GYNAKOLOGIE

Impfen in der Schwangerschaft

Ein Update fiir die gynakologisch-geburtshilfliche Praxis

Trotz der heute guten Evidenz ruft das Thema «Impfung in der Schwangerschaft» nicht nur unterLaien,
sondern auch unter Fachkollegen ein gewisses Unbehagen hervor. Das widerspiegelt sich in einer nach
wie vor tiefen Impfquote von 20 bis 50 Prozent (fiir Influenza/Pertussis) bei Schwangeren (1). In diesem

Artikel werden mit Fokus auf die saisonalen Influenza- und Pertussisimpfungen die aktuellen, evidenz-

basierten Impfempfehlungen in der Schwangerschaft aufgezeigt.
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Obwohl in den meisten Landern ausreichend Impfstoff gegen
Influenza und Pertussis zur Verfiigung steht, ist die Akzeptanz
bei Schwangeren relativ niedrig, und es besteht eine nur zoger-
liche Durchimpfung. Diese sogenannte «vaccine hesitancy»
wurde von der Weltgesundheitsorganisation (WHO) zu den
«ten threats to global health 2019» erklart. Als Ursachen
werden am haufigsten die mangelnde Empfehlung durch die
betreuende Arztin oder den betreuenden Arzt sowie Sicher-
heitsbedenken auf Arzt- und Patientinnenseite bei der Imp-
fung aufgefiihrt (2).

Nach verschiedenen Epidemien riicken Schwangere wieder
vermehrt in den Fokus als wichtige Impfzielgruppe, da durch
die Schwangerschaft bereits die Anfalligkeit fiir verschiedene
Infektionskrankheiten steigt (3). Wahrend 2 Impfstoffe fiir
Schwangere bereits empfohlen und auf dem Markt sind (ge-

MERKSATZE

» Schwangere, Feten und Neugeborene weisen aufgrund

immunologischer Besonderheiten eine erhéhte infektions-
bedingte Morbiditat und Mortalitat auf.

Impfungen in der Schwangerschaft zielen einerseits auf
einen direkten Schutz der Schwangeren durch aktive Immu-
nisierung ab, andererseits auf den indirekten Schutz des
Feten und des Neugeborenen durch die erworbene Erweite-
rung des sogenannten Nestschutzes Uber transplazentare
Ubertragung von Antikérpern (IgG).

Die Influenza- und die Pertussisimpfung werden fir alle
Schwangeren sowohl von der WHO als auch von diversen
Fachgesellschaften empfohlen und kénnen mit sehr guter
Evidenz als sicher und effektiv in der Schwangerschaft ange-
sehen werden.

Wegen des potenziell dreifachen Schutzes (Schwangere,
Fetus, Neugeborenes), den eine Impfung in der Schwanger-
schaft bietet, sind weitere neue Impfstoffe Gegenstand
aktueller Studien.
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gen Influenza und Pertussis), sind weitere Impfstoffe, zum
Beispiel gegen Infektionen mit dem Zytomegalievirus (CMV)
und mit Streptokokken der Gruppe B (GBS), noch in der Ent-
wicklung.

Impfungen in der Schwangerschaft schiitzen sowohl die wer-
dende Mutter als auch das Neugeborene in den ersten Lebens-
monaten. Lebensbedrohliche Erkrankungen der Mutter so-
wie des Kindes konnen durch eine gute und konsequente
Impfstrategie vermieden werden. Es ist somit von essenzieller
Bedeutung, dass Arztinnen/Arzte und Schwangere gut iiber
die Wichtigkeit und die Dringlichkeit der Impfungen vor und
insbesondere auch wihrend der Schwangerschaft aufgeklart
sind.

