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Zusammenfassung Die Eradikation einer Infektionskrankheit bedeutet die welt-
weite Ausrottung eines Krankheitserregers. Dies ist der Menschheit bisher erst einmal
gelungen: die Eradikation der Pocken konnte von der Weltgesundheitsorganisation
nach einem zehnjahrigen Programm im Jahre 1980 deklariert werden. Im Jahre 1988
begann die Weltgemeinschaft das Eradikations-Programm der Poliomyelitis/Kinder-
lahmung (GPEI). Seitdem wurde die Zahl der Polio-Fille um tiber 99 % reduziert. Die
urspriingliche Prognose war allerdings, dass die Ausrottung aller Polioviren bereits
im Jahre 2000 erreicht sein wiirde. Da sich dies als unrealistisch erwies, legte die GPEI
immer wieder neue Fristen fest (zuletzt das Ende des Jahres 2023), diese konnten aber
alle nicht eingehalten werden. Der Wildtyp des Poliovirus Typ 1 ist in Pakistan und
Afghanistan nach wie vor endemisch und droht weiterhin, sich auf andere Lander
auszubreiten. Dartiber hinaus stellen sekundére Epidemien, die durch zum Wildtyp
zuriick-mutierte oral applizierte Polioviren aus Impfstoffen verursacht werden, in vielen
Landern weiterhin ein grofies Problem dar. Das Ziel der Polio Eradikation steht daher
heute vor folgenden komplexen Herausforderungen: (1) Ablehnung oder Nicht-Durch-
fihrbarkeit der Impfprogramme in zahlreichen Lindern, insbesondere aufgrund von
Krieg und Biirgerkrieg sowie humanitirer Katastrophen; (2) Ubergang vom vertikalen
Ausrottungsprogramm zu einer Integration der verbleibenden GPEI-Funktionen in
nationale Gesundheitssysteme; (3) Globaler Wechsel von oraler Polio-Lebend-Impfung
zu inaktivierter Polio-Impfung; (4) Vernichtung aller Laborbestidnde an Polioviren;
(5) Kontrolle der Polio-Ausbreitung von Langzeitausscheidern; (6) Gewahrleistung
maximaler Sicherheit in Impfstoff-produzierenden Fabriken; (7) Verhinderung einer
absichtlichen Verbreitung de-novo-synthetisierter Polioviren; und (8) Zunahme von
Spendermudigkeit, die durch aktuelle geopolitische Krisen noch verstérkt wird. Da sich
alle Prognosen bisher als falsch erwiesen haben, erscheint es heute rationaler, GPEI
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zu beenden und stattdessen eine systematische und nachhaltige Polio-Bekdmpfung im
Rahmen einer global verbesserten allgemeinen Gesundheitsversorgung zu etablieren.

1 Einfiihrung

Elimination bedeutet ,die Reduzierung der Ubertragung einer Krankheit in einem be-
stimmten geografischen Gebiet oder Land unter einen vorab festgelegten Schwellen-
wert", wihrend Eradikation definiert ist als ,,die weltweite Reduzierung einer Krankheit
auf null aufgrund organisierter Programme® Eine Grundannahme fiir die Durch-
fuhrung von Eradikationsmafinahmen ist es, dass nach dem Erfolg eines solchen
Programmes vorbeugende Mafinahmen gestoppt und dadurch Ressourcen gespart
werden konnen.?

Es gab wihrend des 20. Jahrhunderts bereits zahlreiche Ansétze, einzelne Infek-
tionskrankheiten mit den damals verfiigbaren Interventionen zu auszurotten (z.B.
Gelbfieber tiber Miickenbekdmpfung und Frambésie durch die Therapie mit Penicillin);
diese Programme waren aber nicht gut geplant oder sie basierten auf falschen An-
nahmen und sind daher letztendlich alle gescheitert. Dies betraf auch das nach dem
2. Weltkrieg begonnene und iiber 15 Jahre betriebene aufwendige Malaria-Eradika-
tionsprogramm, dass im Jahre 1969 aufgrund zunehmender Resistenzentwicklung von
Malariaerregern und Ubertragermiicken, sowie nicht funktionaler Gesundheitsdienste
in Endemie-Landern, beendet wurde.3

