen den verschiedenen obligaten Immunisierungsprogrammen zu verstehen.



Autorenbeitrage zum Themenschwerpunkt
Ergebnisse und unbeabsichtigte Folgen obligatorischer Impfprogramme

Umfang und Rahmen der obligatorischen
Immunisierungsprogramme

Im Jahr 2010 schlug eine Expertengruppe folgende Definition vor: Ein ,obligatorischer”
Impfstoff ist ein Impfstoff, den jedes Kind im Land/Staat per Gesetz erhalten muss, ohne
dass Eltern dies ablehnen konnen. Diese Definition unterscheidet nicht danach, ob recht-
liche oder wirtschaftliche Sanktionen mit der Ablehnung einer obligaten Impfung verbun-
den sind (Haverkate et al., 2012). Die obligatorischen Immunisierungsprogramme sind
heterogen. Sie weisen kein einheitliches Vorgehen zur Durchsetzung obligatorischer
Impfungen auf, zudem gibt es grofse Unterschiede zwischen der Art und Anzahl verbind-

licher Impfungen.

Hinsichtlich des Geltungsbereichs kann die Impfverpflichtung fiir das gesamte Land, wie
zum Beispiel in Italien (Ricciardi et al., 2018) oder Frankreich (Ward et al., 2018), oder nur
flr bestimmte Staaten, Gebiete oder Provinzen, wie fiir Kalifornien in den USA (Delamater
et al, 2017) oder Ontario in Kanada, gelten (Dyer, 2015). Auch eine Begrenzung des
Geltungsbereichs auf eine bestimmte Teilmenge der Bevdlkerung ist moglich (Yezli, 2018).
Einige Impfprogramme decken die meisten, aber nicht alle von der Weltgesundheits-
organisation (WHO) empfohlenen Impfstoffe ab; dies ist beispielsweise in Italien der Fall
(Ricciardi et al.,, 2018). Andere schreiben eine begrenztere Anzahl von Impfstoffen vor, wie
zum Beispiel in Frankreich (Ward et al., 2018), wiederum andere schreiben nur eine Imp-
fung vor. So wird beispielsweise in Belgien lediglich die Impfung gegen Polio vorge-
schrieben (Walkinshaw, 2011). Hierbei kann eine Altersgruppe fiir die Impfung oder
ein Zeitpunkt als ,Meilenstein” fir die Durchfiihrung der Impfung vorgegeben werden,
wie die Einschulung in Kalifornien oder in Italien die Einschreibung im Kindergarten
(Ricciardi et al., 2018). Auch hinsichtlich der Flexibilitdt weisen die Programme gro3e
Unterschiede auf. Einige ermoglichen Ausnahmen nur fir medizinische Kontraindikatio-
nen, wahrend andere auch Ausnahmen aus religiosen und weltanschaulichen Grinden
zulassen, wie in Kalifornien, USA (Delamater et al., 2017) und in Australien bis 2016

(Leask & Danchin, 2017).

Die Konsequenz der Umsetzung und die Verbindlichkeit der Durchsetzung kdnnen eben-
falls variieren, wie auch die fiir die Uberwachung und Durchsetzung der obligaten Impfun-

gen zustandige Institution (Delamater et al, 2017). Einige obligate Impfprogramme
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verzichten ganz darauf, die Impfpflicht durchzusetzen, wie zum Beispiel in Serbien. Obli-

gate Impfprogramme konnen auf finanzielle Anreize zur Férderung der Einhaltung der
Vorschriften setzen (Leask & Danchin, 2017) oder Strafen bei Nichteinhaltung verhdngen,
die finanzieller oder sozialer Natur sein kdnnen. So kdnnen Kinder in Kanada (Ontario Reg.
137/15, 2018), Australien (Leask & Danchin, 2017) oder Kalifornien, USA, von dem
Besuch von Kindertagesstatten oder vom Eintritt in die Schule ausgeschlossen werden. In
Kalifornien ist es sogar moglich, Nicht-Geimpften den Zugang zu Freizeitparks zu
verwehren (Senatsgesetz, 2015). Auch kdnnen Geldstrafen verhdngt werden, so in
Slowenien (Lee & Robinson, 2016), oder — wie in Uganda — Impfverweigerer inhaftiert

werden (Immunisierungsgesetz, 2017).

Es gibt also eine groRe Varianz der Konzepte obligater Impfprogramme, zum Beispiel:

= keine Durchsetzung der Impfpflicht: Jeder kann ohne Angabe von Grinden und ohne
Strafe verweigern, wie zum Beispiel in Frankreich vor der gesetzlichen Anderung 2018
(Ward et al.,, 2018),

= Opt-out aufgrund von personlichen oder weltanschaulichen Einwanden ohne Strafe,
beispielsweise Ontario, Kanada vor Gesetzesanderung im Jahr 2016 mdglich (Wilson
etal, 2015),

= Gesetze fordern eine Aufklarung der Eltern iber die Impfung (und nicht die Impfung
selbst); Opt-out aus personlichen oder weltanschaulichen Griinden moglich,

= Opt-out erfordert ein spezifisches Procedere und eine schriftliche Erkldrung: keine
Strafe bei Nichteinhaltung der Vorgaben, zum Beispiel Ontario, Kanada (Dyer, 2015),

= Opt-out erfordert ein spezifisches Procedere und eine schriftliche Erklarung: Strafe bei
Nichteinhaltung der Vorgaben und strenge Durchsetzung, zum Beispiel Australien vor
Anderungen im Jahr 2016 (Leask & Danchin, 2017),

= Impfverweigerung ist mit schweren Geldstrafen oder sozialen Einschrankungen belegt:
nur medizinische Ausnahmen zugelassen, zum Beispiel Kalifornien, USA nach 2016
(Delamater et al., 2017; Zipprich et al., 2015), Australien nach 2016 (Leask & Danchin,
2017).



