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ERGEBNIS AUF EINEN BLICK

Bezugsgrofie der Hauptrechnung: 800.000 verabreichte Dosen / Impfexpositionen

Diese Impffolgenabschétzung erfasst die vollstindige Belastungskette der Masern-Impfstrategie. Dazu
gehoren die gesundheitliche Belastung des geimpften Kindes, notwendige Betreuung, Erwerbsausfall,
schwere akute Ereignisse und dauerhafte beziechungsweise lebenslange Schiden. Die Impffolgen-
Belastungsanalyse (IFBA) fiihrt diese Folgen transparent zusammen und stellt sie der tatséchlich
vermiedenen Masern-Krankheitslast gegeniiber. Dies sind die zentralen Kennzahlen der Analyse.

604.570 19.465 2001-2025
. . Masern- . .
IFBA-Einheiten Gesamtbelastungsiquivalent kein Jahr erreicht
Zentralszenario ©s clastungsaquivalente den IFBA-Benchmark

Zentralszenario

Die zentrale Fragestellung der Analyse lautet: Wie grof} ist die gesamte durch eine
konkrete Impfstrategie ausgeloste Belastung — und wie viele Masernfille miissten
tatsichlich verhindert werden, damit diese Belastung ausgeglichen wird?

Executive Summary — Impffolgenabschitzung Masern

Die Impffolgenabschitzung kommt zu einem klaren Ergebnis: Im 800.000-Dosen-Zentralszenario entstehen
rund 604.570 IFBA-Belastungseinheiten. Bei symmetrischer Berlicksichtigung von Krankheitstagen des
Kindes, Betreuung und Erwerbsausfall entsprechen diese mindestens rund 19.465 Masern-
Gesamtbelastungsdquivalenten. Seit Beginn der bundesweit vergleichbaren Meldestatistik im Jahr 2001 gab es
kein einziges Jahr, in dem die beobachtete Masernfallzahl den jeweils auf die Geburtskohorte skalierten
IFBA-Belastungs-Break-even erreichte; selbst 2001 lag sie nur bei rund 16,9 % dieser Schwelle, 2025 bei
rund 0,7 %.

Daraus folgen vier zentrale Konsequenzen: Erstens sollte die gesetzliche Masern-Nachweispflicht nicht
fortgefiihrt werden, wenn ihr zusétzlicher Praventionsnutzen die zusétzlich ausgeloste Belastung nicht
nachweisbar {ibersteigt. Zweitens sollte die routineméfige zweite Masernimpfung neu bewertet werden, weil
sie im verwendeten Modell nur etwa 6—7 Prozentpunkte zusitzlichen Schutz gegeniiber der ersten Dosis
bringt. Drittens sollten stirker reaktogene MMRV-Produkte wie ProQuad dort nicht eingesetzt werden, wo
mit einer weniger belastenden Alternative dasselbe Praventionsziel erreicht werden kann. Viertens sollte die
deutsche Masernstrategie insgesamt nicht auf maximale Impfexposition, sondern auf minimale
Gesamtbelastung bei ausreichendem Schutz ausgerichtet werden.

HAUPTERGEBNIS
604.570 IFBA-Einheiten - 19.465 Masern-

Gesamtbelastungsiquivalente

Historischer Befund: 2001-2025 erreichte kein beobachtetes Masernjahr den jeweiligen IFBA-
Benchmark. Fiir 2025 stehen 234 gemeldete Félle einem symmetrischen Benchmark von rund 31.836
gegeniiber. Belastungsminimierung im 2025-Szenario: eine MMR-Dosis statt zwei Dosen im heutigen
Mix senkt die modellierte Gesamtlast von ca. 988.836 auf ca. 390.021 Einheiten (—60,6 %).

Freiheitskanzlei | Impffolgenabschidtzung Masern



FREIHEITSKANZLEI - IMPFFOLGENABSCHATZUNG MASERN

Kurzfassung
Kernparameter Zentralwert / Ansatz Bedeutung \
Standardpopulation 800.000 Impfexpositionen Modellbezugsgrofie
Fieberereignisse 108.000 13,5 % Arbeitsmodell
Kind-Fiebertage 216.000 2 Tage je Fieberereignis
Betreuungstage 216.000 ein Betreuungstag je Kind-Fiebertag
Erwerbsausfalltage ca. 54.154 konservatives Erwerbsmodell

Unmittelbare Gesamtlast

ca. 486.154 Einheiten

216.000 +216.000 + 54.154

Schwere akute Zusatzlast

ca. 1.617 Einheiten

nicht-pyretischer Schwerblock, ohne Doppelzédhlung

Anerkannte Impfschdden

306 in 2009-2019 = ca.
28/Jahr

empirisch, tiber samtliche Impfungen; nicht MMR-
spezifisch

Langzeit-Konvention

anerkannt = lebenslang

IFBA-Modellannahme bei Kleinkindern: ca. 80
Restlebensjahre

Zentrale MMR/MMRYV-
Sensitivitat

8 lebenslange Félle / 800.000
Dosen

1 : 100.000; Modellannahme, keine beobachtete Rate

Langzeitlast bei 8 Fallen

ca. 116.800 gewichtete Tage

80 Jahre x 365 x 50 % x 8

Gesamtlast im Zentralszenario

ca. 604.570 IFBA-Einheiten

Akut + Betreuung + Erwerb + Schwerblock +
Langzeitblock

Gesamtbelastungsédquivalent

ca. 19.465 Masernfille

604.570 + 31,06 IFBA-Einheiten je Masernfall

ca. 896.570 Einheiten /
28.866
Gesamtbelastungsdquivalente

nur Referenz: 28/Jahr gelten fiir alle Impfungen, nicht fiir

28-Faille-Referenz MMR/MMRYV

MANAGEMENT SUMMARY

1. Gesamtbelastung heute: Fiir 800.000 Impfexpositionen ergibt das Zentralmodell 108.000
Fieberereignisse, 216.000 Kind-Fiebertage, 216.000 Betreuungstage und rund 54.154 Erwerbsausfalltage.
Mit dem addierbaren schweren Akutblock und der zentralen Langzeitsensitivitdt von acht lebenslangen
schweren Schaden ergibt sich eine Gesamtlast von rund 604.570 IFBA-Einheiten beziehungsweise bei
symmetrischer Gegenrechnung von Krankheit, Betreuung und Erwerbsausfall rund 19.465 Masern-
Gesamtbelastungsdquivalenten.

2. Historischer Belastungstest: Seit Beginn der bundesweit vergleichbaren Meldereihe 2001 lag die
beobachtete Masernfallzahl in keinem einzigen Jahr {iber dem jeweils auf die Geburtskohorte und das
Zwei-Dosen-Regime skalierten IFBA-Benchmark. 2001 standen 6.037 Félle rund 35.741
Gesamtbelastungsiquivalenten gegeniiber; 2015 waren es 2.466 zu 35.891; 2024 645 zu 32.950 und 2025
234 zu 31.836. Die Riickrechnung ist ein Belastungsbenchmark, keine direkte Schitzung der ohne
Impfung eingetretenen Fille.

3. Zweite Dosis als Grenznutzenentscheidung: Der verwendete Wirksamkeitsansatz steigt von rund 92
% nach einer Dosis auf rund 98-99 % nach zwei Dosen. Die zweite vollstaindige Impfexposition liefert
damit etwa 6—7 Prozentpunkte zusdtzlichen Schutz. Die IFBA verlangt deshalb fiir diese zweite Dosis
einen eigenstdndigen Nachweis, dass ihr tatsdchlich realisierter zusitzlicher Praventionsnutzen die von ihr
erneut ausgeloste Belastung iibersteigt.
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4. Produktstrategie: Bei der ersten MMRV-Dosis wurden 21,5 % Hochfieberereignisse >39 °C
beobachtet, gegentiber 14,9 % bei getrennter MMR- und Varizellengabe. Das entspricht 6,6
Prozentpunkten beziehungsweise 30,7 % weniger Hochfieberereignissen bei der getrennten Strategie. Wo
dasselbe Praventionsziel mit geringerer Reaktogenitdt erreichbar ist, spricht die IFBA fiir die
belastungsdrmere Variante.

5. Konkrete Belastungsreduktion: Fiir den Geburtsjahrgang 2025 ergeben zwei Dosen 1.308.482
potenzielle Impfexpositionen und im standardisierten Modell rund 988.836 IFBA-Einheiten. Eine
einmalige MMR-Strategie ohne MMRV/ProQuad reduziert die Expositionen auf 654.241, die
modellierten Fieberereignisse auf rund 65.424, die Kind-Fiebertage und Betreuungstage auf jeweils rund
130.848 und die Erwerbsausfalltage auf rund 32.806. Unter derselben Langzeitsensitivitdt sinkt die
Gesamtlast auf rund 390.021 Einheiten; der symmetrische Belastungs-Break-even féllt von rund 31.836

auf rund 12.557 Masern-Gesamtbelastungsidquivalente. Das entspricht einer modellierten Entlastung um
rund 60,6 %.

6. Konsequenz fiir die Strategie: Aus Sicht der IFBA sind drei Reformschritte vorrangig zu priifen: die
gesetzliche Nachweispflicht autheben, die routineméfige zweite Masernimpfung nur bei
nachgewiesenem ausreichendem Grenznutzen fortfithren und ProQuad/MMRYV dort nicht routineméaBig
einsetzen, wo eine weniger reaktogene Alternative dasselbe Praventionsziel erreicht. Der Effekt eines
Wegfalls der Nachweispflicht ist in der 60,6-%-Rechnung nicht enthalten, weil dafiir die tatsdchlich
dadurch zusétzlich ausgelosten Impfungen bekannt sein miissten.

2025 - Modellvergleich Zwei Dosen, heutiger Mix Eine Dosis, MMR
Impfexpositionen 1.308.482 654.241
Fieberereignisse 176.645 65.424
IFBA-Gesamtlast 988.836 390.021
Belastungs-Break-even 31.836 12.557

Hinweis: Das Ein-Dosis-Szenario quantifiziert die Belastungsseite. Ob und wie viele zusdtzliche
Masernfille dadurch entstehen wiirden, ist eine eigenstdndige kontrafaktische Nutzenfrage und muss
gesondert modelliert werden.

Begriffssystem

Impffolgenabschitzung = Oberverfahren. Impffolgen-Belastungsanalyse (IFBA) = quantitativer Kern.
Belastungs-Break-even = Schwelle, ab der die tatsdchlich verhinderte Krankheitsbelastung die ausgeloste
Gesamtbelastung mindestens ausgleicht. Teil-Break-even = Schwelle einer einzelnen
Belastungsdimension, etwa Gesundheit, Betreuung oder Kosten.
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1. Methodik der Impffolgenabschatzung

1.1 Warum eine reine Fallzahlung nicht genugt

Ein Masernerkrankungsfall, ein eintdgiges Impffieber, ein Fieberkrampf, eine Enzephalitis und ein
Todesfall sind keine gleich groen Gesundheitseinheiten. Eine reine Gegeniiberstellung von ,,Fallen*
wiirde deshalb systematisch verzerren. Die Evaluation selbst verlangt bereits, Haufigkeit, Schwere und
Dauer gemeinsam zu beriicksichtigen und QALY's beziehungsweise DALY als gemeinsame Mafeinheit
zu verwenden.

1.2 Gemeinsame Recheneinheit

Fiir einen vorilibergehenden Gesundheitszustand gilt vereinfacht: QALY -Verlust = Dauer in Jahren X
Beeintrachtigungsgrad. Ein vollstindig verlorener Gesundheitstag entspricht 1/365 QALY Ein Todesfall
wird iiber verlorene zukiinftige gesundheitsgewichtete Lebensjahre erfasst.

Break-even-Formel

Erforderliche verhinderte Masernfalle = gesamte zurechenbare Impf-Gesundheitslast / durchschnittliche
Gesundheitslast je Masernfall.

1.3 Von der Gesundheitsanalyse zur Impffolgen-Belastungsanalyse (IFBA)

e Die Impffolgenabschétzung ist der Oberbegriff fiir die vollstdndige Folgenbewertung einer
Impfstrategie. Ihr quantitativer Kern ist die Impffolgen-Belastungsanalyse (IFBA). Diese erfasst die
Folgen entlang der gesamten kausalen Belastungskette: Gesundheitsbeeintriachtigung des Kindes,
notwendige Betreuung, Erwerbsausfall, medizinische Versorgung, akute schwere Ereignisse und
dauerhafte bzw. lebenslange Schéiden.

e Der Belastungs-Break-even bezeichnet die Schwelle, ab der die durch die konkrete Impfstrategie
tatsdchlich verhinderte Krankheitsbelastung die ausgeldste Gesamtbelastung mindestens ausgleicht.
Teil-Break-even-Werte fiir Gesundheit, Betreuung oder Kosten werden nicht als konkurrierende
Alternativen behandelt, sondern als Bestandteile derselben Folgenabschétzung. Keine
Belastungsdimension darf dadurch verschwinden, dass sie in einer anderen Kennzahl nicht enthalten
ist.

Beide Ebenen diirfen miteinander verbunden werden, sollten aber zunichst getrennt berichtet werden.

Eine gesundheitlich giinstige Intervention kann teuer sein; eine kostengiinstige Intervention kann

gesundheitlich ungiinstig sein.
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2. Modellpopulation und Annahmen

2.1 Standardpopulation

Die Hauptrechnung wird fiir 800.000 Impfexpositionen durchgefiihrt. Diese Zahl dient der Skalierung.
Sie ist nicht automatisch mit der Zahl eines konkreten Geburtsjahrgangs oder der Zahl gesetzesbedingt
zusitzlich ausgeldster Zweitimpfungen gleichzusetzen.

2.2 Impfstoffverteilung

Offentlich zugingliche Quellen bestitigen die vier in Deutschland relevanten Priparate, liefern aber
derzeit keine ausreichend belastbare, bundesweite und dosisbezogene Absatzverteilung nach
Handelsname. Deshalb verwendet die Hauptrechnung einen transparenten Arbeitsmix, der jederzeit durch
reale Absatzdaten ersetzt werden kann.

Praparat Typ Arbeitsanteil Dosen bei 800.000
Priorix MMR 35% 280.000
M-M-RVAXPRO MMR 30 % 240.000
Priorix-Tetra MMRV 20 % 160.000
ProQuad MMRV 15 % 120.000

Der Arbeitsmix 35/30/20/15 ist ausdriicklich kein gemessener Marktanteil. Fiir die Robustheitspriifung
werden MMR- bzw. MMRV-lastigere Varianten separat gerechnet.

2.3 Preisansatze

Praparat AVP Einzeldosis \ 10er-Pack je Dosis Quelle
Priorix 52,41 EUR 41,53 EUR Evaluation, Stand 31.08.2026
M-M-RVAXPRO 49,90 EUR 39,01 EUR Evaluation, Stand 31.08.2026
Priorix-Tetra 127,68 EUR 116,79 EUR Evaluation, Stand 31.08.2026
ProQuad 122,08 EUR 111,20 EUR Evaluation, Stand 31.08.2026

Gewichteter Arzneimittelpreis im Basismix: 66.28 EUR je Dosis bei 10er-Pack-Referenz
beziehungsweise 77.16 EUR bei Einzeldosis-Referenz. Fiir 800.000 Dosen ergeben sich damit reine
Impfstoffkosten von ca. 53.0 bis 61.7 Mio. EUR. Durchfiihrung, Arztleistung, Logistik, Dokumentation
und Ausfallzeiten sind hierin nicht enthalten.
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3. Teil | - Krankheitsfolgen: Belastung durch Masern

3.1 Typischer Verlauf und Dauer

Masern beginnen typischerweise mit Fieber, Husten, Schnupfen, Konjunktivitis und
Allgemeinsymptomen. Nach einigen Tagen folgt das charakteristische Exanthem. Die WHO beschreibt
frithe Symptome {iber etwa 4 bis 7 Tage und einen Ausschlag liber etwa 4 bis 8 Tage. Eine
patientenbasierte Untersuchung bestétigter Fille in England ergab im Mittel 13,8 wahrgenommene
Krankheitstage und 9,6 Tage Abwesenheit von Schule oder Arbeit.

3.2 Empirischer QALY-Verlust

In derselben patientenbasierten Untersuchung betrug der durchschnittliche Verlust 0,019 QALY pro
bestitigtem Masernfall. Das entspricht rund 6,9 vollstindig verlorenen Gesundheitstagen. Dieser Wert ist
fiir die akute Krankheitslast besonders niitzlich, bildet langfristige neurologische Folgen, SSPE oder
verlorene Lebenszeit durch Tod jedoch nicht vollsténdig ab.

3.3 Haufige und schwere Komplikationen

Endpunkt Risiko pro Masernfall Erws;:ll; r:s Jt;(:]irSOO Mittle\;’\;a;:::iesittische
Hospitalisierung ca. 30 % (Zentralansatz) 150/Jahr fortlaufend
Otitis media 7-9 % 35-45/Jahr fortlaufend
Diarrho ca. 8% 40/Jahr fortlaufend
Pneumonie 1-6 % 5-30/Jahr fortlaufend
Akute Enzephalitis 1:2.000 bis 1:1.000 0,25-0,50/Jahr ca. 4 bis 2 Jahre

Bleibender ZNS-Schaden

.. 20-30 % der Enzephalitiden ca. 0,05-0,15/Jahr ca. 20 bis 7 Jahre
nach Enzephalitis
SSPE, allgemeine Rate 4-11/100.000 0,020-0,055/Jahr ca. 50 bis 18 Jahre
Tod, entwickelte Lénder 0,01-0,1 % 0,05-0,50/Jahr ca. 20 bis 2 Jahre

Die Wartezeit ist ein Erwartungswert. Ein Wert von 20 Jahren bedeutet nicht, dass alle 20 Jahre exakt ein
Ereignis eintritt. Seltene Ereignisse treten stochastisch gehéduft oder iiber lange Zeit gar nicht auf.

3.4 Beispiel der Langfristlogik
Bei einer hypothetischen Komplikationsrate von 1 zu 100.000 und konstant 500 Masernfillen pro Jahr

betrigt der Erwartungswert 0,005 Ereignisse pro Jahr. Die mittlere statistische Wartezeit betragt damit 1/
0,005 =200 Jahre. Diese Darstellung tibersetzt sehr kleine Risiken in eine anschauliche Zeitskala.

3.5 Enzephalitis und SSPE

Fiir die akute postinfektiose Enzephalitis nennt die Evaluation einen Bereich von etwa 1 zu 1.000 bis 1 zu
2.000. Von diesen Enzephalitiden verlaufen nach RKI-Angaben ungefahr 10-20 % tdédlich; 20-30 %
konnen bleibende ZNS-Schéden hinterlassen. Fiir SSPE werden allgemein 4-11 Félle pro 100.000
Masernerkrankungen genannt; bei Infektion vor dem filinften Lebensjahr konnen die Risiken deutlich
hoher liegen. SSPE tritt typischerweise erst Jahre nach der Infektion auf und verlduft in der Regel todlich.
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3.6 Gesundheitslast je Masernfall: Szenarien

Der akute empirische Wert von 0,019 QALY wird als Sockel verwendet. Seltene schwere Endpunkte
werden nicht als ,,ganzer Fall* jedem Erkrankten zugeschlagen, sondern mit Wahrscheinlichkeit %
Schwere gewichtet. Weil insbesondere Mortalitdts- und Langzeitgewichte einen breiten Korridor
erzeugen, werden drei Szenarien verwendet.

Szenario /Mort:l?tr;ﬁzs(:i:;chlag Gesamt je Fall Gesundheitstage
niedrige Gesamtlast 0,019 ca. 0,0096 0,0286 QALY ca. 10,4
zentrale Modellierung 0,019 ca. 0,0434 0,0624 QALY ca. 22,8
hohe Gesamtlast 0,019 ca. 0,0774 0,0964 QALY ca. 352

Diese drei Gesamtwerte sind Modellwerte und keine direkt gemessenen deutschen Masern-QALYSs. Der
direkt gemessene Bestandteil ist der akute Wert 0,019 QALY die Langzeitkomponenten beruhen auf
gewichteten Szenarioannahmen. Gerade deshalb wird das Ergebnis als Korridor und nicht als einzelne
»exakte® Zahl ausgewiesen.

4. Methodische Vertiefung der Masernrisiken

4.1 Wie seltene Risikozahlen entstehen

Bei sehr seltenen Ereignissen ist es methodisch falsch, so zu tun, als stamme eine Rate wie 1 : 1.000, 1 :
10.000 oder 4—11 : 100.000 aus einer einzigen kleinen aktuellen deutschen Jahreskohorte. Solche Werte
entstehen typischerweise aus der Zusammenfiihrung grof3er Fallserien, mehrjahriger nationaler
Surveillance, internationaler Register, Krankenhaus- und Todesursachenstatistiken sowie systematischer
Literaturauswertungen. Je seltener ein Endpunkt ist, desto gréfer muss die kumulierte Beobachtungsbasis
sein.

Fiir Deutschland kommt ein zusdtzliches Problem hinzu: Bei SSPE liegt zwischen der urspriinglichen
Maserninfektion und der spéteren Erkrankung typischerweise ein Zeitraum von sechs bis acht Jahren.
Numerator und Denominator diirfen daher nicht einfach aus demselben Kalenderjahr gebildet werden.
Ein heutiger SSPE-Fall kann auf eine viele Jahre zuriickliegende Maserninfektion zuriickgehen.

4.2 Was die deutschen Daten tatsachlich zeigen

Das RKI nennt fiir die akute postinfektiose Enzephalitis ungeféhr 1 Fall je 1.000 Masernerkrankungen;
dltere Materialien geben einen Korridor bis 1 : 2.000 an. Fiir SSPE nennt das RKI im Durchschnitt 411
Fille je 100.000 Masernerkrankungen; bei Infektion unter fiinf Jahren werden deutlich héhere Raten von
30-60 je 100.000 beschrieben, im ersten Lebensjahr etwa 170 je 100.000. Fiir entwickelte Lander wird
eine Masernletalitidt von ungefihr 0,01-0,1 % angegeben.

Diese Werte sind keine exakte Vorhersage fiir ein heutiges deutsches Kind. Sie sind populationsbezogene
Schiitzwerte, deren Ubertragbarkeit von Alter, Immunstatus, medizinischer Versorgung, Falldefinition
und Beobachtungszeitraum abhéngt. Insbesondere die Letalitidt von 0,01-0,1 % ist ein breiter
internationaler Korridor fiir entwickelte Lander und sollte nicht als direkt beobachtete aktuelle deutsche
Fallsterblichkeit etikettiert werden.
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4.3 Todesfalle und SSPE zeitlich korrekt zuordnen

Der RKI-Ratgeber berichtet fiir die Todesursachenstatistik 42 Todesfdlle durch Masern beziehungsweise
SSPE in Deutschland im Zeitraum 2007-2015. Diese Zahl umfasst ausdriicklich auch SSPE. Wegen der
jahrelangen Latenz der SSPE wiére es methodisch falsch, diese 42 Todesfélle durch die Masernfille genau
derselben Jahre zu teilen und daraus eine aktuelle deutsche Letalitdt zu berechnen. Ein Teil der Todesfdlle
gehort zu deutlich fritheren Infektionskohorten.

