PNEUMOLOGIE

Pertussisimpfung in der Praxis

Zehn wichtige Fragen und Antworten

Keuchhusten ist eine hdufige Infektionskrankheit und fiir Neugeborene und Siduglinge lebensbedroh-

lich. Neben der Impfung der Kinder sind auch die Impfung der Schwangeren sowie ein ausreichender

Impfschutz des Umfelds von jungen Sduglingen notwendig. Was dabei zu beachten ist, wird in den

folgenden zehn Fragen und Antworten zusammengefasst.

Ulrich Heininger

Frage 1: Wie haufig ist Pertussis in der Schweiz, und wie
gefahrlich ist die Erkrankung?

Die Inzidenz fir Pertussis liegt in der Schweiz in der glei-
chen Grossenordnung wie in vielen anderen Lindern, die
ein gutes Erfassungssystem haben, namlich zwischen zirka
50 und 125 Fillen pro 100000 Einwohner pro Jahr. Fir
Sauglinge ist Pertussis lebensbedrohlich. Mehr als 50 Pro-
zent der in den ersten 5 Lebensmonaten an Pertussis er-
krankten Kinder werden hospitalisiert (1).

Eine kiirzlich von uns publizierte Studie (2) zeigt, dass in
der Schweiz pro Jahr rund 50 Kinder mit Pertussis hospita-
lisiert werden (294 Fille von 2013 bis 2019). Die meisten
von ihnen sind Sduglinge unter 6 Monaten (79%). Die
durchschnittliche Aufenthaltsdauer im Spital betrug in der
Studie 8 Tage mit einer weiten Spanne von 2 bis 47 Tagen
(Median: 5 Tage), wobei Neugeborene mit einer Aufent-
haltsdauer von durchschnittlich 14,2 Tagen am lingsten im
Spital waren. 85 Prozent aller Patienten, insbesondere die
Sauglinge, hatten > 1 Komplikation, meist Zyanose und
Dyspnoe. Die pertussisbedingte Letalitdt betrug im Durch-
schnitt aller Kinder 1,4 Prozent, bei den Neugeborenen war
sie mit 8,7 Prozent deutlich hoher (2).

Frage 2: Wie hoch ist der Pertussisimpfschutz nach der 1.,
2. und 3. Impfung im ersten Lebensjahr?

Aus den Zulassungsstudien wissen wir, dass die Wahr-
scheinlichkeit fiir einen Schutz vor jeglicher Pertussiser-
krankung, das heisst unabhingig vom Schweregrad, von
Dosis zu Dosis steigt. Vor schweren Verlaufen, das heisst
vor einer Hospitalisierung wegen Pertussis, schiitzt die erste

MERKSATZE

» Dem Kind zuliebe sollte eine Frau in jeder Schwangerschaft
immer gegen Pertussis geimpft werden.

» Die Schwangere vermindert damit das Erkrankungsrisiko
ihres Kindes in den ersten 3 Lebensmonaten um 91 Prozent.

» Pertussis ist keine Kinderkrankheit. Jugendliche und Erwach-
sene sollten sich nicht nur impfen lassen, um Sauglinge in
ihrem Umfeld zu schiitzen, sondern auch zu ihrem eigenen
Schutz.
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Dosis zu 42 Prozent, nach der zweiten Dosis sind es
84 Prozent und nach der dritten 98 Prozent. Nach der vier-
ten Dosis, gemiss dem fritheren 3+1-Impfschema, betrug
der Impfschutz in einer Schweizer Studie 100 Prozent (3).
Heute impft man Sduglinge nach dem 2+1-Schema, also
3-mal im ersten Lebensjahr (s. Kasten).

Der Schutz vor jeglicher Pertussiserkrankung liegt fiir Sdug-
linge, wenn sie 3-mal geimpft wurden, in einer Grossen-
ordnung von 90 Prozent. Das ist gut, aber nicht sehr gut:
1 von 10 erkrankt bei Exposition trotz Impfung an Per-
tussis. Das unterstreicht, wie wichtig die Impfung der Mut-
ter und des Umfelds ist.

