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PERTUSSIS - HOHE GEFAHRDUNG FUR SAUGLINGE

Pertussis (Keuchhusten) wird haupts&chlich durch das Bak-
terium Bordetella pertussis verursacht. B. pertussis ist hoch
kontagiés und wird Uber Tropfcheninfektion Ubertragen.
Eine Erkrankung ungeimpfter Personen kann sich Uber meh-
rere Wochen bis Monate erstrecken und durchléuft drei
Stadien. Im Stadium catfarrhale kommt es zu Erk&ltungssym-
ptomen und mdbglichem Fieber. Das darauf folgende Sta-
dium convulsivum ist von starken Hustenattacken mit dem
charakteristischen Keuchen geprdgt, wobei es im letzten
Krankheitsabschnitt, dem Stadium decrementi, zu einem
Abklingen der Hustenattacken kommt. Bei den erkrankten
Personen kommt es h&iufig zu uncharakteristischen Verlaufs-

formen, wobei vor allem S&uglinge einem hohen Risiko fur
schwerwiegende Komplikationen ausgesetzt sind. Zu den
h&ufigsten z&hlen Pneumonien, die durch Superinfektionen
mit Pneumokokken oder Haemophilus influenzae verursacht
werden. Seltener kommt es zu neurologischen Komplikatio-
nen, wie zerebralen Krampfanfallen und Enzephalopathien.
Neugeborene, die an einer Pertussiserkrankung sterben,
fun dies haufig infolge einer Hyperleukozytose-bedingten
Hypoxdmie und pulmonalen Hypertension. Mit einer Prava-
lenz von 100 Erkrankungen/100.000 Einwohnern in epidemi-
schen Jahren, stellt Pertussis far S&uglinge ein besonderes
Risiko dar [1].

EMPFEHLUNG DER PASSIVEN IMMUNISIERUNG -
NESTSCHUTZ DURCH MATERNALE IMPFUNG IN DER

SCHWANGERSCHAFT

Da Neugeborene erst ab dem zweiten Lebensmonat die
erste Pertussisimpfung im Rahmen der Sechsfach-Impfung
mit DTaP-IPV-HB-Hib (6-fach-Kombinationsimpfstoff gegen
Tetanus, Diphtherie, Pertussis azelluldr, Poliomyelitis, Hae-
mophilus influenzae b und Hepatitis B) erhalten, sind sie
direkt nach der Geburt einem besonders hohem Erkran-
kungsrisiko ausgesetzt. Daher empfiehlt die STIKO (Sténdige
Impfkommission) die Impfung enger Haushaltskontaki- (z. B.
Eltern, Geschwister, Freunde) und Befreuungspersonen (z.B.
TagesmUtter, Babysitter, ggf. GroBeltern) im Zehn-Jahres-
Intervall oder spatestens vier Wochen vor dem voraussicht-

lichen Entbindungstermin. Seit M&rz 2020 wird zudem zu ei-
ner passiven Immunisierung des Neugeborenen durch die
maternale Impfung mit einem Tdap-Kombinationsimpfstoff
(Tetanus, Diphtherie und Pertussis azelluldr) zu Beginn des
dritten Trimenons (ab der 28. Schwangerschaftswoche), un-
abhdngig vom Zeitpunkt der letzten Auffrischimpfung, ge-
raten. Bei erhdhter Wahrscheinlichkeit fur eine Frihgeburt
empfiehlt die STIKO die Impfung bereits im zweiten Trimenon
durchzuflhren. Indikationsabhdngig ist die Immunisierung
auch mit einem Tdap-IPV-Kombinationsimpfstoff (Tetanus,
Diphtherie und Pertussis azelluld@r, Poliomyelitis) méglich [2].



WIE WIRKSAM IST EINE MATERNALE PERTUSSISIMPFUNG IN

DER SCHWANGERSCHAFT?

