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Hintergrund
Impfungen in der Schwangerschaft verfolgen priméar 2 Ziele:

1) Direkter, unmittelbarer Schutz der geimpften Schwangeren vor den jeweiligen
Krankheiten und
2) direkter, mittelbarer Schutz des Kindes durch intrauterinen transplazentaren

Antikorpertransfer von der geimpften Mutter.

Hinzu kann noch ein weiterer potentieller Nutzen kommen, namlich der indirekte, zusatzliche
Schutz des Neugeborenen durch reduziertes Expositionsrisiko in der Postpartalzeit dank der
mitterlichen Immunitat. Letzteres, auch als ,cocooning” bezeichnetes Konzept, kann auch
durch Impfung der Mutter (und anderer enger Kontaktpersonen) vor oder nach der
Schwangerschaft erzielt werden und ist nicht Gegenstand dieser Stellungnahme.

Aus Sicherheitsgriinden beschranken sich Impfungen in der Schwangerschaft nahezu
ausschliesslich auf inaktivierte Impfstoffe. Es wird befurchtet, dass bei der Verabreichung
von Lebendimpfstoffen die attenuierten Impferreger, insbesondere Roteln-Impfviren, via
Plazentatransfer auf den Embryo bzw. Feten tGbertreten und diesen schadigen kénnten. Die
Erfahrung mit mehreren tausend versehentlich verabreichten Lebendimpfungen an
Schwangere zeigt bislang jedoch keinen Anhalt fiir diese hypothetische Sorge [Bar 2004].
Dennoch sind Lebendimpfstoffe in der Schwangerschaft kontraindiziert. Einzige Ausnahme
ist die Gelbfieberimpfung. Wenn ein Aufenthalt in Gelbfiebergebieten unvermeidbar ist und
das Risiko einer Exposition als hoch eingeschéatzt wird, kann laut Fachinformation auch in
der Schwangerschaft geimpft werden.

Basis des passiven Schutzes des Kindes ist die Ubertragung von IgG-Antikdrpern aus dem
mautterlichen Blut via Plazenta auf den Fetus. Dabei handelt es sich um einen aktiven,
transplazentaren Sekretionsprozess, welcher etwa in der 13. Schwangerschaftswoche
(SSW) beginnt und im 3. Trimenon seinen Hohepunkt erreicht. Dies fuhrt dazu, dass das
Kind bei Geburt das komplette Repertoire an mutterlichen IgG-Antikdrpern (vor allem der
Subklasse 1gG-1) in héherer Konzentration im Blut besitzt, was einer natdrlichen passiven
Immunisierung entspricht [Palmeira 2012]. Diese humorale Immunitét kann das Kind
passager vor vielen verschiedenen Infektionskrankheiten schiitzen, ehe es durch aktive

Immunisierung oder Infektionen seine eigene Immunitét entwickelt.



Erfahrungen mit Impfungen in der Schwangerschaft

Tetanus

Die langsten und umfangreichsten Erfahrungen bestehen mit der Impfung gegen Tetanus.
Diese wurde und wird von der WHO seit 1974 propagiert, um das Risiko des haufig letal
verlaufenden neonatalen Tetanus zu reduzieren [Blencowe 2010].

Die Tetanusimpfung in der Schwangerschatt gilt als unbedenklich, sowohl fur die Mutter als
auch fur das ungeborene Kind. Die 1. Tetanus-Impfdosis sollte so frith wie mdglich in der
Schwangerschaft gegeben werden, bei fehlender Grundimmunisierung gefolgt von 2
weiteren Dosen nach 1 und 6 Monaten [WHO 2017].

Influenza

Die Influenzaimpfung mit der jahrlich jeweils neu formulierten Vakzine wird in Deutschland
seit der Influenza-H1N1-Pandemie 2009 allen Schwangeren im 2. oder 3. Trimenon
empfohlen. Fir Schwangere mit erhdhter gesundheitlicher Gefahrdung wegen eines
Grundleidens wird die Influenzaimpfung zum Eigenschutz unabhangig von der
Schwangerschaftsphase in jedem Trimenon empfohlen [STIKO 2018]. In vielen anderen
Landern wird die Influenzaimpfung generell unabh&ngig vom Stadium der Schwangerschaft
empfohlen, so z.B. im Vereinigten Konigreich, den USA und der Schweiz.