Ergebnisse obligatorischer Impfprogramme

Die 15 ethnischen Republiken, aus denen sich die ehemalige Sozialistische Sowjetrepub-

lik (UdSSR) und ihre kommunistischen Nachbarn zusammensetzten, verfiigten alle tber
ein sehr starkes zentralisiertes offentliches Gesundheitssystem mit obligatorischen
Impfungen, die eine ausnahmslose Durchsetzung ermdglichten und mit hohen Impfraten
verbunden waren. Bis 2018 hatte sich jedoch in vielen dieser Lander die Verbindlichkeit
der Impfprogramme fir Kinder deutlich geandert. Die Ukraine hat inzwischen die nied-
rigsten Impfraten in Europa, und Serbien und Polen erleben Proteste gegen Zwangsimp-

fungen.

Es gibt keine Studien Uber die Effekte von obligaten Impfprogrammen in Landern mit
hohem Einkommen, in Landern mit bereits vor Einflhrung der Impfpflicht relativ hohen
Impfquoten oder in Landern mit obligaten Impfungen als VVoraussetzung fiir den Besuch
von Kindertagesstatten. In Belgien und Italien waren einige Impfstoffe vorgeschrieben,
andere aus historischen Griinden aber nicht. Nicht obligatorische Impfstoffe wurden von
der Offentlichkeit moglicherweise als weniger wichtig und weniger notwendig empfun-
den. In Italien flhrte dies zu einer hohen Impfquote fiir die vorgeschriebenen Impfstoffe
wie zum Beispiel Diphtherie, Tetanus, Poliomyelitis und Hepatitis B. Fiir all diese Impfun-
gen lag die Impfquote bei iber 93 Prozent, aber die fir die angestrebte Herdenimmunitat
notwendige Quote von mindestens 95 Prozent wurde nicht erreicht. Gleichzeitig sank die
Akzeptanz empfohlener, aber nicht vorgeschriebener Impfungen wie gegen Masern auf
87 Prozent (Ricciardi et al., 2018). Masernausbriche in Italien flihrten dann dazu, dass
Italien die Anzahl obligatorischer Impfungen erhéhte (Delamater et al., 2017). In Austra-
lien wurde im Jahr 2015 mit dem ,No-Jab-No-Pay"-Gesetz die nichtmedizinische Aus-
nahmeregelung von bestehenden Impfvorschriften aufgehoben. Bis Marz 2018 waren
diese Veranderungen mit einem Anstieg der Impfquote bei Flinfjahrigen von 92,59 Pro-
zent auf 94,34 Prozent verbunden (Leask & Danchin, 2017).
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Autorenbeitrage zum Themenschwerpunkt
Ergebnisse und unbeabsichtigte Folgen obligatorischer Impfprogramme

Unbeabsichtigte Folgen obligatorischer Impfprogramme

Obligatorische Impfprogramme konnen unbeabsichtigte Folgen haben. Die Aufhebung
von nichtmedizinischen Ausnahmen bei der Impfpflicht, das heil3t Ausnahmen aus welt-
anschaulichen Griinden, hat zu einer Zunahme der medizinischen Ausnahmen in Kali-
fornien, USA, wie auch in Australien gefiihrt (Ricciardi et al.,, 2018). Regionen mit den vor
Erlass des restriktiveren Gesetzes hochsten Quoten personlicher Ausnahmen haben jetzt
die am starksten steigenden Quoten medizinischer Ausnahmen. Dies deutet auf ein
JAustricksen” des Systems hin und daraus abgeleitet leider weiterhin auf ein Nichterrei-

chen der Durchimpfung der Zielgruppe.

In Serbien reagierte die Regierung auf den Rickgang der Masern-Mumps-Rételn-
Impfung (MMR-Impfung) und den Ausbruch von Masern in den Jahren 2014/2015 mit
einer erheblichen Verscharfung der obligatorischen Impfung und strengeren Strafen.
Aufgrund unzureichender Aufklarung der Bevélkerung tiber die Griinde fiir die Anderungen
fuhrte das verscharfte Gesetz aber zu einer verstarkten Stimmung gegen Impfungen und
verstarkter Aufmerksamkeit flr negative Impfbotschaften in den Medien. Im Ergebnis
wird das Problem der zu geringen Impfquote in Serbien nun noch durch ein geringeres

Vertrauen in das Impfprogramm verstarkt.