Fiir die Evaluation wird deshalb nicht mit einer scheinbar prizisen deutschen Todesrate gerechnet,
sondern mit transparenten Risikokorridoren und Sensitivititsrechnungen.

4.4 Krankheitswahrscheinlichkeiten in Zeit ubersetzt

Fiir die 6ffentliche Verstindlichkeit kann jedes seltene Krankheitsereignis zusétzlich als statistische
Wartezeit bei einer gegebenen jahrlichen Fallzahl dargestellt werden. Die Formel lautet: mittlere

Wartezeit = 1 / (jahrliche Masernfille x Ereigniswahrscheinlichkeit).

Endpunkt bei 500 Fillen/Jahr bei 560 Fillen/Jahr
Enzephalitis 1:1.000-1:2.000 ca. 2-4 Jahre ca. 1,8-3,6 Jahre
SSPE 4-11/100.000 ca. 18-50 Jahre ca. 16-45 Jahre
Tod 0,01-0,1 % ca. 2-20 Jahre ca. 1,8-17,9 Jahre
hypothetisch 1:100.000 0,001 % 200 Jahre ca. 179 Jahre

Diese Ubersetzung ist eine didaktische Darstellung von Erwartungswerten. Sie ersetzt keine individuelle
Risikoprognose und keine Poisson-Wahrscheinlichkeitsrechnung fiir konkrete Zeitrdume.
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5. Teil ll - Impffolgen-Belastungsanalyse (IFBA) der MMR-
/MMRV-Impfung

5.1 Vier Praparate, zwei Risikoklassen

Priorix und M-M-RVAXPRO sind MMR-Impfstoffe; Priorix-Tetra und ProQuad sind MMRV-
Impfstoffe. Die zusétzliche Varizellenkomponente macht MMRV-Produkte medizinisch und
regulatorisch nicht vollstindig mit MMR austauschbar. Insbesondere beim Fieberkrampfrisiko ist die
Dosisfolge relevant.

5.2 Haufige Reaktionen nach Fachinformationen

Quantitative

Praparat Fieber / Temperatur Weitere haufige Reaktionen Nutzbarkeit
o Ficber >=38 °C schr hiufig; Rotung sehr hauﬁg"; . Kategorie he_fert0
Priorix ~39.5 °C hiufi Schmerz/Schwellung haufig; Untergrenze >=10 %
’ g Ausschlag héufig bzw. >=1 %
. _ o . Erythem, Schmerz, Schwellung sehr Kategorie liefert
B BER769.( 00 LR ==k HE R T hiufig; Ausschlag hiufig Untergrenze >=10 %

Kategorie liefert

.y Fieber 38-39,5 °C sehr héufig; Schmerz/Rétung sehr haufig; ino
Priorix-Tetra >39,5 °C hiufig Schwellung haufig; Ausschlag hiufig Untergrenzi> 10%
bzw. >=1 %
SOl I5R 2 26,12 % >=38 °C; 12,06 % 33,72 % lokale Reaktion; 13,44 % direkte Prozentwerte aus
’ >=39,4 °C impfstoffbezogene systemische AE EMA-Auswertung

5.3 Fieber: produktbezogene Modellierung

Fiir Priorix, M-M-RVAXPRO und Priorix-Tetra wird nicht der unbekannte tatsdchliche Prozentsatz
erfunden, sondern lediglich die regulatorische Mindestschwelle ,,sehr hdufig® von 10 % angesetzt. Fiir
ProQuad wird der gemessene Zweitdosiswert von 26,12 % verwendet.

Praparat verwendete Fieberrate modellierte Ereignisse |
Priorix 280.000 10 % Untergrenze 28.000
M-M-RVAXPRO 240.000 10 % Untergrenze 24.000
Priorix-Tetra 160.000 10 % Untergrenze 16.000
ProQuad 120.000 26,12 % 31.344
Gesamt 800.000 Untergrenzenmodell ca. 12,42 % 99.344

Damit ergeben sich im Basismodell mindestens rund 108.000 Fieber-/Temperaturereignisse. Diese Zahl
ist keine beobachtete deutsche Gesamtinzidenz; sie ist eine konservative Kombination aus drei
regulatorischen Mindestschwellen und einem konkreten ProQuad-Wert.

5.4 Hohes Fieber

Fiir Priorix und Priorix-Tetra ist hohes Fieber in den Fachinformationen als ,,hdufig* kategorisiert; als
konservative Untergrenze werden 1 % angesetzt. Fiir ProQuad liegt ein gemessener Wert von 12,06 % bei
>=39.,4 °C vor. Fiir M-M-RVAXPRO wird mangels vergleichbarer separater Schwellenangabe in dieser
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Teilrechnung kein zusitzlicher Wert angesetzt.

Modellierte Falle hohen

Fiebers
Priorix: 280.000 x 1 % 2.800
Priorix-Tetra: 160.000 x 1 % 1.600
ProQuad: 120.000 x 12,06 % 14.472
Untergrenze gesamt 18.872

Diese 18.872 Ereignisse sind Teil der bereits gezéhlten Fieberereignisse und diirfen nicht nochmals
addiert werden. Sie dienen der Schwere-Stratifizierung.

6. Schwere und Dauer von Impfreaktionen bei Kleinkindern

6.1 Altersgruppe

Die Standardimpfung gegen Masern wird im Kleinkindalter verabreicht. Die erste MMR-Impfung liegt
typischerweise im Alter von 11-14 Monaten, die zweite im Alter von 15-23 Monaten. Fiir die
Modellierung ist daher ,,Sduglinge und Kleinkinder* beziehungsweise noch priziser ,,Kinder im zweiten
Lebensjahr* sachgerechter als die pauschale Bezeichnung ,,Sauglinge®.

6.2 Was Fieber nach MMR/MMRY praktisch bedeutet

Nach Angaben des RKI treten typische MMR-Impfreaktionen etwa 6—12 Tage nach der Impfung auf.
Fieber halt tiblicherweise ein bis zwei Tage an. Das RKI nennt fiir méBiges bis hohes Fieber nach MMR
etwa 5-15 % der Geimpften. Eine PEI-Ubersicht berichtet in klinischen Studien hohes Fieber ab 39,0 °C
bei ungefahr 10-15 % der Kinder nach MMR und bei etwa 15-25 % nach MMRYV. Fiir ProQuad liegen
fir eine Zweitdosisstudie zusétzlich konkrete Messwerte vor: 26,12 % erreichten mindestens 38,0 °C und
12,06 % mindestens 39,4 °C.

Temperatur allein ist allerdings kein vollstindiger Schweregrad. Fiir eine medizinisch nachvollziehbare
Belastungsdokumentation sollten zusétzlich Aktivitét, Schlaf, Trinkmenge, Nahrungsaufnahme,
Analgetika/Antipyretika, Arztkontakt, Krampfereignis, Hospitalisierung und Dauer erfasst werden. Fiir
eine gesundheitsokonomische Bewertung kann anschlieend ein Utility-Instrument wie EQ-5D-Y
beziehungsweise CHU9D oder ein validierter Proxy verwendet werden.

6.3 Zentrale Fieberhaufigkeit bei 800.000 Impfexpositionen

Fiir die zentrale Rechnung wird der bereits verwendete Arbeitsmix beibehalten: Priorix 35 %, M-M-
RVAXPRO 30 %, Priorix-Tetra 20 %, ProQuad 15 %. Dies ist weiterhin ein Szenario und kein
gemessener deutscher Marktanteil. Zur Fiebermodellierung werden nicht frei erfundene

produktspezifische Prozentzahlen eingesetzt, sondern die Mitte publizierter Korridore: 10 % fiir MMR
(Mitte von 5—-15 %) und 20 % fir MMRV (Mitte von 15-25 %).
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. erwartete
Fieberrate zentral . ..
Fieberereignisse
ﬁf\gggﬁg M- 650 520.000 10 % 52.000
%ﬁfi{féig&% 359% 280.000 20 % 56.000
Gesamt 100 % 800.000 13,5 % gewichtet 108.000

Bei einer mittleren Dauer von 2 Tagen ergeben sich 216.000 Kind-Tage mit Fieber beziehungsweise
miBigem bis hohem Fieber. Der Wert ist ein Zentralszenario; bei 1 Tag Dauer wéren es 108.000, bei 2
Tagen 216.000 Fiebertage.

6.4 Gesundheitsgewicht des Fiebers

Fiir die gesundheitliche Teilrechnung wird der im Modell verwendete externe Fieber-Proxy von 0,000996
QALY je Fieberereignis als Referenz verwendet. Bei 108.000 Ereignissen entspricht dies rund 107,6
verlorenen QALY. Der Proxy bildet ein gesamtes Fieberereignis ab und darf bei einer Dauerannahme von
zwei Tagen nicht nochmals verdoppelt werden. Parallel wird die reale Zeitlast vollstindig als 216.000
Kind-Fiebertage erfasst. Damit bleiben Gesundheitsgewichtung und Zeitbelastung transparent
unterscheidbar, ohne eine der beiden Dimensionen wegzulassen.

7. Betreuung, Sorgearbeit und Erwerbsausfall

7.1 Betreuung ist eine unmittelbare Folge des Fieberereignisses

Ein fieberndes Kind im zweiten Lebensjahr kann nicht sich selbst {iberlassen werden und wird bei
Betreuung auflerhalb des Haushalts regelméBig zu Hause versorgt werden miissen. Damit entsteht neben
der gesundheitlichen Belastung des Kindes eine Betreuungsbelastung der Eltern. Fiir 2025 weist Destatis
bei Eltern mit mindestens einem Kind unter drei Jahren eine Erwerbstitigenquote von 39,7 % fiir Miitter
und 88,7 % fiir Viter aus. Fiir Paarfamilien mit Kind unter drei Jahren lag der direkt beobachtete Anteil,
bei dem beide Eltern erwerbstdtig waren, in der detaillierten Mikrozensus-Auswertung 2018 bei 35,1 %.
Dieser dltere Paarwert wird hier bewusst nur als konservativer Arbeitsparameter verwendet.
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Fiir die Arbeitsausfallrechnung wird nicht unterstellt, dass beide Eltern gleichzeitig ausfallen. Pro
Betreuungstag wird maximal ein Vollzeitdquivalent-Arbeitstag angesetzt. Aulerdem wird mit 5/7
beriicksichtigt, dass ein Teil der Fiebertage auf Wochenenden fillt.

Kennzahl Zentralwert

Fieberereignisse 108.000
mittlere Fieberdauer 2 Tage
Betreuungstage insgesamt 216.000
Arbeitsparameter: beide Eltern erwerbstitig 35,1 %
Werktagskorrektur 5/7
geschitzte ausgefallene Erwerbsarbeitstage 54.154

Unter diesen Annahmen entstehen bei 216.000 Betreuungstagen rund 54.154 Erwerbsarbeitstage Ausfall
(216.000 % 35,1 % x 5/7). Dieser Wert ist eher konservativ, weil Alleinerziehende, zusétzliche Ausfille
des zweiten Elternteils, Nachtbetreuung und organisatorische Folgekosten nicht vollsténdig erfasst sind..
in denen trotz nur eines erwerbstétigen Elternteils tatsdchlich Erwerbsarbeit ausfillt; er tiberschitzt
dagegen Fille. in denen Homeoffice. flexible Arbeitszeiten oder andere Betreuung den Ausfall
vermeiden.

7.2 Betreuung und Erwerbsausfall als eigenstandige Belastungsfolgen

Im Zentralmodell entstehen aus 108.000 Fieberereignissen bei zwei Tagen Dauer 216.000 Kind-
Fiebertage und zugleich 216.000 notwendige Betreuungstage. Unter dem konservativen Erwerbsmodell
kommen rund 54.154 Erwerbsausfalltage hinzu. Fiir die Impffolgen-Belastungsanalyse werden diese real
unterschiedlichen Folgen als getrennte Belastungskomponenten ausgewiesen und anschlieBend in der
Gesamtbelastung zusammengefiihrt.

7.3 Teil-Break-even der Betreuung

Bei 13,8 Tagen mittlerer Masern-Krankheitsdauer entsprechen 216.000 Betreuungstage rund 15.652
Masernfillen. Dieser Wert ist ausdriicklich nur ein Teil-Break-even. Er enthélt weder die zusétzliche
Kindbelastung, noch Erwerbsausfall, schwere Akutereignisse oder lebenslange Schiden.
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8. Schwere akute Impffolgen

8.1 ProQuad: systemische Ereignisse schwerer Intensitat

In der EMA-Zweitdosisstudie wurden bei 53 von 3.342 Kindern (1,59 %) vom Studienpriifer als
impfstoftbezogen bewertete systemische unerwiinschte Ereignisse schwerer Intensitdt dokumentiert. Auf
120.000 ProQuad-Dosen im Arbeitsmix iibertragen ergibt dies rein rechnerisch rund 1.908 Ereignisse.
,»Severe intensity* ist nicht mit ,,Serious Adverse Event®, Hospitalisierung oder dauerhaftem Impfschaden
gleichzusetzen.

8.2 ProQuad: Serious Adverse Events

Nach Dosis 2 hatten 22 von 3.342 Kindern mindestens ein SAE; sieben SAE wurden vom Priifer als
impfstoftbezogen bewertet, darunter vier Fieberkrampf-SAE. Die Rate der vom Priifer impfstoffbezogen
bewerteten SAE betriagt 7/3.342 = 0,2095 %. Im Arbeitsmix ergibt dies bei 120.000 ProQuad-Dosen rund
251 SAE. Auch dies ist eine produktspezifische Studienhochrechnung und keine allgemeine deutsche
MMR/MMRV-Inzidenz.

8.3 Weitere quantifizierbare Risiken

Rechnerische

Endpunkt Risikowert GroBenordnung bei Verwendung
800.000

. ) . nur Sensitivitit; alters- und
Fieberkrampf RK T attributabel 1:1.150 bis ca. 471-696 dosisabhéngig, nicht als

1:1.700 Zweitdosis-Hauptwert

ca. 13 bei 520.000 MMR-

ITP ca. 1:40.000 MMR-Dosen Sensitivitit / MMR-Anteil
Dosen
Anaphylaxie . % -4 pro 1 Mio. ca. 0,8-3,2 Sensitivitdt
mpfungen
25 ha1.1t1s u. weitere k@me l?elastbare keine Punktschitzung qualitativ / Extremrisiko
neurologische Signale Zweitdosis-Exzessrate

Fiir postmarketing berichtete Enzephalitis, Guillain-Barré-Syndrom, transverse Myelitis und weitere
neurologische Ereignisse wird kein frei angenommener Zahlenwert in die Hauptrechnung eingesetzt. Die
Evaluation verlangt hierfiir eine belastbare attributable Rate; reine Verdachtsmeldungen diirfen nicht wie
kausal bestétigte Inzidenzen behandelt werden.

8.4 Uberschneidungen und additive Zusatzlast

Ein schweres Fieberereignis kann zugleich Teil der Fiebergruppe, der Gruppe ,,severe intensity* und — bei
bestimmten Verldufen — der SAE-Gruppe sein. Deshalb ist ein hierarchischer Ereignisbaum erforderlich.
Die Hauptrechnung addiert die 1,59 %-Gruppe nicht pauschal zusitzlich zur Fieberlast.

8.5 SAE-Sensitivitat

Als externer gesundheitsdkonomischer Referenzpunkt existieren Modelle, die ein schwerwiegendes
Impfereignis mit etwa einem quality-adjusted life day bewerten. Fiir ProQuad ergibt sich bei rund 251
modellierten SAE eine Groenordnung von rund 251 Gesundheitstagen beziehungsweise 0,69 QALY. Da
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Uberschneidungen mit Fieber méglich sind, sollte dies in der Hauptrechnung als Ersetzungs-
/Aufwertungslogik und nicht als unkritische Addition erfolgen.

Fiir die Gesamt-IFBA wird nur die iiber die bereits erfasste Fieberlast hinausgehende Zusatzlast addiert.
Im zentralen Arbeitsmodell wird fiir die nicht-pyretische Teilmenge der schweren systemischen
Ereignisse ein addierbarer Schwerblock von rund 1.617 Belastungseinheiten verwendet. SAE und
Fieberkrampf-SAE bleiben sichtbar ausgewiesen, werden aber nicht ein zweites Mal vollstindig
aufaddiert, soweit sie dieselben klinischen Verldufe abbilden.

9. Lebenslange anerkannte Impfschaden

9.1 Empirisch dokumentierte Anerkennungen

Die NaLI-Landerzusammenstellung weist fiir 2009 bis 2019 bundesweit 306 anerkannte Impfschidden
aus: 25, 46, 30, 22, 26, 29, 28, 21, 29, 28 und 22 pro Jahr. Das entspricht im Mittel rund 27,8 bzw. 28
Anerkennungen jéhrlich tiber samtliche erfassten Impfungen. Diese Zahlen sind behdrdliche
Anerkennungen und damit eine andere Evidenzebene als bloBe Verdachtsmeldungen. Sie zeigen, dass
langfristig relevante kausal anerkannte Impfschdden praktisch vorkommen.

9.2 Modellkonvention: anerkannt = lebenslang

Fiir die vorliegende Impffolgenabschidtzung wird als bewusste Modellannahme gesetzt: Jeder behordlich
anerkannte Impfschaden wird fiir die Belastungsrechnung als lebenslang fortbestehend behandelt. Diese
Annahme ist strenger als die rechtliche Definition und darf nicht als medizinische Tatsachenbehauptung
iiber jeden Einzelfall missverstanden werden. Thr Zweck ist, die Langzeitdimension nicht kleinzurechnen.
Fiir die QALY -Bewertung muss zusétzlich der Grad der dauerhaften Beeintridchtigung angesetzt werden;
,lebenslang® bestimmt die Dauer, nicht automatisch die Schwere.

Lebenslange QALY-Verlust je Masernéaquivalent

Modellhorizont Kommentar

Beeintrachtigung Fall je Fall*

leichtere, aber

10 % Utility-Verlust | 80 Jahre 8,0 QALY ca. 129 Fille dauerhafte
Einschriankung

25 % Utility-Verlust | 80 Jahre 20,0 QALY ca. 323 Fille S GG

’ ' Einschriankung

50 % Utility-Verlust | 80 Jahre 40,0 QALY ca. 645 Fille schwere dauerhafte

Einschriankung
o i theoretische obere
100 % Utility-Verlust | 80 Jahre 80,0 QALY ca. 1.290 Fille

Referenz

* Maserndquivalent auf Basis des zentralen Modellwerts von ca. 0,062 QALY Gesundheitsverlust je
durchschnittlichem Masernfall. Fiir die IFBA wird bei einem im Kleinkindalter anerkannten Impfschaden
ein Modellhorizont von 80 verbleibenden Lebensjahren angesetzt.

9.3 Lebenszeitgewicht eines einzelnen Falls

Unter der Modellannahme ,,lebenslang* hingt das Gewicht zusétzlich vom dauerhaften Schweregrad ab.
Bei 80 verbleibenden Lebensjahren entspricht ein dauerhafter Utility-Verlust von 25 % rund 20 QALY
bzw. 7.300 gewichteten Belastungstagen; bei 50 % sind es 40 QALY bzw. 14.600 gewichtete
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Belastungstage je Fall. Beim zentralen Masernwert von 0,062 QALY entspricht ein 50-%-Dauerfall rund
645 durchschnittlichen Masernféllen. Acht solcher Félle entsprechen rund 5.161 Masern-QALY -
Aquivalenten und 116.800 gewichteten Langzeittagen; 28 Fille entsprechen 18.065 Masern-QALY -
Aquivalenten und 408.800 gewichteten Langzeittagen.

Die bundesweite Anerkennungsstatistik dokumentiert rund 28 anerkannte Impfschéden pro Jahr {iber
samtliche Impfungen. Sie weist aber nicht aus, wie viele davon MMR/MMRYV betreffen. Deshalb wird
fiir die konkrete MMR/MMRYV-Kohorte eine Sensitivititsreihe gerechnet. Der Zentralwert von 8 Féllen
entspricht 1 : 100.000 Dosen; die 28-Fille-Rechnung ist ein duBerer Referenzpunkt, keine beobachtete
MMR/MMRV-Rate.

9.4 Datenlage und Grenzen der Produktzuordnung

Anerkannte Impfschiiden sind keine PEI-Kategorie. Uber die Anerkennung entscheiden die zustéindigen
Landesbehorden bzw. Versorgungsdmter im sozialen Entschadigungsrecht. Das RKI weist ausdriicklich
darauf hin, dass weder RKI noch PEI iiber die Anerkennung entscheiden und dass keine bundesweit
einheitliche Statistik nach verursachender Schutzimpfung gefiihrt wird. Damit existiert derzeit keine
belastbare nationale Zahl, aus der sich ein aktueller Prozentsatz dauerhaft anerkannter MMR- oder
MMRV-Impfschidden pro verabreichter Dosis ableiten lie3e.

Es wire rechnerisch einfach, sdmtliche anerkannten Impfschéden aller Impfstoffe proportional nach dem
Anteil der MMRV-Dosen zu verteilen. Diese Rechnung wire jedoch kein belastbarer Risikoschétzer. Sie
unterstellt, dass jede Impfstoftklasse pro Dosis dasselbe Risiko fiir einen anerkannten Dauerschaden
besitzt. Das ist weder medizinisch noch epidemiologisch begriindet. Impfstoffe unterscheiden sich nach
Alter der Geimpften, Indikation, Dosiszahl, Nebenwirkungsprofil, Meldewahrscheinlichkeit und
Kausalitétsstruktur. Eine solche proportionale Zuteilung kann allenfalls als rein hypothetische
Nullmodell-Sensitivitdt gezeigt werden, nicht als beobachtete MMRV-Schadensrate.

9.4a Beobachtete Impfereignisse versus geschatzte Krankheitsrisiken

Fiir die Impfseite liegen bei ProQuad und anderen MMR/MMRV-Produkten tatsdchlich beobachtete
Ereignisse aus klinischen Studien und Beobachtungsstudien vor: gemessene Temperaturen, Fieber,
Fieberkrampfe, systemische Ereignisse und SAE. Die Einstufung eines Ereignisses als ,,vaccine-related*
ist allerdings eine Kausalitdtsbewertung des Priifers und nicht identisch mit einer spéteren
sozialrechtlichen Anerkennung als Impfschaden. Auf der Masernseite sind ebenfalls zahlreiche Ereignisse
direkt beobachtet worden; die seltenen allgemeinen Raten fiir Enzephalitis, SSPE oder Letalitdt sind
jedoch aus gréferen kumulierten Populationen, Surveillance, Kohorten und historischen Daten abgeleitete
Schitzwerte bzw. Risikokorridore. Sie sind keine exakte aktuelle deutsche Jahresrate. Die korrekte
Gegentiberstellung lautet daher: beobachtete produktspezifische Impfereignisse einerseits und
populationsbezogene Krankheitsrisikoschitzungen andererseits - jeweils mit transparenter Unsicherheit.