Die Influenzaimpfung in der Schwangerschatft gilt seit vielen Jahren als unbedenklich, sowohl
was unerwiinschte Nebenwirkungen fir die Mutter betrifft, als auch fur das ungeborene Kind
[Tamma 2009]. In einem systematischen Review konnte dies aktuell bestatigt werden: Die
Odds Ratio (OR) fur Kinder geimpfter Mutter im Vergleich zu Kindern ungeimpfter Mutter
betrug fur Frihgeburtlichkeit 0.87 (95% Vertrauensbereich 0.78-0.96), flr Geburtsgewicht
<2500g 0.82 (0.76-0.89), fur angeborene Malformationen 1.03 (0.99-1.07), fur
Geburtsgewicht <10. Perzentile (,small for gestational age“), 0.99 (0.94-1.04) und fur
Totgeburt 0.84 (0.65-1.08) [Giles 2018].

Auch fir Neugeborene ist die Wirksamkeit der Influenzaimpfung in der Schwangerschaft
belegt. Eine Studie aus England untersuchte dies bei Sauglingen im Alter von 0-6 Monaten,
deren Mitter im Winter 2013/2014 wahrend der Schwangerschaft gegen Influenza geimpft
wurden. Sie zeigte, dass die Schutzwahrscheinlichkeit gegen Influenza 71% (95% VB 24-89)
betrug und gegen Influenza mit Hospitalisierung 64% (6-86) [Dabrera 2014]. In Mali
vermittelte die Influenzaimpfung in der Schwangerschaft den Sauglingen wahrend der ersten
4 Lebensmonate Schutz vor Influenza mit einer Wahrscheinlichkeit von 70% (36-88) [Tapia
2016]. In Sudafrika betrug die Schutzrate flr Sauglinge von Influenza geimpften Mittern in
den ersten 24 Lebenswochen 48.8% (11.6-70.4) [Madhi 2014].



Pertussis

Im Jahr 2012 fuhrten die USA als erstes Land die Pertussisimpfung fir Schwangere im
nationalen Impfprogramm ein, um die steigende Zahl von schweren Pertussisféllen im frihen
Sauglingsalter unter Kontrolle zu bringen. Im Oktober 2012 fiihrte das Vereinigte Konigreich
ebenfalls die Pertussisimpfung in der Schwangerschaft ein. Vorausgegangen waren mehrere
Todesfélle bei jungen Sauglingen, welche wohl zu der hohen Akzeptanz (knapp 70%) dieser
Impfempfehlung fihrten. Es konnte in der Folge eine Schutzrate von 93% bei den
Sauglingen in den ersten beiden Lebensmonaten ermittelt werden, deren Mutter zwischen
der 26. und 38. SSW eine Tdap-Impfung erhielten [Dabrera 2015]. Entscheidend dabei ist
der transplazentare Transfer der mutterlichen Pertussistoxin-Antikérper auf den Feten. Diese
verhindern im Falle einer Pertussis die lebensbedrohliche Hyperleukozytose [Cherry 2015].
Der Erfolg der Impfkampagne fuhrte zur Empfehlung, allen Schwangeren zwischen der 28.
und 32. SSW die Pertussisimpfung weiterhin anzubieten. In der Zwischenzeit hat eine Studie
aus Genf gezeigt, dass auch schon vor der 28. SSW erfolgreich geimpft werden kann
[Eberhard 2016]. Hauptséachlicher Vorteil der friiheren Impfung ist der Schutz auch fur
Friihgeborene [Eberhard 2017]. Seit April 2016 wird daher die Tdap-Impfung den
Schwangeren im Vereinigten Konigreich schon ab der 16. SSW empfohlen.