Schlussfolgerungen

Es gibt keinen Standard fiir die Einflihrung und Durchfiihrung obligatorischer Impfungen.
Es gibt Unterschiede bezuglich der Art und Anzahl obligater Impfstoffe, der Altersgrup-
pen, flr die Impfungen vorgeschrieben sind, der Flexibilitdt beziehungsweise Starrheit
des Programms (zum Beispiel bezliglich der Mdglichkeiten zum Opt-Out), der Strafen
oder Anreize. Auch die Durchsetzung der Impfpflicht ist nicht einheitlich. Vorliegende
Studien zeigen, dass die Einfiihrung obligatorischer Impfungen fir Kinder kein Garant
daftirist, dass das Problem der zu geringen Impfquoten tiberwunden wird. Studien zeigen
auch, dass es keinen grofRen Unterschied zwischen den Impfquoten in Landern gibt, die
Impfungen nur empfehlen, und Landern, die diese vorschreiben (Salmon et al., 2006).
Dartber hinaus sind unbeabsichtigte Folgen, wie eine reduzierte Akzeptanzrate von nicht
obligatorischen Impfungen, zu erwarten. Zusammenfassend lasst sich sagen: Es gibt

keine einfache Losung flr ein komplexes Problem.
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Methodische Hinweise zu den Arzneimittelanalysen

Im vorliegenden Report werden die bei der BARMER vorhandenen Abrechnungsdaten zu
den verordneten Arzneimitteln, Diagnosen und ambulant erbrachten Leistungen der
Versicherten herangezogen, um den Umfang und die Art des Arzneimittelverbrauchs
sowie Erkrankungshdufigkeiten bei BARMER-Versicherten zu beschreiben. Diese Daten
wurden urspringlich zu anderen Zwecken — vor allem zu Abrechnungszwecken — erho-
ben und werden in sekundarer Nutzung fiir wissenschaftliche Analysen herangezogen.
Wie auch bei Studien mit Primardaten (Befragungen oder Patientenuntersuchungen)
gelten besondere Regeln und Empfehlungen, die bei der Datennutzung und Interpretation
der Ergebnisse zu berlcksichtigen und auch bei den hier durchgeftihrten Analysen zur
Anwendung gekommen sind. Eine ausflhrliche Beschreibung der vorhandenen Daten-
quellen und Anwendungsmoglichkeiten findet sich im Handbuch ,Routinedaten im
Gesundheitswesen” (Swart et al.,, 2014). Hinweise zum Umgang mit Routinedaten gibt
die Leitlinie ,Gute Praxis Sekundardatenanalyse” (AGENS, 2015).

Fir die hier durchgefiihrten Analysen werden entsprechend den Datenschutzbestim-
mungen pseudonymisierte Daten genutzt, das bedeutet, dass der einzelne Versicherte
nicht identifizierbar ist, aber verschiedene Informationen zum Versicherten, wie etwa
die Diagnosen oder ambulanten Leistungen und die Verordnungen, mittels einer
Pseudo-Versichertennummer zusammengefiihrt werden konnen. Somit kann der
Umfang des Arzneimittelverbrauchs in Relation zur Haufigkeit von Erkrankungen gesetzt
werden und die Versorgung der Versicherten im Spiegel der Krankenkassendaten nach-

gezeichnet werden.

Nachstehend werden einige allgemeine Informationen zu den Daten und ihrer Nutzung
gegeben. Wichtige Details, die nur auf spezielle Analysen zutreffen, sind bei den jewei-

ligen Auswertungen vermerkt.



Datengrundlage

Die Auswertungen fiir den vorliegenden Arzneimittelreport beruhen auf den gemeinsa-

men und vereinheitlichten Datenbestanden der am 1. Januar 2010 fusionierten BARMER
und GEK. Die Daten der am 1. Januar 2017 ebenfalls zur BARMER fusionierten Deutschen
BKK waren fir diese Auswertung noch nicht in den Datenbestanden verflighar. Zum
Auswertungsbeginn der Analysen fiir das Schwerpunktthema standen die Daten bis
einschlieBlich 2017 zur Verfligung. Fir den allgemeinen Teil konnten Daten bis einschlief3-

lich 2018 ausgewertet werden.

Grundgesamtheit

Die Grundgesamtheit, tUber die Aussagen getroffen werden, sind die Versicherten der
BARMER. Hierzu zdhlen die Mitglieder (pflicht- und freiwillig versichert), die mitversicher-
ten Familienangehdrigen sowie Rentner, die im jeweiligen Beobachtungsjahr bei der
BARMER mindestens einen Tag versichert waren. Abweichend von den Vorjahren wurden
Versicherte ohne Angabe der KV-Region, in der sie wohnen, nicht in die Grundgesamtheit

des Jahres 2018 eingeschlossen.

Wie schon im letztjahrigen Report werden — wie nachstehend erlautert — in den Auswer-
tungen ,Versicherte, gewichtet mit ihrer Versicherungszeit” berlicksichtigt, um Effekten,
die durch nicht ganzjahrige Versicherungszeiten entstehen, Rechnung zu tragen. Da VVer-
sicherte durch Ein- und Austritte, Geburt und Tod nicht immer das ganze Jahr der Kran-
kenkasse angehdren, wird bei den Berechnungen der Versichertenzahlen oder der Zahl
der Inanspruchnehmer jeder Versicherte nur mit dem Anteil berticksichtigt, zu dem erim
jeweils betrachteten Jahr versichert war. War er beispielsweise 183 Tage von 366 Tagen
im Jahr 2016 versichert, fliet er nur als ,0,5-Versicherter” in die Berechnung ein. Er wird
also mit dem Anteil seiner Versicherungstage pro Jahr gewichtet, der zwischen 1/365 und
365/365 beziehungsweise bei Schaltjahren 1/366 und 366/366 liegen kann. Versicherte
konnen nur wahrend ihrer Versicherungszeit Leistungen in Anspruch nehmen. Wenn
Kosten oder Leistungen pro Empfanger berechnet werden, beispielsweise verordnete
Tagesdosen (DDD) eines Arzneimittels, wird deswegen jeder Empfanger nur dem Anteil
seiner Versicherungstage entsprechend berticksichtigt. Haben beispielsweise zehn Versi-

cherte, die jeweils nur ein halbes Jahr versichert waren, zusammen 100 DDD eines
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Arzneimittels erhalten, wird die DDD pro Empfanger folgendermal3en berechnet:
100 DDD / 10 x 0,5. Das entspricht 20 DDD pro Empfanger.

