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A. Tragende Gründe und Beschluss 

wird eingefügt 
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B. Bewertungsverfahren  

Mit dem Beschluss zur Änderung der Anlage 1 der Schutzimpfungs-Richtlinie (SI-RL) finden 
die Änderungen, der im Epidemiologischen Bulletin Nrn. 34, 35, 36 und 37 diesen Jahres 
veröffentlichten STIKO-Empfehlungen bzgl. der Impfungen gegen HPV, Influenza und 
Pneumokokken Berücksichtigung.  

In diesem Zusammenhang wird auch die durch das Gesetz für sichere digitale Kommunikati-
on und Anwendungen im Gesundheitswesen sowie zur Änderung weiterer Gesetze vom 21. 
Dezember 2015 – E-Health-Gesetz (BGBl. I Nr. 54, S. 2408) vorgenommene Änderung des 
Leistungsanspruchs bei Auslandsaufenthalten (§ 20i Abs. 1 Satz 2 SGB V) umgesetzt.  

Die Umsetzung der Stellungnahme der STIKO zur Anwendung von Influenza-
Lebendimpfstoffen bei Kindern in der Saison 2016/2017“ im Epidemiologischen Bulletin 
Nr. 39 bleibt einem gesonderten Beschlussverfahren vorbehalten. 

Zudem werden in Anlage 2 der SI-RL die Dokumentationsziffern zur Pneumokokken-Impfung 
entsprechend den Änderungen der Anlage 1 der SI-RL angepasst. 

 

Zu den Änderungen im Einzelnen: 

I. Änderungen in § 11 

Mit den Änderungen in § 11 der SI-RL wird die Änderung des § 20i Abs. 1 Satz 2 SGB V 
durch das sog. E-Health-Gesetz nachvollzogen. Demnach haben Versicherte Anspruch auf 
Leistungen für sog. Reiseschutzimpfungen, nur dann, wenn der Auslandsaufenthalt beruflich 
bedingt oder im Rahmen der Ausbildung vorgeschrieben ist oder wenn zum Schutz der öf-
fentlichen Gesundheit ein besonderes Interesse daran besteht, der Einschleppung einer 
übertragbaren Krankheit in die Bundesrepublik Deutschland vorzubeugen. Um der Vorgabe 
in 20i Abs. 1 Satz 2 SGB V Rechnung zu tragen, dass ein Leistungsanspruch für eine Reise-
schutzimpfung bei Auszubildenden, nur dann besteht, wenn der entsprechende Auslands-
aufenthalt, im Rahmen der Ausbildung vorgeschrieben ist, ist dies durch die Vorlage einer 
entsprechenden Bestätigung durch die Ausbildungsstätte nachzuweisen. Eine Prüfung, ob 
ein Auslandsaufenthalt durch die jeweilige Prüfungs- oder Studienordnung vorgeschrieben 
ist, ist im Gesetz nicht vorgesehen. Vielmehr ist es Voraussetzung für die Begründung des 
Versichertenanspruches, dass diese tatbestandliche Bedingung erfüllt ist. Insoweit unterfällt 
es der allgemeinen Mitwirkungspflicht des oder der Versicherten nach § 60 SGB I, die Tatsa-
chen über die Voraussetzungen des Leistungsanspruches anzugeben und nachzuweisen.  

 

II. Änderungen in Anlage 1 der Schutzimpfungs-Richtlinie 

1. HPV 

Die Spalte 4 „Anmerkungen“ wird an die geänderten Empfehlungen der STIKO aufgrund der 
Verfügbarkeit eines neunvalenten HPV-Impfstoffes angepasst. Dies betrifft zum Einen die 
Anmerkungen zum zeitlichen Abstand der Impfungen. Unterschiede im Vergleich zu den 
Ausführungen hierzu auf Seite 312 des Epidemiologischen Bulletins Nr. 34 ergeben sich 
lediglich aus einer ergänzenden Berücksichtigung der Angaben in den jeweiligen Fachinfor-
mationen und dienen allein der Klarstellung. Zum Anderen wird zusätzlich angemerkt, dass 
eine begonnene Impfserie möglichst mit dem gleichen HPV-Impfstoff vervollständigt werden 
sollte. 

 

2. Influenza 

Die Spalten 2 und 4 werden an die geänderten Empfehlungen der STIKO hinsichtlich der 
Indikationsimpfung angepasst.  
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3. Pneumokkken 

Die Spalten 2, 3 und 4 werden an die geänderten Empfehlungen der STIKO zur Pneumo-
kokken-Impfung angepasst.  

Entsprechend den Empfehlungen werden über 60-jährige Personen mit dem Polysaccharid-
Impfstoff (PPSV23) geimpft. Nach individueller Indikationsstellung kann im Abstand von 6 
Jahren ggf. mit PPSV 23 wiederholt geimpft werden. 

Dabei hat der G-BA die dahingehenden Empfehlungen der STIKO entsprechend 7. Kapitel 
§ 6 Absatz 2 seiner Verfahrensordnung darauf geprüft, ob sie in sich schlüssig und nachvoll-
ziehbar sind. Grundlage hierfür war einerseits die ausführliche wissenschaftliche Begrün-
dung zur entsprechenden Empfehlung, veröffentlicht im Epidemiologischen Bulletin, und eine 
vom G-BA erbetene ergänzende Stellungnahme der STIKO vom 14. November 2016, die 
eine vertiefende Auseinandersetzung mit abweichenden Auffassungen insbesondere medi-
zinisch-wissenschaftlicher Fachgesellschaften zur Verwendung der zur Verfügung stehenden 
Polysaccharid-Impfstoffe beinhaltete. Hierzu hatte der G-BA der STIKO ein an den G-BA 
gerichtetes gemeinsames Schreiben der Deutschen Gesellschaft für Pneumologie und Be-
atmungsmedizin e.V., der Deutschen Gesellschaft für Innere Medizin e.V. und der Deut-
schen Gesellschaft für Infektiologie e.V. sowie ein Schreiben der Firma Pfizer Pharma GmbH 
weitergeleitet. Die entsprechenden Schreiben finden sich im Anhang dieser Zusammenfas-
senden Dokumentation. 

Unter Einbeziehung dieser ergänzenden Stellungnahme in seine Bewertung kommt der G-
BA zu dem Ergebnis, dass die Empfehlung zur Verwendung eines Polysaccharid-Impfstoffes 
(PPSV23) bei über 60-jährigen Personen als Standardimpfung in sich schlüssig und nach-
vollziehbar ist. Danach können aus den zur Frage der zu bevorzugenden Impfstoffe vorlie-
genden Daten ggf. unterschiedliche Schlussfolgerungen gezogenen werden. Unter Berück-
sichtigung der von der STIKO dazu angestellten Erwägungen hinsichtlich der Vermeidung 
von invasiven Pneumokokken-Erkrankungen (IPD) auch im Zusammenhang mit Aspekten 
der öffentlichen Gesundheit setzt der G-BA die Empfehlung zur Verwendung des Polysac-
charid-Impfstoffes (PPSV23) durch die entsprechende Änderung der Anlage 1 der SI-RL um. 
Dies findet seinen Grund zudem in der rechtlichen Qualität der STIKO-Empfehlungen, wie 
sie in § 20i Abs. 1 SGB V angelegt ist. Den Empfehlungen der STIKO, als einer für diese 
Zwecke eingerichteten unabhängigen Kommission zur Aufbereitung der Datenlage im Zu-
sammenhang mit nationalen Impfempfehlungen, kommt bei der Umsetzung in die Schutz-
impfungs-Richtlinie ein besonderer Stellenwert zu, der es rechtfertigt, bei einer in sich 
schlüssigen und nachvollziehbaren Aufbereitung der Datenlage von deren Richtigkeit auszu-
gehen. Die daraus gezogenen Schlussfolgerungen auch in Auseinandersetzung mit abwei-
chenden Auffassungen sind plausibel.  

Die Empfehlungen zur sequenziellen Impfung bei einer Indikationsimpfung aufgrund erhöhter 
gesundheitlicher Gefährdung und die Möglichkeiten zur Verwendung Pneumokokken-
Konjugatimpfstoffes bleiben hiervon unberührt (siehe dazu Anmerkungen zu Spalte 3).  

Die Ergänzung „Immundefizienz bei chronischem Nierenversagen, nephrotischem Syndrom 
oder chronischer Leberinsuffizienz“ bei der Indikationsimpfung für die 1. Gruppe „Angebore-
ne oder erworbene Immundefekte bzw. Immunsuppression“ führt zur Streichung der chroni-
schen Erkrankungen der Leber oder Niere unter 2. „Chronische Krankheiten“. Die zweite 
Indikationsgruppe wird im Namen erweitert zu „Sonstige chronische Krankheiten“. Bei den 
Stoffwechselkrankheiten wird das Beispiel „Diabetes mellitus“ ergänzt um die erklärenden 
Zusätze der Behandlung mit oralen Medikamenten oder Insulin.  

In Spalte 3 werden detaillierte Hinweise zur sequenziellen Impfung der jeweiligen Indikati-
onsgruppe gegeben. Die dazugehörige Anmerkung in Spalte 4 gibt Hinweise zur Durchfüh-
rung der sequenziellen Impfung. 
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Außerdem wird in Spalte 2 die Empfehlung der STIKO zur Pneumokokken-Impfung bei be-
ruflichen Tätigkeiten wie Schweißen und Trennen von Metallen aufgenommen. Hierzu wird in 
Spalte 3 ein Hinweis auf die entsprechende Regelung in der Verordnung zur arbeitsmedizini-
schen Vorsorge (ArbMedVV) ergänzt mit der Folge, dass in diesen Fällen der Arbeitgeber für 
die entsprechende Schutzimpfung eintrittspflichtig ist. 