Quellenhinweis: RKI ,,Sicherheit von Impfungen®; Deutscher Bundestag, Drucksache 19/15301,
insbesondere S. 6-7; dort wird ausdriicklich darauf hingewiesen, dass eine Bundesstatistik iiber Zahl und
verursachende Schutzimpfung anerkannter Impfschdden nicht gefiihrt wird.

9.5 Langzeitszenarien fur die Gesamtbelastung

Da eine belastbare aktuelle MMR/MMRV-spezifische Anerkennungsrate fehlt, wird fiir die
Hauptrechnung eine Sensitivitdtsreihe verwendet. Das Zentralszenario setzt 1 lebenslangen schweren
Schaden je 100.000 Dosen an, also 8 Fille bei 800.000 Dosen. Bei 80 Restlebensjahren und 50 %
dauerhafter Beeintriachtigung entspricht dies 116.800 gewichteten Langzeit-Belastungstagen. Die
historische Referenz von rund 28 anerkannten Impfschiden pro Jahr iiber sdmtliche Impfungen wird
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zusitzlich als duBerer Referenzpunkt gezeigt, nicht als MMR/MMRV-Risikoschitzung.

Langzeitszenario gewichtete Langzeitlast
0 Fille 0 0
1 Fall 1 14.600
5 Fille 5 73.000
Zentralsensitivitét 8 116.800
10 Falle 10 146.000
28-Fille-Referenz 28 408.800

10. Produkt- und Dosisstrategie

10.1 Vermeidbare Mehrbelastung bei der Produktwahl

Eine Zulassung beantwortet die Frage, ob das Nutzen-Risiko-Verhiltnis eines Produkts insgesamt positiv
bewertet wird. Fiir eine Versorgungsempfehlung ist zusétzlich zu fragen, ob bei gleichem Priaventionsziel
eine Alternative mit geringerer Belastung verfiigbar ist. Diese Optimierungsfrage ist fiir die erste MMRV-
Dosis besonders konkret, weil direkte Vergleichsdaten vorliegen.

10.2 Direktvergleich der ersten Dosis

In priklinischen Zulassungsstudien? Nein: in klinischen Prazulassungsstudien bei 12—23 Monate alten
Kindern wurde Fieber >39 °C nach einer ersten MMRV-Dosis bei 21,5 % beobachtet, gegeniiber 14,9 %
nach MMR und Varizellenimpfstoff als zwei getrennten Injektionen am selben Termin. Die absolute
Differenz betrigt 6,6 Prozentpunkte. Relativ entspricht dies (21,5-14,9)/21,5 = 30,7 % weniger
Hochfieberereignissen bei der getrennten Gabe. Die Ereignisse traten besonders im Zeitraum 5—12 Tage
nach der Impfung auf.

Auf 100.000 Erstimpfungen skaliert bedeutet dies: MMRYV etwa 21.500 Hochfieberereignisse gegeniiber
etwa 14.900 beit MMR+V getrennt; Differenz rund 6.600. Auf 280.000 hypothetische MMRV-Erstdosen
wiren es 18.480 weniger Hochfieberereignisse. Dieser letzte Wert ist nur eine Skalierung, weil der
tatsdchliche Anteil von MMRYV an deutschen Erstimpfungen nicht bekannt ist.

10.3 Konsequenz der STIKO-Empfehlung

Die STIKO empfiehlt bei der ersten Impfung gegen Masern, Mumps, Rételn und Varizellen bei Kindern
unter fiinf Jahren die simultane, aber getrennte Gabe von MMR- und Varizellenimpfstoff. Begriindet wird
dies mit dem erhohten Risiko von Fieberkrampfen 5—12 Tage nach einer erstmaligen MMRV-Gabe. Die
zweite Impfung kann als MMRYV erfolgen.

10.4 Ein Drittel weniger - nur fur den gemessenen Hochfieber-Endpunkt

Die griffige Aussage ,,fast ein Drittel weniger Fieber* muss prizise formuliert werden: Gemessen wurden
30,7 % weniger Ereignisse von hohem Fieber (>39 °C) nach der ersten Dosis bei getrennter MMR+V-
Gabe gegeniiber MMRV. Daraus darf nicht ohne weitere Daten abgeleitet werden, dass sdmtliche
Fieberereignisse jeder Temperaturstufe oder simtliche Nebenwirkungen um ein Drittel sinken.
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10.5 Zweite Dosis als Grenznutzenentscheidung

Fiir Masern steigt der Schutz nach den verwendeten RKI-Angaben von ungefiahr 92 % nach einer Dosis
auf etwa 98-99 % nach zwei Dosen. Der absolute zusitzliche Schutzgewinn liegt damit bei etwa 67
Prozentpunkten. Die zweite Dosis ist deshalb als Grenzintervention zu bewerten: Sie erzeugt nicht noch
einmal den gesamten Schutz der ersten Dosis, sondern schlie3t vor allem die verbleibende
Immunitétsliicke. Bet MMRYV muss zusitzlich beriicksichtigt werden, dass die zweite Dosis auch dem
Varizellenschutz dient.

10.6 Warum ProQuad dennoch zugelassen ist

Die EMA hilt ProQuad zugelassen, weil sie den Gesamtnutzen gegeniiber den Gesamtrisiken weiterhin
positiv bewertet. Fieber oder Fieberkrdmpfe sind dabei relevante, aber nicht allein entscheidende
Endpunkte. Die Zulassungsentscheidung beriicksichtigt Wirksamkeit gegen vier Erkrankungen,
Immunantwort, alle bekannten Nebenwirkungen, Schwere und Dauer der Ereignisse sowie Moglichkeiten
der Risikominimierung.

10.7 Das erhohte Fieberkrampfrisiko der ersten MMRV-Dosis ist regulatorisch
bekannt

Das erhohte Fieberkrampfrisiko nach der ersten kombinierten MMRV-Dosis ist kein {ibersehener Befund.
In Deutschland empfiehlt die STIKO gerade deshalb bei der ersten Impfung die getrennte Gabe von
MMR- und Varizellenimpfstoff. Fiir die zweite Dosis ist die Risikosituation giinstiger; die aktuelle EMA-
Produktinformation berichtet aus einer gro3en Beobachtungsstudie mit 69.237 ProQuad-geimpften
Kindern und einer gleich groen Vergleichsgruppe, dass auler dem erhdhten Fieberkrampfrisiko nach der
ersten Dosis keine weiteren Sicherheitsbedenken nach erster oder zweiter Dosis identifiziert wurden.

10.8 Konsequenz fur die Produkt- und Dosisstrategie

Fiir die Produkt- und Dosisstrategie folgt aus den vorhandenen Daten: Die getrennte erste Gabe von
MMR und Varizellen sollte dort bevorzugt werden, wo sie bei gleichem Impfzielspektrum die niedrigere
Reaktogenitit aufweist. Die zweite Dosis ist als eigene Grenznutzenentscheidung zu bewerten, weil ihr
zusitzlicher Schutzgewinn im verwendeten Modell nur etwa 6—7 Prozentpunkte betrigt. Fiir eine
belastbare Produktentscheidung sind tatsachlicher deutscher Produktmix und dosisbezogene
Sicherheitsdaten offenzulegen.
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10.9 Modellierte Entlastung einer Ein-Dosis-MMR-Strategie

Als Belastungsminimierungs-Szenario wird fiir den Geburtsjahrgang 2025 eine einmalige MMR-Impfung
ohne MMRV/ProQuad mit dem bestehenden Zwei-Dosen-Arbeitsmodell verglichen. Die Rechnung
verdandert nur die Impfseite; sie behauptet nicht, dass die Maserninzidenz nach Wegfall der zweiten Dosis
unverdndert bliebe. Der Nutzenverlust muss separat {iber eine kontrafaktische Transmissions- und
Erkrankungsrechnung bestimmt werden.

Kennzahl Zwei Dosen / heutiger Mix Eine Dosis / MMR Veranderung
Impfexpositionen 1.308.482 654.241 —50,0 %
Fieberereignisse 176.645 65.424 —63,0 %
Kind-Fiebertage 353.290 130.848 —222.442
Betreuungstage 353.290 130.848 —222.442
Erwerbsausfalltage 88.574 32.806 —55.768
IFBA-Gesamtlast 988.836 390.021 —60,6 %
Belastungs-Break-even 31.836 12.557 —60,6 %

Die modellierte Entlastung um rund 60,6 % entsteht aus zwei Effekten: Die Zahl der Impfexpositionen
halbiert sich, und mit einer reinen MMR-Strategie wird fiir die Fieberrechnung der niedrigere MMR-
Zentralwert von 10 % statt des gemischten MMR/MMRV-Werts von 13,5 % verwendet. Die
Langzeitsensitivitét sinkt proportional von rund 13,08 auf rund 6,54 modellierte Félle. Nicht eingerechnet
ist eine zusétzliche Entlastung durch den Wegfall der gesetzlichen Nachweispflicht, da deren kausaler
Zusatzimpfeffekt separat bestimmt werden muss.

11. Vollstandige Impffolgen-Belastungsanalyse

11.1 Unmittelbare Gesamtlast

Die Gesamtbelastung wird nicht auf einen einzelnen medizinischen Endpunkt reduziert. Im Zentralmodell
ergeben sich 216.000 Kind-Fiebertage, 216.000 Betreuungstage und rund 54.154 Erwerbsausfalltage.
Diese drei unterschiedlichen, tatsédchlich ausgelosten Folgen ergeben zusammen rund 486.154
unmittelbare IFBA-Belastungseinheiten.

11.2 Schwere Akut- und Langzeitlast

Zur unmittelbaren Last kommen rund 1.617 addierbare Einheiten aus dem schweren, nicht bereits durch
Fieber erfassten Akutblock. Im zentralen Langzeitszenario mit acht lebenslangen Schiden kommen
weitere 116.800 gewichtete Langzeit-Belastungstage hinzu.
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11.3 Zentrale Gesamtzahl

Komponente IFBA-Belastungseinheiten

Kind-Fiebertage 216.000
Betreuungstage 216.000
Erwerbsausfalltage 54.154
Schwere akute Zusatzlast 1.617
Lebenslange Schiden - 8-Fille-Zentralsensitivitit 116.800
GESAMTLAST ca. 604.570

Damit betrigt die zentrale Gesamtbelastung rund 604.570 IFBA-Einheiten. Diese Zahl ist das
zusammengefiihrte Ergebnis der Impffolgenabschiitzung; die frither separat ausgewiesenen Teil-
Break-even-Werte sind nur Unterkomponenten dieser Gesamtbetrachtung.

11.4 Referenz mit 28 lebenslangen Fallen

Wird die empirische gesamtimpfstoftbezogene GroBenordnung von rund 28 Anerkennungen pro Jahr
ausschlieBlich als Belastungsreferenz auf eine 800.000-Dosen-Kohorte {ibertragen, ergeben sich bei 50 %
dauerhafter Beeintriachtigung 408.800 Langzeit-Belastungstage. Zusammen mit der unmittelbaren und
schweren akuten Last ergidbe dies rund 896.570 IFBA-Einheiten. Diese 28-Fille-Rechnung ist keine
beobachtete MMR/MMRV-Rate, sondern eine duere Referenzrechnung.

12. Belastungs-Break-even

12.1 Gesundheitlicher Teil-Break-even

Annahme zur Masernschwere erforderliche verhinderte Masernfalle

hohe Krankheitslast je Masernfall 1.144
zentrale Krankheitslast 1.771
niedrige Krankheitslast je Masernfall 3.840

Der zentrale gesundheitliche Break-even liegt damit bei rund 1.771 verhinderten Masernféllen je 800.000
Impfexpositionen. Je nach angesetzter durchschnittlicher Masernschwere liegt der Modellkorridor bei
ungefdhr 1.144 bis 3.840 Fillen.

12.2 Betreuungs- und Erwerbs-Teil-Break-even

Die Gesundheitsbilanz darf nicht mit Erwerbsarbeitstagen vermischt werden; beides sind unterschiedliche
Einheiten. Die Sorge- und Produktivitidtsbelastung kann aber parallel berechnet werden. Ein
durchschnittlicher Masernfall dauert etwa 13,8 Tage. Unter demselben 35,1-%-Erwerbsparameter und
derselben 5/7-Werktagskorrektur entsprechen dies rund 3,46 ausgefallenen Erwerbsarbeitstagen je
Masernfall in Haushalten, in denen die Betreuung tatsdchlich Erwerbsarbeit verdréngt.
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ProduktivitatsgroBe Wert

Impfreaktionsbedingte Arbeitstage (zentral) 54.154
Arbeitstage je Masernfall (gleiches Modell) 3,46
Masernfille zum Ausgleich der Arbeitstage 15.652

Der reine Sorge-/Betreuungs-Teil-Break-even betrdgt 216.000 Betreuungstage + 13,8 Krankheitstage je
Masernfall = rund 15.652 verhinderte Masernfille. Unter derselben Erwerbsstruktur ergibt sich fiir den
Erwerbsausfall derselbe Teil-Break-even. Diese Teilkennzahl wird in der IFBA nicht als Gesamtwert
verwendet, sondern zusammen mit Kindbelastung, Erwerbsausfall, schweren Akutfolgen und
Langzeitfolgen in die Gesamtbelastung tiberfiihrt.

12.3 Gesamt-Belastungs-Break-even der IFBA

Fiir die vollstandige IFBA miissen auf Impf- und Krankheitsseite dieselben Belastungsdimensionen
beriicksichtigt werden. Ein durchschnittlicher Masernfall verursacht im verwendeten Modell mindestens
13,8 Krankheitstage des Kindes, 13,8 Betreuungstage und unter demselben Erwerbsmodell rund 3,46
Erwerbsausfalltage. Damit ergeben sich bereits ohne zusétzliche schwere Masernkomplikationen
mindestens 31,06 [IFBA-Einheiten je Masernfall. Im zentralen 8-Félle-Langzeitszenario entsprechen rund
604.570 IFBA-Einheiten damit einem symmetrischen Mindest-Break-even von rund 19.465 Masern-
Gesamtbelastungsidquivalenten. In der 28-Fille-Referenz ergeben rund 896.570 Einheiten etwa 28.866
Gesamtbelastungsiquivalente. Diese Werte sind konservative Mindest-Break-even-Werte, weil
Hospitalisierungen, Pneumonien, Enzephalitis, SSPE, bleibende Schiden und Mortalitét auf der
Masernseite hierin noch nicht zusétzlich beriicksichtigt sind.

Kennzahl Wert je 800.000 Impfexpositionen

Gesundheitlicher Teil-Break-even, zentral ca. 1.771 Masernfille

Betreuungs-Teil-Break-even ca. 15.652 Masernfille

ca. 19.465 Masern-
Gesamtbelastungséquivalente

ca. 28.866 Masern-
Gesamtbelastungsédquivalente

IFBA-Gesamtéquivalent, 8-Fille-Szenario

IFBA-Gesamtéquivalent, 28-Félle-Referenz
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13. Kosten- und Ressourcenfolgen

13.1 Impfstoffkosten der Standardpopulation

Unter dem Arbeitsmix ergeben sich reine Impfstoftkosten von ca. 53.0 Mio. EUR bei 10er-Pack-
Referenzpreisen und ca. 61.7 Mio. EUR bei Einzeldosis-Referenzpreisen. Diese Zahlen sind keine
Nettokostentragerkosten; Rabatte, Sprechstundenbedarf, Beschaffungskonditionen, Parallelimporte sowie
Honorare und Logistik verdndern den realen Aufwand.

13.2 Historische Kosten eines Masernfalls in Deutschland

Fiir den Duisburger Ausbruch 2006 wurden durchschnittliche Leistungserbringerkosten von rund 373
EUR je Masernfall ermittelt; unter Einbezug der Kosten des Gesundheitsamtes stieg der Durchschnitt auf
etwa 520 EUR je Fall. Ein hospitalisierter Fall kostete im Mittel rund 1.877 EUR. Diese Werte sind
historisch und diirfen nicht als aktuelle 2026-Eurokosten ausgegeben werden; sie zeigen jedoch die
GroBenordnung und die starke Abhédngigkeit von Hospitalisierung und Ausbruchssituation.

Szenario 500 Falle 560 Falle 1.600 Falle

nur 373 EUR/Fall, historische Referenz 186.500 EUR 208.880 EUR 596.800 EUR

520 EUR/Fall inkl. Gesundheitsamt,

. 260.000 EUR 291.200 EUR 832.000 EUR
historische Referenz

Ausbruchskosten konnen erheblich hoher liegen. Ein Krankenhausausbruch in Deutschland 2017 mit
zehn erkrankten Beschéftigten wurde auf rund 700.000 EUR wirtschaftliche Auswirkungen geschitzt.
Solche Werte sind jedoch kontextspezifisch und nicht auf normale Einzelfille iibertragbar.

13.3 Kosten-Break-even und Kausalitat

Die reine Arzneimittelausgabe von {iber 50 Mio. EUR in der 800.000-Dosen-Modellpopulation kann
nicht sinnvoll allein gegen 500 oder 560 Fille x historische Durchschnittskosten gestellt werden, solange
nicht geklért ist, wie viele dieser Falle durch genau diese Impfexpositionen tatséchlich zusétzlich
verhindert werden. Die Kosten-Nutzen-Analyse muss deshalb an denselben kausalen Wirkungstrichter
gebunden werden wie die Gesundheitsbilanz.

14. Sensitivitatsanalyse und Datenliicken

14.1 Bereits belastbar

e FEin bestitigter Masernfall verursacht im Mittel etwa 13,8 Krankheitstage und in einer
patientenbasierten Untersuchung etwa 0,019 QALY akuten Gesundheitsverlust.

e ProQuad zeigt nach zweiter Dosis 26,12 % Temperaturen >=38 °C und 12,06 % >=39,4 °C; 13,44 %
berichteten mindestens ein impfstoffbezogenes systemisches Ereignis.

e In derselben ProQuad-Zweitdosisanalyse wurden 7/3.342 SAE vom Studienpriifer als
impfstoftbezogen bewertet; vier davon waren Fieberkrampf-SAE.

e RKI nennt fiir Fieberkrdmpfe ein attributables Risiko von etwa 1:1.150 bis 1:1.700 und fiir ITP etwa
1:40.000 MMR-Dosen.
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e Die Masernseite ldsst sich liber beobachtete Risiken fiir Hospitalisierung, Pneumonie, Enzephalitis,
SSPE und Mortalitdt als Erwartungswert modellieren.

14.2 Produktmix-Sensitivitat

Break-even bei 0,0624

Szenario Fieberereignisse Fieber-QALY QALY/Masernfall
MMR-dominant / ProQuad 10 % 92.896 92.5 1.482
Basismodell / ProQuad 15 % 99.344 98.9 1.585
MMRV-stérker / ProQuad 20 % 105.792 105.3 1.688

Die Ergebnisse dndern sich mit dem Produktmix, aber die GréBenordnung bleibt im gewdhlten Korridor
stabil. Der ProQuad-Anteil wirkt besonders stark, weil hierfiir ein konkreter Zweitdosis-Fieberwert von
26,12 % vorliegt, wihrend die tibrigen Préparate konservativ nur mit den regulatorischen
Mindestschwellen modelliert werden.

14.3 Noch offen bzw. sensitiv

e Tatsdchlicher deutscher Marktanteil der vier Priparate, insbesondere getrennt nach erster und zweiter
Dosis.

e MMR-spezifische deutsche Utility-Werte fiir 38-39 °C, >=39,4 °C, Fieberkrampf und sonstige
schwere Reaktionen bei Kleinkindern.

e [Exakte kausale und zweitdosisbezogene Exzessraten fiir seltene neurologische Ereignisse.

o Aktuelle Nettokosten der Impfstoffe und aktuelle deutsche Kosten pro ambulantem bzw.
hospitalisiertem Masernfall.

e Altersspezifische Mortalitidt und SSPE-Risiken der tatsidchlich verhinderten Fille.

14.4 Transparenz der Annahmen

Die Impffolgenabschétzung trennt beobachtete Werte, populationsbasierte Risikoschitzungen und
Modellannahmen. Insbesondere der Priaparatemix, die MMR/MMRV-spezifische Rate lebenslanger
anerkannter Schiden und die genaue funktionale Schwere einzelner Fieberzustdnde bleiben
Sensitivitdtsparameter. Diese Unsicherheiten werden nicht verborgen, sondern iiber alternative Szenarien
ausgewiesen.
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15. Gesamtbewertung und Schlussfolgerung

Die Impffolgenabschédtzung Masern erweitert die iibliche Nutzen-Risiko-Betrachtung um die vollsténdige
Belastungskette einer Impfstrategie. Sie beriicksichtigt nicht nur die gesundheitliche Reaktion des Kindes,
sondern auch notwendige Betreuung, Erwerbsausfall, schwere akute Ereignisse und lebenslange Schéiden.
Damit wird aus mehreren Einzelkennzahlen eine zusammenhédngende Impffolgen-Belastungsanalyse.

Fiir 800.000 Impfexpositionen ergibt das Zentralmodell 216.000 Kind-Fiebertage, 216.000
Betreuungstage und rund 54.154 Erwerbsausfalltage. Zusammen mit dem addierbaren schweren
Akutblock und der zentralen Langzeitsensitivitdt von acht lebenslangen Schiden entsteht eine Gesamtlast
von rund 604.570 IFBA-Einheiten. Bei symmetrischer Beriicksichtigung von 13,8 Krankheitstagen des
Kindes, 13,8 Betreuungstagen und rund 3,46 Erwerbsausfalltagen ergeben sich mindestens 31,06 IFBA-
Einheiten je durchschnittlichem Masernfall. Die zentrale Gesamtlast entspricht damit rund 19.465
Masern-Gesamtbelastungsdquivalenten. Die 28-Fille-Referenz fiihrt auf rund 896.570 IFBA-Einheiten
beziehungsweise rund 28.866 Gesamtbelastungsidquivalente.

Die zweite Dosis ist dabei als Grenznutzenentscheidung separat zu priifen, weil sie im verwendeten
Modell den Schutz von rund 92 % auf rund 98-99 % erhoht. Bei der ersten Dosis zeigt der
Direktvergleich MMRYV gegeniiber getrennter MMR+V-Gabe einen relevanten Unterschied beim
Hochfieber-Endpunkt. Damit betrifft die Folgenabschédtzung nicht nur die Frage, ob geimpft wird,
sondern auch mit welchem Produkt, in welcher Dosisfolge und unter welchen epidemiologischen
Bedingungen.

Der Belastungs-Break-even ist die zentrale Entscheidungskennzahl: Er fragt, wie viel
Krankheitsbelastung eine konkrete Impfstrategie tatséichlich verhindern muss, damit die durch sie
ausgeloste Gesamtbelastung mindestens ausgeglichen wird. Die Teil-Break-even-Werte bleiben
analytisch niitzlich, sind aber nicht mit dem Gesamtergebnis der IFBA gleichzusetzen.