Zu den Versicherten standen Informationen zu Alter, Geschlecht, Versichertenzeiten und

KV-Region beziehungsweise Bundesland des \Wohnortes (Stammdaten) zur Verfligung.

Arzneimittelverordnungen
Ausgewertet werden Abrechnungsdaten der BARMER zu verordneten Arzneimitteln der
Jahre 2010 bis 2018, um den Arzneimittelverbrauch in Menge und Kosten ber die Zeit

darzustellen.

Die in diesem Report ausgewiesenen Arzneimittelverordnungen umfassen nur die
Arzneimittel, die von der gesetzlichen Krankenkasse erstattet werden, das bedeutet
verschreibungspflichtige Arzneimittel, die einem Versicherten verordnet und an ihn oder
an den Arzt zur Applikation abgegeben worden sind. Apothekenpflichtige (auler bei Kin-
dern bis zwadlf Jahre oder bei Erstattung aufgrund der Regelungen der Arzneimittelricht-
linie) sowie freiverkdufliche Arzneimittel bleiben unberticksichtigt. Hierunter fallt auch die
Selbstmedikation (OTC = Over-the-counter-Praparate), die ebenfalls nicht in die Analysen
einbezogen werden kann. Arzneimittel, die der Arzt Uber den Sprechstundenbedarf

abrechnet, kdnnen wegen fehlenden Versichertenbezugs nicht berticksichtigt werden.

Jedes Fertigarzneimittel ist anhand einer bundeseinheitlichen Nummer, der sogenannten
Pharmazentralnummer (PZN), erkennbar. Uber die Stammdatei des Wissenschaftlichen
Instituts der AOK (WIdO) wird fir die Analyse ein aus Zahlen und Buchstaben bestehender
Kode, die Anatomisch-Therapeutisch-Chemische Klassifikation (ATC-Kode), zugeordnet
sowie die flir den ATC-Kode definierten Tagesdosen (DDD) (DIMDI 2019). Dadurch sind
der Wirkstoff und die Verordnungsmenge in DDD erkennbar. Beim Vergleich mehrerer
Jahre wird die aktuellste WIdO-Stammdatei fir alle Auswertungsjahre verwendet. Fir das
Schwerpunktthema ,Impfungen bei Kindern und Jugendlichen” wird die Datei mit Stand
vom Februar 2018, fiir die anderen Analysen die Datei mit Stand vom Februar 2019

herangezogen.
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Einige therapeutische Gruppen, die insbesondere fiir die Ubersichten zum Gesamtmarkt
in diesem Report nicht von Interesse sind, werden ausgeschlossen. Das betrifft folgende
ATC-Gruppen: Diagnostika (VO4), allgemeine Didtetika (V06), alle tbrigen nichttherapeu-
tischen Mittel (VO7), Radiodiagnostika (V09), Wundverbande (V20), Homdopathika und
Anthroposophika (V60), Rezepturen (V70) und Sondergruppen (V90). Stationar ange-
wandte Arzneimittel werden Uberwiegend Uber Pauschalen abgerechnet und sind damit,
von Ausnahmen abgesehen, nicht in den Daten abgebildet und somit einer Analyse nicht

zuganglich.

Neben Fertigarzneimitteln kommen individuell fiir den Patienten hergestellte parenterale
Spezialrezepturen zum Einsatz. Diese spielen beispielsweise bei der onkologischen
Therapie und bei Biologika eine grof3e Rolle. Im ambulanten Sektor sind die eingesetzten
Rezepturen durch eine Sonder-Pharmazentralnummer gekennzeichnet. Fir diese Rezep-
turen erfolgt laut 15. Novelle des Arzneimittelgesetzes (AMG) eine zusdtzliche Datenlie-
ferung an die Krankenkasse mit den in der Rezeptur verarbeiteten Fertigarzneimitteln, so
dass — wie bei den Fertigarzneimitteln — die verarbeiteten Wirkstoffe und die verordneten
Tagesdosen erkennbar sind. Ebenso liegen damit auch Angaben zum Verwurf vor, das
bedeutet zur Menge, die aus der zur Herstellung der Rezeptur angebrochenen Packung
ubrigbleibt und gegebenenfalls ,verworfen’, also entsorgt werden muss. Dieser Anteil, der
nicht zur Anwendung kommt, muss ebenfalls erstattet werden und wird bei den Angaben

zu Verordnungsmenge und Kosten bei den allgemeinen Analysen einbezogen.

Bei der jahresweisen Betrachtung werden die im jeweiligen Jahr abgerechneten Verord-
nungen herangezogen. Das Ausstellungsdatum der Verordnung kann in einzelnen Fallen

im Vorjahr liegen.