 

4. Poliomyelitis 

Bei der Ergänzung in Spalte 3 handelt es sich um eine Folgeänderung zur Änderung des 
§ 11, die der Klarstellung dient, dass die Impfung von Reisenden in Regionen mit Poliomyeli-
tis-Infektionsrisiko der Vorbeugung der Einschleppung in die Bundesrepublik Deutschland 
dient und damit ausnahmsweise ein Anspruch auf eine sog. Reiseschutzimpfung begründet 
werden kann. 

 

III. Änderungen in Anlage 2 der Schutzimpfungs-Richtlinie 

1. Die Einführung der Dokumentationsziffern für Pneumokokken (Standardimpfung) in der 
Spalte Auffrischimpfung dient der Dokumentation bei Wiederholungsimpfungen mit PPSV23 
im Abstand von mindestens 6 Jahren nach individueller Indikationsstellung. 

2. Die Änderung der Zeile Pneumokokken in Spalte 1 hinsichtlich der sonstigen Indikationen 
dient der besseren Lesbarkeit der Richtlinie. In Spalte 2 wird die entsprechende Dokumenta-
tionsnummer um eine erläuternde Fußnote ergänzt. 
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C. Dokumentation des gesetzlich vorgeschriebenen Stellungnahmeverfahrens 

Gemäß § 91 Abs. 5 SGB V ist bei Beschlüssen, deren Gegenstand die Berufsausübung der 
Ärzte, Psychotherapeuten oder Zahnärzte betrifft, der jeweiligen Arbeitsgemeinschaft der 
Kammern dieser Berufe auf Bundesebene Gelegenheit zur Stellungnahme zugegeben. Der 
Unterausschuss Arzneimittel des Gemeinsamen Bundesausschusses (G-BA) hat in seiner 
Sitzung am 11. Oktober 2016 entschieden, der Bundesärztekammer (BÄK) gemäß § 91 Abs. 
5 SGB V i. V. m. § 11 des 1. Kapitels der Verfahrensordnung des G-BA Gelegenheit zur Stel-
lungnahme vor einer endgültigen Entscheidung des G-BA über die Änderung der Richtlinie 
über Schutzimpfungen nach § 20d Abs. 1 SGB V (Schutzimpfungs-Richtlinie / SI-RL) nach § 
92 Abs. 1 Satz 2 Nr. 15 SGB V zu geben. Mit Schreiben vom 11. Oktober 2016 wurden der 
Bundesärztekammer der Beschlussentwurf und die Tragenden Gründe zur Stellungnahme 
übermittelt. 

Darüber hinaus ist jedem, der berechtigt ist, zu einem Beschluss des G-BA Stellung zu neh-
men und eine schriftliche Stellungnahme abgegeben hat, nach § 91 Abs. 9 SGB V in der 
Regel auch die Gelegenheit zu einer mündlichen Stellungnahme zu geben. Die BÄK hat im 
Anschreiben zur Übermittlung ihrer schriftlichen Stellungnahme vom 11. November 2016 mit-
geteilt, dass sie auf das Recht zur mündlichen Anhörung verzichtet. Demzufolge war eine 
mündliche Anhörung nicht durchzuführen. 
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1. Unterlagen des Stellungnahmeverfahrens 

1.1 Schriftliches Stellungnahmeverfahren 
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2. Stellungnahme Bundesärztekammer 
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3. Würdigung der Stellungnahme 

Die Bundesärztekammer (BÄK) hat in Ihrem Schreiben vom 11. November 2016 mitgeteilt, 
dass sie auf das Recht zur mündlichen Anhörung verzichtet. 

Die Bundesärztekammer (BÄK) verweist in ihrer Stellungnahme vom 11. November 2016 auf 
Hinweise, „wonach die aktuellen Empfehlungen der STIKO zur Verwendung der zur Verfü-
gung stehenden Polysaccharid-Impfstoffe gegen Pneumokokken von mehreren medizinisch-
wissenschaftlichen Fachgesellschaften nicht in allen Punkten geteilt werden.“ Die BÄK emp-
fiehlt dem G-BA sich diesbezüglich einen Überblick über die unterschiedlichen Standpunkte 
zu verschaffen und die dabei gewonnenen Erkenntnisse abzuwägen. Die danach vorge-
nommene Abwägung unter Berücksichtigung einer ergänzenden Stellungnahme der STIKO 
führt zu keinem anderen Ergebnis. Aus dem Stellungnahmeverfahren ergeben sich insoweit 
keine Änderungen. 

Aus Sicht des G-BA erscheint ein ergebnisorientierter Austausch zwischen den Fachgesell-
schaften und der STIKO zu den in Teilen divergierenden Auffassungen hinsichtlich des zu 
bevorzugenden Impfstoffes allerdings wünschenswert. Eine Verunsicherung von Ärztinnen 
und Ärzten sowie Patientinnen und Patienten bei der Umsetzung der Impfempfehlungen 
nach den Vorgaben der Schutzimpfungs-Richtlinie sollte so weit als möglich vermieden wer-
den. 
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4. Anhang 

4.1 Schreiben der STIKO vom 14. November 2016 
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4.2 Schreiben des G-BA vom 17. Oktober 2016 
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4.3 Schreiben der Fachgesellschaften vom 4. Oktober 2016 
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4.4 Schreiben der Firma Pfizer GmbH vom 4. Oktober 2016 
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Anlage III - Vorlage zur Abgabe einer schriftlichen Stellungnahme zur Nut-
zenbewertung nach § 35a SGB V und Kosten-Nutzen-Bewertung  
nach § 35b SGB V 
 

Datum 04. Oktober 2016 

Stellungnahme zu Empfehlungen der Ständigen Impfkommission (STIKO) am 
Robert Koch-Institut (RKI) – 2016/2017 

Hier: Standardimpfung gegen Pneumokokken bei Erwach-
senen ab 60 Jahren  sowie Indikationsimpfung gegen 
Pneumokokken bei Kindern und Erwachsenen  

Stellungnahme von  Pfizer Pharma GmbH 

 

Die Stellungnahme inkl. der Literatur im Volltext und weiterer Anhänge ist dem G-BA elektro-
nisch zu übermitteln. Das ausgefüllte Dokument ist dem G-BA im Word-Format einzureichen.

Bitte verwenden Sie zur Auflistung der zitierten Literatur eine nummerierte Referenzliste und 
behalten Sie diese Nummerierung bei der Benennung der Dateien bei. 
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Stellungnahme zu allgemeinen Aspekten 
 

Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Allgemeine Anmerkung  Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

Das RKI hat mit seinen Epidemiologischen Bulletins (EpiBulls) Nr. 36/2016 
(1) (Standardimpfung ab 60) und 37/2016 (2) (Indikationsimpfung) die Ratio-
nale für seine Empfehlung, veröffentlicht im EpiBull 34/2016 (3), dargelegt. 

Die STIKO empfiehlt dabei  

- Als Standardimpfung für Senioren die ausschließliche Impfung mit dem 
Pneumokokken-Polysaccharidimpfstoff (PPSV23), ggf. Wiederholungs-
impfungen mit PPSV23 im Abstand von mindestens 6 Jahren nach indivi-
dueller Indikationsstellung 

- Als Indikationsimpfung für Personen mit angeborenen oder erworbenen 
Immundefekten bzw. Immunsuppression sowie für Personen mit anato-
mischen und Fremdkörper-assoziierten Risiken für eine Pneumokokken-
Meningitis eine sequenzielle Impfung mit PCV13 gefolgt von PPSV23 und 
für Personen mit sonstigen chronischen Krankheiten eine ausschließliche 
mit PPSV23, jeweils mit Wiederholungsimpfung mit PPSV23 mit einem 
Mindestabstand von 6 Jahren. 

 
Für die Empfehlung ist für die STIKO dabei ausschlaggebend: 
- Beide verfügbaren Impfstoffe haben eine vergleichbare Wirksamkeit 
- Beide verfügbare Impfstoffe haben ein vergleichbares Sicherheitsprofil 
- Der Pneumokokken-Polysaccharid-Impfstoff PPSV23 deckt mehr Seroty-

pen ab als der Pneumokokken-Konjugatimpfstoff PCV13 
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Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Allgemeine Anmerkung  Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

Zu diesen Einschätzungen der STIKO wollen wir im Folgenden Stellung 
nehmen. 

Oberstes Ziel der STIKO ist es, die hohe Krankheitslast von Pneumokokken-
Infektionen in Deutschland zu senken. Dazu bedarf es einfacher und klarer 
Impf-Empfehlungen für den Praxisalltag. 
 

Selbst in einem hoch entwickelten Land wie Deutschland machen 
Pneumokokken-Erkrankungen eine erhebliche Krankheitslast aus. Die 
Impfrate in Deutschland bei Erwachsenen ist allerdings noch sehr gering: 
Nur 31% der 65-79-jährigen sind gegen Pneumokokken geimpft.  
 
Mit der Empfehlung, bestimmte Alters- und Risikogruppen gegen 
Pneumokokken zu impfen, will die STIKO diese hohe Krankheitslast sen-
ken. Die neue Ausgestaltung der Pneumokokken-Impf-Empfehlung ist al-
lerdings so komplex, dass sie im Praxisalltag nur schwer umsetzbar ist.  
 

 

Zudem steht die aktuelle Empfehlung im Widerspruch zu der Empfehlung der 
S3-Leitlinie (4) „Behandlung von erwachsenen Patienten mit ambulant er-
worbener Pneumonie  (CAP) und Prävention – Update 2016“, die im Februar 
von sechs hochrangigen medizinischen Fachgesellschaften herausgegeben 
worden ist. 