Die Pocken sind bisher die einzige menschliche Krankheit, die erfolgreich ausge-
rottet wurde.* Nach einem intensiven globalen Eradikations-Programm {iber einen Zeit-
raum von 10 Jahren konnte die Weltgesundheitsorganisation (WHO) die Eradikation
der Pocken im Jahre 1980 deklarieren. Seitdem gab es keine Pockenfille mehr, allerdings
ist das Virus noch in zwei Hochsicherheitslaboren in den USA und in Russland vor-
handen. Seit der Eradikation der Pocken wurden auch andere Infektionskrankheiten
als Kandidaten fiir globale Ausrottungsprogramme in Betracht gezogen, wobei die
Drakunkulose (Medinawurm) — eine hauptsachlich im landlichen Afrika vorkommende
Parasitose — und die durch Viren hervorgerufene Poliomyelitis (Kinderlahmung) die
bekanntesten sind.? Das globale Programm zur Ausrottung der Drakunkulose und
das globale Programm zur Ausrottung der Poliomyelitis (Global Polio Eradication
Initiative, GPEI) wurden bereits in den 1980er Jahren ins Leben gerufen.>® Beide Pro-
gramme haben die Zahl der Félle weltweit dramatisch reduziert, aber der angestrebte
Erfolg wird durch unvorhergesehene Herausforderungen auf ,der letzten Meile® er-
schwert und sogar infrage gestellt.5”
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2  Epidemiologie und Klinik

Poliomyelitis (Polio) wird durch das Wildtyp-Poliovirus (WPV) Typ 1, 2 oder 3 verur-
sacht.* WPV ist ein hauptsichlich fakal-oral iibertragenes, hochinfektitses Enterovirus,
dass in der Vergangenheit vor allem kleine Kinder betroffen hat.® Die Infektion verlauft
haufig asymptomatisch oder fithrt nur zu leichten und unspezifischen Symptomen;
nur 0,1-0,5% der Infektionen fithren zu paralytischer Polio, die mit einer Mortalitét
von 5-10 % einhergeht.® Obwohl bereits vor etwa 200 Jahren vereinzelte Félle von
paralytischer Polio gesehen wurden, gibt es keine Hinweise auf Epidemien vor dem
Ende des 19. Jahrhunderts. Im 20. Jahrhundert kam es dann in den wohlhabenderen
Léndern Europas und Nordamerikas regelméf3ig zu Polio-Epidemien. Dies wurde durch
verbesserte Hygiene erklért, die zu einer Verzégerung des Erstinfektionsalters fiihrte,
in dem die Kinder dann nicht mehr durch mitterliche Antikorper geschiitzt sind.* Der
Hohepunkt der Polio-Félle lag in Europa und Nordamerika in den 1950er Jahren bei
etwa 600 ooo Fallen pro Jahr, wahrend in Landern mit niedrigem und mittlerem Ein-
kommen (low- and middle income countries, LMICs) erst ab den 1960er Jahren eine
steigende Zahl von Polio-Fallen beobachtet wurde.® Die Entwicklung, Registrierung
und Einfithrung wirksamer Polio-Impfstoffe in Landern mit hohem Einkommen (high
income countries, HICs) — der mit Formalin inaktivierte Salk Polio-Impfstoff (IPV) im
Jahr 1955 und der abgeschwéchte Sabin Life Oral Polio Impfstoff (OPV) im Jahr 1961 -
fuhrten dann zu einem raschen Riickgang der Polio-Flle.”