Im Report wird als Kennzahl flr den Arzneimittelverbrauch die Anzahl an verordneten
Tagesdosen ausgewiesen. Bei der Berechnung der in einer Packung enthaltenen Tages-
dosen wird die international fiir jeden Arzneimittelwirkstoff definierte Tagesdosis (defined
daily dose, DDD) verwendet. Aus der in der Packung enthaltenen Wirkstoffmenge kann
damit die enthaltene Anzahl an Tagesdosen errechnet werden. Die DDD ist eine rechneri-

sche GroRe (keine Therapieempfehlung) und bezieht sich auf die Erhaltungsdosis in der
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Hauptindikation. Methodische Grenzen findet dieses Verfahren dort, wo die Dosierung

des Arzneimittelwirkstoffes erhebliche Unterschiede bei der Behandlung von unter-
schiedlichen Indikationen aufweist (beispielsweise wie bei Spironolacton), oder wenn sich
die Dosierung mit dem Vorliegen einer Organfunktionseinschrankung, zum Beispiel der

Nieren, relevant andert.

Arzneimittelausgaben

Arzneimittelausgaben werden auf Basis des Apothekenabgabepreises in Euro und pro
Versicherten gewichtet mit seiner Versichertenzeit ausgewiesen. Bei Rezepturen wird der
Apothekenabgabepreis fiir die komplette Rezeptur einschlieBlich der Kosten fiir weitere
Rezepturbestandteile, beispielsweise Tragerldsungen und die Kosten fiir die Anfertigung
der Rezeptur, herangezogen. Zuzahlungen der Versicherten und Kosteneinsparungen

durch Rabattvertrage werden hierbei nicht berlicksichtigt.

Facharztgruppenzuordnung

Bei den Auswertungen zur Facharztgruppe der rezeptausstellenden beziehungsweise
Impfleistungen erbringenden Arzte wird die Zuordnung (iber die 2008 eingefiihrte Fach-
gebietskodierung in der achten und neunten Stelle der lebenslangen Arztnummer (LANR)
vorgenommen. Da die Darstellung aller mdglichen Fachgruppen zu unubersichtlich ware,
wurden diese flr die Auswertungen in Kapitel 1 in einigen Hauptgruppen zusammen-
gefasst (Einteilung der Facharztgruppen auf Seite 248), wobei die Gruppen ,sonstige

Arzte” und ,unbekannt” bei den Ergebnissen nicht aufgefiihrt werden.

Auswertung, differenziert nach Region

Regionale Varianz zeigt sich in vielen Analysen zur Inanspruchnahme von medizinischen
Leistungen, wie beispielsweise dargestellt in den verschiedenen BARMER-Reporten oder
fur operative Eingriffe im Versorgungsatlas des Zentralinstituts flr die Kassenarztliche
\ersorgung (www.versorgungsatlas.de). Im vorliegenden Report wird das Verordnungs-
verhalten nach den Regionen der Kassendrztlichen Vereinigungen (KV) beziehungsweise
nach Bundeslandern untersucht, wobei die KV-Regionen den Bundeslandern auler in

Nordrhein-Westfalen (KV Nordrhein und KV Westfalen-Lippe) entsprechen. Wenn ein



direkter Vergleich der Regionen Fokus der Auswertung ist, der nicht von einer unter-

schiedlichen Zusammensetzung der Population beeinflusst ist, werden die Ergebnisse
auf die bundesdeutsche Bevdlkerung zum Stichtag 31. Dezember 2017 standardisiert
(Statistisches Bundesamt [Destatis], 2019). Bei dem als direkte Standardisierung (RKI
GBE-Glossar) bezeichneten Verfahren erfolgt die Standardisierung auf Zehn-Jahres-
Altersgruppen und Geschlecht. Bei den Analyseergebnissen handelt es sich somit um die
Werte, die sich ergeben wirden, wenn die BARMER-Versicherten in diesen Regionen die
Alters- und Geschlechtsverteilung der Bevolkerung der Bundesrepublik Deutschland
(gesamt, nicht nur der gesetzlich Krankenversicherten) aufweisen wiirden. Es ist bei den

Tabellen und Abbildungen jeweils angegeben, wenn eine Standardisierung erfolgte.

Schwerpunktthema ,Impfungen bei Kindern und Jugendlichen”
Studienpopulationen

Bei den Auswertungen des Schwerpunktthemas ,Impfungen bei Kindern und Jugend-
lichen” wurden Impfungen von Kindern und Jugendlichen im Alter von O bis 18 Jahren
analysiert. Bei Auswertungen, die sich nicht auf Kohorten durchgangig versicherter Per-
sonen beziehen, wurden — wie oben beschrieben — nicht ganzjahrig Versicherte mit dem
Anteil ihrer Versichertentage pro Jahr gewichtet. Impfungen sollten in einem bestimmten
Alter erfolgen. Zur Darstellung der Inanspruchnahme von Impfleistungen ist eine Ilicken-
lose Versicherungszeit erforderlich. Deshalb wurden fiir diesen Report unterschiedliche
Kohorten (feste Gruppen von Versicherten) gebildet, die ihrerseits unterschiedlich lang —
zwei bis sechs Jahre — beobachtet wurden. Um beispielsweise die Durchfihrung der von
der STIKO (Standige Impfkommission) empfohlenen Grundimmunisierung zu betrachten,
wurde eine Kohorte von Kindern gebildet, die im Geburtsjahr und bis zum Ende des Jahres,
in dem sie zwei beziehungsweise vier beziehungsweise sechs Jahre alt wurden, durch-
gangig versichert waren. Es wurden somit Impfungen von Kindern der Geburtskohorten
2010 bis 2015 im Geburtsjahr bis Ende des zweiten, vierten oder sechsten Jahres nach
dem Jahr der Geburt, maximal bis Ende des Jahres 2017, betrachtet. Bei den Auswertun-
gen zur HPV-Impfung wurden die Impfungen einer Kohorte BARMER-versicherter
Madchen, die 2011 zwdlf Jahre alt wurden, bis Ende 2017 betrachtet.
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Impfungen