 

Der aktuelle Dissens zwischen der Empfehlung der STIKO und der Fachge-
sellschaften konterkariert dieses Impf-Ziel: Er führt zu einer Unsicherheit bei 
Patienten und Ärzten, was sich negativ auf die ohnehin niedrige Impfrate 
auswirken kann, denn 
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Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Allgemeine Anmerkung  Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 
• Die komplizierte Empfehlungssituation erschwert Ärzten die Auswahl 

des richtigen Impfstoffs. 
• Patienten sind aufgrund einer für sie nicht überschaubaren Situation 

verunsichert und entscheiden sich im Zweifel sich gar nicht impfen zu 
lassen. 

 

 

Auch wenn jede gefährdete Person die für sie bestmögliche Vorsorge erhal-
ten soll, erschwert die aktuelle Empfehlung genau dies.  

 
Laut STIKO stehen mit dem 13-valenten Pneumokokken-
Konjugatimpfstoff und dem 23-valenten Pneumokokken-Polysaccharid-
Impfstoff zwei „ähnlich wirksame und sichere Impfstoffe“ zur Verfügung. 

 
Für besonders gefährdete Personen empfiehlt die STIKO die sequenziel-
le Pneumokokken-Impfung, um „die möglicherweise bessere Effektivität 
des Konjugatimpfstoffs mit der breiteren Serotypenabdeckung des Poly-
sacharid-Impfstoffs zu kombinieren“. 

 
Dieser Schutz wird jedoch nicht allen gefährdeten Personen zur Verfü-
gung gestellt, während gleichzeitig die Auswahl an möglichen Impfstrate-
gien für den behandelnden Arzt eingeschränkt wird.  

 

Ärzte benötigen die Wahlfreiheit, um über den für ihre Patienten richtigen 
Impfschutz zu entscheiden. Diese haben sie nur, wenn beide Impfstoffe nach 
wie vor erstattet werden.  
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Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Allgemeine Anmerkung  Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 
 

Eine Einschränkung der Pflichtleistung zur Erstattung würde zudem bedeu-
ten, dass Ärzte nicht mehr ohne Konsequenzen darüber entscheiden könn-
ten, der Empfehlung ihrer Fachgesellschaft zu folgen.  

Fazit:  
Wir möchten dem G-BA nahelegen, die Erstattungspflicht für den Konjuga-
timpfstoff PCV13 für alle Patienten beizubehalten. Denn nur wenn Ärzte 
und Patienten sicher davon ausgehen können, dass beide Impfstoffe weiter-
hin erstattet werden, steigt die Bereitschaft für die Pneumokokken-Impfung 
und das Ziel der STIKO – die Senkung der Krankheitslast durch Pneumokok-
ken-Infektionen – kann erreicht werden. 

 

  



 

64 
 

Stellungnahme zu spezifischen Aspekten  

 

Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Seite, 

Zeile 

Stellungnahme mit Begründung sowie vorgeschlagene Änderung  

 

Falls Literaturstellen zitiert werden, müssen diese eindeutig be-
nannt und im Anhang im Volltext beigefügt werden. 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 
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Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Seite, 

Zeile 
1. Zulassungskonformität der Empfehlung der Standard-

impfung für Senioren ist fraglich 
Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

 Die STIKO empfiehlt in Ihrem EpiBull 34/16 (3) für die Standardimp-
fung von Senioren eine „Impfung mit dem 23-valenten Polysaccha-
rid-Impfstoff (PPSV23), ggf. Wiederholungsimpfungen mit PPSV23 
im Abstand von mindestens 6 Jahren nach individueller Indikations-
stellung […] Die Indikation (ist) individuell zu prüfen. Die Patienten 
sind auf die stärkere Reaktogenität der Wiederholungsimpfung im 
Vergleich zur Erstimpfung, aber auch auf den möglichen Verlust 
des Impfschutzes nach unterbleibender Wiederholungsimpfung, 
hinzuweisen.“ Grund dafür ist der nachlassende Impfschutz von 
PPSV23: „Diese Daten (des von RKI-Mitarbeitern durchgeführten 
systematischen Reviews) deuten darauf hin, dass die Impfeffektivi-
tät nach einmaliger Impfung mit PPSV23 von einem relativ hohen 
Niveau kurz nach der Impfung kontinuierlich abfällt und bereits nach 
5 Jahren ein großer Teil der Geimpften nicht mehr geschützt ist“ 
(36/16, S. 368) (1) 
Dem steht die Fachinformation (5) des einzig in Deutschland ver-
fügbaren Pneumokokken-Polysaccharid-Impfstoffs PPV23 
(Pneumovax®) entgegen: „Gesunde Erwachsene sollten nicht rou-
tinemäßig erneut geimpft werden“ (FI Pneumovax®, S. 1 mittlere 
Spalte). Die „teilweise in sich widersprüchlichen Aussagen zur Zu-
lassungskonformität der Wiederholungsimpfungen“ (STIKO Sit-
zungsprotokoll vom März 2016) (6) wurden auch in der STIKO dis-
kutiert und beschlossen, das „PEI als nationale Zulassungsbehörde 
um eine rechtliche Prüfung der Passagen in der FI von PPSV23 zur 
Wiederholungsimpfung zu bitten.“ Eine klare Darstellung, dass sich 
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Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Seite, 

Zeile 
1. Zulassungskonformität der Empfehlung der Standard-

impfung für Senioren ist fraglich 
Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

die Ärzte bei einer gemäß Empfehlung durchgeführten Wiederho-
lungsimpfung bei an sich gesunden Senioren zulassungskonform 
verhalten, findet sich in der Empfehlung nicht.  
Vielmehr wird die Entscheidung an den behandelnden Arzt übertra-
gen, indem in den Empfehlungen der STIKO darauf verwiesen wird, 
dass dies nur „nach individueller Indikationsstellung zulassungskon-
form möglich“ ist. Parallel wird der Arzt im EpiBull 34/2016 (3) auf 
seine Haftung für Verordnungen außerhalb der Zulassung hinge-
wiesen (EpiBull 34/16, S. 316) (3) und auf die Empfehlungen der 
ärztlichen Fachgesellschaften verwiesen, „off-label Verordnungen 
nur auf Basis von gültigen Leitlinien […] durchzuführen“ (EpiBull 
34/16, S. 316) (3). Genau zu diesen stehen die Empfehlungen der 
STIKO im Widerspruch, siehe 2. 
 

Ob Ärzte die von der STIKO aufgrund nachlassender Wirksamkeit 
dringend empfohlener Wiederholungsimpfung in dieser Rechtsunsi-
cherheit durchführen werden, ist fraglich. 
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Seite, 

Zeile 
2. Widersprüchliche Empfehlungen der STIKO und medi-

zinischer Leitlinien  

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

 „Leitlinien sind systematisch entwickelte Entscheidungshilfen für 
Leistungserbringer und Patientinnen und Patienten zur angemes-
senen Vorgehensweise bei speziellen Gesundheitsproblemen. Sie 
haben zum Ziel, die Patientenversorgung zu verbessern. Ihren 
Empfehlungen liegen eine systematische Überprüfung der Evidenz 
und eine Bewertung des Nutzens und Schadens der alternativen 
Behandlungsoptionen zugrunde“ (IQWiG Methodenpapier Version 
4.2., S. 126). 
https://www.iqwig.de/de/methoden/methodenpapier.3020.html  
Demnach orientieren sich niedergelassene Ärzte im täglichen Alltag 
an den von Fachgesellschaften ausgesprochenen Handlungsemp-
fehlungen. 
Leitlinien unterscheiden sich dabei in Ihrer Qualität der Erstellung, 
die Leitlinie höchster Qualität ist die S3-Leitlinie (4). Gemäß der 
aktuellen S3-Leitlinie zur „Behandlung von erwachsenen Patienten 
mit ambulant erworbener Pneumonie und Prävention – Update 
2016“ vom Februar 2016, „bevorzugt die Leitliniengruppe den Ein-
satz von PCV13 zur Prävention einer ambulant erworbenen nichtin-
vasiven Pneumokokken-Pneumonie sowohl als Standardimpfung 
bei Personen ≥ 60 Jahren (Alter entsprechend aktueller STIKO 
Empfehlung) und als Indikationsimpfung bei Risikogruppen (Ange-
borene oder erworbene Immundefekt bzw. Immunsuppression, 
chronische Krankheiten, anatomische und Fremdkörper-assoziierte 
Risiken für Pneumokokkenmeningitis). Wurde eine PSV23 Impfung 
bereits vorgenommen, so sollte frühestens nach 12 Monaten mit 

 

https://www.iqwig.de/de/methoden/methodenpapier.3020.html
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zinischer Leitlinien  

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

PCV13 revakziniert werden.“ (S3-Leitlinie S. 67) (4). 
 
Dies steht in völligem Gegensatz zu den Empfehlungen der STIKO, 
die darüber „Bedauern äußert, dass es mit der Veröffentlichung der 
STIKO-Empfehlung in Deutschland gegensätzliche Empfehlungen 
zur Pneumokokken-Impfung bei Senioren geben wird.“ Zudem stellt 
sie fest, "Das wird die impfende Ärzteschaft verunsichern.“ (STIKO 
Protokoll März 2016) (6). 
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Seite, 

Zeile 
3. Handhabung der Impfung von Risikopatienten ist im 

Praxis-Alltag kompliziert 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

 Aufgrund der Empfehlung der STIKO werden die niedergelassenen 
Ärzte zur Prävention ihrer Patienten vor Pneumokokken-
Erkrankungen ihren Kühlschrank mit dem 23-valenten Polysaccha-
rid-Impfstoff bevorraten, da die Mehrzahl ihrer Patienten ein- oder 
mehrfach mit PPSV23 zu impfen sind. Der Konjugatimpfstoff wird 
sowohl aus Platzgründen, als auch aus Gründen der Haltbarkeit 
nicht mehr standardmäßig in der Praxis vorliegen. Ist nun ein Pati-
ent mit entsprechender Indikation für eine sequenzielle Empfehlung 
vorstellig, so kann der Arzt den Patienten nicht mehr direkt gemäß 
der Empfehlung impfen. Beginnt er die Impfsequenz mit PPV23, 
geht er das Risiko einer deutlich reduzierten Wirksamkeit auch für 
PCV13 ein, wie in vielen Studien aufgezeigt wurde (7-11). 