Abbildung 1: Poliomyelitis in Deutschland 1910—2020 (Quelle: Wikimedia)
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Auch in Deutschland gab es noch bis in die 50er Jahre des vergangenen Jahrhunderts
schwere Polio-Epidemien mit tausenden von Féllen, die erst durch umfangreiche Impf-
kampagnen (,Schluckimpfung ist siiff, Kinderldhmung ist grausam®) beendet wurden.*
(Abbildung 1)

3 Geschichte des GPEI

Vor fiinfzig Jahren, im Jahre 1974, begann die WHO im Rahmen des globalen Immu-
nisierungsprogramms (Essential Programme on Immunization, EPI) damit, Kinder in
LMICs mit OPV zu immunisieren. Dies reichte jedoch nicht aus, um Polio zu kontrollie-
ren.*® GPEI wurde 1988, inspiriert durch den Erfolg der Pocken-Ausrottung, ins Leben
gerufen.? Es wurde als offentlich-private Partnerschaft unter der Leitung nationaler
Regierungen mit Unterstiitzung von sechs internationalen Partnern (WHO, UNICEEF,
US CDC, Gates Stiftung, Rotary International, GAVI) konzipiert, mit dem Ziel, die Polio
bis zum Jahr 2000 auszurotten.” Im Jahr 1988 war Polio noch in 125 Lindern endemisch
mit etwa 350 ooo Fillen pro Jahr.® GPEI strebte eine hohe OPV-Abdeckung durch das
routineméflige EPI-Programm der WHO an, erganzt durch Massenimpfkampagnen.
Damals deuteten Modellstudien darauf hin, dass die Ausrottung kostengiinstiger ist
als Kontrollmafinahmen.”*" Diese Studien wurden jedoch kritisiert, da sie auf duflerst
optimistischen Annahmen beruhten.*¢ OPV ist einfach zu verabreichen, fithrt zu einer
Immunitit auch auf den Schleimhéuten des Darms, und tragt durch hohe Infektiositat
auch zusétzlich zur Herdenimmunitat bei.* OPV wurde im weiteren Verlauf in HICs
durch IPV ersetzt, um seltene Falle von Impfpolio zu vermeiden.’

GPEI war sehr erfolgreich darin, die Zahl der weltweiten Polio-Félle und der
endemischen Lander rasch zu reduzieren.” Das Programm hat weltweit mehr als
1,5 Millionen Leben gerettet und rund 20 Millionen Félle von paralytischer Polio ver-
mieden.” Es gelang auch die Ausrottung des Wildtyp-Poliovirus Typ 2 (WPV2) und
Typ 3 (WPV3), deren Eradikation von der WHO in den Jahren 2015 und 2019 erklért
wurde.” Allerdings waren bisher alle Prognosen zum erfolgreichen Abschluss des
Eradikations-Programmes falsch. Die urspriingliche Planung, Polio bis zum Jahre 2000
auszurotten, wurde vollstandig verfehlt. Auch in den folgenden Jahren scheiterten die
weiteren Deadlines des GPEI Die jiingste Prognose lautete, dass bis zum Ende des
Jahres 2023 sowohl die letzten WPV Viren wie auch alle mutierten OPV-Impfviren
eliminiert sein wiirden. Auch dieses Ziel wurde verfehlt. Anfang des Jahres 2024
finden immer noch WPVi-Ubertragung in Pakistan und Afghanistan statt, und es
gibt weiterhin eine grof3e Anzahl von Ausbriichen durch mutierte OPV-Impfviren in
zahlreichen Landern.”
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Im Jahr 2014 erklirte die WHO die Ubertragung von Polio zu einem ,gesundheit-
lichen Notfall von internationaler Tragweite®, und dieser Status hat sich bis heute nicht
gedndert.””*® Die Hauptstrategie der GPEI ist die Ausrottung aller Polio-Viren, gefolgt
von der Zerstorung oder Einddmmung aller Bestdnde an Polioviren und schlieflich
die Beendigung der Polioimpfungen.”**° Ein Problem ist die geringe Immunogenitét
von OPV in Landern mit hoher Bevolkerungsdichte und mangelnder Hygiene auch
aufgrund einer hohen Prévalenz anderer gastrointestinaler Infektionen.”* Obwohl
durch eine verdnderte Zusammensetzung des OPV die Eliminierung von Polio sogar
in Indien gelang, fithrte der anschlieSende globale Wechsel von trivalentem zu biva-
lentem OPV zu einem dramatischen Anstieg der Impfpolio-Falle in Afrika, und dies
ist primér durch die unzureichende Abdeckung der Bevolkerungen durch Routine-
Impfprogramme begriindet.”