Frage 3: Wie hoch ist der Schutz fiir Neugeborene, wenn
die Mutter in der Schwangerschaft gegen Pertussis geimpft
wurde?

Wenn sich eine Schwangere impfen lasst, reduziert sie das
Erkrankungsrisiko ihres Kindes in den ersten 3 Lebensmo-
naten um 91 Prozent. Das wurde in einer Studie in England
nachgewiesen (4).

Frage 4: Wann sollte man wihrend der Schwangerschaft
impfen, und wann ist es dafiir zu spat?

Die EKIF empfiehlt die Pertussisimpfung im zweiten Trime-
non, das heisst in der 13. bis 26. Schwangerschaftswoche,
beziehungsweise, falls dieser Termin verpasst wurde, mog-
lichst zu Anfang des 3. Trimenons. Prinzipiell ist es nie zu
spat fir die Pertussisimpfung in der Schwangerschaft, aber
der Nutzen fiir das Kind wird umso geringer, je kiirzer das
Intervall zwischen der Impfung und der Entbindung wird
(s. auch Frage 5).

Frage 5: Warum soll sich eine Frau in jeder Schwangerschaft
erneut gegen Pertussis impfen lassen, obwohl seit ihrer letz-
ten Impfung vielleicht nur ein Jahr vergangen ist?

Dem Kind zuliebe sollte in jeder Schwangerschaft immer
gegen Pertussis geimpft werden. Durch den Booster-
Effekt der Impfung schiesst der Serumspiegel der miitterli-
chen Pertussisantikorper in die Hohe. Diese Antikorper
passieren dann aktiv die Plazenta, das heisst, die humorale
Immunitit geht auf das Kind tiber — und je mehr Antikorper
die Mutter hat, desto mehr bekommt auch das Kind. Damit
das Kind bei der Geburt eine ausreichende Menge an Per-
tussisantikorpern hat, ist das Timing der Impfung wichtig,



Kasten

Schweizer Empfehlungen zur Pertussisimpfung

Schwangerschaft:

2. Trimenon:

Basisimpfungen:

2 Monate: DTPa

4 Monate: DTPa

12 Monate: DTPa

4-7 Jahre: DTPa

11-14/15 Jahre: dTpa

25 Jahre: dTpa

Auffrischimpfungen:

ab 25 Jahre: Vor Gabe einer dT-Dosis immer priifen, ob regel-
massiger Kontakt zu Sduglingen < 6 Monate be-
steht und ggf. dTpa impfen.

Cocooning: Falls regelmassiger Kontakt mit Sduglingen be-
steht, Erwachsene und Jugendliche mit dTpa imp-
fen, wenn die letzte Impfung = 10 Jahre zuriickliegt.

Nachholimpfung:

Erw. bis 25 Jahre:

Kinder:

Jugendliche:

Keine Tite
korreliert
nach der|

Quelle: Schweizerischer Impfplan 2020

dTpa

Die Impfempfehlung besteht unabhangig vom
Zeitpunkt der letzten Pertussisimpfung oder -er-
krankung. Sie sollte vorzugsweise im 2. Trimenon
oder spatestens zu Beginn des 3. Trimenons erfol-
gen, ist aber auch spater noch méglich.