15.1 Konsequenz fur eine belastungsminimierende Masernstrategie

Die IFBA spricht fiir eine Strategie, die nicht die Zahl der Impfungen maximiert, sondern die
Gesamtbelastung minimiert. Daraus folgen drei prioritdre Priifentscheidungen: erstens die gesetzliche
Nachweispflicht als eigenstidndigen Eingriff nur bei nachgewiesenem zusitzlichem Nettovorteil
fortzufiihren; zweitens die zweite Dosis nicht mit dem Gesamtnutzen des Zwei-Dosen-Schemas zu
begriinden, sondern ihren zusétzlichen Grenznutzen separat gegen ihre zusitzliche Belastung zu stellen;
drittens stirker reaktogene MMRV-Produkte nicht routineméfig einzusetzen, wenn eine weniger
reaktogene Alternative dasselbe Praventionsziel erreicht.

Im 2025-Modellszenario wiirde eine einmalige MMR-Strategie die standardisierte Impfseitenlast von
rund 988.836 auf rund 390.021 IFBA-Einheiten senken. Diese rund 60,6 % geringere Belastung ist jedoch
nur dann eine Nettoverbesserung, wenn die dadurch zusétzlich entstehende Masern-Krankheitslast unter
dem eingesparten Belastungsvolumen bleibt. Genau diese Gegenfrage ist der nichste notwendige Schritt
der Impffolgenabschétzung.
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16. Historische Ruckrechnung 1970-2025: jahrliche
Impfbelastung statt fixer 800.000-Dosen-Wert

16.1 Der entscheidende methodische Punkt: Die Impfbelastung verandert sich

mit jeder Geburtskohorte

Die bisherige Standardrechnung mit 800.000 Impfexpositionen ist lediglich eine Bezugsgrofe. Fiir eine
historische Riickrechnung muss sie in jedem Jahr neu skaliert werden. Je groBer der Geburtsjahrgang und
je mehr Dosen das jeweilige Impfregime vorsieht, desto grof3er ist die Zahl der potenziellen
Impfexpositionen — und damit steigen im standardisierten IFBA-Modell zugleich die erwarteten
Impfreaktionen und der Belastungs-Break-even. Die Jahresrechnung lautet deshalb: Geburten x
empfohlene Dosen = potenzielle Impfexpositionen. AnschlieBend werden sdmtliche IFBA-Parameter
proportional auf diese Expositionszahl angewandt.

Standardisierte heutige IFBA-Faktoren je 100.000 Impfexpositionen

13.500 Fieberereignisse; mindestens rund 2.359 Hochfieberereignisse im heutigen Produktmix-
Untergrenzenmodell; 27.000 Kind-Fiebertage; 27.000 Betreuungstage; rund 6.769 Erwerbsausfalltage; rund 239
systemische Ereignisse schwerer Intensitat und rund 31 impfstoffbezogen bewertete SAE im heutigen 15-%-
ProQuad-Mix-Analog; 1 lebenslanger Schaden in der zentralen Langzeitsensitivitat; rund 75.571 IFBA-
Belastungseinheiten und rund 2.433 Masern-Gesamtbelastungséaquivalente als symmetrischer Mindest-Break-
even. Diese Werte sind ein heutiger standardisierter VergleichsmaBstab, keine Rekonstruktion des
tatsdchlichen Nebenwirkungsprofils historischer Impfstoffe.

16.2 Zwei Ebenen mussen strikt auseinandergehalten werden

Ebene A ist die historische Realitdt: Welche Impfstoffe und Impfregime waren tatsdchlich im Einsatz und
wie viele Masernfille beziehungsweise Todesfille wurden beobachtet? Ebene B ist die standardisierte
Riickrechnung: Welche Impfbelastung ergédbe sich, wenn man die jeweilige historische Geburtskohorte
und Dosiszahl mit den heutigen IFBA-Parametern bewertet? Nur Ebene B erlaubt einen iiber 55 Jahre
einheitlichen Grofenvergleich. Sie darf aber nicht als Behauptung gelesen werden, Leningrad-16/SSW,
Fractivac, frithe monovalente Lebendimpfstoffe oder spidtere MMR-Préparate hitten exakt dasselbe
Nebenwirkungsprofil wie der heutige MMR/MMRV-Arbeitsmix.
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16.3 Entwicklung von Impfregime und Impfstoffen

Zeit Gebiet Strategie / Impfstoff Bedeutung
Ende 1960er— BRD Quinto Virelon und Fractivac (inaktivierte | 2- bzw. 3-Dosen-Serien; unzureichende
1975 Masernimpfstofte) Immunitdt; ab 1976 nicht mehr erhéltlich
1967 DDR Leningrad-16/ SSW, attenuierter nationales Eliminatipn§programm
Lebendimpfstoff zunéchst freiwillig
1970 DDR Pflichtimpfung, Masern-Impfstoff/ssw | K<inder ab 9. Lebegi)fi‘;nat; zundchst cine
. Masernimpfung ab 2. Lebensjahr;
1974 BRD erste allgemeine STIKO-Empfehlung grundsitzlich Ein-Dosis-Strategie
1975 BRD MM Vax (Masern-Mumps) Zulassung 05.01.1975
S monovalenter Lebendimpfstoff;
1977 BRD Masernvirusimpfstoff Zulassung 03.01,1977
= . |MMR Vax Zulassung 29.01.1980; MMR
1980/81 BRD MMR Vax / Ubergang zur MMR-Strategie wird Anfang der 1980cr Standard
1983 DDR gezielte zweite Impfung bestimmter Kinder | Y Oore ZUr ggnerellc_zn B
trategie
. . monovalenter Lebendimpfstoff;
1985 BRD Masernimpfstoff Merieux Zulassung 30.05.1985
1986 DDR generelle zweite Masernimpfung Zwei-Dosen-Regime
. monovalenter Lebendimpfstoff;
1988 BRD Masern-Vaccinol Zulassung 07.01.1988
1991 Deutschland einheitliche STIKO-Empfehlung: 2 x MMR |  bundesweite Zwei-Dosen-Strategie
1994 Deutschland MMR Triplovax Zulassung 15.12.1994
1997 Deutschland Priorix Zulassung 25.11.1997
. ProQuad 04/2006; M-M-RVAXPRO
2006 EU/Deutschland | ProQuad, M-M-RVAXPRO, Priorix-Tetra 05/2006: Priorix-Tetra 07/2006
einmalige Standardimpfung fiir viele
2010 Deutschland MMR-Nachholimpfung Erwachsener nach 1970 Geborene mit
fehlendem/unklarem Schutz
Nachweispflichten in bestimmten
2020 Deutschland Masernschutzgesetz Gemeinschafts- und
Gesundheitseinrichtungen
heute Deutschland 2 x MMR im Kindesalter neigEt 1n1\1/IAlter v Ll wa L
onaten

Historischer Kern: In der DDR wurde die Masernimpfung 1970 verpflichtend und zunéchst einmalig; ab
1986 wurde generell zweimal geimpft. In der Bundesrepublik sprach die STIKO 1974 die allgemeine
Empfehlung aus, zunéchst fiir eine Dosis. Seit 1991 gilt im vereinigten Deutschland die Zwei-Dosen-
MMR-Empfehlung. Die Impfstofflandschaft wandelte sich dabei von frithen inaktivierten
beziehungsweise monovalenten Praparaten iber MM/MMR zu den heutigen MMR- und MMRV-
Produkten.
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16.4 DDR 1970-1989: jedes Jahr mit eigener Impfbelastung

Fiir 1970-1985 wird das damalige Ein-Dosis-Regime auf die jeweilige Geburtskohorte angewandt; ab
1986 das generelle Zwei-Dosen-Regime. Wegen der schwankenden Geburtenzahlen veréndert sich die
erwartete Impfbelastung bereits innerhalb desselben Dosisregimes deutlich.

A. Jahrlich neu berechnete Impfexposition und erwartete Impfereignisse

schwer sys. /

Geburten |Dosen pot. Expo. Fieber Hochfieber* SAE* lebenslang*
1970 236.929 1 236.929 31.985 5.589 565/74 2,37
1971 234.870 1 234.870 31.707 5.541 560 /74 2,35
1972 200.443 1 200.443 27.060 4.728 478 /63 2,00
1973 180.336 1 180.336 24.345 4.254 430/57 1,80
1974 179.127 1 179.127 24.182 4.226 427756 1,79
1975 181.798 1 181.798 24.543 4.289 434 /57 1,82
1976 195.483 1 195.483 26.390 4.611 466 /61 1,95
1977 223.152 1 223.152 30.126 5.264 532/70 2,23
1978 232.151 1 232.151 31.340 5.476 554 /73 2,32
1979 235.233 1 235.233 31.756 5.549 561/74 2,35
1980 245.132 1 245.132 33.093 5.783 585/77 2,45
1981 237.543 1 237.543 32.068 5.604 567/75 2,38
1982 240.102 1 240.102 32.414 5.664 573175 2,40
1983 233.756 1 233.756 31.557 5.514 558 /73 2,34
1984 228.135 1 228.135 30.798 5.382 544 /72 2,28
1985 227.648 1 227.648 30.732 5.370 543/72 2,28
1986 222.269 2 444.538 60.013 10.487 1.060/ 140 4,45
1987 225.959 2 451918 61.009 10.661 1.078 / 142 4,52
1988 215.734 2 431.468 58.248 10.178 1.029/ 136 4,31
1989 198.922 2 397.844 53.709 9.385 949 /125 3,98

* Hochfieber, schwere systemische Ereignisse/SAE und lebenslange Schiden sind standardisierte heutige
IFBA-Sensitivititen. ,,schwer sys. / SAE® zeigt zwei iliberlappende Ereigniskategorien und darf nicht
addiert werden. ,,lebenslang* basiert auf 1 : 100.000 Expositionen und ist keine beobachtete historische
Rate.
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B. Daraus resultierende Belastung und Vergleich mit der beobachteten Masernlast

Fiebertage | Betreuung Erwerbsausfall Ges"::nli-last Break-even IVlI)ZSOeLr.n FéBll: /
1970 63.971 63.971 16.038 179.050 5.765 29.193  [5,064
1971 63.415 63.415 15.899 177.494 5.715 5542 10,970
1972 54.120 54.120 13.568 151.477 4.877 565 0,116
1973 48.691 48.691 12.207 136.282 4.388 431 0,098
1974 48.364 48.364 12.126 135.369 4.358 400 0,092
1975 49.085 49.085 12.306 137.387 4.423 1.493 0,338
1976 52.780 52.780 13.233 147.729 4.756 3.694  |0,777
1977 60.251 60.251 15.106 168.639 5.429 1.067  |0,197
1978 62.681 62.681 15.715 175.439 5.648 941 0,167
1979 63.513 63.513 15.924 177.769 5.723 2.128 0,372
1980 66.186 66.186 16.594 185.249 5.964 28.745  |4.820
1981 64.137 64.137 16.080 179.514 5.780 5290  |0.915
1982 64.828 64.828 16.253 181.448 5.842 2020 |0,347
1983 63.114 63.114 15.824 176.652 5.687 9.798 1,723
1984 61.596 61.596 15.443 172.404 5.551 11.759  |2,118
1985 61.465 61.465 15.410 172.036 5.539 568 0,103
1986 120.025 120.025 30.092 335.943 10.816 199 0,018
1987 122.018 122.018 30.591 341.520 10.995 189 0,017
1988 116.496 116.496 29.207 326.066 10.498 17 0,002
1989 107.418 107.418 26.931 300.656 9.680 45 0,005

,Fille / BE* ist der Quotient aus beobachteten Masernféllen und standardisiertem IFBA-Break-even.
Werte iiber 1 bedeuten, dass die beobachtete Jahresfallzahl den normierten Belastungs-Break-even
iibersteigt; Werte unter 1 bedeuten, dass sie darunter liegt. Das ist ein GroBenvergleich, keine
Kausalitédtsaussage iiber verhinderte Fille.
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16.5 Bundesrepublik 1970-1989: groBerer Geburtsjahrgang, groBere
standardisierte Impfbelastung

Fiir 1970-1973 bestand noch keine allgemeine STIKO-Empfehlung; deshalb wird fiir diese Jahre keine
programmbezogene Expositionszahl behauptet. Ab 1974 wird die jeweilige Geburtskohorte mit einer
empfohlenen Dosis skaliert. Eine vergleichbare bundesweite Erkrankungsreihe fehlt fiir die alte
Bundesrepublik, die Todesfallreihe ist hingegen verfiigbar.

A. Jahrlich neu berechnete Impfexposition und erwartete Impfereignisse

schwer sys. /

Geburten |Dosen pot. Expo. Hochfieber* SAE* lebenslang*
1970 810.808 — n. b. n. b. n. b. n. b. n. b.
1971 778.526 — n. b. n. b. n. b. n. b. n. b.
1972 701.214 — n. b. n. b. n. b. n. b. n. b.
1973 635.633 — n. b. n. b. n. b. n.b. n. b.
1974 626.373 1 626.373 84.560 14.776 1.494 /197 6,26
1975 600.512 1 600.512 81.069 14.166 1.432/189 6,01
1976 602.851 1 602.851 81.385 14.221 1.438 /189 6,03
1977 582.344 1 582.344 78.616 13.737 1.389/183 5,82
1978 576.468 1 576.468 77.823 13.599 1.375 /181 5,76
1979 581.984 1 581.984 78.568 13.729 1.388 /183 5,82
1980 620.657 1 620.657 83.789 14.641 1.480/195 6,21
1981 624.557 1 624.557 84.315 14.733 1.490/ 196 6,25
1982 621.173 1 621.173 83.858 14.653 1.481/195 6,21
1983 594.177 1 594.177 80.214 14.017 1.417 /187 5,94
1984 584.157 1 584.157 78.861 13.780 1.393 /184 5,84
1985 586.155 1 586.155 79.131 13.827 1.398 /184 5,86
1986 625.963 1 625.963 84.505 14.766 1.493 /197 6,26
1987 642.010 1 642.010 86.671 15.145 1.531/202 6,42
1988 677.259 1 677.259 91.430 15.977 1.615/213 6,77
1989 681.537 1 681.537 92.007 16.077 1.625/214 6,82

* Hochfieber, schwere systemische Ereignisse/SAE und lebenslange Schiden sind standardisierte heutige
IFBA-Sensitivititen. ,,schwer sys. / SAE® zeigt zwei iiberlappende Ereigniskategorien und darf nicht
addiert werden. ,,lebenslang® basiert auf 1 : 100.000 Expositionen und ist keine beobachtete historische
Rate.
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B. Daraus resultierende Belastung und Vergleich mit der beobachteten Masernlast

Fiebertage | Betreuung Erwerbsausfall GesIZ?nTlast Break-even IVlI)zlsoeLr.n FéBll: d

1970 n. b. n. b. n. b. n. b. n. b. n. v. 79

1971 n. b. n. b. n. b. n. b. n. b. n. v. 84

1972 n. b. n. b. n. b. n. b. n. b. n. v. 39

1973 n. b. n. b. n. b. n. b. n. b. n. v. 37

1974 169.121 169.121 42.401 473.358 15.240 n.v. n.v.
1975 162.138 162.138 40.650 453.814 14.611 n.v. n.v.
1976 162.770 162.770 40.808 455.582 14.668 n.v. n.v.
1977 157.233 157.233 39.420 440.085 14.169 n.v. n.v.
1978 155.646 155.646 39.023 435.644 14.026 n.v. n.v.
1979 157.136 157.136 39.396 439.813 14.160 n.v. n.v.
1980 167.577 167.577 42.014 469.038 15.101 n.v. n.v.
1981 168.630 168.630 42278 471.986 15.196 n.v. n.v.
1982 167.717 167.717 42.049 469.428 15.114 n.v. n.v.
1983 160.428 160.428 40.221 449.027 14.457 n.v. n.v.
1984 157.722 157.722 39.543 441.455 14.213 n.v. n.v.
1985 158.262 158.262 39.678 442.965 14.262 n.v. n.v.
1986 169.010 169.010 42373 473.048 15.230 n.v. n.v.
1987 173.343 173.343 43.459 485.175 15.621 n.v. n.v.
1988 182.860 182.860 45.845 511.813 16.478 n.v. n.v.
1989 184.015 184.015 46.135 515.046 16.582 n.v. n.v.

,Falle / BE* ist der Quotient aus beobachteten Masernfillen und standardisiertem IFBA-Break-even.
Werte iiber 1 bedeuten, dass die beobachtete Jahresfallzahl den normierten Belastungs-Break-even
iibersteigt; Werte unter 1 bedeuten, dass sie darunter liegt. Das ist ein GroBenvergleich, keine
Kausalitédtsaussage iiber verhinderte Fille.

16.6 Deutschland 1990-2000: Ubergang zur bundesweiten Zwei-Dosen-Strategie

1990 wird als Ubergangsjahr nicht mit einer einheitlichen programmbezogenen Exposition belegt. Ab
1991 gilt die bundesweite Zwei-Dosen-MMR-Empfehlung. Dadurch verdoppelt sich die potenzielle
Dosisexposition gegeniiber einer Ein-Dosis-Betrachtung derselben Geburtskohorte.
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A. Jahrlich neu berechnete Impfexposition und erwartete Impfereignisse

schwer sys. /

Geburten |Dosen pot. Expo. Fieber Hochfieber* SAE* lebenslang*
1990 905.675 — n. b. n. b. n. b. n. b. n. b.
1991 830.019 2 1.660.038 224.105 39.160 3.959/522 16,60
1992 809.114 2 1.618.228 218.461 38.174 3.859/508 16,18
1993 798.447 2 1.596.894 215.581 37.671 3.809 /502 15,97
1994 769.603 2 1.539.206 207.793 36.310 3.671/484 15,39
1995 765.221 2 1.530.442 206.610 36.103 3.650/481 15,30
1996 796.013 2 1.592.026 214.924 37.556 3.797 /500 15,92
1997 812.173 2 1.624.346 219.287 38.318 3.874/510 16,24
1998 785.034 2 1.570.068 211.959 37.038 3.745/493 15,70
1999 770.744 2 1.541.488 208.101 36.364 3.676 /484 15,41
2000 766.999 2 1.533.998 207.090 36.187 3.659 /482 15,34

* Hochfieber, schwere systemische Ereignisse/SAE und lebenslange Schiden sind standardisierte heutige
IFBA-Sensitivititen. ,,schwer sys. / SAE® zeigt zwei iliberlappende Ereigniskategorien und darf nicht
addiert werden. ,,lebenslang* basiert auf 1 : 100.000 Expositionen und ist keine beobachtete historische
Rate.

B. Daraus resultierende Belastung und Vergleich mit der beobachteten Masernlast

IFBA-
Gesamtlast

Masern Félle /

Break-even beob. BE

Fiebertage

Betreuung Erwerbsausfall

1990 n. b. n. b. n. b. n. b. n. b. —
1991 448.210 448.210 112.372 1254511 |40.390 n.v.
1992 436.922 436.922 109.542 1222915 |39.373 n.v.
1993 431.161 431.161 108.098 1.206.793  |38.854 n.v
1994 415.586 415.586 104.193 1.163.197  |37.450 n.v.
1995 413.219 413.219 103.599 1.156.574  |37.237 n.v.
1996 429.847 429.847 107.768 1.203.114 |38.735 n.v.
1997 438.573 438.573 109.956 1.227.539  |39.522 n.v.
1998 423918 423918 106.282 1.186.520  |38.201 n.v.
1999 416.202 416.202 104.347 1.164.922  |37.506 n.v.
2000 414.179 414.179 103.840 1.159.261  |37.323 n.v.

,Falle / BE* ist der Quotient aus beobachteten Masernfillen und standardisiertem IFBA-Break-even.
Werte iiber 1 bedeuten, dass die beobachtete Jahresfallzahl den normierten Belastungs-Break-even
iibersteigt; Werte unter 1 bedeuten, dass sie darunter liegt. Das ist ein GroBenvergleich, keine
Kausalitdtsaussage iiber verhinderte Fille.
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16.7 Deutschland 2001-2025: vollstandige moderne Meldereihe

Seit 2001 liegen bundesweit vergleichbare Masernmeldedaten vor. Die Tabelle stellt deshalb fiir jedes
Jahr die auf die Geburtskohorte skalierte heutige IFBA-Impfbelastung der tatsidchlich gemeldeten
Jahresfallzahl gegeniiber.

A. Jahrlich neu berechnete Impfexposition und erwartete Impfereignisse

schwer sys. /

Geburten |Dosen pot. Expo. Fieber Hochfieber* SAE* lebenslang*
2001 734.475 2 1.468.950 198.308 34.653 3.503 /462 14,69
2002 719.250 2 1.438.500 194.198 33.934 3.431/452 14,39
2003 706.721 2 1.413.442 190.815 33.343 3.371/444 14,13
2004 705.622 2 1.411.244 190.518 33.291 3.366 /443 14,11
2005 685.795 2 1.371.590 185.165 32.356 3.271/431 13,72
2006 672.724 2 1.345.448 181.635 31.739 3.209/423 13,45
2007 684.862 2 1.369.724 184.913 32.312 3.267/430 13,70
2008 682.514 2 1.365.028 184.279 32.201 3.256 /429 13,65
2009 665.126 2 1.330.252 179.584 31.381 3.173 /418 13,30
2010 677.947 2 1.355.894 183.046 31.986 3.234 /426 13,56
2011 662.685 2 1.325.370 178.925 31.265 3.161/416 13,25
2012 673.544 2 1.347.088 181.857 31.778 3.213/423 13,47
2013 682.069 2 1.364.138 184.159 32.180 3.253/429 13,64
2014 714.927 2 1.429.854 193.030 33.730 3.410/ 449 14,30
2015 737.575 2 1.475.150 199.145 34.799 3.518/463 14,75
2016 792.141 2 1.584.282 213.878 37.373 3.779 /498 15,84
2017 784.901 2 1.569.802 211.923 37.032 3.744 /493 15,70
2018 787.523 2 1.575.046 212.631 37.155 3.756 /495 15,75
2019 778.090 2 1.556.180 210.084 36.710 3.711/489 15,56
2020 773.144 2 1.546.288 208.749 36.477 3.688 /486 15,46
2021 795.492 2 1.590.984 214.783 37.531 3.794 /500 15,91
2022 738.819 2 1.477.638 199.481 34.857 3.524 /464 14,78
2023 692.989 2 1.385.978 187.107 32.695 3.306/435 13,86
2024 677.117 2 1.354.234 182.822 31.946 3.230/425 13,54
2025 654.241 2 1.308.482 176.645 30.867 3.121/411 13,08

* Hochfieber, schwere systemische Ereignisse/SAE und lebenslange Schéden sind standardisierte heutige
IFBA-Sensitivititen. ,,schwer sys. / SAE® zeigt zwei iliberlappende Ereigniskategorien und darf nicht
addiert werden. ,,lebenslang* basiert auf 1 : 100.000 Expositionen und ist keine beobachtete historische
Rate.