Darüber hinaus gibt die STIKO für sequenziell zu impfende Patien-
ten nur exemplarische Krankheiten an. Es ist fraglich, ob für die 
behandelnden Ärzte immer eindeutig ist, in welche der Risikogrup-
pen ihre Patienten fallen und wie nun zu impfen sei. Dies trifft ins-
besondere für chronische Krankheiten (z.B. COPD, Asthma, 
Rheumatische Erkrankungen) zu, die sowohl immunsuppressiv als 
auch mit nicht immunsuppressiver Therapie behandelt werden kön-
nen. 
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Seite, 
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4. Patienten mit hohem Risiko einer Pneumokokken-

Erkrankung werden vorhersehbar nicht hinreichend ge-
schützt 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

 Unklar verbleibt auch, wie Patienten zu impfen sind, die im Laufe 
ihres Seniorenlebens eine Erkrankung gemäß Risikogruppe „1. 
Personen mit angeborenen oder erworbenen Immundefekten bzw. 
Immunsuppression “ erwerben und damit eine sequenzielle Impfung 
benötigen. Laut Impfempfehlung sollen die Patienten eine „Impfung 
möglichst vor der Intervention“, hier also vor Beginn der immunsup-
pressiven Therapie erhalten, auf der anderen Seite empfiehlt die 
STIKO aber: „Sofern sie bereits eine Impfung mit PPSV23 erhalten 
haben, soll eine Impfung mit PCV13 im Abstand von mindestens 1 
Jahr erfolgen“. Hier muss also davon ausgegangen werden, dass 
die Patienten mit ihrem erhöhten Risiko in einem gewissen Zeit-
raum bis hin zu einem Jahr nicht optimal geschützt werden. 
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Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Seite, 

Zeile 
5. Erforderliche Wiederholungsimpfungen beeinflussen 

die Compliance negativ 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

 
Aufgrund der nachlassenden Wirksamkeit von PPSV23 empfiehlt 
die STIKO eine Wiederholungsimpfung für Senioren nach individu-
eller Indikationsstellung sowie für alle Risikogruppen. Selbst wenn 
nach Einschätzung der STIKO eine sog. „Hyporesponsiveness“ 
nicht angenommen werden kann (siehe dazu Ausführungen unter 
12), sind bei der Impfung lokale Reaktionen nicht auszuschließen 
und haben die STIKO im Jahr 2009 selbst dazu bewegt, Wiederho-
lungsimpfungen mit PPV23 nicht mehr routinemäßig zu empfehlen 
(12). Lokale Reaktionen, wie alle unerwünschten Ereignisse einer 
Therapie, können die Compliance und Adhärenz negativ beeinflus-
sen (12). Dies gilt insbesondere, wenn die Personen nicht nur ein-
malig zur Wiederholungsimpfung aufgerufen sind, sondern alle 6 
Jahre. Realistisch ist davon auszugehen, dass pro Wiederholungs-
impfung ein nicht unbedeutender Anteil der Patienten die Impfung 
nicht mehr wahrnehmen wird.  

Zudem sei darauf verwiesen, dass die STIKO in Ihrem EpiBull 
32/2009 (12) die Empfehlung zur Wiederholung einer Pneumokok-
ken-Polysaccharidimpfung (PPS23) auf definierte Risikogruppen 
eingeschränkt hat. Die Wiedereinführung der Wiederholungsimp-
fung wird nicht nur bei Ärzten, sondern auch bei Betroffenen zu 
großer Unsicherheit führen. Es steht zu befürchten, dass die be-
handelnden Ärzte die Wiederholungsimpfung nicht durchführen 
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Seite, 
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Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

werden. 
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Seite, 
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6. Zahlreiche Aussagen in den Epidemiologischen Bulle-

tins sowie Annahmen im epidemiologischen Modell las-
sen (implizit und explizit) auf eine einseitige Betrach-
tung und Bevorteilung von PPSV23 schließen 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

 Die Autoren des EpiBulls stellen implizit einen indirekten Vergleich 
der Impfstoffe PPSV23 und PCV13 dar, der methodisch nicht kor-
rekt ist (siehe dazu Ausführungen unter  9) wobei die methodische 
Unschärfe im vorliegenden Fall zu Ungunsten des Impfstoffes 
PCV13 ausfällt. Darüber hinaus wird die Evidenz zu PPSV23 im 
Rahmen der Meta-Analyse des RKI selektiv herangezogen (siehe 
dazu 7) und die zugrundeliegende Evidenz beider Impfstoffe einsei-
tig bewertet (siehe dazu 11). Auch die Darstellung der epidemiolo-
gischen und gesundheitsökonomischen Effekte der verschiedenen 
Impfstrategien (siehe 36/16, S. 377) (1) ist irreführend (siehe dazu 
16e). 
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Seite, 

Zeile 
7. Bewertung der Effektivität der Pneumokokken-

Polysaccharid-Impfung PPV23 basiert auf einem nicht 
publizierten Review und weist fachliche Mängel auf 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

 Zur Ermittlung der Effektivität der Pneumokokken-Impfstoffe zur 
Reduktion der Zahl invasiver Pneumokokken-Erkrankungen (IPD) 
und von Pneumokokken-Pneumonien (PP) führten zwei Mitarbeiter 
des RKI eine systematische Literaturrecherche sowie eine darauf 
basierende eigene Meta-Analyse durch. Die Meta-Analyse, auf der 
sowohl die Bewertung der Wirksamkeit von PPSV23 beruht, als 
auch die epidemiologische und gesundheitsökonomische Modellie-
rung, ist bislang nicht in einem peer-reviewed Journal publiziert. 
Weder das Vorgehen noch die daraus abgeleiteten Ergebnisse 
wurden durch ein unabhängiges Review-Verfahren geprüft. 

Randomisierten kontrollierten Studien (RCTs) wird in der evidenz-
basierten Medizin (EbM) dabei der höchste Evidenzgrad zuge-
schrieben. 
https://www.iqwig.de/de/methoden/methodenpapier.3020.html 

Das RKI identifizierte dabei gemäß der vorab definierten Ein-/ Aus-
schlusskriterien vier RCTs (Alfageme 2006 (13) ; Maruyama 2010 
(14); Örtqvist 1998 (15) ; Honkanen 1999 (16)) 

 

https://www.iqwig.de/de/methoden/methodenpapier.3020.html
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7. Bewertung der Effektivität der Pneumokokken-

Polysaccharid-Impfung PPV23 basiert auf einem nicht 
publizierten Review und weist fachliche Mängel auf 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

36/16 

S. 362 
ff (1) 

a. Ausschluss von Studien aufgrund des Pneumolysin-
Tests 

In seiner Meta-Analyse werden für die Bewertung der PP zwei der 
vier Studien ausgeschlossen, da die Identifikation von Pneumokok-
ken anhand eines Pneumolysin-Tests erfolgte. Die Autoren des 
EpiBulls rechtfertigen dies mit der Tatsache, dass die Ergebnisse 
dieser Studien aufgrund unzureichender Validierung des verwende-
ten Tests und der mangelhaften Sensitivität und Spezifität ein ho-
hes Verzerrungspotential bergen. 

Die Detektion der Pneumokokken erfolgte in allen 4 vom RKI identi-
fizierten Studien mit mikrobiologischen Testverfahren. Darüber hin-
aus wurden von 3 der 4 Studien weitere Testverfahren angewandt, 
um die Spezifität zu erhöhen. Die vom RKI für die Meta-Analyse 
herangezogenen Studie von Alfageme et al. (13) gehört nicht dazu, 
sodass die Spezifität der Pneumokokken-Identifikation hier als ge-
ringer angesehen werden muss als in allen anderen Studien. 

Für eine ausführliche Diskussion der Validität der Pneumolysin-
diagnostik und zum Impact sogenannter „statistischer Ausreißer“ 
siehe Schiffner-Rohe et al. (2016) (17). 

 

 



 

76 
 

Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Seite, 

Zeile 
7. Bewertung der Effektivität der Pneumokokken-

Polysaccharid-Impfung PPV23 basiert auf einem nicht 
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Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

36/16 

S. 362 

ff (1) 

b. Bewertung der Heterogenität der gefundenen Studien 

Das RKI überprüft gemäß der Kriterien der evidenzbasierten Medi-
zin vor Durchführung seiner Meta-Analyse die Heterogenität der 
Studienergebnisse. Für den Endpunkt IPD wurde keine Heterogeni-
tät festgestellt, für den Endpunkt PP bei Betrachtung aller vier iden-
tifizierten Studien schon.  

Das RKI schreibt die gefundene Heterogenität offensichtlich dem 
zugrundeliegenden Pneumolysin-Test zu („[…] die nach Ausschluss 
der beiden RCTs mit einem hohen Verzerrungspotential [Anm: die 
Studien mit PLY] nicht mehr bestand (I²=0%)“. 

Eine andere, plausiblere Erklärung ist, dass die Studie von Maru-
yama et al. (2010) (14) hinsichtlich der Effektivität von PPV23 zur 
Vermeidung von Pneumonien (Pneumokokken-Pneumonien, aber 
auch Pneumonien jeglicher Ursache) deutlich von den anderen 
Studien hervorsticht und statistisch als Ausreißer identifiziert wer-
den konnte. Nähere Erläuterungen dazu finden sich in der peer-
reviewed Publikation von Schiffner-Rohe et al. (2016) (17). Die Au-
toren sind – wie das RKI kritisch  anmerkt - Mitarbeiter von Pfizer 
Pharma GmbH oder haben die Analysen in dessen Auftrag durch-
geführt. Dies ist korrekt und wurde auch in der Publikation offenge-
legt. Ein „gravierender Interessenskonflikt“, wie im Epidemiologi-
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Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

schen Bulletin (36/16, S. 364) (1) dargestellt, sollte sich allerdings 
nur dann auf die Aussagekraft der Publikation niederschlagen, 
wenn (wissentlich) Methoden inkorrekt geplant, durchgeführt oder 
dargestellt werden. Dies ist hier nicht der Fall. 