Die neueste Polio-Eradikations-Strategie 2022-2026 zielt weiterhin auf die
vollstandige Unterbrechung der Polio-Ubertragungen weltweit.>> Wahrend Ziel Eins
dieser Strategie (WPVi-Eradikation) hauptsichlich auf programmatischen Verbesse-
rungen in Afghanistan und Pakistan basiert, baut Ziel Zwei (Impfpolio-Eradikation) auf
dem Einsatz von neuartigen OPV mit geringerer Wahrscheinlichkeit einer Riickmuta-
tion zu WPV.»2 Ein erster Prototyp dieses neuartigen OPV (nOPV2) wurde bereits in
Kampagnen in 23 Landern verabreicht.”* Wahrend die neuen oralen Polioimpfstoffe
per Definition weitaus stabiler sind als herkémmliche OPVs, haben sich in einigen
Féllen bei der Anwendung von nOPV2 bereits wieder neurovirulente Mutationen
entwickelt.®

4 Aktuelle Entwicklungen

In den letzten Jahren wurden weltweit noch tausende Falle von paralytischer Polio
gemeldet, die meisten dieser Fille ereigneten sich in der afrikanischen Region und
der 6stlichen Mittelmeerregion der WHO.” Afghanistan und Pakistan sind die beiden
verbliebenden Lander mit endemischer WPV1-Ubertragung im Jahr 2024. Aufgrund
enger sozialer, kultureller und wirtschaftlicher Beziehungen und intensiven grenz-
iiberschreitenden Bewegungen kann die Eliminierung der Polio nur in beiden Landern
gleichzeitig erreicht werden.””* Politische Veranderungen, anhaltende Sicherheits-
probleme, allgemeine Schwachen der Gesundheitssysteme, geringe EPI-Abdeckung in
Teilgebieten, intensive grenziiberschreitende Mobilitat der Menschen, und eine weit
verbreitete Impfskepsis bleiben in diesen beiden Landern die grofiten Hindernisse fiir
die Ausrottung der Poliomyelitis.*

Anhaltende Polio-Ausbriiche in zahlreichen Landern stellen wahrscheinlich die
grofite Bedrohung fiir die Ausrottung der Kinderlahmung dar.s Die meisten Ausbriiche
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werden durch mutierte OPV Viren verursacht, und dieses Problem wurde durch die
COVID-19-Pandemie noch verstarkt. Die Pandemie und die erfolgten Corona-Kon-
troll-Mafinahmen haben GPEI erheblich beeintrachtigt und auflerdem die EPI-Ab-
deckung und die Verfiigbarkeit von Gesundheitsdiensten reduziert.>3 Die Zahl der
OPV-Impfpolio-Falle ist weiterhin hoch; im Jahr 2022 wurden weltweit insgesamt 864
Impfpolio-Falle gemeldet.* Bis Anfang 2023 wurden weitere 65 Félle aus mehr als 20
Landern gemeldet.®* Diese Ausbriiche konzentrierten sich in den letzten Jahren auf vier
Lander, in denen Krieg und Biirgerkrieg zu anhaltenden humanitéren Katastrophen
gefiithrt haben: Demokratische Republik Kongo, Nigeria, Somalia und Jemen.’* Es ist
unwahrscheinlich, dass die Polio-Ausbriiche in diesen Landern in absehbarer Zeit
vollstandig unter Kontrolle gebracht werden konnen.