1. Nachholimpfdosis immer mit dTpa

Falls vollstandig mit dT geimpft (inkl. der Dosis im
Alter von 11-15 Jahren) und nur wenn alle folgenden
Kriterien erfiillt sind: < 5 Pertussisimpfdosen (< 4
bzw. < 3, wenn die Primovakzination ab dem Alter
von 12 Monaten bzw. 4 Jahren begonnen wurde)
und keine Pertussisimpfung seit dem Alter von

8 Jahren und ein Intervall > 2 Jahre zur letzten dT.
Falls vollstandig mit dT geimpft (inkl. der Dosis im
Alter von 11-15 Jahren) und nur wenn alle folgenden
Kriterien erfiillt sind: < 5 Pertussisimpfdosen (< 4
bzw. < 3, wenn die Primovakzination ab dem Alter
von 12 Monaten bzw. 4 Jahren begonnen wurde)
und keine Pertussisimpfung seit dem Alter von

8 Jahren und ein Intervall > 2 Jahre zur letzten dT.

rbestimmungen! Der Nachweis von Pertussisantikdrpern
nicht mit dem immunologischen Schutz, weder vor noch
mpfung.

und deshalb sollte zwischen dem Geburtstermin und der
Impfung ein nicht allzu kurzer Zeitraum liegen.

Die in jeder Schwangerschaft wiederholte Impfung ist wich-
tig, weil die durch die Impfung induzierten Antikorper we-
gen der natiirlichen Abbaukinetik der Immunglobuline im
Blut der Mutter nach einem Maximum, das schon nach
zirka 2 bis 4 Wochen erreicht ist, wieder abnehmen. Selbst
wenn eine in der Schwangerschaft geimpfte Frau bereits ein
halbes Jahr nach der Entbindung erneut schwanger wird,
hat sie dann bereits sehr viel weniger Pertussisantikorper
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im Blut, sodass der Schutz fiir das Neugeborene ohne er-
neute Impfung der Mutter nicht gegeben ist.

Frage 6: Pertussisimpfstoff ist nur in Kombination mit
Diphtherie- und Tetanusimpfstoff verfiigbar. Ist das fiir die
Mutter ein Risiko?

Diese Mehrfachimpfungen sind nicht wirklich ein Risiko,
aber es besteht eine statistisch nicht signifikante Tendenz zu
etwas vermehrten Lokalreaktionen, das heisst Rotung,
Schwellung oder Schmerzen an der Impfstelle. Das wird
eine Schwangere aber in aller Regel in Kauf nehmen, wenn
man ihr erklirt, dass ihr Kind durch die Impfung einen
optimalen Schutz bekommt. Ein bedeutsamer Anstieg sys-
temischer Nebenwirkungen wie zum Beispiel Fieber oder
ernstere Nebenwirkungen aufgrund der wiederholten Gabe
des Dreifachimpfstoffs sind nicht bekannt. Es gibt dazu
auch Studiendaten, zum einen bei zwei kurz aufeinander-
folgenden Schwangerschaften und zum anderen bei Frauen,
die kurz vor der ersten Schwangerschaft gegen Diphtherie
und Tetanus geimpft worden waren. In diesen Studien stie-
gen die lokalen Reaktionsraten leicht an, in einer Grossen-
ordnung von etwa 10 Prozent.

Frage 7: Warum sollen sich Jugendliche und Erwachsene
gegen eine Kinderkrankheit impfen lassen?

Dass Pertussis eine Kinderkrankheit ist, ist ein Mythos, der
schon seit tiber 100 Jahren widerlegt ist. So schrieb der
deutsche Internist Friedrich Alfred Schwenkenbecher schon
zu Beginn des 20. Jahrhunderts (5): «Der Arzt, der bei je-
dem heftigen Reizhusten eines Erwachsenen die Moglich-
keit der Pertussis erwigt, wird diese Krankheit auch in ihren
weniger ausgesprochenen Formen kennenlernen.» Das ist
auch heute noch so. Der Keuchhusten verlauft bei Erwach-
senen haufig so untypisch, dass man ihn klinisch nicht er-
kennt, wenn man nicht daran denkt. Wenn jemand hart-
ndckig linger als 2 Wochen hustet und keine Besserung
eintritt, ist es in 20 Prozent der Fille Keuchhusten, was
vielen nicht bewusst ist. Jugendliche und Erwachsene soll-
ten sich impfen lassen, weil sie sich damit selbst schiitzen
und weil Erwachsene und zum Teil auch Jugendliche eine
Ansteckungsquelle fiir Sduglinge sein konnen.