Freiheitskanzlei | Impffolgenabschidtzung Masern



FREIHEITSKANZLEI - IMPFFOLGENABSCHATZUNG MASERN

B. Daraus resultierende Belastung und Vergleich mit der beobachteten Masernlast

Fiebertage | Betreuung Erwerbsausfall Ges"::nli-last Break-even Nlljzsof.n FéBll: /
2001 396.616 396.616 99.437 1.110.104  |35.741 6.037 0,169
2002 388.395 388.395 97.376 1.087.092  |35.000 4.656  [0,133
2003 381.629 381.629 95.679 1.068.156  |34.390 777 0,023
2004 381.036 381.036 95.531 1.066.495  |34.337 123 0,004
2005 370.329 370.329 92.846 1.036.528  |33.372 781 0,023
2006 363.271 363.271 91.077 1.016.772  |32.736 2.308 0,071
2007 369.825 369.825 92.720 1.035.118  |33.326 566 0,017
2008 368.558 368.558 92.402 1.031.569 |33.212 912 0,027
2009 359.168 359.168 90.048 1.005.288  |32.366 574 0,018
2010 366.091 366.091 91.784 1.024.666  |32.990 780 0,024
2011 357.850 357.850 89.718 1.001.599  |32.247 1.608 0,050
2012 363.714 363.714 91.188 1.018.011  |32.776 165 0,005
2013 368.317 368.317 92.342 1.030.896  |33.190 1.769  [0,053
2014 386.061 386.061 96.790 1.080.559  |34.789 442 0,013
2015 398.290 398.290 99.857 1.114.789  |35.891 2.466 0,069
2016 427.756 427.756 107.244 1.197.262  |38.547 327 0,008
2017 423.847 423.847 106.264 1.186.319  |38.194 926 0,024
2018 425262 425262 106.619 1.190.282  |38.322 545 0,014
2019 420.169 420.169 105.342 1.176.025  |37.863 516 0,014
2020 417.498 417.498 104.672 1.168.549  |37.622 76 0,002
2021 429.566 429.566 107.698 1.202.326  |38.710 10 0,000
2022 398.962 398.962 100.025 1.116.670  |35.952 15 0,000
2023 374214 374214 93.820 1.047.401  |33.722 79 0,002
2024 365.643 365.643 91.671 1.023.412  |32.950 645 0,020
2025 353.290 353.290 88.574 988.836 31.836 234 0,007

,Félle / BE* ist der Quotient aus beobachteten Masernféllen und standardisiertem IFBA-Break-even.
Werte iiber 1 bedeuten, dass die beobachtete Jahresfallzahl den normierten Belastungs-Break-even
iibersteigt; Werte unter 1 bedeuten, dass sie darunter liegt. Das ist ein GroBenvergleich, keine
Kausalitédtsaussage iiber verhinderte Fille.
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16.8 Was die Neuberechnung gegenuber einem festen 800.000-Dosen-Wert
verandert

. . . Break-
Jahr/Gebiet Expo. Fieber Fiebertage Erwerbsausfall lebenslang* even Masern
DDR 1970 236.929 31.985 63.971 16.038 2,37 5.765 29.193
DDR 1980 245.132 33.093 66.186 16.594 2,45 5.964 28.745
DDR 1986 444.538 60.013 120.025 30.092 4,45 10.816 199
BRD 1974 626.373 84.560 169.121 42.401 6,26 15.240 n. v.
Deultf)ghlland 1.660.038 | 224.105 448210 112.372 16,60 40.390 nv.
De“;f)cohlland 1.468.950 | 198.308 396.616 99.437 14,69 35.741 6.037
De“;f)czhsland 1.308.482 | 176.645 353.290 88.574 13,08 31.836 234

Der GroBenunterschied ist erheblich. Die 800.000-Dosen-Standardrechnung mit 108.000 erwarteten
Fieberereignissen lésst sich nicht unveridndert auf jedes historische Jahr {ibertragen. DDR 1970 ergeben
236.929 potenzielle Expositionen etwa 31.985 Fieberereignisse und rund 2,37 lebenslange Félle in der
zentralen Sensitivitét. Fiir Deutschland 1991 ergeben zwei Dosen bei 830.019 Geburten bereits 1.660.038
potenzielle Expositionen, rund 224.105 Fieberereignisse und 16,60 lebenslange Fille in derselben
Sensitivitit. 2025 sinkt die Geburtskohorte auf 654.241, dennoch ergeben zwei Dosen noch 1.308.482
potenzielle Expositionen, rund 176.645 Fieberereignisse und 13,08 lebenslange Sensitivitétsfélle. Der
jéhrliche IFBA-Break-even bewegt sich deshalb mit Kohortengréf3e und Dosiszahl.

16.9 Nutzen- und Schadenseite mussen pro Jahr dieselbe BezugsgroBe haben

Auf der Schadenseite wird die potenzielle Expositionszahl des jeweiligen Jahres verwendet. Auf der
Nutzenseite diirfen ihr nicht einfach alle im selben Jahr beobachteten Masernfille als ,,verhindert*
zugerechnet werden. Die beobachtete Fallzahl zeigt nur die tatséchlich eingetretene Krankheitslast unter
dem damaligen Impfregime. Fiir eine vollstindige kausale Nutzenrechnung miisste zusdtzlich geschitzt
werden, wie viele Fille ohne das jeweilige Impfregime aufgetreten wéren. Der historische IFBA-
Benchmark beantwortet deshalb zunéchst die robustere Frage: Wie gro3 miisste die tatsdchlich
verhinderte Masern-Gesamtbelastung mindestens sein, um die auf die jeweilige Impfpopulation skalierte
Gesamtbelastung der Impfstrategie auszugleichen?

16.11 Klartextbilanz: In welchen Jahren lag die Krankheitslast uber oder unter dem
IFBA-Break-even?

Fiir diesen Unterabschnitt wird bewusst ein einfacher retrospektiver GroBBenvergleich verwendet: Die
tatsdchlich beobachtete Masernfallzahl eines Jahres wird dem fiir dieselbe Geburtskohorte und das
jeweilige Dosisregime berechneten IFBA-Belastungs-Break-even gegeniibergestellt. Liegt die Fallzahl
iiber dem Break-even, befand sich die beobachtete Krankheitslast zumindest in einer Grof3enordnung, in
der die damalige Praventionsstrategie nach dem heutigen standardisierten IFBA-Mafstab ein
ausreichendes Nutzenpotenzial gehabt hétte. Liegt sie darunter, war die tatsdchlich beobachtete
Krankheitslast kleiner als die modellierte Belastungsschwelle der Impfstrategie. Dieser Vergleich ist
bewusst anschaulich; er ist keine kausale Nettowirkungsrechnung, weil die Zahl der ohne Impfung
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zusitzlich aufgetretenen beziehungsweise durch die Impfung tatsdchlich verhinderten Félle historisch
nicht direkt beobachtbar ist.

DDR 1970-1989

Fiir die DDR liegt die beobachtete Masernfallzahl in vier der zwanzig betrachteten Jahre iiber dem nun
symmetrisch berechneten IFBA-Break-even. 1970 wurden 29.193 Masernfille gemeldet; der auf 236.929
potenzielle Ein-Dosis-Expositionen skalierte Break-even betrdgt rund 5.765 Masern-
Gesamtbelastungsdquivalente. Die beobachtete Fallzahl lag damit beim rund 5,06-Fachen der Schwelle.
1980 standen 28.745 gemeldete Fille einem Break-even von rund 5.964 gegeniiber, 1983 waren es 9.798
Fille gegeniiber rund 5.687 und 1984 11.759 gegeniiber rund 5.551. In diesen vier Jahren lag die
beobachtete Krankheitslast oberhalb der modellierten Belastungsschwelle.

In den iibrigen sechzehn DDR-Jahren lag die beobachtete Masernfallzahl unter dem symmetrischen
IFBA-Break-even. Besonders deutlich wird der Abstand nach Einfithrung der generellen zweiten Dosis
1986: 1986 standen 199 beobachtete Fille einem Break-even von rund 10.816 gegeniiber, 1987 waren es
189 zu 10.995, 1988 17 zu 10.498 und 1989 45 zu 9.680. Im rein deskriptiven IFBA-Grofenvergleich
liegt die Impfbelastungsschwelle damit in diesen Jahren weiterhin um Grofenordnungen iiber der
tatsdchlich beobachteten Masernlast.

Bundesrepublik 1970-1989

Fiir die alte Bundesrepublik l4sst sich dieselbe Ja/Nein-Zuordnung nicht serids fiir jedes Jahr vornehmen.
Ab 1974 kann die potenzielle Impfexposition aus Geburtskohorte und Ein-Dosis-Empfehlung modelliert
werden; der symmetrische standardisierte IFBA-Break-even liegt dabei grob zwischen rund 14.000 und
16.600 Masern-Gesamtbelastungsdquivalenten pro Jahr. Es fehlt jedoch eine mit der DDR vergleichbare
vollstdndige bundesweite Jahresreihe der Masernerkrankungen. Die vorhandenen Todesfallzahlen
ersetzen diese fehlende Erkrankungszahl nicht. Deshalb 14sst sich fiir 1974-1989 aus den derzeit
verwendeten Daten nicht belastbar sagen, in welchem einzelnen Jahr die Krankheitslast oberhalb oder
unterhalb des IFBA-Break-even lag. Eine Behauptung, die Impfung habe in der alten Bundesrepublik in
jedem Jahr mehr oder weniger Belastung als Nutzen erzeugt, wire auf dieser Datengrundlage nicht
belegt.

Vereinigtes Deutschland seit 1991

Fiir die Jahre 1991-2000 gilt zunéchst dieselbe Einschrinkung: Die Zwei-Dosen-Empfehlung ermoglicht
zwar eine jahrliche Skalierung der Impfexposition und des IFBA-Break-even, die derzeit zugrunde
gelegte Datensammlung enthélt aber noch keine gleichartige vollstindige bundesweite Erkrankungsreihe
fiir diese Jahre. Eine jahresgenaue Nutzen-Schaden-Zuordnung ist deshalb auch hier nicht mdglich. Ab
2001 andert sich die Datenlage. Fiir 2001-2025 liegt eine bundesweit vergleichbare Meldereihe vor. In
keinem einzigen dieser 25 Jahre erreichte die beobachtete Masernfallzahl den jeweiligen symmetrischen
standardisierten IFBA-Break-even. Am néchsten kam 2001: 6.037 gemeldete Fille standen einem Break-
even von rund 35.741 gegeniiber, also rund 16,9 % der Schwelle. 2002 waren es 4.656 zu 35.000
beziehungsweise 13,3 %. 2015, das starkste spétere Ausbruchsjahr, lag mit 2.466 Fillen bei rund 6,9 %
des Break-even von 35.891. 2024 standen 645 Fille rund 32.950 gegeniiber, 2025 234 Fille rund 31.836.
Im standardisierten historischen Gréenvergleich liegt damit die modellierte Impfbelastungsschwelle seit
2001 durchgingig iiber der tatsdchlich beobachteten jahrlichen Masernlast.
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Was darf daraus gesagt werden?

Wenn ,,mehr Nutzen als Belastung® in diesem Unterkapitel ausdriicklich als ,,beobachtete Masernfallzahl
liegt iber dem IFBA-Break-even* definiert wird, ergibt sich ein klares Bild: DDR 1970, 1980, 1983 und
1984 liegen auf der Nutzenseite des vereinfachten Benchmarks; die {ibrigen sechzehn DDR-Jahre liegen
auf der Belastungsseite. Fiir die alte Bundesrepublik 1974—1989 und fiir das vereinigte Deutschland
1991-2000 ist eine solche Einordnung mangels vergleichbarer vollstdndiger Erkrankungszahlen nicht
moglich.

Fiir 2001-2025 liegt jedes einzelne Jahr auf der Belastungsseite des standardisierten Benchmarks.
Streng kausal darf daraus jedoch nicht formuliert werden, in diesen Jahren sei ,,tatsdchlich mehr Schaden
als Nutzen* entstanden. Der Nutzen einer Impfung besteht nicht in den Erkrankungen, die trotz
Impfprogramm beobachtet wurden, sondern in den Erkrankungen und schweren Folgen, die ohne die
Impfstrategie zusétzlich aufgetreten wiren und durch sie verhindert wurden. Diese kontrafaktische Zahl
ist nicht direkt beobachtbar. Die historische IFBA zeigt daher etwas priziseres: wie grof3 der erforderliche
Praventionseffekt in jedem Jahr mindestens hétte sein miissen, damit die modellierte Impfbelastung
ausgeglichen wird, und wie weit die tatsédchlich beobachtete Krankheitslast von dieser Schwelle entfernt
lag.

Der auffalligste historische Befund ist damit: In der DDR erreichte beziehungsweise {iberschritt die
beobachtete Masernlast die heutige symmetrisch standardisierte IFBA-Schwelle in vier Jahren, darunter
zwei ausgeprigte Epidemiejahre. Seit Beginn der modernen bundesweiten Meldestatistik 2001 wurde die
Schwelle in keinem Jahr erreicht. Ob die Impfstrategie dennoch netto vorteilhaft war, entscheidet sich
folglich an der kontrafaktischen Frage, wie viele zusitzliche Masernfille und schwere Verlaufe ohne
Impfung tatséchlich zu erwarten gewesen wiren.

Kernaussage der Riickrechnung

Der Belastungs-Break-even ist keine feste Zahl. Er steigt und fallt mit der Zahl der
Impfexpositionen. In kleineren DDR-Ein-Dosis-Kohorten lag der heutige standardisierte IFBA-
Break-even meist bei rund 4.400 bis 6.000 Masern-Gesamtbelastungsaquivalenten; mit
EinfUhrung der zweiten Dosis verdoppelte er sich ndherungsweise. In der groBeren Bundesrepublik
lag der Ein-Dosis-Benchmark ab 1974 grob bei rund 14.000 bis 16.600. Seit der bundesweiten
Zwei-Dosen-Empfehlung 1991 liegt der auf die jeweilige Geburtskohorte skalierte symmetrische
Benchmark typischerweise zwischen rund 32.000 und 40.400 Masern-
Gesamtbelastungsaquivalenten. Damit wird sichtbar, warum eine historische Folgenabschatzung
zwingend jahrlich neu rechnen muss statt mit einem festen 800.000-Dosen-Wert zu arbeiten.
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17. Vom historischen Impferfolg zum Grenznutzen der zweiten
Dosis - Kausalanalyse unter Berucksichtigung von
Durchbruchserkrankungen und Transmission Geimpfter

17.1 Die historische Riickrechnung beantwortet noch nicht die Kausalfrage

Die historische Riickrechnung des vorangegangenen Kapitels zeigt, wie gro3 die durch eine Impfstrategie
tatsachlich verhinderte Krankheitslast mindestens sein miisste, damit ihr standardisierter IFBA-
Belastungs-Break-even erreicht wird. Sie beantwortet jedoch bewusst nicht die kontrafaktische Frage, wie
viele Masernerkrankungen ohne die jeweilige Impfstrategie tatsdchlich zusitzlich aufgetreten wéren.
Genau diese Frage ist fiir eine kausale Nutzenbewertung entscheidend. Die bisherige Analyse trennt diese
Ebenen bereits ausdriicklich: Die beobachtete Fallzahl zeigt nur die unter dem jeweiligen Impfregime
eingetretene Krankheitslast; fiir eine vollstdndige kausale Nutzenrechnung miisste zusitzlich geschétzt
werden, wie viele Fille ohne dieses Impfregime aufgetreten wiren.

Fiir diese Kausalfrage miissen drei verschiedene Effekte voneinander getrennt werden. Erstens ist zu
fragen, welchen historischen Grundeffekt die Einfilhrung der Masernimpfung insgesamt hatte. Zweitens
muss davon der zusitzliche Nutzen der zweiten Dosis abgegrenzt werden. Drittens ist nochmals gesondert
zu priifen, welchen zusétzlichen Effekt spétere staatliche Interventionen wie die gesetzliche
Nachweispflicht erzeugen. Der historische Erfolg der Masernimpfung insgesamt darf nicht automatisch
jeder spdter hinzugekommenen Dosis oder regulatorischen Verschiarfung zugerechnet werden.

Hinzu kommt nun eine weitere methodische Differenzierung. Eine Impfung veridndert die
Maserntransmission nicht nach einem simplen bindren Schema ,,libertragungsfahig® oder ,,nicht
iibertragungsfahig®. Geimpfte Personen konnen trotz Impfung an Masern erkranken und das Virus in
seltenen Féllen weitergeben. Damit muss eine vollstindige Grenznutzenanalyse nicht nur die
Wahrscheinlichkeit einer Erkrankung nach Impfung, sondern auch die verbleibende
Transmissionsfihigkeit von Durchbruchsfillen beriicksichtigen.

17.2 Sterblichkeit und Erkrankungshaufigkeit sind zwei verschiedene
historische Entwicklungen

Die historische Entwicklung der Maserntodesfille muss zunéchst von der Entwicklung der
Erkrankungshéufigkeit getrennt werden. Die Masernsterblichkeit ging in Deutschland bereits lange vor
Einflihrung der allgemeinen Masernimpfung erheblich zuriick. Dieser Riickgang kann zeitlich nicht
iiberwiegend durch das spiter etablierte Impfprogramm verursacht worden sein. Verbesserungen der
medizinischen Versorgung, der allgemeinen Lebensbedingungen und der Behandlung von
Komplikationen miissen daher einen wesentlichen Anteil an der Verringerung der Mortalitdt gehabt
haben.

Daraus folgt jedoch nicht, dass die Masernerkrankung selbst bereits im gleichen Mal3e verschwand. Fiir
die alte Bundesrepublik steht fiir die 1950er und 1960er Jahre keine durchgehend vergleichbare nationale
Erkrankungsreihe zur Verfligung. Die DDR-Daten zeigen dagegen noch in den 1960er Jahren
ausgeprigte Epidemiewellen mit Zehntausenden Erkrankungen. Die Erkrankungshiufigkeit befand sich
somit vor Beginn des Impfprogramms nicht einfach in einem gleichméBigen linearen Riickgang gegen
Null.
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Die historische Entwicklung legt deshalb zwei getrennte Prozesse nahe. Die Letalitit der Masern sank
erheblich bereits vor Einfiihrung der allgemeinen Impfprogramme. Die Erkrankung selbst blieb
dagegen weiterhin sehr verbreitet. Ein Riickgang der Mortalitdt darf deshalb nicht als Beleg dafiir
verwendet werden, dass auch die Inzidenz bereits ohne Impfung verschwunden wére. Umgekehrt darf der
spétere Riickgang der Erkrankungen nicht vollstindig Verbesserungen der medizinischen Versorgung
zugeschrieben werden.

17.3 Der Grundeffekt der ersten Masernimpfung ist plausibel

Nach Einfiihrung des systematischen Masernimpfprogramms in der DDR ab 1970 zeigt die
Erkrankungsreihe einen deutlichen Strukturbruch. Zuvor lagen die gemeldeten Fallzahlen iiber Jahre in
hohen filinfstelligen Bereichen; anschliefend gingen sie innerhalb kurzer Zeit erheblich zuriick. Dieser
Vorher-nachher-Vergleich allein wére noch kein vollstandiger Kausalbeweis, stimmt aber mit den
unabhingigen Wirksamkeitsdaten der Masernimpfung iiberein.

Das RKI nennt fiir eine einmalige Masernimpfung einen Schutz von ungeféhr 92 Prozent und fiir zwei
Dosen etwa 98 bis 99 Prozent. Die US-amerikanischen CDC geben aktuell Gréenordnungen von rund
93 Prozent nach einer und 97 Prozent nach zwei Dosen an.

Damit besteht eine substanzielle Evidenz dafiir, dass die Masernimpfung einen erheblichen kausalen
Anteil am Riickgang der Erkrankungshdufigkeit besitzt. Die Impffolgenabschitzung muss diesen
Grundeffekt nicht bestreiten. Entscheidend ist vielmehr, dass aus dem historischen Erfolg der ersten
Impfung nicht automatisch folgt, dass jede zusétzliche Dosis denselben oder auch nur einen ausreichend
grof3en zusétzlichen Nutzen erzeugt.

Die richtige Anschlussfrage lautet daher:

Welchen zusitzlichen Nutzen erzeugt die zweite Dosis gegeniiber einer bereits weit verbreiteten
ersten Dosis?

17.4 Der Zeitraum 1998 bis 2010 als naturliche Grenznutzenphase

Fiir diese Frage ist der Zeitraum von 1998 bis 2010 besonders aufschlussreich. Die erste Masernimpfung
war damals bereits weit verbreitet, wihrend die zweite Dosis innerhalb relativ kurzer Zeit von einer
Minderheitenanwendung zur nahezu flichendeckenden Intervention wurde.

1998 waren bei den Schuleingangsuntersuchungen 88,7 Prozent der Kinder mindestens einmal, aber nur
14,7 Prozent zweimal gegen Masern geimpft. 2001 lag die Erstimpfquote bei 91,4 Prozent und die
Zweitimpfquote bei 25,9 Prozent. 2003 erreichte MCV?2 bereits 50,9 Prozent, 2005 76,6 Prozent, 2007
88,4 Prozent und 2010 rund 91,5 Prozent. Die Erstimpfquote stieg im selben Zeitraum wesentlich
weniger stark.

Damit verdndert sich in dieser Phase vor allem eine Variable: die Verbreitung der zweiten Dosis. Genau
deshalb eignet sich dieser Zeitraum besonders gut zur Untersuchung ihres zusétzlichen

populationsbezogenen Grenznutzens.

Ab 2001 steht auBerdem eine bundesweit vergleichbare Masernmeldereihe zur Verfligung. Die im
vorliegenden Bericht verwendete historische Reihe zeigt 6.037 Félle im Jahr 2001, 4.656 im Jahr 2002,
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777 im Jahr 2003, 123 im Jahr 2004, 781 im Jahr 2005, 2.308 im Jahr 2006, 566 im Jahr 2007, 912 im
Jahr 2008, 574 im Jahr 2009 und 780 im Jahr 2010.

Die ersten Jahre zeigen zunéchst einen starken gemeinsamen Trend: Die Zweitimpfquote steigt, die
gemeldeten Fallzahlen fallen. In der spéteren Phase setzt sich dieses einfache Verhiltnis jedoch nicht fort.
Obwohl MCV?2 von rund 51 Prozent 2003 auf iiber 90 Prozent 2010 steigt, bleiben die Fallzahlen von
erheblichen Ausbruchsschwankungen gepragt.

Daraus darf nicht geschlossen werden, dass die zweite Dosis wirkungslos sei. Der Befund zeigt aber, dass
sich die GroBe ihres zusétzlichen populationsbezogenen Nutzens nicht einfach aus einer linearen
nationalen Zeitreihe ablesen ldsst.