Empfohlene Impfungen

Vor der Schwangerschaft

Vielfach ist die Konsultation zur Jahreskontrolle bei der Gy-
nidkologin/beim Gynikologen fiir Frauen im gebarfihigen
Alter die einzige Gelegenheit, bei der arztlicherseits das
Thema Impfungen angesprochen wird. Den gynakologischen
Grundversorgerinnen und Grundversorgern wird somit eine
besonders wichtige Rolle im Hinblick auf die Impfberatung
zuteil. Im Idealfall wird der Impfstatus vor einer geplanten
Schwangerschaft kontrolliert und bei Bedarf nachgeimpft.
Hierbei liegt das Augenmerk vor allem auf der Mumps-,
Masern- und Rételnimpfung (MMR, Kombinationsimpfung
mit 2 Dosen), da diese Infektionen zu Aborten und Fehlbil-
dungen beim Feten fithren kénnen. Frauen, die in der Kind-
heit keine Varizelleninfektion erlitten haben, wird zusitzlich
die Varizellenimpfung empfohlen. Neben Impfungen gegen
Hepatitis A und B, HPV sowie Diphtherie und Tetanus wird
je nach Endemiegebiet auch die FSME-Impfung (z. B. im
Kanton Ziirich) empfohlen (4).

In der Schwangerschaft

Einer Impfung in der Schwangerschaft kommt eine einzigar-
tige Bedeutung zu, da sie nicht nur die Schwangere und das
Ungeborene, sondern auch das Neugeborene in den ersten
Lebensmonaten schiitzt, indem der sogenannte Nestschutz
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Tabelle:

Empfohlene Impfungen vor der Schwangerschaft

Impfempfehlung bei Kinderwunsch und wahrend einer Schwangerschaft

Empfohlene Impfungen wiahrend der Schwangerschaft

Mumps, Masern, Rételn (MMR)

Pertussis (Tetanus, Diphtherie)

Varizellen Influenza

HPV

Hepatitis Aund B Bei Bedarf: alle Nichtlebendimpfstoffe moglich wie z. B.:
FSME Hepatitis A und B, FSME, Poliyomyelitis, Meningokokken C,

Pneumokokken, Tollwut, Typhus, Japanische Enzephalitis

erweitert wird. Die durch die Immunisierung der Mutter ge-
bildeten Antikorper werden ab einem gewissen Schwellen-
wert hoch selektiv (IgG-Antikorper) durch ein komplexes
Transportsystem der Plazenta auf den Feten ubertragen.
IgA-Antikorper werden in das Kolostrum und die Mutter-
milch sezerniert und iiber diesen Weg auch postpartal dem
Neugeborenen zugefiihrt.

Tetanus

In den frithen 1980er-Jahren war weltweit die sogenannte
neonatale Tetanie fiir zirka 0,5 Millionen Todesfille verant-
wortlich, wobei die Rate in den Nichtindustrienationen mit
rund 110 Todesfillen auf 1000 Lebendgeburten am hochsten
war (5-7). Aus diesem Grund wurde 1989 durch die WHO
die MNTE-Initiative (MNTE: Maternal an Neonatal Tetanus
Elimination) lanciert, im Rahmen derer weltweit Schwangere
mindestens 2 Dosen wiahrend der Schwangerschaft erhielten,
was zu einer substanziellen Reduktion von Tetanus bei Mut-
ter und Kind gefiihrt hat (5). Verschiedene Untersuchungen
belegten die hohe Sicherheit der Impfung wihrend der
Schwangerschaft fiir Mutter und Kind auch tiber einen lan-
gen Zeitraum (8, 9). Anhand dieses Beispiels konnte eine
Strategie etabliert werden, welche auf die Pertussis- und die
Influenzaimpfung in der Schwangerschaft erweitert werden
konnte.