Eine Studie in Kalifornien untersuchte kurzlich das Risiko, in den ersten 2 Lebensmonaten an
Pertussis zu erkranken, in Abhangigkeit vom Zeitpunkt der Pertussisimpfung in bzw. nach der
Schwangerschaft ihrer Mutter. Geschah dies in der 27.-36. SSW, so war die
Schutzwahrscheinlichkeit ihrer Kinder um 85% hoher als bei Impfung in den ersten 14 Tagen
nach Entbindung [Winter 2017a]. Die gleiche Autorengruppe analysierte alle Pertussisfalle bei
Sauglingen, welche 2011 bis 2015 in Kalifornien geboren wurden und zum
Erkrankungszeitpunkt jinger als 2 Monate waren. Ziel der retrospektiven Studie war es, den
Einfluss der mautterlichen Pertussisimpfung in der 27.-36. SSW auf den Schweregrad der
Pertussis des jungen Sauglings zu untersuchen. Von insgesamt 752 gemeldeten Fallen
konnten 420 dank vollstdndiger Daten ausgewertet werden. Von 49 Sauglingen, die trotz
Impfung ihrer Mutter an Pertussis erkrankten, mussten nur 43% hospitalisiert werden,
wohingegen es bei den 371 erkrankten Séauglingen, deren Mitter in der Schwangerschaft nicht
gegen Pertussis geimpft worden waren, 73% waren (p<0.001). Kam es zur Hospitalisation
wegen Pertussis, so dauerte diese im Median nur 3 Tage im Vergleich zu 6 Tagen in der
Vergleichsgruppe (p=0.02). Kein Kind einer geimpften Mutter starb an Pertussis, im
Vergleichskollektiv waren es 6 (2%) [Winter 2017b]. Somit reduziert die Pertussisimpfung in
der Schwangerschaft nicht nur das kindliche Erkrankungsrisiko, sondern fiihrt zumindest zu
einem abgeschwachten Krankheitsverlauf.

Die Pertussisimpfung in der Schwangerschaft gilt als unbedenklich, sowohl fir die Mutter als

auch fir das ungeborene Kind [McMillan 2017]. Sie wird in Landern mit einer derartigen



Empfehlung, wie z.B. England, USA und Schweiz, in jeder Schwangerschaft empfohlen,
damit das ungeborene Kind jeweils eine grésstmadgliche Menge an spezifischen miitterlichen
anti-PT-IgG-Antikérpern erhalt. Kritisch muss angemerkt werden, dass mangels verfligbarer
Pertussis-Einzelimpfstoffe dabei ab der 2. Schwangerschaft durch wiederholte Gabe von
Tdap (Tetanus-, Diphtherie-, azellulare Pertussis-Kombinationsimpfung) der Schwangeren
unndtige Immunisierungen gegen Tetanus- und Diphtherie verabreicht werden, obwohl eine
alleinige Pertussisimpfung ausreichend ware. Zwar ist die Vertraglichkeit der wiederholten
Tdap-Gabe akzeptabel [Sukumaran 2015], jedoch fiihrt diese Situation erfahrungsgemass zu
Diskussionen mit und Akzeptanzproblemen bei der impfenden Arzteschaft und den
betroffenen Frauen. Die Forderung nach einem Pertussis-Einzelimpfstoff erscheint daher

gerechtfertigt [Heininger 2017].

Stellungnahme der Kommission

Schwangere sollten Uber einen Tetanusimpfschutz verfigen. Anderenfalls sollen sie
Nachholimpfungen erhalten.

Wir befiirworten die Einfuhrung einer Empfehlung zur Pertussisimpfung fur schwangere
Frauen ab dem 2. Trimenon in Deutschland.

Gemass Empfehlungen der STIKO sollen alle schwangeren Frauen im 2. oder 3. Trimenon
gegen Influenza geimpft werden. Frauen im 1. Trimenon sollen ebenfalls geimpft werden,
sofern neben der Schwangerschaft eine weitere medizinische Indikation (STIKO:
~.gesundheitliche Gefahrdung“) besteht.

Wir fordern alle Arztinnen und Arzte auf, schwangere Frauen entsprechend zu beraten.
Ferner sollen Frauen im 1. Trimenon darauf hingewiesen werden, dass die Influenzaimpfung
ab Beginn des 2. Trimenons gegeben werden kann, wenn es aufgrund der jeweiligen
epidemiologischen Situation sinnvoll ist. Es ware wiinschenswert, dass die STIKO die
Influenzaimpfung, wie in anderen Landern auch, allen Schwangeren ab dem 1. Trimenon

empfiehlt.
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