Die im Impfkalender der STIKO aufgefiihrten Impfungen werden mit Impfstoffen durch-
geflihrt, die Uber den Sprechstundenbedarf zu Lasten der gesetzlichen Krankenkassen
abgerechnet werden und nicht tber patientenbezogene Einzelverordnungen. Eine Aus-
nahme stellt die HPV-Impfung dar, die in manchen Bundeslandern tber Einzelverordnung
abgerechnet wird. Fiir die Analyse der Impfungen bei Kindern und Jugendlichen konnten
deshalb nicht die Impfstoffverordnungen herangezogen werden, sondern es wurde die
Abrechnung der Impfung in der ambulanten Versorgung durch den Arzt tiber EBM-Ziffern
ausgewertet. Die Abrechnungsziffern sind in der Anlage 2 der Schutzimpfungsrichtlinie
festgelegt (GBA 2018). Den Abrechnungsziffern ist zu entnehmen, gegen welche Erkran-
kung geimpft wurde und ob die Impfung in Kombination mit Impfstoffen gegen weitere
Erkrankungen erfolgte. Die dritte Stelle der EBM-Ziffer gibt die Anzahl der Impfstoffe in
Kombination an. Folgende EBM-Ziffern wurden in die Auswertung einbezogen: 89100,
89101, 89103, 89104, 89106-89108, 89110, 89113-89126, 89200-89203, 89300—
303, 89400-89401, 89500 und 89600. Die EBM-Ziffern sind durch die Buchstaben A, B
und R erganzt, durch die angegeben werden kann, ob es sich (A) um die erste Dosis eines
Impfzyklus beziehungsweise eine unvollstandige Impfserie handelt oder (B) um die letzte
Dosis eines Impfzyklus nach Fachinformation oder eine abgeschlossene Impfung oder (R)
um eine Auffrischimpfung. Da diese Buchstabenzusatze nicht zuverlassig zutreffend
genutzt werden (Rieck, 2014), wurden sie fiir die Bestimmung vollstandiger Impfzyklen
nicht herangezogen. Neben den EBM-Ziffern der Schutzimpfungsrichtlinie wurden noch
Sonderziffern berticksichtigt, die nur fiir bestimmte Kassenarztliche Vereinigungen (KV)
und nur fur bestimmte Zeitraume gelten. Hier kann eine Ziffer je nach KV und Zeitraum

unterschiedliche Bedeutungen haben.

Hochrechnung auf die Bevolkerung Deutschlands

Da bei den Auswertungen zu Impfungen Kinder jeweils nur eines Geburtsjahrgangs
betrachtet werden, kdnnen die Impfquoten verschiedener Regionen ohne Altersstandar-
disierung verglichen werden. Da — wie auch frihere Untersuchungen zeigten (RKI, 2008) —
keine relevanten Geschlechtsunterschiede bei der Inanspruchnahme von Impfungen
bestehen, ist keine Geschlechtsstandardisierung erforderlich, um die Impfquoten ver-
schiedener Regionen vergleichen zu konnen. Es werden Hochrechnungen auf die bundes-

deutsche Bevdlkerung zum Stichtag 31. Dezember 2017 (Statistisches Bundesamt
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[Destatis], 2019) nach Geschlecht durchgefiihrt, um beispielsweise eine Abschatzung zu
geben, wie viele Kinder in Deutschland nicht geimpft sind. Eine solche Hochrechnung
unterstellt, dass das Impfverhalten von Versicherten anderer gesetzlicher Krankenkassen

und privater Krankenkassen nicht wesentlich von dem BARMER-Versicherter abweicht.

Einflussfaktoren auf die Vollstandigkeit der Impfung

\on Interesse ist herauszufinden, welche Faktoren das Impfverhalten beeinflussen. In
den Routinedaten sind einige Angaben wie Geschlecht des Kindes oder Hinweise zu den
Eltern (zum Beispiel Alter der Mutter bei Geburt) vorhanden. Mittels eines statistischen
Modells (log-binominales Regressionsmodell) wird die Wahrscheinlichkeit fiir eine voll-

standige Impfung gemaf STIKO-Empfehlung untersucht.

Die Berechnungen wurden mit der Statistik-Software SAS, Version 9.4 durchgefiihrt. Als
potenzielle Pradiktoren (Einflussvariablen) wurden dabei das Geschlecht des Kindes,
Teilnahme am BARMER Kinder- und Jugendprogramm, Teilnahme am BARMER Homoo-
pathievertrag, Alter der Mutter bei Geburt und berufliche Bildung der Mutter (berufliche

Bildung des Vaters, wenn fir die Mutter keine Angabe vorhanden war) bertiicksichtigt.