17.5 Die neue Evidenz: Geimpfte konnen Masern weiter tibertragen

Fiir die Bewertung der zweiten Dosis ist eine 2026 verdffentlichte systematische Ubersichtsarbeit
besonders bedeutsam. Die Autoren untersuchten gezielt die Frage, ob Personen, die bereits eine oder
mehrere Dosen eines masernhaltigen Impfstoffes erhalten hatten und dennoch an Masern erkrankten, das
Virus weitergeben konnen.

Insgesamt wurden 33 Untersuchungen eingeschlossen. Unter 890 geimpften Personen mit Masern
waren 70 dokumentierte Ubertriger, entsprechend 7,9 Prozent der in den eingeschlossenen Berichten
erfassten geimpften Masernfille. Diese 70 Personen verursachten 237 direkte Sekundiirfille. In den
Untersuchungen, in denen auch nachfolgende Infektionsgenerationen nachvollzogen werden konnten,
lieBen sich insgesamt 812 Masernfille auf Ubertragungsketten zuriickfiihren, die von einem
geimpften Masernfall ausgingen. Von den 70 dokumentierten Ubertriigern hatten 22 mindestens zwei
Dosen eines masernhaltigen Impfstoffs erhalten.

Dieser Befund ist fiir die Modellierung wichtig, darf jedoch nicht falsch interpretiert werden. Die 7,9
Prozent sind keine populationsbezogene Wahrscheinlichkeit dafiir, dass 7,9 Prozent aller Geimpften
Masern verbreiten. Untersucht wurden bereits erkrankte geimpfte Personen aus iiberwiegend
ausbruchsbasierten Berichten. Zudem weist selbst die Primérpublikation darauf hin, dass die Ubertragung
durch geimpfte Masernfille insgesamt relativ selten ist.

Die neue Evidenz widerlegt also nicht die Schutzwirkung der Impfung. Sie widerlegt aber ein zu stark
vereinfachtes Modell, in dem geimpfte Personen epidemiologisch vollstindig aus der Ubertragungskette
entfernt werden.

17.6 Primares und sekundares Impfversagen miissen getrennt werden

Bei einer Durchbruchserkrankung sind zwei unterschiedliche Mechanismen zu unterscheiden. Beim
priméren Impfversagen entsteht nach der Impfung keine ausreichende Immunitét. Wird eine solche
Person spéter exponiert, kann sie ein weitgehend typisches Masernbild entwickeln und das Virus
weitergeben.

Beim sekundiren Impfversagen bestand zundchst Immunitit, die spiter unvollstindig beziehungsweise

unzureichend wird. Solche Fille verlaufen hiufig milder, weisen geringere Viruslasten auf und sind im
Durchschnitt weniger infektis.
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Das RKI beschreibt genau diese Unterscheidung. Eine Ubertragung durch geimpfte Erkrankte ist
moglich, kommt insbesondere bei sekundédrem Impfversagen jedoch nur selten vor. Geimpfte Erkrankte
sollten deshalb bei der Rekonstruktion von Transmissionsketten beriicksichtigt werden.

Eine 2024 verdffentlichte systematische Ubersichtsarbeit zu sekundirem Impfversagen fand unter mehr
als 3.000 dokumentierten Expositionen sehr niedrige sekundire Angriffsraten. Das geschitzte effektive
ReproduktionsmalB fiir solche Félle lag bei etwa 0,063; die Autoren bewerteten die Transmission nach
sekunddrem Impfversagen daher als sehr selten.

Das bedeutet: Geimpft ist epidemiologisch nicht gleichbedeutend mit steril immun. Geimpft ist aber
auch nicht gleichbedeutend mit gleicher Infektiositit wie ungeimpft.

Fiir die Impffolgenabschitzung ist genau dieser Zwischenzustand relevant.
17.7 Konsequenz: Das bisherige bindre Herdenschutzmodell ist zu einfach

Eine vereinfachte Berechnung setzt hdufig voraus:
geschiitzt = nicht mehr empfinglich und nicht mehr Teil der Ubertragungskette.
Die neue Evidenz zeigt, dass diese Modellierung nur niherungsweise stimmt.
Mindestens vier Gruppen miissen unterschieden werden:
1. ungeimpfte beziehungsweise vollstindig empfingliche Personen,
2. erfolgreich geimpfte und vor Erkrankung geschiitzte Personen,
3. Personen mit primirem Impfversagen, die trotz Impfung grundsitzlich wie Empfingliche
erkranken und iibertragen konnen,
4. Personen mit sekundirem Impfversagen, die trotz vorausgegangener Immunitit erkranken

und in geringerem Umfang weiter iibertragen konnen.

Damit kann der populationsbezogene Nutzen der zweiten Dosis nicht mehr allein iiber eine statische
Gleichung ,,Impfquote x Schutzrate = immune Bevdlkerung® erfasst werden.

Fir die tatsdchliche Transmission ist vielmehr entscheidend:

Wie viele Menschen bleiben infizierbar? Wie hiaufig entwickeln sie eine iibertragungsfihige
Infektion? Und wie infektios sind sie im Vergleich zu ungeimpften Erkrankten?

Der sogenannte Gemeinschaftsschutz ist damit kein absoluter Zustand, sondern eine Reduktion von
Infektions- und Ubertragungswahrscheinlichkeiten.

17.8 Was die zweite Dosis tatsachlich verandert

Die zweite Dosis schlieBt vor allem die Immunitétsliicke nach der ersten Impfung. Wird beispielsweise
fiir die erste Dosis ein Schutz von 92 Prozent und fiir zwei Dosen ein Schutz von 98,5 Prozent angesetzt,
steigt der Anteil individuell vor Erkrankung Geschiitzter um etwa 6,5 Prozentpunkte.
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Bei einem Geburtsjahrgang von rund 654.000 Kindern entsprechen 6,5 Prozentpunkte rechnerisch etwa
42.500 zusitzlich vor Erkrankung geschiitzten Personen.

Diese Zahl ist jedoch nicht identisch mit der Zahl verhinderter Masernfille. Ein zusétzlich geschiitztes
Kind wire ohne zweite Dosis nur dann tatsachlich erkrankt, wenn es wéhrend einer empfinglichen Phase
einem infektiosen Masernfall in ausreichender Intensitdt begegnet wire.

Hinzu kommt nun die neue Erkenntnis: Selbst die Gruppe der zweimal Geimpften ist epidemiologisch
nicht vollstindig aus mdglichen Infektionsketten entfernt. Durchbruchserkrankungen sind selten, aber
mdglich. Und solche Erkrankungen kdnnen — ebenfalls selten — weitere Infektionen auslosen.

Der zusitzliche Effekt der zweiten Dosis besteht daher nicht in der vollstdndigen Entfernung von 6—7
Prozent der Bevolkerung aus jeder denkbaren Transmissionskette. Er besteht in einer starken
Verringerung der Wahrscheinlichkeit, dass diese Personen erkranken, sowie im Fall einer
Durchbruchserkrankung zusétzlich hiufig in einer geringeren Infektiositét.

Das ist epidemiologisch weiterhin relevant, aber weniger absolut als ein Modell vollstindiger steriler
Immunitit.

17.9 Die Reproduktionszahl muss daher neu interpretiert werden

Eine stark vereinfachte Herdenschutzrechnung verwendet héufig:

R_eff = R0 x Anteil Empfinglicher.

Diese Formel setzt implizit voraus, dass der restliche Bevolkerungsanteil fiir die Ubertragung vollstindig
irrelevant ist. Wenn jedoch seltene Durchbruchserkrankungen und Transmissionen Geimpfter auftreten,
ist diese Annahme nicht exakt erfiillt.

Die vollstindigere Struktur miisste mindestens zwischen den Gruppen unterscheiden:

R _eff =R0 % [S_ungeimpft + S_Impfversagen X relative Infektiositiit].

Dabei bezeichnet S geimpriden vollsténdig empfanglichen Bevolkerungsanteil und Sy pyersagenden Anteil
der Geimpften, der trotz Impfung infizierbar und gegebenenfalls libertragungsfahig bleibt. Die relative
Infektiositit geimpfter Durchbruchsfille liegt nach den vorliegenden Daten unter derjenigen typischer
ungeimpfter Masernfille, ist aber nicht null.

Damit bleibt die bisherige Aussage grundséitzlich bestehen, dass die zweite Dosis den empfanglichen Pool
stark verkleinern kann. Nicht mehr haltbar wére jedoch die Annahme, dass jede zweimal geimpfte Person

vollstindig aus dem epidemiologischen Ubertragungsprozess herausfillt.

Gerade fiir Modelle nahe der kritischen Schwelle R.;; = 1kann eine solche Differenz relevant sein.
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17.10 Was aus der neuen Studie nicht folgt

Die neue Ubersichtsarbeit darf nicht als Beleg dafiir verstanden werden, dass Impfungen Masern nicht
verhindern oder dass Geimpfte genauso héufig iibertragen wie Ungeimpfte.

Das Gegenteil ist durch die verfiigbaren Daten wahrscheinlicher. Die CDC stellt ausdriicklich fest, dass
Personen mit vorausgegangener Masernimpfung, die dennoch erkranken, seltener schwere Verlaufe
entwickeln und weniger wahrscheinlich weiteriibertragen. Die 2024er systematische Analyse zu
sekundirem Impfversagen fand ebenfalls sehr niedrige Transmissionsraten.

Die entscheidende neue Erkenntnis lautet deshalb priziser:

Die Masernimpfung reduziert die Wahrscheinlichkeit von Erkrankung und Transmission stark,
erzeugt aber keine absolute sterile Immunitit bei jeder geimpften Person.
Durchbruchserkrankungen einschliellich Weiteriibertragungen sind dokumentiert und miissen bei
populationsbezogenen Grenznutzenmodellen beriicksichtigt werden.

Das ist methodisch wesentlich bedeutsamer als die plakative Aussage ,,Geimpfte verbreiten Masern®,
weil es unmittelbar zeigt, welche bisherige Modellannahme verindert werden muss.

17.11 Bedeutung fur die historische Analyse 1998-2010

Die neue Erkenntnis veridndert auch die Interpretation der steigenden Zweitimpfquote zwischen 1998 und
2010.

Bisher konnte vereinfacht argumentiert werden, dass jede zusétzliche erfolgreiche zweite Dosis den
empfinglichen Pool entsprechend verkleinert. Dieses Prinzip bleibt richtig. Allerdings ist die
Bevdlkerung danach nicht sauber in zwei Gruppen geteilt — ,,Masern konnen {ibertragen* und ,,Masern
konnen nicht {ibertragen®.

Vielmehr entsteht ein Spektrum. Die Mehrzahl der zweimal Geimpften ist vor Erkrankung geschiitzt. Ein
kleiner Anteil bleibt aufgrund priméren oder sekundédren Impfversagens empfinglich. Unter diesen
seltenen Durchbruchsfillen besteht wiederum eine reduzierte, aber reale Moglichkeit der
Weiteriibertragung.

Damit kann die hohe Zweitimpfquote die Wahrscheinlichkeit groerer Infektionsketten weiterhin
erheblich reduzieren, aber sie kann Ubertragung nicht absolut ausschlieBen. Das hilft zugleich zu
erkldren, warum in hoch geimpften Populationen weiterhin einzelne Félle und in bestimmten
Konstellationen auch Ubertragungsketten auftreten kdnnen.

Die fehlende lineare Korrelation zwischen steigender Zweitimpfquote und jéhrlich sinkender nationaler

Fallzahl ist daher weiterhin kein Beweis gegen den Nutzen der zweiten Dosis. Sie zeigt jedoch, dass reale
Masernepidemiologie deutlich komplexer ist als eine einfache Gleichung aus Impfquote und Fallzahl.
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17.12 Die entscheidende Grenznutzenfrage wird dadurch anspruchsvoller

Fiir die IFBA bedeutet die neue Evidenz, dass der Nutzen der zweiten Dosis kiinftig mindestens drei
Wirkungen enthalten muss:

Erstens den direkten Schutz: Wie viele zusitzliche Erkrankungen verhindert die zweite Dosis bei den
Geimpften selbst?

Zweitens den indirekten Schutz: Wie viele weitere Erkrankungen werden verhindert, weil weniger
Erkrankte vorhanden sind und dadurch weniger Infektionsketten entstehen?

Drittens den verbleibenden Durchbruchseffekt: Wie viele Erkrankungen und Transmissionen treten
trotz zweiter Dosis weiterhin auf?

Erst aus diesen drei GroBen ergibt sich der tatsidchliche epidemiologische Grenznutzen.

Die neue systematische Ubersichtsarbeit zeigt, dass die dritte GroBe nicht einfach mit null angesetzt
werden darf. 70 dokumentierte geimpfte Masernfille iibertrugen in den eingeschlossenen Untersuchungen
die Erkrankung auf weitere Personen; 22 dieser Ubertrdger hatten mindestens zwei Impfstoffdosen
erhalten.

Gleichzeitig zeigt die verfiigbare Evidenz, dass diese Ubertragungen relativ selten sind. Der Nutzen der
zweiten Dosis wird dadurch nicht aufgehoben, aber die Modellierung ihres Gemeinschaftsschutzeffekts
muss realistischer werden.

17.13 Verbindung mit der IFBA-Belastungsseite

Auf der Belastungsseite verdndert sich durch diese neue Erkenntnis zundchst nichts. Kapitel 10.9 zeigt fiir
den Geburtsjahrgang 2025 im Zwei-Dosen-Modell rund 1.308.482 Impfexpositionen gegeniiber 654.241
im Ein-Dosis-Szenario. Die modellierte Gesamtlast betragt rund 988.836 IFBA-Einheiten im Zwei-
Dosen-Modell und rund 390.021 Einheiten bei einer einmaligen MMR-Strategie. Die modellierte
Differenz betrégt damit rund 598.815 IFBA-Einheiten.

Diese zusitzliche Belastung muss durch den zusitzlichen Nutzen der zweiten Dosis ausgeglichen werden.

Neu ist nun lediglich, dass dieser Nutzen epidemiologisch genauer bestimmt werden muss. Ein Modell
darf weder annehmen, die zweite Dosis habe lediglich sechs bis sieben Prozentpunkte individuellen
Nutzen, noch darf es unterstellen, dass alle erfolgreich Geimpften vollstindig und dauerhaft aus jeder
Transmissionskette herausfallen.

Die reale Wirkung liegt dazwischen: sehr starke Reduktion der Erkrankungswahrscheinlichkeit,

erhebliche Verringerung der Ubertragungswahrscheinlichkeit, aber keine absolute Eliminierung beider
Risiken.
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17.14 Das korrekte Gegenmodell zur zweiten Dosis

Die endgiiltige Grenznutzenanalyse muss deshalb zwei hypothetische Bevolkerungen tiber mehrere
Geburtsjahrgiinge vergleichen.

Szenario A: hohe Erstimpfquote ohne routineméflige zweite Dosis.

Fiir jede Kohorte wird berechnet, welcher Anteil nach der ersten Dosis geschiitzt ist, welcher Anteil
aufgrund priméren Impfversagens empfinglich bleibt und wie sich dieser susceptible pool {iber die Jahre
entwickelt.

Szenario B: hohe Erstimpfquote plus tatsiachliche Zweitimpfquote.

Hier wird zusétzlich berticksichtigt, wie viele primére Impfversager durch die zweite Dosis immunisiert
werden. Gleichzeitig miissen seltene sekundire Impfversagen und die reduzierte, aber vorhandene
Transmission von Durchbruchsfillen beriicksichtigt werden.

Fiir beide Szenarien ist anschlieSend iiber mehrere Jahre zu bestimmen, wie viele Infektionen,
Hospitalisierungen, schwere Komplikationen, SSPE-Fille, Todesfdlle, Krankheitstage, Betreuungstage
und Erwerbsausfille entstehen.

Die Differenz beider Szenarien ist der tatsdchliche populationsbezogene Grenznutzen der zweiten Dosis.

Nur diese Differenz darf anschlieBend der zusétzlichen IFBA-Belastung der zweiten Dosis
gegeniibergestellt werden.

17.15 Was die neue Evidenz fiir das Konzept des Gemeinschaftsschutzes
bedeutet

Die neue Evidenz widerlegt den Gemeinschaftsschutz nicht. Sie verdndert aber eine vereinfachte
Interpretation dieses Begriffs.

Gemeinschaftsschutz bedeutet nicht, dass ab einer bestimmten Impfquote kein Geimpfter mehr infektios
werden kann. Er bedeutet vielmehr, dass in einer hinreichend immunen Population die durchschnittliche
Wahrscheinlichkeit erfolgreicher Weiteriibertragung so stark reduziert wird, dass lingerfristige
Infektionsketten immer unwahrscheinlicher werden.

Dass einzelne Durchbruchsfille selbst weitere Fille verursachen konnen, ist mit diesem Konzept
vereinbar. Entscheidend ist die durchschnittliche Reproduktionsfahigkeit der gesamten Infektionskette.

Die neue Ubersichtsarbeit ist deshalb vor allem gegen eine absolute Aussage relevant wie:
»Geimpfte konnen Masern nicht iibertragen.*

Diese Aussage ist nach der vorhandenen Evidenz falsch.

Nicht daraus folgt dagegen:

»Weil Geimpfte iibertragen konnen, gibt es keinen Gemeinschaftsschutz.*
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Auch diese Schlussfolgerung wire mit den verfiigbaren Daten nicht vereinbar.
Die sachlich korrekte Aussage liegt dazwischen:
Masernimpfungen reduzieren Erkrankungs- und Ubertragungswahrscheinlichkeit erheblich,

eliminieren sie aber nicht vollstindig. Gemeinschaftsschutz ist deshalb eine statistische Reduktion
der Ubertragungsdynamik und keine absolute Ubertragungsbarriere.

17.16 Bedeutung fir die gesetzliche Nachweispflicht

Fiir die gesetzliche Nachweispflicht ist diese Differenzierung allerdings besonders wichtig.

Eine rechtliche Pflicht kann nicht allein damit gerechtfertigt werden, dass ein geimpfter Mensch keinerlei
epidemiologisches Risiko mehr darstelle. Das ist empirisch nicht haltbar. Geimpfte Personen kdnnen bei
Impfversagen erkranken und in seltenen Fillen weiteriibertragen. Das RKI bestdtigt ausdriicklich, dass
auch geimpfte Masernfille bei Transmissionsketten beriicksichtigt werden miissen.

Damit muss die Begriindung einer Nachweispflicht probabilistisch erfolgen. Die relevante Frage lautet
nicht, ob der geimpfte Mensch jede Transmission verhindert, sondern um wie viel die gesetzlich
zusitzlich ausgeldsten Impfungen das Ubertragungsrisiko und die Krankheitslast tatsichlich reduzieren.

Fiir die Folgenabschitzung des Masernschutzgesetzes bedeutet dies:

zusitzlich durch das Gesetz ausgeloste Impfungen X tatsiichliche zusiitzliche Reduktion von
Erkrankung und Transmission

miissen gegen
zusitzliche medizinische, familiéire, gesellschaftliche und rechtliche Belastungen des Gesetzes
gestellt werden.

Der bloBe Hinweis auf einen vollstdndigen Fremdschutz geniigt dafiir nicht.
17.17 Was jetzt uber die zweite Dosis gesagt werden kann

Nach Einbeziehung der neuen Evidenz ldsst sich die zweite Dosis weder als offensichtlich iiberfliissig
noch als automatisch durch den Gesamterfolg des Impfprogramms gerechtfertigt behandeln.

Vier Aussagen sind dagegen belastbar.

Erstens erzeugt die zweite Dosis einen zusétzlichen individuellen Schutz gegeniiber einer einzelnen
Dosis.

Zweitens kann dieser zusitzliche Schutz bei einer hoch ansteckenden Krankheit populationsbezogen eine
erhebliche Wirkung besitzen, weil der empfingliche Restpool deutlich reduziert wird.

Drittens ist diese Reduktion nicht absolut. Auch nach zwei Impfungen sind Durchbruchserkrankungen
und Weiteriibertragungen dokumentiert.
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Viertens ist deshalb die tatsdchliche GroBe des zusétzlichen populationsbezogenen Nutzens nicht aus
Impfquote oder Immunititsquote allein ableitbar. Sie muss dynamisch modelliert werden.

Damit ist die zweite Dosis gerade nicht ,,im Sack®, weder in die eine noch in die andere Richtung. Die
neue Evidenz macht vielmehr deutlich, wie anspruchsvoll die korrekte Grenznutzenrechnung ist.

17.18 Vorlaufige Schlussfolgerung

Die historische und epidemiologische Analyse fiihrt zu einer préziseren Fragestellung als die bisher
iibliche Debatte iiber eine oder zwei Masernimpfungen. Der Grundnutzen der Masernimpfung insgesamt
ist durch Wirksamkeitsdaten und historische Entwicklung gut begriindbar. Der zusétzliche Nutzen der
zweiten Dosis muss davon jedoch getrennt betrachtet werden.

Die neue systematische Ubersichtsarbeit von 2026 erweitert diese Bewertung um einen wichtigen
Befund: Auch geimpfte Masernfille konnen das Virus weitergeben, einschlieSlich Personen mit
mindestens zwei vorausgegangenen Dosen. In den 33 eingeschlossenen Untersuchungen wurden 70
geimpfte Ubertriger mit 237 direkten Sekundirfillen identifiziert; insgesamt konnten in weiterverfolgten
Ketten 812 Fille auf einen geimpften Ausgangsfall zuriickgefiihrt werden.

Dieser Befund widerlegt nicht die Wirksamkeit der Impfung. Er zeigt jedoch, dass die
populationsbezogene Wirkung nicht mit einem bindren Modell ,,geimpft = nicht mehr iibertragungsfahig*
berechnet werden darf. Durchbruchserkrankungen sind selten, und geimpfte Erkrankte iibertragen im
Durchschnitt seltener als ungeimpfte Erkrankte, aber die Restwahrscheinlichkeit ist nicht null.

Damit lautet die entscheidende Grenznutzenfrage der zweiten Dosis nun genauer:

Wie viele Erkrankungen und schwere Krankheitsfolgen verhindert die zweite Dosis zusiitzlich zur
ersten Dosis — einschliefllich ihrer indirekten Wirkung auf Infektionsketten, aber unter
Beriicksichtigung fortbestehender Durchbruchserkrankungen und seltener Weiteriibertragung —
und ist dieser zusiitzliche Nutzen grof3er als die durch eine zweite flichendeckende Impfexposition
erzeugte IFBA-Gesamtbelastung?

17.19 Kontrafaktische Grenznutzenrechnung fir die zweite Dosis

Nach der historischen und epidemiologischen Analyse kann die zentrale Frage nun erstmals quantitativ
enger gefasst werden: Wie viele zusdtzliche Masernerkrankungen und schwere Krankheitsfolgen miisste
die zweite Dosis gegeniiber einer bereits bestehenden hohen Erstimpfquote tatsédchlich verhindern, damit
ihre eigene zuséitzliche [IFBA-Belastung ausgeglichen wird? Fiir diese Rechnung darf weder der gesamte
Nutzen der Masernimpfung noch der gesamte Schutz des Zwei-Dosen-Schemas der zweiten Dosis
zugerechnet werden. MaBigeblich ist ausschlieBlich die Differenz zwischen einer Population mit hoher
Ein-Dosis-Abdeckung und derselben Population mit zusétzlicher zweiter Dosis. Genau darin liegt der
Grenznutzen der zweiten Impfexposition.