Studien zeigten, dass bei schwangeren Frauen in west-
lichen L&ndern eine nur geringe Pertussis-spezifische Anti-
k&rperkonzentration vorliegt. Somit ist eine Weitergabe der
Antikérper Uber die Plazenta an das Kind und ein damit
einhergehender Schutz vor einer Erkrankung in den ersten
Lebensmonaten unwahrscheinlich. Eine Immunisierung der
werdenden Mutter fuhrt hingegen zu einem starken Anstieg
Pertussis-spezifischer Antikdrper bei Mutter und Kind [3-5].
Derzeit sind vier Impfstoffpréparate auf dem deutschen
Markt zugelassen, welche fUr die Immunisierung in der
Schwangerschaft zugelassen sind [6-9]. Wirksamkeitsstudi-
en im Rahmen der Impfstoffzulassung zeigten eine Wirksam-
keit der mUtterlichen Immunisierung gegen Pertussis in den
ersten drei Lebensmonaten von >90% (Tabelle 1) [6]. Da-
brera et al. untersuchten die Wirksamkeit der Tdap-IPV-Imp-
fung anhand einer in England und Wales durchgefuhrten
Fallkontrollstudie [10]. Der Anteil der Pertussiserkrankungen
bei Neugeborenen war deutlich niedriger, wenn die MUt-
fer eine Immunisierung in der Schwangerschaft erhielten
(17% vs. 71%; Abbildung 1). Die ermittelte Wirksamkeit, ad-
justiert fr Geschlecht, geographisches Gebiet und Zeit der
Geburt, belief sich auf 93%. Zudem erzielte eine US-ame-
rikanische, retrospektive Kohortenstudie vergleichbare Er-
gebnisse. Demnach halt der durch die maternale Impfung
erhaltene Schutz des Séuglings auch noch nach der Ver-
abreichung des ersten Kombinationsimpfstoffs bis ins S&Gug-
lingsalter an [11]. Dartiber hinaus zeigte eine epidemiologi-

sche Nutzen-Risiko-Analyse des Robert Koch-Instituts (RKI),
dass die mafernale Immunisierung bei S&uglingen in den
ersten drei Lebensmonaten einen mehr als 90%igen Schutz
vor Pertussis, Pertussis-bedingten Hospitalisierungen und
Tod durch Pertussis bieten kann [2, 3].

Anteil der Mitter mit maternaler Pertussisimmunisierung
wdhrend der Schwangerschaft (%)

71%

Neugeborene ohne
Pertussisdiagnose

Abbildung 1: Einfluss der maternalen Pertussisimpfung auf die
Inzidenz der Pertussiserkrankungen bei Neugeborenen im Alter
von <8 Wochen; erstellt nach [10].

Tabelle 1: Wirksamkeit des Impfstoffs (vaccine effectiveness, VE) gegen Pertussis bei SGuglingen, deren Muftter mit Tdap oder
Tdap-IPV-Impfstoff wéhrend der Schwangerschaft geimpft wurden. Drei retrospektive Studien; erstellt nach [6].

Impfstoff

VE (95 %-KI)

Sdugling-Nachverfol-
gungszeitraum

VE-Schitzungsmethode

UK Tdap-IPV 93% (81; 97) Ungepaarte Fallkontrolle 3 Monate
us Tdap* 91,4% (19.5; 99.1) Kohorten-Regressionsmodell 2 Monate
UK Tdap-IPV 93% (89; 95) Screening (Fallberichte) 3 Monate