„Die Autoren [Anm.: Schiffner-Rohe et al.(17)] haben nur RCTs be-
rücksichtigt“. Dies ist korrekt, wurde im vorab definierten Studien-
protokoll so festgelegt und entspricht dem Standardvorgehen im 
Rahmen von systematischen Reviews und Meta-Analysen. Siehe 
hierzu auch das Methodenpapier des Instituts für Qualität und Wirt-
schaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG 
https://www.iqwig.de/de/methoden/methodenpapier.3020.html) „Sie 
argumentieren, die Ergebnisse des RCTs von Maruyama et al. (14) 
dürften nicht berücksichtigt werden. Die Studienpopulation sei nicht 
repräsentativ für die Zielgruppe der STIKO-Empfehlung, […]“. Diese 
Aussage ist nicht korrekt. Schiffner-Rohe et al (17). untersuchen 
Gründe für die gefundene Heterogenität des „body of evidence“, 
indem sie zahlreiche Subgruppenanalysen durchführen (in Einklang 
mit den Methoden des IQWiG 
https://www.iqwig.de/de/methoden/methodenpapier.3020.html). Die 
Studie von Maruyama et al.(14) wird dabei jederzeit berücksichtigt, 
es können allerdings aufgrund der signifikanten Heterogenität nur 
für einige Subgruppen gepoolte Schätzer dargestellt werden. Die 
Untersuchung zeigt auf, dass die Heterogenität durch Maruyama et 

https://www.iqwig.de/de/methoden/methodenpapier.3020.html
https://www.iqwig.de/de/methoden/methodenpapier.3020.html
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Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

al (14) verursacht wird. Dies zeigt sich insbesondere bei der Be-
trachtung des Endpunkts „all-cause CAP“, also einem vom 
Pneumokokken-Detektionstest unabhängigen Endpunkt, bei dem 
ebenfalls Maruyama et al (14) als Ursache für die Heterogenität 
ausgemacht wurden. Die vom RKI kritisierte Vorgehensweise ist so 
im Paper nicht zu finden. Es wird lediglich im Paper versucht zu 
erklären, warum die Ergebnisse von Maruyama et al. (14) nicht im 
Einklang mit den anderen Studienergebnissen sind. 

36/16 

S. 360 

(1) 

c. Überprüfung der Konsistenz der Aussagen 

Die STIKO definiert als PICO für das systematische Review neben 
IPD und stationär behandelten PP (beide „KRITISCH“) auch die als 
„WICHTIG“ definierten Endpunkte „ambulant behandelte PP“, „CAP 
jeglicher Ätiologie“ und „Mortalität jeglicher Ursache“. 

Die identifizierten Studien erlauben dabei keine Unterscheidung in 
ambulant und stationär behandelte PP in der Meta-Analyse. „Eine 
Auswertung bezüglich der Endpunkte „CAP jeglicher Ätiologie“ und 
„Mortalität jeglicher Ursache“ […] (wurde) nicht vorgenommen, da 
die Größe der einzelnen Studien nicht ausreichte, um einen Effekt 
bezüglich dieser Endpunkte mit hinreichender statischer Power 
festzustellen bzw. auszuschließen“. 
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Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

Die Betrachtung von CAP jeglicher Ätiologie hätte aber aufgezeigt, 
dass die individuellen Punktschätzer der Odds Ratios (OR) mit 
Ausnahme von Maruyama et al. (14) nahe 1 liegen und nicht auf 
einen – wenn auch nicht signifikanten Effekt – schließen lassen; wie 
bereits oben erwähnt lässt sich vielmehr eine Interaktion zwischen 
Studiensetting und Therapieeffekt vermuten (17). 

36/16 

S. 367 

(1) 

d. Indirektheit der Ergebnisse der Meta-Analyse 
Das RKI beschreibt, dass „die Daten zur Impfeffektivität […] auf nur 
2 RCTs mit PPSV23 (beruhen), wobei die gepoolte Impfeffektivität 
für PPSV23 im Wesentlichen durch das RCT von Maruyama et al. 
(14) bestimmt wird.“ Maruyama et al (14) wurde an japanischen 
Altenheimen durchgeführt. In der Publikation selbst wird erwähnt, 
dass die Inzidenz der PP in diesem Studiensetting deutlich höher ist 
als in der „Normalbevölkerung“.  

Gemäß der Pflegestatistik 2016 (18) waren in Deutschland im Jahr 
2013 (aktuell verfügbare Daten) knapp 730.000 Personen über 60 
Jahre vollstationär in Pflegeeinrichtungen. Bei einer Bevölkerung 
von knapp 22 Mio. Personen über 60 (Stichtag 31.12.2013) ent-
spricht das 3,32 % der deutschen Bevölkerung.  
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Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

Die Studienteilnehmer sind zudem mit im Schnitt 84.7 Jahren sehr 
alt. Das Alter der Studienpopulation überschreitet die Lebenserwar-
tung der deutschen Bevölkerung selbst für die Prognose der heute 
Neugeborenen (Schätzung Lebenserwartung in Deutschland: Män-
ner: 78.13 Jahre; Frauen 83.05 Jahre; Alter 0 Jahre, auf Basis der 
Sterbetafeln 2012/14). 

Die Studie von Alfageme et al. (13) wurde an Patienten mit chro-
nisch obstruktiver Lungenerkrankung (COPD) durchgeführt. Daher 
ist es korrekt, diese Studie für die Bewertung der Effektivität von 
PPSV23 in Risikogruppen heranzuziehen (siehe Epidemiologisches 
Bulletin 37/16) (2). Für die Bewertung der Wirksamkeit von PPSV23 
bei Senioren ab 60, und damit für Rückschlüsse auf die Standardi-
mpfung, ist diese Studie nach unserer Einschätzung nicht relevant. 
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(wird vom G-BA ausgefüllt) 

36/16 

S 357 

(1) 

Im EpiBull wird korrekt dargestellt, dass in der CAPiTA-Studie (19) 
für die per-protocol-Population eine Effektivität von 56% (95% KI: -
6%; 82%) gegen PP durch Serotyp 3 (ST3) gefunden wurde; Sero-
typ-spezifische Auswertungen wurden für die mITT nicht durchge-
führt. Die Signifikanz wurde jedoch lediglich aufgrund der „geringen“ 
Fallzahl nicht erreicht, da die Studie nicht auf den Nachweis der 
Wirksamkeit auf einzelne Serotypen gepowert war. Für den Nach-
weis einer statistisch signifikanten Wirksamkeit von PCV13 auf ST3 
wären knapp 94.300 Studienteilnehmer erforderlich gewesen (eige-
ne Berechnungen). Eine Modellierung der durch die verfügbaren 
Impfstoffe vermeidbaren Krankheitsfälle nimmt im Basisfall an, dass 
die Wirksamkeit beider Impfstoffe für ST3 im Vergleich zu den an-
deren Serotypen nur 50% beträgt. Diese Annahme erscheint für 
PCV13 unter Berücksichtigung der Wirksamkeit auf alle Vakzine-ST 
(46%; 95%-KI 23%-62%. per-protokoll-Population) aus oben ge-
nannten Gründen nicht gerechtfertigt. Darüber hinaus stehen die 
Aussagen im EpiBull 36/2016 (1) zur Wirksamkeit von ST3 bei Kin-
dern im Widerspruch zu neueren Untersuchungen zur Effektivität 
von PCV13 für ST3 bei Kindern. Hier betrug die „Vaccine-
Effectiveness“ 74% für Kinder unter 2 Jahren, die mit mindestens 
einer Impfung PCV13 geimpft wurden (20). 
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(wird vom G-BA ausgefüllt) 

 Der STIKO lag für die vergleichende Bewertung keine direkte Ver-
gleichsstudie der Impfstoffe PPSV23 und PCV13 vor, die einen 
direkten Vergleich der Impfstoffe zulassen würde.  

Die STIKO nimmt bei ihrer Bewertung der beiden Impfstoffe implizit 
einen indirekten Vergleich vor, indem sie die Wirksamkeitsergeb-
nisse der eigens durchgeführten Meta-Analyse mit den Studiener-
gebnissen von CAPiTA (19) vergleicht. Dazu werden jedoch weder 
herangezogene Methoden (hier wäre der adjustiere indirekte Ver-
gleich nach Bucher die Methode der Wahl) erwähnt, noch werden 
die Voraussetzungen für diese Verfahren überprüft. Aus fachlicher 
Sicht ist ein solcher Vergleich nicht adäquat. 