Influenza

Schwangere sind durch die Modulation des Immunsystems
anfilliger fur diverse Infektionen. Von bedeutendem Risiko
ist die Influenza, da eine Schwangerschaft aufgrund der ha-
modynamischen und respiratorischen Alterationen fiir be-
sonders schwere Verlaufe pradisponiert. Eine Influenza in der
Schwangerschaft fithrt somit zu einem erhohten Risiko fir
Frithgeburtlichkeit und intrauterine Wachstumsretardierung
und zu haufigeren Aufenthalten auf der Intensivstation (10).
In den ersten 6 Lebensmonaten ist eine Infektion des Neu-
geborenen mit einer erhohten Letalitit und einem deutlich
erhohten Risiko fiir Hospitalisationen verbunden (11, 12).
Zudem ist bis anhin in keinem Land ein Influenzaimpfstoff
fiir Sduglinge unter 6 Lebensmonaten zugelassen (13). Eine
Impfung in der Schwangerschaft kann somit die Risiken auch
fiir das Neugeborene deutlich minimieren und hat keine ne-
gativen Auswirkungen auf Mutter und Kind sowie auf den
weiteren Schwangerschaftsverlauf. Die Influenzaimpfung in
der Schwangerschaft wird somit klar sowohl von der WHO
(14) bereits seit 2012 als auch von der SGGG (15) und vom
BAG (4) empfohlen und sollte idealerweise vor Ausbruch der
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Grippeepidemie, das heisst zwischen Oktober und Dezember,
und unabhingig vom Gestationsalter verabreicht werden.
Derzeit besteht international jedoch noch kein Konsens, wel-
ches Schwangerschaftsalter ideal ist. Eine zu frithe Impfung
in der Schwangerschaft hat unter Umstanden zur Folge, dass
die Mutter zwar sehr gut geschiitzt ist, das Neugeborene je-
doch nicht ausreichend Antikorper fiir die ersten Lebensmo-
nate hat. Eine eher spite Impfung hat zur Folge, dass der
Sdugling mit hoherer Wahrscheinlichkeit nach der Geburt
ausreichend Antikorper besitzt, jedoch die Schwangere ein
hoheres Risiko trigt, sich bereits vor der Impfung zu infizieren
(16). Nach einer Nutzen-Risiko-Abwigung empfiehlt die
SGGG allen Schwangeren, unabhingig vom Gestationsalter,
eine Impfung vor der Grippesaison, das heisst auch im 1.
Trimenon, sofern notig (15).

Pertussis

Die WHO empfiehlt bereits seit 2011 eine Pertussis-
impfung in der Schwangerschaft. In der Schweiz empfehlen
das BAG seit 2017 (4) sowie die SGGG seit November 2018
(15) die Verabreichung der Pertussisimpfung in der Schwan-
gerschaft. Grundsatzlich ist zu sagen, dass eine Pertussis-
infektion im Erwachsenenalter in der Regel nicht mit einer
schweren Erkrankung einhergeht, jedoch spielen Erwachsene
als Infektionsquelle fiir Neugeborene und Kleinkinder eine
grosse Rolle. Die haufigsten Infektionsquellen sind somit die
Familienmitglieder. Kleinkinder und in besonderem Masse
Sduglinge tragen ein betrdchtliches Morbiditits- und Morta-
litatsrisiko durch eine Pertussisinfektion. Besonders in den
ersten 5 Lebensmonaten miissen mehr als 50 Prozent der in-
fizierten Sduglinge deswegen hospitalisiert werden (17, 18).
Der Schweizer Impfplan sieht bei Sduglingen 2 Dosen im
Alter von 8 Wochen und von 4 Lebensmonaten vor, das heisst,
der Impfschutz ist frithestens Ende des 4., eher jedoch erst im
5. Lebensmonat vollstindig vorhanden. Deswegen sollten
Frauen bereits in der Schwangerschaft geimpft werden, und
zwar unabhingig von ihrem Impfstatus (d. h., in jeder
Schwangerschaft soll neu geimpft werden, auch wenn die
letzte Schwangerschaft erst 12 Monate zuriickliegt!). Saug-
linge sind so in der vulnerabelsten Phase bis zum Erhalt der
eigenen Impfung vor einer Pertussisinfektion mit einer sehr
hohen Sicherheit geschiitzt, wobei die Wirksamkeit der Imp-
fung bei iiber 90 Prozent liegt (19-21). Die Effektivitat und
die Sicherheit fiir Mutter und Kind beziiglich einer Pertussis-
impfung wihrend der Schwangerschaft wurden in diversen
Studien bereits Giber Jahre untersucht. Lediglich eine Studie
zeigte ein leicht erhohtes Risiko fiir miitterliches Fieber nach
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der Impfung, aber ohne weitere Komplikationen fiir Mutter
und Kind (22).

Ein kurzlich publizierter, systematischer Review von Vygen-
Bonnet und Kollegen (23) untersuchte zu dieser Fragestellung
alle Studien, die zwischen 2009 und 2019 zu diesem Thema
publiziert wurden. Daten von tiber 1,4 Millionen Schwanger-
schaften konnten so in die statistische Analyse eingeschlossen
werden und zeigten eine sehr hohe Sicherheit fiir Mutter und
Kind.