In Malawi und Mosambik traten im Jahre 2021 mehrere Fille von WPV1 auf 3435
Der Ursprung konnte auf Pakistan zuriickgefithrt werden. Der Ausbruch konnte durch
die Impfung von Millionen Kindern in beiden Landern sowie in den Nachbarldndern
gestoppt werden. (Abbildung 2)

Abbildung 2: Miitter und Kinder warten auf die Polio-Impfung in Burkina Faso
(Quelle: Olaf Miiller, privat)

Auch aus HICs (z.B. USA, Kanada, Vereinigtes Konigreich, Israel) wurden in den letzten
Jahren wieder Poliofille und die Verbreitung von Polioviren gemeldet.’ Im Jahr 2022
erkrankte ein ungeimpfter junger Mann in einer orthodoxen jiidischen Gemeinde in



Poliomyelits — Folgen fehlgeschlagener Prognosen 165

New York an paralytischer Polio und es wurden mutierte Impfviren iiber einen lin-
geren Zeitraum im Abwassersystem von der Stadt nachgewiesen.’” Diese Falle waren
mit Virus-Isolaten aus London/UK, Quebec/Kanada und Jerusalem/Israel genetisch
verwandt und es wurden sowohl in London wie auch in Quebec mutierte Polio-Impf-
vieren im Abwasser nachgewiesen.

5  Herausforderungen fiir GPEI

Die Pocken hatten die idealen Eigenschaften einer Erkrankung zur Eradikation; prak-
tisch alle Infektionen fithrten zu manifesten Erkrankungen, es gab eine klare epi-
demiologische Falldefinition, und es existierte ein nahezu perfekter Impfstoff.* Dies
ermoglichte die Ausrottung innerhalb von einem Jahrzehnt zwischen dem Beginn des
Programms im Jahr 1966 und dem letzten gemeldeten Fall im Jahr 1977, und dies mit
einem sehr moderaten Budget.* All dies trifft auf Polio nicht zu: Die Polio-Infektionen
verlaufen haufig asymptomatisch, das Virus hat sich meist schon tiber einen lingeren
Zeitraum verbreitet, bevor klinische Félle diagnostiziert werden, und die vorhandenen
Impfstoffe sind alles andere als perfekt.®?

Selbst wenn die Ausrottung von WPV1 in naher Zukunft erklart werden koénnte,
und wenn es gelingen sollte, alle Impfpolio-Ausbriiche zu unterbinden, dann blieben
immer noch zahlreiche Herausforderungen, um das Ziel einer dauerhaften Eradikation
zu gewahrleisten: (1) Neben den bereits genannten Problemen von Krieg und Biirger-
krieg in den betroffenen Landern des mittleren Ostens bis hin zu den zahlreichen
Konfliktgebieten West- und Zentralafrikas, sind die Polio-Impfkampagnen auch durch
direkte und haufig religios oder kulturell motivierte Angriffe auf Impfteams sowie
durch Boykott-Aufrufe in verschiedenen Regionen gefahrdet.?» Auch wurde wieder-
holt tiber eine schlechte Qualitat der Polio-Kampagnen in Endemiegebieten berichtet.
% (2) Der globale Wechsel von OPV zu IPV begann bereits im Jahre 2019, als in allen
Landern mit laufenden OPV Programmen eine erste IPV-Dosis erfolgreich eingefiihrt
wurde.” Allerdings kam es in vielen Landern zu gravierenden IPV-Engpéssen, die
IPV Abdeckung ist in vielen Sub-Regionen noch sehr niedrig, und die Einfithrung
einer zweiten IPV Dosis wurde in vielen Ldndern noch gar nicht begonnen.® (3) An-
gesichts der Vielzahl an OPV-Bestanden in LMIC und der unbekannten Anzahl von
Gesundheitseinrichtungen und Laboratorien, die Stuhlproben mit Polioviren in ihren
Gefrierschranken haben, ist die Zerstérung aller nicht essentiellen Bestdnde an WPV
und OPV weltweit moglicherweise unmoglich.” (4) Da Polio sich iiber Langzeitaus-
scheider mit primarer Inmundefizienz (z. B. Personen mit einem B-Zell-Defekt) immer
wieder neu verbreiten kann, ist es problematisch, diese Populationen zu identifizieren
und wirksame Virostatika zu entwickeln.*4 (5) Die Garantie maximaler Sicherheit in
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IPV-produzierenden Fabriken ist weiterhin nicht gewahrleistet. Es hat sich gezeigt, dass
Polioviren sogar in hochentwickelten Landern wie den Niederlanden aus solchen Ein-
richtungen entweichen kénnen.+* (6) Die Verhinderung einer absichtlichen Verbreitung
von im Labor synthetisierten Polioviren ist eine weitgehend unberiicksichtigte Heraus-
forderung.®* Angesichts zunehmender geopolitischer Spannungen und terroristischer
Bedrohungen konnten solche Freisetzungen zu neuen Polio-Ausbriichen fiihren. (7)
Nach Jahrzehnten der GPEI-Finanzierung (zuletzt ca. 1 Milliarde US$ pro Jahr) sind
internationale Geber, nationale Regierungen und betroffene Bevolkerungsgruppen
gegeniiber diesem teuren, langwierigen und weiterhin erfolglosen Programm zuneh-
mend kritisch eingestellt.” Diese Spendermiidigkeit wird durch die aktuellen globalen
geopolitischen Krisen, die mit ernsthaften wirtschaftlichen Belastungen einhergehen,
noch weiter verstarkt. Angesichts all dieser Herausforderungen, bestehen ernsthafte
Zweifel, ob die GPEI letztendlich ihr Hauptziel erreichen kann.”*4 Es erscheint vielen
Experten daher heute sinnvoller, die Ausrottung von Polio als Krankheit und nicht die
Ausrottung des Virus anzustreben.##* Dies konnte durch die Aufrechterhaltung hoher
Polio-Immunitétsraten iiber gut konzipierte Impfprogramme als Teil einer insgesamt
verbesserten globalen Basis-Gesundheitsversorgung erreicht werden.”