Ein von Thomas G. Grobe entwickelter und dankenswerterweise fiir diesen Report
zur \Verfligung gestellter Algorithmus erlaubt es, BARMER-versicherte Kinder und
Jugendliche den Eltern beziehungsweise Elternteilen zuzuordnen, wenn sie im Zeitraum
der Datenverfligbarkeit ab dem Jahr 2005 zumindest zeitweilig tiber ein Elternteil famili-
enversichert waren, der zu diesem Zeitpunkt selbst Mitglied der BARMER war. Der zweite
Elternteil konnte zugeordnet werden, wenn er iber denselben BARMER-Versicherten wie
das Kind familienversichert war. Mit diesem Verfahren dirften die Elternteile in der Regel
richtig zugeordnet werden, es kann jedoch nicht festgestellt werden, ob es sich um leibli-
che, adoptierte oder Kinder aus vorausgehenden Partnerschaften beziehungsweise
Enkelkinder, die bei GroReltern leben, handelt. Das Verfahren der Zuordnung von Eltern-
teilen in den Daten der BARMER wurde in einem Beitrag in ,Gesundheitswesen aktuell”
beschrieben (Grobe, 2017). Den 2015 geborenen Kindern, die bis Ende 2017 durchgangig
versichert waren, konnte zu 99,2 Prozent mindestens ein Elternteil zugeordnet werden,

zu 89,7 Prozent ein weiblicher und zu 38,4 Prozent ein mannlicher Elternteil.
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Fir die identifizierten Elternteile lasst sich deren Alter bei der Geburt der Kinder ermitteln.
Da der weibliche Elternteil deutlich haufiger zugeordnet werden konnte, wurde das Alter

der Mutter bei Geburt als Einflussfaktor ausgewertet.

Bei berufstatigen Elternteilen kann aus den vom Arbeitgeber an die Krankenkasse tber-
mittelten Angaben zur Tatigkeit der hochste Ausbildungsabschluss ermittelt werden. Die
Angaben sind nach der siebten Stelle des Tatigkeitsschliissels der Bundesagentur fiir
Arbeit kodiert und gliedern sich neben ,Abschluss unbekannt” in sechs Kategorien. Es soll
vom Arbeitgeber der hochste Ausbildungsabschluss, unabhdngig davon, ob er fir die
aktuell ausgetlibte Tatigkeit erforderlich ist, angegeben werden. Fir die Auswertung wur-
den wegen sonst zu geringer Zellenbesetzung die Kategorien ,Meister-/Techniker- oder
gleichwertiger Fachschulabschluss” und ,Bachelor” sowie ,Diplom/Magister/Master/
Staatsexamen” und ,Promotion” jeweils zusammengefasst. Es wurde der hdchste fiir

den jeweiligen Versicherten angegebene Ausbildungsabschluss gewertet.

Das BARMER Kinder- und Jugendprogramm (www.barmer.de/paedexpert) startete am 1.
Juli 2013 und bietet den teilnehmenden Familien zusatzliche Friherkennungsunter-
suchungen fiir Kinder im Alter von 7 bis 8 Jahren (Paed.Check® 7.0 [U10]), 9 bis 10 Jahren
(Paed.Check® 9.0 [U11]) sowie fir Jugendliche im Alter von 16 bis 17 Jahren (Paed.Check®
16.0 [J2]). Der Umfang der gesetzlichen Friiherkennungsuntersuchungen (U-Unter-
suchungen [J1]) ist erweitert, es wird ein Amblyopiescreening angeboten, und der Bau-
stein PaedExpert® ermaglicht erforderlichenfalls einen speziellen Facharzt fir Kinder
hinzuzuziehen. Die Friherkennungsuntersuchungen U10, U11 und J2 werden schon seit

der Fusion mit der Gminder Ersatzkasse am 1. Januar 2010 angeboten.

Flr Versicherte, die eine homdopathische Behandlung wiinschen, besteht die Moglich-
keit, am BARMER Homdopathievertrag teilzunehmen (https:/www.barmer.de/
leistungen-beratung/leistungen/leistungen-a-z/homoeopathie-9884). Der bundesweite
Homaoopathievertrag der BARMER mit dem Deutschen Zentralverein homdopathischer
Arzte (DZVhA) 1auft seit Beginn des Jahres 2011, regionale Vertrige bestanden schon
friher. Die homdopathisch qualifizierten Vertragsarzte konnen mit der BARMER die

homaoopathische Behandlung der am Vertrag teilnehmenden Versicherten abrechnen.
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Einteilung der Facharztgruppen

Facharztgruppe Fachgebiet Einteilung durch BARMER
laut LANR
00 unbekannt unbekannt
01 Allgemeinmediziner (Hausarzt) Hausarzt (inkl. Intern.)
02 Arzt / praktischer Arzt (Hausarzt) Hausarzt (inkl. Intern.)
03 Internist (Hausarzt) Hausarzt (inkl. Intern.)
04 Anasthesiologie sonstige Arzte
05 Augenheilkunde Augenheilkunde
06 Chirurgie/Rheumatologie sonstige Arzte
07 GefaRchirurgie sonstige Arzte
08 Viszeralchirurgie sonstige Arzte
09 Kinderchirurgie sonstige Arzte
10 Orthopadie Orthopadie
1 Unfallchirurgie sonstige Arzte
12 Chirurgie/Rheumatologie sonstige Arzte
13 Plastische Chirurgie sonstige Arzte
14 Thoraxchirurgie sonstige Arzte
15 Frauenheilkunde Gynakologen
o SmosgsRCoobst e
17 Gynakologische Onkologie Hamatologie und Onkologie
8 apernatamediin sonstige Arate
19 Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde Hals-Nasen-Ohren-Arzt
20 Phoniatrie sonstige Arzte
21 Haut- und Geschlechtskrankheiten Hautarzt
22 Sonstige sonstige Arzte
23 Internist (FA) sonstige Arzte
24 Angiologie sonstige Arzte
25 Endokrinologie und Diabetologie Endokrinologie und Diabetologie
26 Gastroenterologie Gastroenterologie
27 Hamatologie und Onkologie Hamatologie und Onkologie
28 Kardiologie Kardiologie
29 Nephrologie Nephrologie