 

 Methodische Anforderungen für die Akzeptanz indirekter Vergleiche 
im Rahmen der (frühen) Nutzenbewertung durch das IQWiG sind 
gemäß einer Recherche des Verbands forschender Arzneimittel-
hersteller (vfa) auf Basis der Bewertungen der vom Unternehmen 
vorgelegten Dossiers bis August 2015: 

a) Vollständigkeit der Recherche / des herangezogenen Studi-
enpools 

b) Studien für Fragestellung grundsätzlich geeignet 
c) Ähnlichkeit der Studien hinreichend gegeben 
d) Adäquate statistische Methodik angewandt 
e) Weitere Anforderungen (Homogenität / Konsistenz) erfüllt 
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Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Seite, 

Zeile 
9. Vergleichende Bewertung der Wirksamkeit von PPSV23 

und PCV13 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

Diese Voraussetzungen sind aus unserer Sicht in mehrfacher Hin-
sicht nicht erfüllt: 

a) Zum Ausschluss von Studien aus dem identifizierten Studi-
enpool der Recherche siehe Ausführungen unter 7a. 

b) Für die Bewertung der Eignung der in der Meta-Analyse be-
rücksichtigten Studien für die Fragestellung der STIKO sie-
he Ausführungen unter 7d. 

c) Die Studien zu PPSV23 und PCV13 sind aus zahlreichen 
Gründen nicht hinreichend vergleichbar. Vorab sei hervor-
zuheben, dass dieser Vergleich aufgrund der starken Ge-
wichtung der Studie von Maruyama et al (14) zu fast 96% 
von dieser Studie abgeleitet wird:  

o Studiendauer  
Die Studien zu PPSV23 haben eine mittlere Beobachtungs-
dauer von 2-3 Jahre, die Studienteilnehmer von CAPiTA  
(19) wurden im Schnitt 4 Jahre beobachtet. Insbesondere in 
Hinblick auf eine bekannte und auch von der STIKO attes-
tierte nachlassende Wirksamkeit von PPSV23 bereits früh 
nach der Impfung sind die Wirksamkeitsdaten nicht ver-
gleichbar 

o Eingeschlossene Population  
Wie bereits oben erwähnt, wurde die Studie von Maruyama 
et al. (14) ausschließlich an Patienten in japanischen Alters-
heimen durchgeführt, die Studienteilnehmer waren überwie-



 

84 
 

Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Seite, 

Zeile 
9. Vergleichende Bewertung der Wirksamkeit von PPSV23 

und PCV13 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

gend sehr alt. Die Studie von Alfageme et al (13) wurde an 
COPD-Patienten durchgeführt. Demgegenüber wurde  
CAPiTA (19) populationsbezogen in den Niederlanden in 
Personen über 65 Jahren durchgeführt. 

o Vergleichbarkeit der Basisrisiken für eine Erkrankung1 
Die Studie von Maruyama et al (14) wurde in einer Hochrisi-
kopopulation für PP durchgeführt, wie die Autoren in ihrem 
Paper selbst anmerken. Dies zeigt sich auch an der Inzi-
denz von PP im Kontrollarm (3,22%) im Vergleich zu ande-
ren Studien mit PPPSV (Alfageme et al (13): 0,6%, Honka-
nen et al (16): 0,2%, Oertqvist et al (15): 1,8%); demgegen-
über steht die Inzidenz von PP von 0,06% in der für PCV13 
zugrundeliegenden Studie (data on file). 

o Endpunkt-Definition 
Insbesondere hinsichtlich des Endpunktes PP ist die Diag-
nostik, Identifikation und damit Definition der „Fälle“ in allen 
Studien unterschiedlich. Details zur Definition der Endpunk-
te sind – sofern genauer beschrieben – in den Originalpubli-
kationen zu finden. 

                                                

 

 
1 Eigene Berechnungen auf Basis der Originalpublikationen 
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und PCV13 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

d) Statistische Methoden des indirekten Vergleichs sind nicht 
beschrieben, da sie nur implizit vorgenommen wurden. 

Das RKI hat im Rahmen seiner Studienrecherche vier in seiner 
Sicht relevante Studien zur Beantwortung der Fragestellung identi-
fiziert. Zu den Ausführungen der Heterogenität in diesen vier Stu-
dien siehe Schiffner-Rohe et al. (2016) (17). Die Mitarbeiter des RKI 
kamen zu dem Schluss, dass ein Ausschluss von Studien gerecht-
fertigt ist. Damit wird die zugrundeliegende Heterogenität in der Tat 
aufgelöst, wie die STIKO in ihrem EpiBull 36/16 (1) auch darlegt (S. 
362). Zu den Ausführungen, ob ein nachträglicher Ausschluss von 
identifizierten Studien gerechtfertigt ist, siehe 7a. 
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10. Bewertung der Wirksamkeit „überschätzt für PCV13“ ist 

so nicht korrekt 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

36/16 

S 364 

(1) 

Die STIKO beschreibt in seinem EpiBull 36 (1): „die Effektivität von 
PCV13 bei Senioren in Deutschland (wird) vermutlich geringer sein 
als die in der CAPITA-Studie (19) ermittelte Effektivität, weil in die 
CAPITA-Studie nur Personen ohne Immundefizient oder –
suppression eingeschlossen wurden.“ Dieser Argumentation kann 
nicht gefolgt werden, da sowohl in Maruyama et al (14), als auch in 
Alfageme et al (13) ebenfalls Immunkomprimierte Patienten zum 
Zeitpunkt der Impfung ausgeschlossen wurden (für Maruyama (14) 
siehe „study population“ S. 2/7 in der Originalpublikation; für Alfa-
geme (13) siehe „Methods“, S. 190). 
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Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

36/16 

Supp-
lement 
S7 (21) 

Gemäß der SOP der STIKO 
(https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Aufgaben_M
ethoden/SOP.pdf?__blob=publicationFile) wird die Qualität der zu-
grundeliegenden Evidenz zur Erarbeitung der Empfehlung nach der 
Methodik der Grading of Recommendations Assessment, Develo-
pment, and Evaluation (GRADE) Working Group beurteilt, die eine 
Herauf- und Herabstufung des Qualitätsniveaus des zugrundelie-
genden „body of evidence“ für die Entscheidungsfindung rechtfer-
tigt. Neben der Bewertung potentieller Verzerrungen (Bias) der ein-
zelnen zugrundeliegenden Studien werden hier auch die Konsis-
tenz des Studienpool, Direktheit auf die Zielpopulation der Empfeh-
lung sowie Präzision der Schätzung berücksichtigt. Die Herabstu-
fung kann dabei je nach Verletzung der Kriterien um eine oder meh-
rere Stufen erfolgen.  

Für PCV13 liegt eine RCT (CAPiTA) (19) zugrunde. Die Bewerter 
stufen die Qualität der Studie aufgrund von mangelnder Präzision 
ab („serious imprecision“), da die Zahl der vermeidbar Fälle an den 
Grenzen des KI um den Faktor 4 verschieden ist (siehe Fußzeile 
GRADE Profil für Effektivität von PCV13, Anhang zu 36/16, S7) 
(21). Die Weite des Konfidenzintervalls ist zwar groß, die Festle-
gung dieses Schwellenwerts ist allerdings nicht referenziert und 

 

https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Aufgaben_Methoden/SOP.pdf?__blob=publicationFile
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Aufgaben_Methoden/SOP.pdf?__blob=publicationFile
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Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

daher nicht mit der Literatur überprüfbar.  

Demgegenüber wird die Qualität des „body of evidence“ für PPV23 
hinsichtlich des Endpunkts PP ebenfalls als „moderat“ eingestuft. 
Dabei wurde eine der Studien an COPD-Patienten durchgeführt 
(13) und sollte in der Betrachtung für die Bewertung der Standardi-
mpfung für Senioren keine Berücksichtigung finden. Betrachtet man 
die demnach verbleibende Studie von Maruyama et al (2010) (14), 
so beträgt das geschätzte Risk Ratio für PP 38% [21%; 70%]. Die 
Zahl der vermiedenen Fälle an den Grenzen des KI ist um den Fak-
tor 3,75 verschieden, sodass nach der Logik der Bewerter auch hier 
von „serious imprecision“ gesprochen werden sollte. 

Die Entwickler des GRADE-Verfahrens (22) verweisen in ihrer Ar-
beit allerding selbst auf die Schwächen des Ansatzes der Bewer-
tung von Konfidenzintervallen zur Beurteilung der Präzision, insbe-
sondere im Fall kleiner Ereignisraten. Daher schlagen sie folgendes 
Vorgehen vor: „Im Falle, dass beide KI-Grenzen auf einer Seite des 
klinisch-relevanten Entscheidungskriteriums liegen, muss das OIS 
Kriterium (Anm: „Optimale Informationsgröße“, d.h. erforderliche 
Fallzahl einer Studie/Meta-Analyse, um eine Aussage mit hinrei-
chender statistischer Power treffen zu können) überprüft werden. 
Wird dieses erfüllt, ist unzureichende Präzision kein Thema. Wird 



 

89 
 

Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 

Seite, 

Zeile 
11. Zusammenfassende Bewertung der Studienqualität er-

scheint nicht gerechtfertigt 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

das OIS Kriterium hingegen nicht eingehalten, sollten Leitlinienauto-
ren eine Herabstufung aufgrund unzureichender Präzision erwägen. 
[…] Vorläufige Daten weisen darauf hin, dass bei niedrigen Basisri-
siken (< 5%) die prognostische Balance mit einer Gesamtfallzahl 
von 4.000 Patienten (2.000 pro Gruppe) gewährleistet ist. Liegt die-
se Anzahl von Patienten vor, muss nicht wegen unzureichender 
Präzision herabgestuft werden, auch wenn das OIS Kriterium nicht 
erfüllt wurde.“ 

In der vorliegenden Studie zu PCV13 (19) lassen beide Konfidenz-
grenzen auf eine absolute Reduktion von Krankheitsfällen schlie-
ßen. Die Studie wurde an mehr als 84.000 Personen durchgeführt, 
die Inzidenz der PP lag im Kontrollarm bei 1.420/1.000.000. Dem-
nach erscheint die Herabstufung der Qualität der zugrundeliegen-
den Evidenz für PCV13 bezüglich des Endpunkts PP als nicht ge-
rechtfertigt. Die erforderliche Patientenzahl für diese „Ausnahmere-
gel“ wird in Maruyama et al (2010) (14) allerdings nicht erreicht. 