Bester Zeitpunkt der Pertussisimpfung in der
Schwangerschaft

Die Anzahl der miitterlichen Antikérper, die auf das Kind
tiber die Plazenta oder die Muttermilch tbertragen werden,
hangen zum einen von der Plazentafunktion selbst, zum an-
deren von der reinen Menge der Antikorper ab. Am stirksten
jedoch scheint die Impfantwort vom Zeitpunkt der Impfung
wihrend der Schwangerschaft abhingig zu sein (24). Um eine
ausreichende Anzahl an Antikorper auf den Feten zu iiber-
tragen, benotigt es eine hohe Antikorperzahl bei der Mutter,
weswegen mindestens 14 Tage fiir die Produktion der Anti-
korper gerechnet werden miissen. Neuere Daten zeigen, dass
der optimale Zeitpunkt deshalb eher das spite 2. (anstatt das
3.) Trimenon zu sein scheint (13, 24), allerdings muss abge-
wogen und gegebenenfalls auch frither geimpft werden, damit
Friithgeborene auch von der Impfung profitieren. Ob die miit-
terlichen Antikorper zu Interferenzen im Sinne einer verzo-
gerten Immunantwort des Sduglings nach seiner ersten Imp-
fung fiihren, ist noch nicht abschliessend geklirt und
Gegenstand aktueller Untersuchungen (18, 25, 26).

Die Kosten der Impfung gegen Influenza sowie auch gegen
Pertussis werden in der Schweiz von der obligatorischen
Grundversicherung tibernommen.

Weitere Impfungen in der Schwangerschaft bei Bedarf
Grundsitzlich gilt, dass Impfungen in der Schwangerschaft
nur dann durchgefithrt werden sollten, wenn der Nutzen fiir
Mutter und Kind klar dem Impfrisiko iiberlegen ist, was so-
wohl fiir die Influenza- als auch fiir die Pertussisimpfung der
Fall ist. Prinzipiell konnen alle Nichtlebendimpfstoffe in der
Schwangerschaft bei Indikation verabreicht werden, wie zum
Beispiel die FSME- oder die Hepatitis-A- und -B-Impfung.
Falls eine Reise in ein poliogefihrdetes Gebiet geplant ist, darf
die Impfung auch gegen Polio erfolgen. Unter gewissen Um-
stinden kann eine Pneumokokken- und Haemophilus-influ-
enzae-Impfung auch in der Schwangerschaft indiziert sein.

Kontraindizierte Impfungen in der
Schwangerschaft

Lebendimpfstoffe sind wihrend der gesamten Schwanger-
schaft kontraindiziert. Hierzu zihlen in erster Linie die
MMR- sowie die Varizellenimpfung, da sie ein potenzielles
Risiko bergen, eine Infektion beim Fetus auszulosen. Nach
diesen Impfungen ist deshalb eine sichere Antikonzeption fiir
1 Monat empfohlen (4). Eine akzidentelle Impfung rechtfer-
tigt einen Schwangerschaftsabbruch jedoch nicht (27).

In der Stillzeit ist kein Impfstoff kontraindiziert.

Zukunft der Impfungen in der Schwangerschaft
Mit der weltweit zunehmenden Anzahl an Infektionen und
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der Vulnerabilitit, die mit einer Schwangerschaft einhergeht,
wichst das Interesse an neuen Impfstoffen fiir die sogenannte
«maternal immunization», das heisst fiir eine Impfung in der
Schwangerschaft, weil sie das Potenzial hat, eine signifikante
Reduktion der maternalen, fetalen und neonatalen Morbidi-
tat und Mortalitdt zu erreichen. Einige dieser Impfstoffe (z.
B. gegen GBS und das respiratorische Synzytialvirus [RSV])
werden sogar primir fiir Schwangere entwickelt. Andere
Impfstoffe wie die gegen Hepatitis E (bereits in China zuge-
lassen), Herpes-simplex-, Zika- und Ebolavirus sowie gegen
CMV sind aktuell Gegenstand bereits laufender Phase-I- und
-II-Studien mit vielversprechenden Ergebnissen (28).

Schlussfolgerung

Zusammenfassend kann gesagt werden, dass es in den letzten
10 bis 15 Jahren zu einer deutlichen Zunahme an guter Evi-
denz gekommen ist, die es uns erlaubt, insbesondere die
Grippe- und die Pertussisimpfung in der Schwangerschaft als
sicher und sehr effektiv anzusehen. A
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