Facharztgruppe Fachgebiet Einteilung durch BARMER
laut LANR
30 Pneumologie Pneumologie
31 innere Medizin / Rheumatologie Rheumatologie
32 Geriatrie Geriatrie
33 Infektiologie sonstige Arzte
34 Kinderarzt (Hausarzt) Kinderarzt
35 (F(I_iir;ii;-;gmatologie und -Onkologie Kinderarzt
36 Kinder-Kardiologie (Hausarzt) Kinderarzt
37 Neonatologie (Hausarzt) Kinderarzt
38 Neuropadiatrie (Hausarzt) Kinderarzt
39 Kinder-Pneumologie (Hausarzt) Kinderarzt
40 Kinderarzt (Facharzt) Kinderarzt
41 :i:iggﬁg;lz-it‘a)imatologie und -Onkologie Hématologie und Onkologie
42 Kinder-Kardiologie (Facharzt) Kardiologie
43 Neonatologie (Facharzt) sonstige Arzte
Ll Neuropadiatrie (Facharzt) sonstige Arzte
45 Kinder-Pneumologie (Facharzt) Pneumologie
Kinder- und Jugendmedizin
46 (Teilnahme an haus- und Kinderarzt
facharztlicher Versorgung)
47 ﬁr:\j/i[]—oléﬁsrj:gzndpsychiatrie und Psychiatrie und Psychotherapie
48 Laboratoriumsmedizin sonstige Arzte
s Moo e
50 Mund-Kiefer-Gesichts-Chirurgie sonstige Arzte
51 Nervenheilkunde Neurologie — Nervenheilkunde
52 Neurochirurgie sonstige Arzte
53 Neurologie Neurologie - Nervenheilkunde
54 Nuklearmedizin sonstige Arzte
55 Neuropathologie sonstige Arzte
56 Pathologie sonstige Arzte
57 physikalische und rehabilitative sonstige Airzte

Medizin
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Facharztgruppe Fachgebiet Einteilung durch BARMER
laut LANR

58 Psychiatrie und Psychotherapie Psychiatrie und Psychotherapie
59 forensische Psychiatrie Psychiatrie und Psychotherapie
60 Igss\\//ccnooiﬁggE;SeChe Medizin und sonstige Arzte

61 psychotherapeutisch tdtiger Arzt sonstige Arzte

62 Radiologie sonstige Arzte

63 Kinderradiologie sonstige Arzte

64 Neuroradiologie sonstige Arzte

65 Strahlentherapie sonstige Arzte

66 Transfusionsmedizin sonstige Arzte

67 Urologie Urologie

68 psychologischer Psychotherapeut Psychiatrie und Psychotherapie
69 Eis;nycjciro_tiz(:;;gs?d“Chen_ Psychiatrie und Psychotherapie
99 sonstige Arzte sonstige Arzte

z Zahnarzte sonstige Arzte

Quelle: BARMER-Daten 2018
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VVerzeichnisse

Abkiirzungsverzeichnis

ACE
ACIP
AkdA
AMG
ASS
ATC

BMG
BZgA

CDC
DDD

D2017

EMA

G-BA
GACVS
GKV

HPV
Hib
HTA

IfSG
JQVI

Hemmstoff, Angiotensin Converting Enzyme
Advisory Committee on Immunization Practices
Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft
Arzneimittelgesetz

Acetylsalicylsaure

anatomisch-therapeutisch-chemische Klassifikation

Bundesministerium flir Gesundheit

Bundeszentrale flir gesundheitliche Aufklarung

Centers for Disease Control and Prevention

englisch: defined daily dose (deutsch: angenommene mittlere
Tagesdosis)

standardisiert nach durchschnittlicher Bevélkerung Deutschland 2017;
Statistisches Bundesamt (Destatis), 2019

Europaische Arzneimittel-Agentur

Gemeinsamer Bundesausschuss
Global Advisory Committee on Vaccine Safety

Gesetzliche Krankenversicherung

humane Papillomaviren
Haemophilus influenzae Typ b

Health Technology Assessment

Infektionsschutzgesetzes

Joint Committee on Vaccination and Immunisation



KiGGS-Studie
KIP

LANR

MMR

NACI
NSAR

PEI

RKI

SGBV

STIKO

SOP

WHO

Studie zur Gesundheit von Kindern und Jugendlichen in Deutschland

Kinder- und Jugendprogramm

lebenslange Arztnummer

Masern-Mumps-Rételn

National Advisory Committee on Immunization

nichtsteroidale Antirheumatika
Paul-Ehrlich-Institut

Robert Koch-Institut
Sozialgesetzbuch V

Standige Impfkommission

Standard Operation Procedure

Weltgesundheitsorganisation
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