6 Diskussion

Seit der Grindung von GPEI im Jahre 1988 hat die internationale Gemeinschaft die
Bemiithungen zur Ausrottung der Poliomyelitis mit rund 20 Milliarden US-Dollar an
offentlichen und privaten Spendergeldern unterstiitzt.#¢ Dariiber hinaus sind fiir den
Zeitraum 2022-2026 weitere Ausgaben in Hohe von 5 Milliarden US-Dollar geplant.4
Hierbei sind die Kosten fiir die Bereitstellung von IPV durch GAVI noch nicht enthalten.

Wire die GPEI am Ende erfolgreich, dann konnte der hohe finanzielle Einsatz als
kosteneffektiv und sinnvoll betrachtet werden, da fiir kontinuierliche Polio-Bekamp-
fungsprogramme sicherlich langfristig noch viel mehr Geld ausgegeben werden miisste.
Im Vergleich von GPEI mit dem Pockenausrottungsprogramm gibt es allerdings den
klaren Unterschied, dass die Impfung und Uberwachung der Pocken kurz nach der
Ausrottung beendet und durch die Einsparung von Ressourcen eine hohe Ausrottungs-
dividende erzielt werden konnte. Wenn die Ausrottung der Poliomyelitis erfolgreich
sein wirde, missten allerdings die Impfungen aufgrund der genannten hohen Risiken
fir neue Ausbriiche auf unbestimmte Zeit weitergefithrt werden, so dass sich keine
Ausrottungsdividende ergeben wiirde. Dieser Unterschied muss offen kommuniziert
werden, da er Konsequenzen fiir die 6ffentliche Gesundheitsplanung hat.

Es bleibt somit bei der bereits vor 10 Jahren formulierten Forderung: ,Wir sollten
eine Ausstiegsstrategie fiir die GPEI entwickeln, die sich auf die Poliobekampfung



Poliomyelits — Folgen fehlgeschlagener Prognosen

167

durch verbesserte EPI, eingebettet in eine weltweit gestirkte primare Gesundheitsver-

sorgung, konzentrieren sollte.“+
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