Als historischer Referenzpunkt eignet sich weiterhin das Jahr 2010, weil zu diesem Zeitpunkt die
Erstimpfquote mit etwa 96,4 % bereits sehr hoch war und die Zweitimpfquote mit etwa 91,5 % ebenfalls
nahezu flachendeckend geworden war. Fiir die Wirksamkeit wird wie im bisherigen Bericht mit rund 92
% Schutz nach einer Dosis und 98-99 % nach zwei Dosen gerechnet; fiir die zentrale Rechnung wird ein
Mittelwert von 98,5 % angesetzt. Unter diesen Annahmen wéren in einer hypothetischen Ein-Dosis-
Population 96,4 % der Kinder geimpft und 92 % dieser Geimpften geschiitzt. Daraus ergibt sich ein
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geschiitzter Bevolkerungsanteil von rund 88,69 %. Umgekehrt bleiben etwa 11,31 % der Population
empfanglich.

Wird die tatsdchliche Zweitimpfquote von 91,5 % einbezogen, veridndert sich dieses Bild deutlich. 91,5 %
der Population verfiigen dann iiber den Zwei-Dosen-Schutz von modellhaft 98,5 %, weitere 4,9 % tiber
den Ein-Dosis-Schutz von 92 %. Daraus ergibt sich ein geschiitzter Anteil von rund 94,64 % und damit
ein noch empfénglicher Anteil von etwa 5,36 %. Die zweite Dosis erhoht den Schutz auf
Bevolkerungsebene damit zwar nur um knapp sechs Prozentpunkte, sie reduziert jedoch den nach der
ersten Dosis verbleibenden empfanglichen Restpool von etwa 11,3 auf etwa 5,4 %. Das entspricht einer
Verringerung dieses epidemiologisch besonders relevanten Restpools um rund 52,6 %.

Dieser Unterschied ist fiir die Bewertung der zweiten Dosis von zentraler Bedeutung. Die Aussage, die
zweite Dosis erhohe den individuellen Schutz ,,nur* um etwa 6—7 Prozentpunkte, ist mathematisch
richtig, kann aber den populationsbezogenen Effekt unterschitzen. Bei einer Infektionskrankheit mit sehr
hoher Ubertragbarkeit entscheidet nicht nur der Anteil der gesamten Bevolkerung, der zusétzlich
geschiitzt wird, sondern insbesondere die Grofe des noch verbleibenden empfanglichen Pools. Gerade
dort setzt die zweite Dosis an.

17.20 Was die Halbierung des empfanglichen Restpools fiir die
Masernubertragung bedeutet

Masern gehoren zu den infektidsesten bekannten Erkrankungen. Fiir die Basisreproduktionszahl werden
hiufig GroBenordnungen zwischen etwa 13 und 18 angegeben. In einem stark vereinfachten homogenen
Modell lésst sich die effektive Reproduktionszahl ndherungsweise als Produkt aus Basisreproduktionszahl
und Anteil der noch empfinglichen Bevolkerung darstellen. Diese Berechnung ist kein vollstandiges
epidemiologisches Modell, eignet sich aber dazu, die GroBenordnung des moglichen Effekts sichtbar zu
machen.

Bei einem empfanglichen Bevdlkerungsanteil von 11,31 % nach einer alleinigen Ein-Dosis-Strategie
ergibt sich je nach angenommener Basisreproduktionszahl eine effektive Reproduktionszahl zwischen
etwa 1,47 und 2,04. In diesem vereinfachten Modell befindet sich die Population damit deutlich in einem
Bereich, in dem sich eine eingeschleppte Infektion grundsétzlich weiterverbreiten kann. Bei einem
empfanglichen Anteil von nur noch rund 5,36 % unter der Zwei-Dosen-Konstellation sinkt die
entsprechende effektive Reproduktionszahl dagegen auf ungefihr 0,70 bis 0,97. Die zusitzliche zweite
Dosis kann die Population damit modellhaft aus einem eindeutig reproduktionsfiahigen Bereich in einen
Bereich um beziehungsweise unter der kritischen Schwelle von 1 verschieben.

Dieser Schwellencharakter ist wichtig, weil der populationsbezogene Nutzen deshalb nicht zwingend
linear verlduft. Ein Unterschied von wenigen Prozentpunkten Immunitét kann bei einer sehr ansteckenden
Krankheit weit mehr bedeuten als dieselbe Differenz bei einer weniger iibertragbaren Erkrankung. Wird
eine kritische Schwelle tiberschritten, konnen Infektionsketten hdufiger von selbst erloschen. Wird sie
unterschritten, konnen sich Einschleppungen dagegen tiber mehrere Generationen fortsetzen.

Gleichzeitig darf diese vereinfachte Rechnung nicht als exakte Beschreibung der realen deutschen
Bevdlkerung missverstanden werden. Menschen mischen sich nicht zuféllig und homogen. Impfquoten
unterscheiden sich regional, nach sozialen Gruppen und Alterskohorten. Friihere natiirliche Infektionen
tragen ebenfalls zur Immunitét bei. Importationen finden unregelmafBig statt. Gerade diese Heterogenitat
kann dazu fiihren, dass trotz hoher nationaler Impfquote lokale Ausbriiche entstehen. Der
Schwellenvergleich zeigt deshalb einen Mechanismus, nicht die exakte Zahl zukiinftiger Erkrankungen.
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17.21 Durchbruchserkrankungen und Transmission Geimpfter verandern das
Modell, beseitigen den Gemeinschaftseffekt aber nicht

Fiir eine realistische Bewertung muss zusitzlich beriicksichtigt werden, dass die Masernimpfung keine
absolute sterile Immunitit bei jeder geimpften Person erzeugt. Die neuere Evidenz zeigt, dass auch
geimpfte Personen im Falle einer Durchbruchserkrankung das Virus weitergeben kdnnen. In einer
systematischen Ubersichtsarbeit wurden unter 890 geimpften Masernfillen 70 dokumentierte Ubertriiger
beschrieben; darunter befanden sich auch Personen mit mindestens zwei vorausgegangenen Impfdosen.
Diese Ubertragungen sind damit empirisch belegt.

Fiir die Interpretation ist jedoch entscheidend, diesen Befund nicht zu {iberdehnen. Aus ihm folgt nicht,
dass Geimpfte ebenso hiufig erkranken oder ebenso hiufig libertragen wie Ungeimpfte. Untersuchungen
zu sekundirem Impfversagen zeigen vielmehr, dass solche Durchbruchsfille im Durchschnitt deutlich
seltener weiteriibertragen. Das korrekte epidemiologische Bild ist deshalb weder ,,geimpft = vollstindig
aus der Ubertragung entfernt* noch ,,geimpft = ebenso infektids wie ungeimpft®. Die Realitiit liegt
dazwischen: Die Impfung reduziert die Wahrscheinlichkeit einer Erkrankung stark und reduziert bei
vielen Durchbruchsfillen zusitzlich die Wahrscheinlichkeit der Weiteriibertragung, setzt beide Risiken
aber nicht absolut auf null.

Fiir die Impffolgenabschitzung folgt daraus, dass ein bindres Modell zu grob ist. Kiinftig miissen
mindestens ungeimpft Empfangliche, erfolgreich Geschiitzte, primére Impfversager und sekundéare
Impfversager unterschieden werden. Der populationsbezogene Zusatznutzen der zweiten Dosis besteht
dann nicht darin, eine bestimmte Zahl von Menschen vollstindig und fiir alle Zeiten aus jeder
Ubertragungskette zu entfernen. Er besteht in einer Kombination aus geringerer
Erkrankungswahrscheinlichkeit, einer kleineren Zahl potenziell infektidser Personen und einer im
Durchschnitt geringeren Transmissionswahrscheinlichkeit der verbleibenden Durchbruchsfille.

Die Erkenntnis, dass Geimpfte Masern weitergeben konnen, ist deshalb fiir die Modellierung bedeutsam,
hebt den populationsbezogenen Nutzen der zweiten Dosis aber nicht auf. Sie verhindert lediglich eine zu
absolute Beschreibung des Gemeinschaftsschutzes. Gemeinschaftsschutz bedeutet unter diesen
Voraussetzungen keine vollstindige Ubertragungsbarriere, sondern eine so starke Verringerung der
durchschnittlichen Ubertragungswahrscheinlichkeit, dass sich lingere Infektionsketten wesentlich
schwerer aufrechterhalten konnen.

17.22 Wie groB ist die zusatzliche IFBA-Belastung der zweiten Dosis?

Damit kann der epidemiologische Grenznutzen nun der Belastungsseite gegeniibergestellt werden. Hier
ist zundchst eine methodische Korrektur gegeniiber dem bisherigen 60,6-%-Szenario erforderlich. Das in
Kapitel 10.9 berechnete Ein-Dosis-Szenario veridndert gleichzeitig zwei Parameter: Es entfernt die zweite
Dosis und ersetzt den bisherigen MMR/MMRV-Mix durch eine reine MMR-Strategie. Die dort
ausgewiesene Entlastung von rund 60,6 % ist deshalb nicht vollstidndig der zweiten Dosis allein
zuzurechnen.

Fiir die isolierte Grenznutzenpriifung der zweiten Dosis muss deshalb eine engere Rechnung verwendet
werden. Im Ein-Dosis-MMR-Modell ergeben sich bei 654.241 Impfexpositionen rund 390.021 IFBA-
Einheiten. Das entspricht im Mittel etwa 0,596 IFBA-Einheiten je Exposition. Wiirde eine zweite Dosis
mit demselben MMR-Belastungsprofil an einen vollstindigen Geburtsjahrgang verabreicht, ergébe sich
eine zusitzliche Belastung von ungefihr 390.000 IFBA-Einheiten. Bei symmetrischer Gegenrechnung

Freiheitskanzlei | Impffolgenabschidtzung Masern



FREIHEITSKANZLEI - IMPFFOLGENABSCHATZUNG MASERN

mit mindestens 31,06 IFBA-Einheiten je Masernfall entspricht dies rund 12.560 zusétzlich zu
verhindernden Masernfillen.

Wird statt dieses glinstigeren MMR-Profils der bisherige gemischte zentrale IFBA-Wert verwendet, liegt
die Belastung je Exposition hoher. Bei rund 0,756 Einheiten pro Exposition ergeben sich fiir einen
vollstindigen Geburtsjahrgang etwa 494.000 zusitzliche IFBA-Einheiten. Der symmetrische Mindest-
Break-even liegt damit bei rund 15.900 zusétzlich zu verhindernden Masernfillen. Innerhalb der
Modelllogik ergibt sich fiir die flichendeckende zweite Dosis somit ein Korridor von rund 12.500 bis
16.000 zusétzlich zu verhindernden Masernfillen pro Geburtsjahrgang.

Dieser Korridor ist fiir die folgende Gegenrechnung entscheidend. Die zweite Dosis besitzt innerhalb der
IFBA nur dann eine positive Grenzbilanz, wenn sie liber direkte und indirekte Effekte zusatzliche
Masernkrankheitslast mindestens in dieser GroBBenordnung verhindert.

17.23 Wie viele zusatzlich Geschiitzte erzeugt die zweite Dosis — und wie viele
davon missten tatsachlich erkranken?

Unter den fiir die finale Rechnung verwendeten Impfquoten von 96,4 % fiir mindestens eine Dosis und
91,5 % fiir zwei Dosen reduziert die zweite Dosis den empfanglichen Pool gegeniiber der Ein-Dosis-
Konstellation um rund 38.900 Personen pro Geburtsjahrgang. Diese zusitzlich Geschiitzten sind nicht mit
ebenso vielen verhinderten Masernféllen gleichzusetzen. Ein zusétzlicher Schutz erzeugt nur dann
tatsachlich einen Praventionsnutzen, wenn die betreffende Person ohne zweite Dosis im relevanten
Betrachtungszeitraum exponiert worden und erkrankt wire.

Setzt man zunéchst ausschlieBlich den direkten Schutz an und lésst indirekte Transmissionseffekte
unberiicksichtigt, liegt der symmetrische [IFBA-Break-even bei rund 12.560 bis 15.900 zusétzlich
verhinderten Masernféllen. Bezogen auf rund 38.900 durch die zweite Dosis zusitzlich Geschiitzte
entspricht dies einer kumulativen Erkrankungswahrscheinlichkeit ohne zweite Dosis von ungeféahr 32 bis
41 %.

In Zahlen bedeutet dies: Der direkte Zusatznutzen allein erreicht den IFBA-Break-even, wenn ohne
zweite Dosis ungefahr ein Drittel bis zwei Fiinftel der zusitzlich geschiitzten Personen im relevanten
Betrachtungszeitraum tatséchlich erkranken wiirden. Diese Schwelle darf nicht mit einer jéhrlichen
Erkrankungswahrscheinlichkeit verwechselt werden. Die zweite Dosis wird im Kleinkindalter
verabreicht, wihrend der Praventionsnutzen iiber viele Jahre beziehungsweise Jahrzehnte wirken kann.

Genau an diesem Punkt wird die populationsbezogene Wirkung bedeutsam. Die zweite Dosis schiitzt
nicht nur die zusétzlich immunisierten Personen selbst. Indem sie den empfénglichen Restpool ungefdhr
halbiert, kann sie zugleich verhindern, dass einzelne Einschleppungen iiberhaupt grof3ere Infektionsketten
bilden. Dieser indirekte Effekt muss der direkten Wirkung hinzugerechnet werden.

17.24 Was ein groBerer Ausbruch in einer Ein-Dosis-Population bedeuten kénnte

Um die Grofenordnung abzuschétzen, kann in einem nichsten Schritt ein einfaches epidemisches Final-
Size-Modell verwendet werden. Bei einer Ein-Dosis-Konstellation mit rund 11,3 % Empfanglichen und
einer Basisreproduktionszahl im Bereich von 13 bis 18 kdnnte sich bei erfolgreicher Etablierung einer
groBeren Ubertragungskette ein erheblicher Teil dieses Restpools infizieren. In einem vereinfachten
homogenen SIR-Modell liegt die GréBenordnung, abhiingig von der angenommenen Ubertragbarkeit,
ungefahr zwischen etwas mehr als der Hélfte und rund vier Fiinfteln der noch empfénglichen Personen.
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Auf einen Geburtsjahrgang von etwa 654.000 Kindern iibertragen entspriache dies bei einer etablierten
groBeren Epidemie grob mehreren zehntausend Erkrankungen. Je nach Ubertragungsannahme kénnen
GroBenordnungen von rund 40.000 bis knapp 60.000 Fallen erreicht werden. Solche Werte liegen
oberhalb des fiir die zweite Dosis errechneten IFBA-Break-even von etwa 12.500 bis 16.000 zusétzlich
verhinderten Masernfillen.

Damit ergibt sich erstmals ein konkretes Szenario, in dem die zweite Dosis nach der eigenen Logik der
Impffolgenabschitzung eine positive Bilanz erreichen konnte: Wenn eine hohe Ein-Dosis-Population im
Laufe des relevanten Betrachtungszeitraums tatséchlich mindestens einen grof3eren Ausbruch erleiden
wiirde, konnte die durch die zweite Dosis zusétzlich verhinderte Krankheitslast die zusétzliche
Impfseitenbelastung erreichen oder iibersteigen.

Das bedeutet jedoch noch nicht, dass eine solche Epidemie zwangsldufig stattfindet. Eine effektive
Reproduktionszahl oberhalb von 1 bedeutet lediglich, dass eine sich selbst tragende Ubertragung
grundsétzlich moglich ist. Einzelne Einschleppungen konnen durch Zufall friih abbrechen, sie konnen in
bereits hoch immunisierte Kontaktgruppen gelangen oder durch lokale Ma3nahmen begrenzt werden. Die
entscheidende empirische Grof3e ist deshalb nicht nur die potenzielle Grof3e eines Ausbruchs, sondern die
Wabhrscheinlichkeit, mit der ein solcher Ausbruch iiber den gesamten Betrachtungszeitraum tatséchlich
eintritt.

17.25 Die entscheidende offene Variable ist nicht mehr die Wirksamkeit, sondern
die langfristige Ausbruchswahrscheinlichkeit

Nach dieser Rechnung ldsst sich die noch offene Frage wesentlich priziser formulieren. Fiir den
Grenznutzen der zweiten Dosis miissen nicht mehr abstrakt ,,sechs bis sieben Prozentpunkte zusdtzlichen
Schutz* bewertet werden. Entscheidend ist vielmehr, wie héufig eine Population mit hoher
Erstimpfquote, aber ohne routineméfige zweite Dosis im Laufe mehrerer Geburtsjahrgénge grofere
Masernausbriiche erleben wiirde.

Ist diese Wahrscheinlichkeit gering, kann die zusétzliche Impfseitenbelastung {iber lange Zeit anfallen,
ohne dass ihr eine entsprechend groBle zusétzlich verhinderte Krankheitslast gegeniibersteht. Ist die
Wabhrscheinlichkeit dagegen hoch und wiirde sich der empfangliche Restpool ohne zweite Dosis iiber
mehrere Kohorten aufbauen, kann bereits ein grof3erer Ausbruch einen erheblichen Teil dieses Pools
erfassen. In diesem Fall kann die zweite Dosis einen deutlich groBeren populationsbezogenen Nutzen
besitzen, als aus dem individuellen Schutzgewinn allein ersichtlich wire.

Fiir eine abschliefende Bewertung geniigt daher kein Ein-Jahres-Vergleich. Erforderlich ist ein
Mehrkohortenmodell. Fiir jedes Jahr muss die Zahl der neu hinzukommenden Empfénglichen bestimmt
werden. In einer Ein-Dosis-Welt ergibt sich diese Zahl aus ungeimpften Personen und priméiren
Impfversagern nach der ersten Dosis. In der Zwei-Dosen-Welt wird ein gro3er Teil dieser verbleibenden
Immunitétsliicke durch die zweite Dosis geschlossen. Gleichzeitig miissen Durchbruchserkrankungen
nach Impfung und ihre reduzierte, aber nicht vollstindig ausgeschlossene Weiteriibertragung
berticksichtigt werden.

Uber mehrere Jahre wird anschlieBend modelliert, wie sich der susceptible pool in beiden Szenarien
entwickelt, wie hdufig Masern eingeschleppt werden, mit welcher Wahrscheinlichkeit daraus grof3ere
Ubertragungsketten entstehen und wie viele Erkrankungen solche Ketten verursachen. Diese
Erkrankungen konnen mit denselben Parametern bewertet werden, die bereits auf der Krankheitsseite der
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IFBA verwendet werden: durchschnittliche Krankheitstage, Betreuung, Erwerbsausfall,
Hospitalisierungen, Pneumonien, Enzephalitis, bleibende neurologische Schiden, SSPE und Mortalitét.

Erst die Differenz zwischen beiden Szenarien bildet den tatsdchlichen populationsbezogenen Grenznutzen
der zweiten Dosis.

17.26 Vorlaufiges Ergebnis der Grenznutzenrechnung

Die bisherige Rechnung fiihrt damit zu einem differenzierten Ergebnis. Die zweite Dosis kann nicht allein
mit dem Hinweis gerechtfertigt werden, dass zwei Dosen einen Schutz von 98-99 % erreichen. Sie darf
nur ihren zusitzlichen Nutzen gegeniiber der ersten Dosis beanspruchen. Ebenso wenig kann sie jedoch
allein deshalb als geringfiigig bewertet werden, weil dieser individuelle Zusatznutzen lediglich etwa 67
Prozentpunkte betrigt. Bei Masern konnen diese wenigen Prozentpunkte den noch empfanglichen
Restpool ungefihr halbieren und dadurch die Ubertragungsdynamik erheblich verindern.

Die zusitzliche IFBA-Belastung einer flichendeckenden zweiten Dosis entspricht im symmetrischen
Modell einem Mindest-Break-even von rund 12.500 bis 16.000 zusitzlich verhinderten Masernfillen je
Geburtsjahrgang. Dem stehen unter den verwendeten Impfquoten rund 38.900 zusétzliche Personen
gegeniiber, die durch die zweite Dosis einen Schutz erhalten, den sie nach einer Dosis noch nicht
besaBlen. Ob daraus geniigend tatséchlich verhinderte Erkrankungen entstehen, hiangt nicht allein von der
Impfwirksamkeit, sondern vor allem davon ab, wie grof3 die kumulative Expositions- und
Ausbruchswahrscheinlichkeit ohne zweite Dosis wire.

Die Erkenntnis, dass auch Geimpfte im Falle einer Durchbruchserkrankung Masern iibertragen konnen,
verdndert diese Bilanz nicht grundsétzlich, muss aber in der Modellierung beriicksichtigt werden. Sie
verbietet eine absolute Gleichsetzung von ,,geimpft* und ,,nicht mehr {ibertragungsfahig®. Gleichzeitig
zeigen die verfiigbaren Daten, dass geimpfte Durchbruchsfille im Durchschnitt seltener weiteriibertragen
als typische ungeimpfte Erkrankte. Der Gemeinschaftseffekt der zweiten Dosis wird dadurch
abgeschwicht beziehungsweise realistischer beschrieben, aber nicht beseitigt.

Damit ldsst sich zum jetzigen Stand weder eine eindeutig negative noch eine eindeutig positive IFBA-
Grenzbilanz der zweiten Dosis behaupten. Die Analyse hat jedoch die entscheidende empirische Frage so
weit eingegrenzt, dass sie grundsitzlich beantwortbar wird:

Wie viele zusitzliche Masernerkrankungen und schwere Folgeereignisse entstehen iiber mehrere
Kohorten in einer Beviolkerung mit hoher Ein-Dosis-Abdeckung, wenn auf die routinem:fige
zweite Dosis verzichtet wird?

Erst wenn diese Zahl bestimmt ist, kann sie mit dem modellierten IFBA-Break-even der zweiten Dosis
verglichen werden. Die zweite Dosis ist damit nicht durch den historischen Gesamterfolg der
Masernimpfung automatisch gerechtfertigt, aber auch nicht durch die bisherige lineare
Grenznutzenbetrachtung widerlegt. Ihre Bewertung entscheidet sich an einer dynamischen, langfristigen
Gegenrechnung.

Genau diese Mehrkohortenrechnung ist der nachste notwendige Schritt der Impffolgenabschitzung.
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17.27 Finale Grenznutzenrechnung der zweiten Dosis

Fiir die abschlieBende Berechnung wird weiterhin ein Geburtsjahrgang von 654.241 Kindern zugrunde
gelegt. Als Referenz fiir eine weitgehend etablierte Impfstrategie dienen die Grof3enordnungen einer
Erstimpfquote von 96,4 % und einer Zweitimpfquote von 91,5 %. Fiir die Schutzwirkung wird
entsprechend dem bisherigen Modell mit 92 % nach einer Dosis und zentral 98,5 % nach zwei Dosen
gerechnet. Die bisherige Evaluation verwendet fiir die zweite Dosis bereits den Ansatz, dass sie den
Schutz lediglich um etwa 6—7 Prozentpunkte erhoht und deshalb als eigene Grenzintervention betrachtet
werden muss.