Frage 8: Sind Nachholimpfungen gegen Pertussis sinnvoll
und falls ja, bei wem und in welchen Intervallen?

Nachholimpfungen sind sinnvoll. Fiir Personen, die nie gegen
Keuchhusten oder andere Infektionskrankheiten geimpft wur-
den, ihren Impfstatus nicht kennen oder ihren Impfausweis
verloren haben, gibt es ein Nachholimpfschema der EKIF
(siehe Kasten). Studien haben gezeigt, dass fir den eigenen
Pertussisimpfschutz ab dem Alter von 11 Jahren nur 1 Dosis
notwendig ist. Praktisch jeder hat im Lauf seines Lebens mit
Bordetella-Antigenen Kontakt, sei es durch die Impfung oder
durch eine Wildtypinfektion. Jedoch vermittelt weder eine
durchgemachte Pertussiserkrankung noch die Pertussisimp-
fung einen dauerhaften Schutz. Mit 1 Dosis lasst sich die
Immunitit gegeniiber Pertussis gut auffrischen, wihrend fiir
Diphtherie und Tetanus bei unbekanntem Impfstatus immer
3 Impfdosen empfohlen werden. Deshalb werden im Nachho-
limpfschema fir Personen mit unbekanntem Impfstatus als
erste Dosis dTpa und als zweite und dritte Dosis dT genannt.
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Frage 9: Wie lange hilt der Pertussisimpfschutz bei Jugendli-
chen und Erwachsenen an, und kann man trotz Impfung
Pertussis iibertragen?

Man hat zeigen konnen, dass der Anteil der Geschiitzten nach
der Impfung progredient sinkt. Nach 10 Jahren ist die Schutz-
wahrscheinlichkeit praktisch null, und nach 9 Jahren liegt sie
nur noch bei 10 Prozent. Man behalt also ohne wiederholte
Auffrischimpfungen keinen zuverldssigen Schutz gegen
Keuchhusten. Wiedererkrankungen sind dokumentiert, sie
sind nicht so selten und nicht individuell vorhersehbar. Das ist
anders als zum Beispiel bei der Tetanusimpfung: Hier liegt der
Anteil der Geschiitzten lange Zeit bei knapp 100 Prozent und
beginnt erst nach 10 Jahren langsam zu sinken; darum gilt fur
Tetanus das Impfintervall von 10 (bei Verletzung) beziehungs-
weise 20 Jahren (reguldr). Bei Pertussis hingegen konnte man
fiir jedes Impfintervall ein gutes Argument finden, je nachdem,
welches Impfziel man verfolgt.

In vielen Landern, die mittlerweile Auffrischimpfungen gegen
Pertussis bei Erwachsenen empfehlen, wird mehr oder weniger
arbitrar beziehungsweise in Anlehnung an die Diphtherie- und
Tetanusauffrischungen ein Intervall von 10 Jahren empfohlen.
Das kann man sich gut merken, weil wir 10 Finger haben und
im Dezimalsystem leben. Immunologisch plausibel ist es aber
nicht. Hatten wir gut vertragliche Pertussiseinzelimpfstoffe,
gibe es gute Argumente dafiir, jede Person jedes Jahr erneut
gegen Keuchhusten zu impfen, wenn optimaler Impfschutz
das Ziel ist.