Vielmehr haben Maruyama et al (14) ihre Studie in Altenheimen 
durchgeführt um kleinere Fallzahlen zu benötigen, da hier die Inzi-
denz der CAP deutlich höher war (siehe introduction in Maruyama 
et al (14)). Dies geht – wie die Bewerter korrekt darlegen, auf Kos-
ten der Vergleichbarkeit mit der Zielpopulation der STIKO gemäß 
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(wird vom G-BA ausgefüllt) 

PICO Kriterien (Tab. 2). Die geschätzte Inzidenz für Deutschland 
betrug nach Schnoor et al. (2007) (23) 400.000 bis 680.000 neue 
Fälle >=18 Jahre per annum.  

Darüber hinaus wurde ursprünglich vorhandene Inkonsistenz inner-
halb des „body of evidence“ für PPV23 beseitigt, indem die Autoren 
zwei der verfügbaren Studien zur Beantwortung der Fragestellung 
ausgeschlossen haben. Hierzu sei auf die Ausführungen in 7a ver-
wiesen. 

Zusammenfassend ist demnach festzuhalten, dass eine identische 
Qualitätsbewertung der Studienpools für PPSV23 und PCV13 nicht 
sachgemäß erscheint. Während die Herabstufung für PCV13 auch 
durch die Autoren der GRADE Systematik (22) nicht angeraten 
wird, werden zahlreiche Kriterien zur Herabstufung der Evidenz von 
PPSV23 nicht adäquat adressiert. 

Der Vollständigkeit halber sei erwähnt, dass die Anzahl der Fälle für 
PCV13 in der Bewertungstabelle (Supplement S7) (21) nicht mit 
denen der Originalpublikation (19) und der Grafik EpiBull 36; 
S.366(1)) übereinstimmen. 

Stellungnehmer: Pfizer Pharma GmbH 
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12. Empfehlung der Wiederimpfung alle 6 Jahre ist nicht 

wissenschaftlich fundiert 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

36/16 
S 351 

(1) 

Die STIKO empfiehlt für die Standardimpfung der Senioren nach 
individueller Indikationsstellung sowie für alle Risikogruppen bei 
Indikationsimpfung eine Wiederimpfung mit PPSV23 und begründet 
diese Empfehlung mit der „begrenzten Dauer des Impfschutzes“ (S. 
351). Die Auffrischung des Impfschutzes erscheint folglich auf den 
ersten Blick konsequent. Allerdings sind hier zahlreiche Aspekte zu 
berücksichtigen, die im Folgenden dargestellt werden sollen. 
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Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

 Die Mitarbeiter des RKI haben für die Empfehlung der Wiederho-
lungsimpfung eigens eine systematische Recherche durchgeführt 
mit dem Ergebnis, dass keine Studien mit Daten zu klinischen End-
punkten gefunden werden konnten (S. 572). Alternativ ziehen die 
Autoren Immunogenitäts-Studien heran. Um die Aussagen zum 
GMC zwischen den Studienvergleichbar zu machen, führen sie den 
GMC-Quotienten ein; Werte >1 beschreiben einen höheren Titer im 
Vergleich zum Referenzwert (Antikörperkonzentration nach erster 
Dosis). 

Unklar ist, ob in dieser Betrachtung die durchschnittlichen Antikör-
per aller Studienpersonen betrachtet werden, oder ob hier die für 
eine Impfantwort relevanten individuellen Veränderungen des Anti-
körper-Titers berücksichtigt werden. Die Fachinformation des 23-
valenten Polysaccharid-Impfstoffes (5)  sagt dazu: „Antikörper kön-
nen ab der dritten Woche nach Verabreichung des Impfstoffs nach-
gewiesen werden. Sie können aber bereits 3 bis 5 Jahre nach der 
Impfung wieder abnehmen, und diese Abnahme kann bei bestimm-
ten Personengruppen (z.B. bei Kindern und älteren Menschen“ 
noch schneller erfolgen.“ Es bleibt also zu befürchten, dass diese 
Personengruppen einen bestimmten Zeitraum bis zur erforderlichen 
Wiederholungsimpfung nach 6 Jahren keinen adäquaten Impf-
schutz mehr genießen.  

Die vorliegenden Untersuchungen beschreiben darüber hinaus 
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(wird vom G-BA ausgefüllt) 

überwiegend die Antikörper-Konzentration nach einer einmaligen 
Wiederholungsimpfung. Die STIKO empfiehlt allerdings eine mehr-
malige Wiederholungsimpfung. Darüber hinaus sind die Abstände 
zwischen den Impfungen unterschiedlich (S. 373, Tab. 9) und damit 
nicht direkt auf die Empfehlung der STIKO übertragbar, die einen 
Abstand von mindestens 6 Jahren empfiehlt. 
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14. Einige Patientengruppen werden durch PPV23-

Impfungen möglicherweise sogar geschädigt 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

 Andrews et al. (24) zeigten in ihrer Arbeit eine negative „vaccine 
efficacy“ (VE) von - 92% durch PPV23 bei knapp 100 Immunsupp-
rimierten 65-74 jährigen Patienten 2-5 Jahre nach der Impfung. Die-
sen Ergebnissen zufolge kann also zumindest in der Gruppe der 
Immunsupprimierten Patienten ein negativer Effekt der PPV23-
Impfung nicht ausgeschlossen werden. Genau für diese vulnerable 
Gruppe, ebenso wie für alle anderen Risikopatienten, empfiehlt die 
STIKO allerdings eine PPV23-impfung alle 6 Jahre. 
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(wird vom G-BA ausgefüllt) 

37/16 

394 

(2) 

Der STIKO „erscheint eine zusätzliche Impfung mit PCV13 […] für 
Personen sinnvoll, bei denen PPSV23 aufgrund einer Immundefizi-
ent oder –suppression möglicherweise zu einer schlechteren Im-
munantwort führt als bei Immunkompetenten“. Es ist unter Experten 
bekannt, dass auch das höhere Alter zu einer deutlich schlechteren 
Immunantwort führt. Demnach ist es medizinisch nicht nachvoll-
ziehbar, warum die sequentielle Impfung auf Kinder und Jugendli-
che sowie ausgewählte Krankheiten eingeschränkt wird. 
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Modell mit teilweise inkorrekten Annahmen 

 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

36/16 
356 ff; 
375 ff 

(1) 

Die Mitarbeiter des Center for Health Economics Research 
(CHERH) haben auf Anforderung des G-BA in seiner damaligen 
Ausschreibung ein transmissionsdynamisches Modell entwickelt. 
Grundlage für diese Modellierung ist die Prognose der Trägerprä-
valenz einzelner Pneumokokken-Serotypen(gruppen) in den nächs-
ten Jahren aufgrund der indirekten Effekte durch die Kinderimpfung 
mit Pneumokokkenkonjugat-Impfstoff (überwiegend PCV13). Daran 
schließt sich die epidemiologische (und gesundheitsökonomische) 
Modellierung an, um durch Impfung verhinderte Krankheitsfälle und 
damit verbundene Kosten zu modellieren. 

Das Modell der Arbeitsgruppe im CHERH ist sehr herausfordernd 
und technisch, soweit das extern zu analysieren ist, gut umgesetzt. 
Ein Modell dieser Komplexität benötigt allerdings auch zahlreiche 
sogenannte „Input-Parameter“, die häufig nicht verfügbar sind und 
daher durch Annahmen ersetzt werden müssen. Darüber hinaus 
wurden aktuelle Publikationen, die die Situation in Deutschland be-
schreiben, nicht berücksichtigt (z.B. Pletz et al, Vaccine 2016) (25). 
Die Ergebnisse des Modells sind daher von zahlreichen Unsicher-
heiten geprägt. Das Modell ist in Form des Abschlussberichts (26) 
auf der Homepage des RKI abrufbar, allerdings nicht in einem peer-
reviewed Journal publiziert. Inwiefern die technische Umsetzung 
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oder die zugrundeliegenden Annahmen einer fachkundigen Begut-
achtung unterlagen, ist daher nicht nachvollziehbar. 

Im Folgenden möchten wir daher zu einigen der Annahmen im 
Transmissionsmodell Stellung nehmen: 

AB 
28 

(26) 

a. Ergebnisse der Modellierung der Serotypen-Verteilung 
(„indirekte Effekte“) in den nächsten Jahren fraglich 

Gemäß den Ergebnissen des epidemiologischen Modells sind in 
den nächsten 15 bis 20 Jahren die im 13-valenten Konjugatimpf-
stoff enthaltenen Serotypen (mit Ausnahmen von ST3) eliminiert. 
Diese Annahme ist maßgeblich dafür verantwortlich, dass von einer 
Impfung mit PCV13 mittel- bis langfristig keine Erfolge mehr erwar-
tet werden. 

Die Wirksamkeit der Kinderimpfung gegen Pneumokokken-bedingte 
Erkrankungen ist zweifelsohne ein großer Erfolg. Eine Elimination 
der Serotypen durch die Kinderimpfung mit PCV13 ist in einigen 
Altersgruppen allerdings als sehr fraglich anzusehen. Pneumokok-
ken werden nicht nur von Kinder übertragen, sondern können auch 
in Erwachsenenpopulationen zirkulieren (27-29). So lassen z.B. die 
Serotypen-Verteilungen der IPD-Fälle über die letzten Jahre (20) 
eher darauf schließen, dass der maximale „indirekte Effekt“ durch 
die Kinderimpfung sich in einigen Altersgruppen bereits eingestellt 
hat und keine weitere Reduktion der Krankheitsfälle durch die in 
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PCV13 enthaltenen Serotypen zu erwarten ist (van der Linden, per-
sonal communication, 28.9.16). 
 
Folgende Annahmen, die für die Prognose der Krankheitsfälle und 
der damit verbundenen ST-Verteilung in die Modellierung einge-
flossen sind, sollten daher besonders genau hinterfragt werden: 

• Case-carrier-ratio (CCR): hierzu sind keine deutschen Daten 
verfügbar. Die Daten für das Modell stammen aus UK und wur-
den auf Basis der dort bestehenden Trägerprävalenz und IPD-
Inzidenz geschätzt (AB S. 14) (26). 