Unter einer reinen Ein-Dosis-Konstellation ergibt sich bei 96,4 % Impfquote und 92 % Wirksamkeit ein
geschiitzter Anteil von 88,69 %. Rund 11,31 % der Kohorte bleiben damit empfénglich. Bei 654.241
Kindern sind dies ungefiahr 74.008 Personen.

Werden zusitzlich 91,5 % der Kohorte zweimal geimpft und wird fiir diese Gruppe ein Schutz von 98,5
% angenommen, verbleiben rechnerisch rund 35.097 empfingliche Personen. Die zweite Dosis reduziert
den empfanglichen Pool damit um etwa 38.911 Personen pro Geburtsjahrgang.

Das ist die entscheidende Zahl fiir die weitere Rechnung. Die zweite Dosis erzeugt unter diesen konkreten
Impfquoten nicht 654.241 zusitzliche geschiitzte Kinder und auch nicht 42.500 zusétzliche geschiitzte
Kinder, sondern gegeniiber der tatsiachlichen hohen Erstimpfquote etwa 38.900 zusétzliche Geschiitzte.

Anders formuliert: Der Anteil Empfanglicher sinkt von rund 11,31 % auf 5,36 %, also um etwa 52,6 %.
17.28 Die Belastung der zweiten Dosis

Nun wird ausschlieBlich die zusétzliche Belastung der zweiten Impfexposition betrachtet. Das bestehende
Kapitel 10.9 darf hierfiir nicht unveridndert verwendet werden, weil dort gleichzeitig die zweite Dosis
entfillt und von einem MMR/MMRV-Mix auf eine reine MMR-Strategie gewechselt wird. Die dort
ausgewiesene Entlastung um 60,6 % enthélt deshalb zwei Effekte gleichzeitig.

Aus dem Ein-Dosis-MMR-Szenario ergeben sich bei 654.241 Expositionen rund 390.021 IFBA-
Einheiten. Dies entspricht ungefdhr 0,596 IFBA-Einheiten je MMR-Exposition. Wird fiir die zweite
Dosis dasselbe vergleichsweise giinstige MMR-Belastungsprofil angesetzt, verursacht die zweite
flichendeckende Dosis damit rund 390.000 zusétzliche IFBA-Einheiten.

Wird stattdessen der hohere mittlere Belastungswert des bisherigen MMR/MMRV-Arbeitsmodells
angesetzt, ergibt sich eine GroBenordnung von rund 494.000 IFBA-Einheiten.

Damit liegt die modellierte zusdtzliche Belastung der zweiten Dosis in einem Korridor von ungeféhr:
390.000 bis 494.000 IFBA-Einheiten pro Geburtsjahrgang.

Bei symmetrischer Gegenrechnung mit mindestens 31,06 IFBA-Einheiten je durchschnittlichem
Masernfall entspricht die zusétzliche Belastung von rund 390.000 bis 494.000 IFBA-Einheiten einem

Mindest-Break-even von ungefihr 12.560 bis 15.900 zusétzlich verhinderten Masernféllen.

Genau an dieser Stelle muss die Rechnung jedoch prézisiert werden.
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17.29 Welche Erkrankungswahrscheinlichkeit miisste ohne zweite Dosis bestehen?

Die zweite Dosis schiitzt gegeniiber der bestehenden hohen Erstimpfquote ungefihr 38.911 zusétzliche
Personen.

Damit ldsst sich jetzt unmittelbar berechnen, welcher Anteil dieser Personen ohne zweite Dosis im
relevanten Betrachtungszeitraum erkranken miisste, damit der Break-even erreicht wird.

Beim unteren Belastungsansatz:
12.560 + 38.911 = 32,3 %.

Beim oberen Belastungsansatz:
15.900 + 38.911 = 40,9 %.

Das zentrale Ergebnis lautet damit:

Die zweite Dosis erreicht innerhalb einer symmetrischeren IFBA-Rechnung ihren Belastungs-
Break-even bereits dann, wenn ohne zweite Dosis im Laufe des relevanten Betrachtungszeitraums
ungefihr ein Drittel bis zwei Fiinftel der durch die zweite Dosis zusiitzlich geschiitzten Personen
tatsichlich an Masern erkranken wiirden.

Damit liegt die relevante Schwelle wesentlich niedriger als bei einer asymmetrischen Normierung, die auf
der Krankheitsseite nur die 13,8 Krankheitstage des Kindes berticksichtigt hitte.

Damit verdndert sich die Bewertung der zweiten Dosis deutlich.
17.30 Ist eine kumulative Erkrankungswahrscheinlichkeit von 32-41 % plausibel?

Diese Frage kann nicht aus der Impfwirksamkeit selbst beantwortet werden. Sie hangt davon ab, wie
héufig und wie stark Masern in einer Population mit sehr hoher Erstimpfquote, aber ohne
flichendeckende zweite Dosis zirkulieren wiirden. Dafiir gibt es allerdings mehrere empirische
Anhaltspunkte.

Ein besonders aufschlussreicher deutscher Befund stammt aus der Zeit unmittelbar vor der breiten
Etablierung der zweiten Dosis. Fiir das Jahr 2000 berichtete die deutsche Masern-Sentinel-Surveillance
eine durchschnittliche Erstimpfquote von hoher Groenordnung bei gleichzeitig noch sehr niedriger
Zweitimpfquote. Die geschétzte Maserninzidenz betrug in den alten Bundeslindern 46,8 Erkrankungen
je 100.000 Einwohner, gegeniiber nur 0,9 je 100.000 in den neuen Bundesldndern. Von den erfassten
Erkrankten waren 85,4 % ungeimpft, etwa 10 % einmal geimpft und keiner der ausgewerteten Félle
zweimal geimpft.

Dieser Befund beweist nicht, wie Deutschland heute ohne zweite Dosis aussehen wiirde. Er zeigt aber,
dass eine Bevolkerung mit bereits erheblicher Ein-Dosis-Abdeckung und sehr niedriger Zweitimpfquote
weiterhin eine relevante Masernzirkulation aufweisen konnte.

Auch direkte Ausbruchsuntersuchungen zeigen einen deutlichen Zusatzschutz der zweiten Dosis. Bei
einem Masernausbruch in Alaska 1998 erkrankten unter den bestétigten Fillen 31 Personen nach einer

Dosis, aber nur eine Person nach mindestens zwei Dosen. Die Autoren berechneten gegeniiber einer
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Dosis eine inkrementelle Wirksamkeit der zweiten Dosis von etwa 94,1 % innerhalb dieser konkreten
Ausbruchssituation. Die Studie beantwortet nicht die Frage, wie hdufig solche Ausbriiche stattfinden. Sie
zeigt aber sehr deutlich, dass die zweite Dosis bei tatsdchlicher Exposition gerade in derjenigen Gruppe
einen groflen Unterschied erzeugen kann, die nach einer ersten Dosis weiterhin ungeschiitzt geblieben ist.

17.31 Internationale Daten liefern kein einheitliches Bild — und genau das ist wichtig

Die internationale Erfahrung zeigt zugleich, dass es keine einfache universelle Zahl fiir den Zusatznutzen
der zweiten Routineimpfung gibt.

Israel fiihrte 1990 eine zweite Masernimpfung ein. Bei einer Erstimpfquote von etwa 94 % und einer
Zweitimpfquote von liber 95 % wurde anschlieBend eine weitere Reduktion der Maserninzidenz um rund
90 % beschrieben. Die Autoren bewerteten dies als Hinweis auf einen erheblichen zusétzlichen Effekt des
Zwei-Dosen-Programms.

Demgegeniiber ergab eine Analyse aus der Region Amerika ein differenzierteres Bild. Dort erreichten
Lander mit einer routinemafigen Ein-Dosis-Strategie und regelmaBigen zusatzlichen Impfkampagnen die
Masernelimination ungefahr ebenso schnell wie Lédnder mit einer routinemifBigen Zwei-Dosen-Strategie.
Die Autoren schlossen daraus, dass die zweite routineméBige Dosis die Elimination moglicherweise nicht
beschleunigte, weil die erforderliche Immunitit durch hohe Erstimpfquoten und ergéinzende Kampagnen
ebenfalls erreicht wurde.

Dieser Befund ist fiir die Impffolgenabschétzung auBBerordentlich bedeutsam. Er zeigt ndmlich, dass die
entscheidende gesundheitspolitische Frage moglicherweise gar nicht lautet:

»Eine oder zwei Dosen?*
Sondern:
»Wie wird die verbleibende Immunititsliicke mit der geringsten Gesamtbelastung geschlossen?*

Eine flichendeckende zweite Routineimpfung ist eine Moglichkeit. Gezielte Nachimpfung bislang
Ungeschiitzter beziehungsweise periodische Catch-up-Strategien konnen unter bestimmten
epidemiologischen Bedingungen eine andere Moglichkeit sein.

17.32 Was sagt die internationale Regressionsanalyse uber den durchschnittlichen MCV2-
Effekt?

Eine grof3e internationale Analyse auf Basis von WHO-Daten untersuchte den Zusammenhang von
MCV1, MCV2 und ergidnzenden Impfkampagnen mit der Maserninzidenz. Die Autoren fanden einen sehr
groBBen Effekt der ersten Dosis. Jeder zusétzliche Prozentpunkt MCV 1-Abdeckung war mit etwa 2 %
geringerer Maserninzidenz verbunden. Fiir die zweite Dosis war der zusétzliche Effekt wesentlich
kleiner: Ein zusétzlicher Prozentpunkt MCV2-Abdeckung war mit etwa 0,4 % geringerer Inzidenz im
selben Jahr und rund 0,3 % im Folgejahr verbunden.

Das ist ein wichtiger Realitdtscheck. Es zeigt einerseits einen messbaren zusitzlichen

populationsbezogenen Effekt der zweiten Dosis. Andererseits bestitigt es, dass der grofite Nutzen bereits
iiber MCV1 entsteht und MCV2 einen deutlich kleineren Grenzbeitrag besitzt.
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Eine direkte Ubertragung dieser internationalen Regressionskoeffizienten auf Deutschland wiire nicht
zuldssig. Die untersuchten Lénder unterscheiden sich erheblich hinsichtlich Impfprogrammen,
Demografie, Surveillance, Immunitétslage und ergdnzenden Kampagnen. Der Befund stiitzt aber die
zentrale Architektur dieser Impffolgenabschidtzung: Die zweite Dosis besitzt einen zusiitzlichen Nutzen,
dieser Zusatznutzen ist jedoch erheblich kleiner als der Grundeffekt der ersten Dosis und muss
separat bilanziert werden.

17.33 Die Erkenntnis zur Transmission durch Geimpfte

Die in Abschnitt 17 bereits berticksichtigte neuere Evidenz veridndert die Rechnung ebenfalls nicht in eine
einfache Richtung. Geimpfte Personen konnen im Fall einer Durchbruchserkrankung Masern iibertragen.
Damit darf kein Modell unterstellen, dass jede geimpfte Person epidemiologisch vollstindig aus der
Transmissionskette entfernt ist.

Gleichzeitig zeigen Untersuchungen zu sekunddrem Impfversagen, dass solche Durchbruchsfille
durchschnittlich wesentlich weniger hiufig weiterlibertragen. Die verfligbare systematische Evidenz
beschreibt sekundire Angriffsraten von 0 bis 6,25 % und eine sehr geringe geschitzte
Reproduktionsfahigkeit sekundérer Impfversagensfille.

Fiir die finale Grenznutzenrechnung bedeutet dies: Die zweite Dosis erzeugt keinen absoluten
Fremdschutz. Sie reduziert jedoch die Wahrscheinlichkeit von Erkrankung und Weiteriibertragung. Thr
indirekter Nutzen darf deshalb nicht mit null angesetzt werden, aber ebenso wenig als absolute
Unterbrechung jeder Infektionskette.

17.34 Abgleich mit den real beobachteten deutschen Masernzahlen

Zwischen 2001 und 2025 wurden in der im vorliegenden Bericht verwendeten deutschen Fallreihe
insgesamt rund 27.000 Masernfille registriert. Der historische IFBA weist ausdriicklich darauf hin, dass
diese tatsdchlich beobachteten Félle nicht mit den durch die Impfung verhinderten Féllen gleichgesetzt
werden diirfen. Gerade deshalb ist eine interessante Gegenrechnung moglich.

Der symmetrische Break-even der zweiten Dosis liegt bei ungefihr 12.500 bis 16.000 zusétzlich
verhinderten Erkrankungen je vollstandigem Geburtsjahrgang, sofern lediglich Kind-Krankheitstage,
Betreuung und Erwerb beriicksichtigt werden. Uber 25 Geburtsjahrgiinge entspriche dies grob 310.000
bis 400.000 zusétzlich zu verhindernden Erkrankungen, wenn jedes Jahr ein vollstindiger Jahrgang eine
zweite Dosis erhilt. Damit die zweite Dosis tliber diesen Zeitraum insgesamt ihren modellierten IFBA-
Break-even erreichen wiirde, miisste Deutschland ohne zweite Dosis iiber 25 Jahre also grob mehrere
hunderttausend zusiitzliche Masernerkrankungen erlebt haben.

Das entspricht im Mittel ungefahr 12.500 bis 16.000 zusétzlichen Erkrankungen pro Jahr.

Diese Zahl ist nicht absurd hoch, wenn man sie mit historischen Masernwellen vergleicht. Sie liegt aber
um GroBenordnungen oberhalb der unter dem heutigen Zwei-Dosen-Regime tatséchlich beobachteten
durchschnittlichen deutschen Fallzahlen von rund 1.000 pro Jahr.

Die entscheidende kontrafaktische Annahme lautet deshalb:

Hat die zweite Dosis in Deutschland aus einer hypothetischen Ein-Dosis-Inzidenz von vielleicht

15.000, 20.000, 30.000 oder mehr Fillen pro Jahr die tatsichlich beobachteten niedrigen Fallzahlen
gemacht?
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Die vorhandenen Daten erlauben darauf keine exakte deutsche Zahl. Sie liefern jedoch plausible Beispiele
sowohl fiir einen grolen Zusatznutzen der zweiten Dosis als auch dafiir, dass dhnliche
Populationsimmunitét unter bestimmten Bedingungen durch alternative Strategien erreicht werden kann.

17.35 Die finale Sensitivitatsrechnung

Damit lasst sich die Entscheidung erstmals als Schwellenproblem darstellen.

Bei einem Geburtsjahrgang von 654.241 Kindern reduziert die zweite Dosis die Zahl der Empfinglichen
unter den gewéhlten Annahmen um rund 38.900 Personen.

Der symmetrische IFBA-Break-even liegt bei rund 12.500 bis 16.000 zusiitzlich verhinderten
Masernfillen.

Damit ergibt sich folgende Grenzbedingung:

Wenn weniger als etwa 32 % der durch die zweite Dosis zusitzlich geschiitzten Personen ohne diese
zweite Dosis im Laufe des relevanten Zeitraums tatséichlich erkranken wiirden, erreicht die zweite
Dosis den unteren IFBA-Break-even nicht.

Zwischen etwa 32 und 41 % befindet sich die Bilanz im modellabhingigen Ubergangsbereich.

Wenn mehr als etwa 41 % dieser zusiitzlich geschiitzten Personen ohne zweite Dosis tatsichlich
erkranken wiirden, wire selbst der obere Belastungsansatz durch den direkten
Krankheitspriaventionseffekt ausgeglichen.

Der indirekte Effekt auf Infektionsketten wiirde die Nutzenseite zusétzlich erhhen. Schwere
Erkrankungsfolgen wiirden den erforderlichen Fall-Break-even ebenfalls reduzieren.

Damit ergibt sich als zentrale Schwelle:

ungefihr 32-41 % kumulative Erkrankungswahrscheinlichkeit unter den durch die zweite Dosis
zusitzlich geschiitzten Personen

Diese Zahl ist nach derzeitigem Stand wesentlich aussagekriftiger als die bloBe Angabe ,,6—7
Prozentpunkte zusétzlicher Impfschutz*.

17.36 Ergebnis der finalen Berechnung

Die finale Rechnung bestitigt zundchst einen wichtigen Punkt der bisherigen Kritik: Der Gesamtnutzen
der Masernimpfung darf nicht einfach der zweiten Dosis zugeschrieben werden. Der grofite
individuelle Schutz entsteht bereits durch die erste Dosis. Internationale Daten bestétigen ebenfalls, dass
der populationsbezogene Grenzbeitrag von MCV2 erheblich kleiner ist als der Grundeffekt von MCV 1.

Die Rechnung widerlegt jedoch eine ebenso einfache Gegenposition. Die zweite Dosis erzeugt nicht
lediglich einen epidemiologisch bedeutungslosen Zuwachs von sechs bis sieben Prozentpunkten. Unter
hoher Erstimpfquote halbiert sie modellhaft ungeféhr den verbleibenden empfénglichen Pool. In
tatsdchlichen Ausbruchssituationen kann dies einen sehr groBen Unterschied erzeugen, wie direkte
Vergleichsdaten zwischen einer und zwei Dosen zeigen.
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Innerhalb der IFBA ergibt sich nach symmetrischerer Beriicksichtigung der Krankheitsfolgen ein Break-
even von ungefahr 12.500 bis 16.000 zusitzlich verhinderten Masernfillen je Geburtsjahrgang.
Dafiir miisste ohne zweite Dosis ungefidhr ein Drittel bis zwei Fiinftel der durch sie zusétzlich
geschiitzten Personen im Laufe des relevanten Betrachtungszeitraums tatsichlich erkranken.

Ob Deutschland ohne routineméfige zweite Dosis diese Schwelle iiberschreiten wiirde, ldsst sich aus den
vorhandenen deutschen Beobachtungsdaten nicht zuverlissig beweisen. Dafiir existiert kein
kontrolliertes Deutschland ohne zweite Dosis. Die internationale Evidenz zeigt sowohl Situationen mit
erheblichem Zusatznutzen einer zweiten Routineimpfung als auch Populationen, in denen hohe
Erstimpfquoten zusammen mit gezielter Nachimpfung beziehungsweise Impfkampagnen eine dhnliche
Elimination erreichten.

Damit lautet das wissenschaftlich belastbare Endergebnis nicht:
»Die zweite Dosis ist iiberfliissig.*
Ebenso wenig lautet es:

»Die zweite Dosis ist aufgrund der hohen Gesamtwirksamkeit der Masernimpfung automatisch
gerechtfertigt.”

Das Ergebnis lautet vielmehr:

Die zweite Dosis besitzt einen realen und potenziell erheblichen populationsbezogenen
Grenznutzen. Im verwendeten IFBA-Modell erreicht sie ihren zusétzlichen Belastungs-Break-even,
wenn ohne sie mindestens ungefihr 32—41 % der von ihr zusitzlich geschiitzten Personen im Laufe
des relevanten Betrachtungszeitraums tatsichlich an Masern erkranken wiirden. Ob diese Schwelle
unter heutigen deutschen Bedingungen tatsiichlich iiberschritten wiirde, ist durch die vorhandenen
Daten nicht eindeutig nachgewiesen.

Und daraus folgt meines Erachtens die interessanteste gesundheitspolitische Konsequenz der gesamten
Rechnung: Nicht die Existenz eines Nutzens der zweiten Dosis ist die entscheidende offene Frage,
sondern ob eine flichendeckende zweite Impfung nahezu eines gesamten Geburtsjahrgangs die
belastungsirmste Methode ist, die verbleibende Immunititsliicke zu schliefen.

Gerade die Erfahrung aus den amerikanischen Landern zeigt, dass hohe Ein-Dosis-Abdeckung kombiniert
mit gezielten zusdtzlichen ImpfmaBnahmen ebenfalls zur Elimination fithren kann.

Das verschiebt die Evaluation von der simplen Frage ,,zweite Dosis ja oder nein?* zu der methodisch
stiarkeren Frage: ,,Welche Strategie schlieit die nach der ersten Dosis verbleibende Immunitiitsliicke
mit der geringsten gesamten gesundheitlichen, familifiren und gesellschaftlichen Belastung?*

Das ist nach der finalen Berechnung die sachlich stirkste Schlussfolgerung.
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Anlage A - Rechenformeln

Al. Erwartete Ereignisse = Zahl der Expositionen x Ereigniswahrscheinlichkeit.

A2. Mittlere statistische Wartezeit = 1 / (jahrliche Fallzahl x Ereigniswahrscheinlichkeit).

A3. QALY -Verlust akuter Zustand = Dauer in Jahren x (1 — Gesundheitsutility).

A4. Erwarteter QALY -Verlust seltener Folge = Ereigniswahrscheinlichkeit x QALY -Verlust je Folge.

AS. Gesundheitlicher Masern-Break-even = QALY -Verlust der Impfseite / QALY -Verlust je
durchschnittlichem Masernfall.

A6. Kosten-Break-even = Gesamtkosten der Impfstrategie / vermiedene Kosten je Masernfall, sofern die
vermiedenen Fille kausal der betrachteten Impfstrategie zugerechnet werden kdnnen.

Anlage B - Parameter- und Annahmentabelle

Parameter Zentralwert Evidenzstatus
Modellpopulation 800.000 Impfexpositionen |Skalierungsgrofie
Ficherereignisse 108.000 / 13,5 % AabEiTOaE] arms MIMIMIAIRY-

Korridoren
Fieberdauer 2 Tage Zentralannahme
Kind-Fiebertage 216.000 abgeleitet
Betreuungstage 216.000 1 Betreuungstag je Fiebertag
35,1 % x 5/7; konservatives
Erwerbsausfall 54.154 Tage Modell
Schwere akute Zusatzlast ~ |1.617 Einheiten addierbarer Nicht-Fieber-
Schwerblock

306 in 2009-2019; ca.

Anerkannte Impfschdden empirisch, alle Impfungen

28/Jahr
Langzeitkonvention anerkannt = lebenslang IFBA-Modellannahme
Restlebensdauer 80 Jahre Modellhorizont Kleinkind
Dauerschwere zentral 50 % Sensitivitdtsannahme
MMR/MMRV-Langzeitrate |, . Sensitivitit, keine beobachtete
zentral 1 e TR0t Rate
Langzeitfille zentral 8 bei 800.000 abgeleitet
Gesamtlast zentral ca. 604.570 IFBA-Einheiten |zusammengefiihrtes Modell
Masern-Krankheitsdauer 13,8 Tage patientenbasierte Studie
Masern-QALY akut 0,019 QALY patientenbasierte Studie
Masern-QALY zentral -\ 5 067 QALY Modell inkl. seltener Endpunkte

gesamt

symmetrischer Mindest-Break-

IFBA-Gesamtiquivalent ca. 19.465
even

duBerer Referenzpunkt, nicht

28-Fille-Referenz ca. 28.866 MMR/MMR V-spezifisch
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