Auf die Frage, ob die Ubertragung einer Krankheit trotz Imp-
fung moglich ist, kann man nie mit einem Nein antworten.
Die Wahrscheinlichkeit ist hier aber sehr gering. Wir miissen
zwar davon ausgehen, dass auch asymptomatische Bordetel-
la-pertussis-Trager Sduglinge infizieren konnen, weil in etwa
der Hilfte der Falle die Infektionsquelle unbekannt ist, es wire
aber falsch, daraus zu schliessen, dass das Impfen nur vor der
Erkrankung, nicht aber auch vor der Ubertragung schiitzt.
Kolonisierung ist nicht gleich Infektiositat. Wenn in einer
Familie ein Kind an Keuchhusten erkrankt, findet man bei
30 bis 40 Prozent der engen Kontaktpersonen voriibergehend
Bordetella pertussis im Nasen- und Rachenraum, aber sie er-
kranken meist nicht (Ausnahmen bestitigen die Regel). Sie
haben eine wesentlich geringere Erregerdichte im Nasen-Ra-
chen-Raum als Personen, die symptomatisch erkranken. Wer
hingegen hustet, produziert auch sehr viel mehr Tropfchen
und Aerosole. Die Frage, ob man ansteckend ist oder nicht,
unterliegt keinem Alles-oder-nichts-Gesetz. Es ist einerseits
eine Frage der tibertragenen Erregermenge und andererseits
eine Frage der Suszeptibilitat des Empfingers.

Frage 10: Personen mit regelmassigem Kontakt zu Neugebo-
renen sollen gegen Pertussis geimpft werden. Was bedeutet
«regelmassig», und wie lange darf eine vorherige Pertussis-
impfung zuriickliegen, um auf eine erneute Impfung verzich-
ten zu konnen?

Offiziell gilt heute ein Intervall von 10 Jahren. Personlich
wiirde ich aber spitestens nach 5 Jahren erneut impfen. «Re-
gelmissig» ist in der Tat ein dehnbarer Begriff. Wenn die
Grosseltern einmal im Jahr zu Besuch kommen, ist das auch
«regelmissig», und sie konnten den Sdugling auch bei diesem
einen Besuch anstecken. Mit dem Begriff «regelmissig» gibt
man dem Arzt fiir das Aufklarungsgesprach mit dem Patienten
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einen Begriff an die Hand, um die Impfnotwendigkeit mit
Augenmass zu beurteilen.

Eigentlich miisste man die Pertussisimpfung fiir die gesamte
Bevolkerung mindestens alle 10 Jahre auffrischen, was zurzeit
nicht der Fall ist, aber vermutlich eines Tages kommen wird.

Zusatzfrage: Wann kommt ein Einzelimpfstoff gegen Pertus-
sis, und besteht Aussicht auf neue Pertussisimpfstoffe mit
besserer Schutzwirkung?

Ob und wann es einen Einzelimpfstoff gegen Pertussis geben
wird, ist nicht bekannt. Die Diphtherie-Tetanus-Pertussis-
Impfstoffkombination ist historisch gewachsen. Sie stammt
aus der Grundimmunisierung der Kinder im ersten Lebens-
jahr, und fur die Kinder kombiniert man maoglichst viele Impf-
stoffe in einer Spritze. Spitestens ab der Adoleszenz ist die
Notwendigkeit fiir Auffrischimpfungen gegen Diphtherie,
Tetanus und Pertussis aber so heterogen, dass diese Kombina-
tion nicht mehr sinnvoll ist (6, 7).

Die Forschung nach neuen Pertussisimpfstoffen ist Sinn und
Zweck des Periscope-Projekts (8). Als erste Schritte versuchen
wir im Periscope-Konsortium unter anderem, bestimmte Zy-
tokinmuster zu identifizieren, die mit dem natiirlich erworbe-
nen, voriibergehenden Schutz vor Pertussis assoziiert sind,
damit die potenzielle Schutzwirkung neuer Impfstoffe einfa-
cher als in aufwendigen epidemiologischen Studien messbar
wird. Mit diesem Wissen wollen wir dann gezielt eine neue
Generation von Impfstoffen entwickeln. Wir stehen hier aber
noch am Anfang, und mit neuen Pertussisimpfstoffen ist in
absehbarer Zeit nicht zu rechnen. A
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