• Die CCR für PP wurde als äquivalent zu der von IPD ange-
nommen (AB S. 16) (26). Diese Annahme ist bei Experten sehr 
umstritten. Aktuell laufen Studien, die die Entwicklung der Sero-
typen-Verteilung bei PP vor und nach Einführung des Kinder-
impfprogramms in Deutschland untersuchen. Erste Ergebnisse 
werden im ersten Quartal 2017 erwartet. 

• Die Kalibrierung der Modellparameter wurde auf Basis von ge-
schätzten Inzidenzen aus dem Jahr 2001-2003 vorgenommen, 
die darüber hinaus adjustiert wurden um ein sog. „underreport-
ing“ auszugleichen  (AB, S. 16) (26). Von deutlicher Unschärfe 
der Modellergebnisse ist daher auszugehen. 

Darüber hinaus ist zu beachten, dass diese Prognose auf der Kalib-
rierung von Daten der Kinderimpfung nach dem 3+1 Schema ba-
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siert, das die STIKO im EpiBull 34/16 (3) zu einem Schema von 
2+1 reduziert hat. Daher ist fraglich, ob die damals beobachteten 
Effekte sich auch in den nächsten Jahren zeigen werden. Einer 
aktuellen Publikation von Warren et al, 2016 (30) kann entnommen 
werden, dass die Durchimpfungsrate mit 4 Impfdosen bei Kindern 
der wichtigste Faktor für Herdenimmunitätseffekte bei Erwachsenen 
darstellt (30). 

 

AB  
19 f 

(26) 

b. Annahme der Schutzdauer für PPSV23 und PCV13 ist 
inkorrekt 

d. Die Schutzdauer von PPSV23 wurde bislang nicht un-
tersucht. Auch für PCV13 liegen keine „Impfdurch-
bruchstudien“ vor, Ergebnisse des long-term follow-up 
der im Rahmen der CAPiTA-Studie (19) geimpften Per-
sonen lassen allerdings in keiner Weise auf eine nach-
lassende Schutzwirkung schließen. 

Für PPSV23 modelliert die Arbeitsgruppe das „waning“, also eine 
nachlassende Impfwirkung im Laufe der Zeit. Dabei versucht sie 
durch eine Funktion gleichzeitig sowohl die Ergebnisse aus kurzzei-
tigen RCTs (Beobachtungszeit 2,5 Jahre) als auch die längerfristige 
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Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

Abschätzung der Wirksamkeit auf Basis von „real-world-Daten“ zu 
beschreiben. Für die kurzzeitige Beobachtung werden dabei die 
Ergebnisse der von den Mitarbeitern des RKI durchgeführten Meta-
Analyse herangezogen (zur Validität dieser Ergebnisse siehe Aus-
führungen in Abschnitt 7). Obwohl die Mitarbeiter des RKI auch für 
die nicht-randomisierten Studien eine separate Meta-Analyse 
durchgeführt haben (EpiBull 36/16, S. 365(1)), wird ausschließlich 
die CAPAMIS-Studie (31) mit ihren Langzeitergebnissen für die 
Modellierung des „waning“ herangezogen. Zudem nehmen die Mo-
dellierer bei der Anpassung der Schutzdauer eine Wirksamkeit von 
64% nach im Mittel 5 Jahren an, wohingegen die Studienergebnis-
se nur eine Wirksamkeit von 62% (VE = 1-OR = 1-0,38) berichten. 
Die Meta-Analytischen Ergebnisse der Register-basierten Kohor-
tenstudien (Abb. 6a, S. 365 (26)) schätzen eine Wirksamkeit von 
45%.  
Zusammenfassend lässt sich demnach vermuten, dass die im 
Modell angenommene Schutzdauer für PPSV23 überschätzt 
wird. Siehe hierzu auch die Ergebnisse in Andrews et al 2012 
(24). 

Demgegenüber wird für die Schutzwirkung von PCV13 für die Mo-
dellkalibrierung eine Schutzdauer von 8,2 Jahren angenommen und 
dabei auf eine Publikation von Melegaro et al (32) bei Kindern ver-
wiesen. In der zitierten Referenz wird hingegen von einer Schutz-
dauer von 10 Jahren ausgegangen.  
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Im Falle von PCV13 muss demnach von einer Unterschätzung 
der Schutzdauer ausgegangen werden. 

36/16 
S 376 

(1) 

c.  Annahme der Effektivität für PPSV23 im Modell ist 
überschätzt 

Das epidemiologische Modell nimmt an, dass die Wirksamkeit von 
PPSV23 gegen alle 23 im Impfstoff enthaltenen Serotypen derjeni-
gen der eigens durchgeführten Meta-Analyse entspricht. Da für 
Maruyama et al. (14) keine eigene Darstellung für die VT-
Wirksamkeit erfolgt ist, wird konservativ die Wirksamkeit für „all 
serotypes“ herangezogen. Zudem ist eine detaillierte Darstellung 
der Wirksamkeiten für die individuellen Serotypen nicht dargelegt. 
Unklar ist demnach, ob die Wirksamkeit (die hier als gegeben an-
genommen sei) nicht nur auf bestimmten der 23 Serotypen beruht 
und ob dies nicht zum Großteil diejenigen sind, die durch eben die 
Kinderimpfung deutlich minimiert (oder nach Annahme der Model-
lierer eliminiert) werden.  

Für die Hypothese der selektiven Wirksamkeit auf bestimmte Sero-
typen (wenn diese Wirksamkeit denn gegeben ist) sprechen zum 
Bespiel die Ergebnisse von Andrews et al. (24). Trotz hoher Durch-
impfungsraten im Vereinigten Königreich mit PPSV23 bei Erwach-
senen, konnte die Erkrankungsrate nicht gesenkt werden. Wie in 
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Deutschland (20) fehlt der Nachweis der PPV23-Effekte auf die 
Epidemiologie bei Erwachsenen (24).  Effekte der Impfung wurden 
erst sichtbar, als die Kinderimpfung eingeführt wurde und damit die 
PCV13-bedingten Serotypen zurückgedrängt wurden. Effekte der 
Impfung mit PPSV23 auf die nur in PPSV23 enthaltenen Serotypen 
konnten in dieser Untersuchung nicht beobachtet werden. 

36/16 
376 f/ 
S1; S2 

(1) 

d. Im epidemiologischen Bulletin dargestellter und für die 
Empfehlung herangezogener „Basisfall“ der Modellie-
rung ist sachlich inkorrekt gewählt 

Die Modellierer stellen in ihrem Abschlussbericht (26) verschiedene 
Analysen dar, denen unterschiedliche Basisannahmen zugrunde 
liegen. Dem gewählten „Basisfall“ liegt dabei unter anderem eine 
Wirksamkeit von PPSV23 gemäß der vom RKI durchgeführten Me-
ta-Analyse (siehe dazu Ausführungen unter 7), eine stark vermin-
derte Wirksamkeit von PCV13 gegenüber Serotyp 3 (siehe dazu 
Ausführungen unter 8) sowie eine für PPSV23 überschätzte und für 
PCV13 unterschätzte Schutzdauer (siehe dazu Ausführungen unter 
16b) zu Grunde. Wir erachten es daher als sachlich korrekter, die 
Annahmen und Ergebnisse des Szenarios „PPSV23 nicht effektiv 
gegen nichtinvasive PP / verminderte Effektivität gegen Serotyp 3 
nur bei PPSV23“ (Szenario A4, AB Tab 25, S. 61) (26) als Ent-
scheidungsgrundlage heranzuziehen. 
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36/16 
377 
(1) 

e. Nicht ausgewogene  Darstellung der vermeidbaren Fäl-
le/NNV/inkrementellen Kosten 

Dargestellt werden die Effekte der Impfstrategien „einmalig mit 
PPSV23“, „einmalig mit PCV13“, „sequentiell mit PCV13, gefolgt 
von PPSV23“, sowie „Erstimpfung mit PPSV23, Wiederholungsimp-
fung mit PPSV23 alle 6 Jahre“ und „sequentielle Impfung mit 
PCV13 und PPSV23, Wiederholungsimpfung mit PPSV23 alle 6 
Jahre“. Lediglich für die Impfstrategien PPSV23, PCV13 und 
PPSV23 Erstimpfung mit PPSV23 Wiederholungsimpfung werden 
mit der Impfstrategie „keiner Impfung“ verglichen und die epidemio-
logischen Effekte und zusätzlichen (d.h. inkrementellen) Kosten 
berechnet. Die Szenarien der sequentiellen Impfung mit PPSV23 
und PCV13, mit oder ohne Wiederholungsimpfung, werden mit „al-
leinige Impfung mit PPSV23“ verglichen und müssen damit schon 
methodisch zu schlechteren inkrementellen Gewinnen bei höheren 
inkrementellen Kosten führen. 
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geben werden und müsste im Vorfeld gesellschaftlich disku-
tiert werden 

Ergebnis nach Prüfung  

(wird vom G-BA ausgefüllt) 

36/16 
353 

(1) 

In zahlreichen Szenarien ist die sequentielle Impfung mit PCV13 
und PPSV23 epidemiologisch gegenüber der aktuellen Empfehlung 
einer Impfung mit PPSV23 alle 6 Jahre überlegen. Die STIKO ver-
weist in ihrer wissenschaftlichen Begründung: „Durch eine sequen-
tielle Impfung mit PCV13 und PPSV23 können nur sehr wenige 
zusätzliche Fälle zu sehr hohen Kosten verhindert werden“. Die 
gesetzliche Grundlage einer Empfehlung anhand finanzieller Krite-
rien, noch dazu auf umstrittener Basis, ist fraglich. 

 

(Bitte fügen Sie weitere Zeilen an, falls dies notwendig sein sollte.)
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