*in mehr als 80 % der Félle wurde Tdap verwendet. KI: Konfidenzintervall



DIE MATERNALE PERTUSSISIMPFUNG - SICHER FUR

MUTTER UND KIND

Zur Bewertung der Sicherheit der maternalen Pertussisimp-
fung wurden durch das RKI 14 Studien zu sicherheitsrelevan-
fen Endpunkfen bei Schwangeren und ihren S&uglingen
sowie Nichf-Schwangeren nach Erhalt eines Tdap- oder
Tdap-IPV-Impfstoffs analysiert [3]. Die analysierten Sicher-
heitsendpunkte umfassten Fieber sowie lokale Schmerzen
bzw. Muskelschmerzen nahe der Einstichstelle, Unwohlsein,
allergische Reaktfionen, Krampfanfdlle und behandlungs-
bedUrftige neurologische Ereignisse. Zu den analysierten
unerwlnschten Ereignissen zdhlten Totgeburten, neonata-
le Todesfdlle, Frihgeburten, ein niedriges Geburtsgewicht,
Fehlbildungen, Neugeborenen-Sepsis, Aufnahme auf einer
Neugeborenen-Intensivstation, Pr&eklampsie und Eklamp-
sie sowie das Amnioninfektionssyndrom. DarUber hinaus
wurde in einigen Studien auch das Auftreten eines vorzei-
tigen Blasensprungs und postpartaler Blutungen sowie die
Entwicklung und Gesundheit des Kindes im ersten bzw. bis
zum fUnften Lebensjahr betrachtet. Bei Schwangeren, die
geimpft wurden, trat Fieber etwas haufiger auf, als bei un-
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geimpften, die Rate unerwlnschter Ereignisse insgesamt
war jedoch gering [3]. GemdR aktueller STIKO-Empfeh-
lungen sollte eine Auffrischung der Pertussisimpfung bei
Schwangeren unabhdngig vom Zeitpunkt der letzten Td-
Impfung erfolgen. Da der Impfstoff, der fUr eine Pertussis-
Auffrischungsimpfung zur Verfigung steht, ausschlieBlich
als Kombinationsimpfstoff gegen Tetanus, Diphtherie, Per-
tussis und/oder Poliomyelitis (Tdap- bzw. Tdap-IPV-Kombi-
nationsimpfstoff) erhdltlich ist, kommt es zu einer erneuten
Immunisierung mit den entsprechenden Toxoiden bzw.
Anfigenen. Die randomisierte, doppelblinde Studie von Be-
ytout et al. zeigte kein erhdhtes Auftreten von Toxoid-asso-
ziierten Nebenwirkungen bei sich im kurzen Abstand wie-
derholender Immunisierung mit Tetanus und Diphtherie.
UnerwUnschte Ereignisse wie lokale Entzindungen an der
Einstichstelle und die Entstehung einer Typ-lll-Hypersensitivi-
t&t traten im Vergleich zu Placebo gleich hé&ufig auf. Zudem
wurden im Rahmen der Studie keine schwerwiegenden un-
erwlnschten Ereignisse beobachtet (Abbildung 2) [12].
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Abbildung 2: Auftreten von unerwlnschten Ereignissen, Reaktionen an der Einstichstelle sowie systemischen unerwinschten
Ereignissen nach der ersten bzw. zweiten Injektion; erstellt nach [12].



VERBESSERUNG DER DURCHIMPFUNGSRATEN

In europdischen Nachbarlé&ndern, wie beispielsweise GroR-
britannien, kam es in der Vergangenheit zu steigenden
Todesfdllen ungeimpfter Sauglinge (<drei Monaten) [13].
Nachdem die Situation eine groBe mediale Aufmerksamkeit
auf sich zog, wurde im Jahr 2012 von dem Joint Committee
on Vaccination and Immunisation eine Impfempfehlung fur
Tdap wdhrend der Schwangerschaft ausgesprochen [14].
Die schnelle Umsetzung im Jahr 2014 und die Anpassung
der Impfzeitpunkte und Aufnahme in das Routine-Impfpro-
gramm 2019 fUhrte zu einem rapiden Anstieg der Durch-
impfungsrate auf 40% bzw. 70% [15-17]. In einer Studie von
Amirthalingam et al. wurde die Impfwirksamkeit sowie der
Einfluss der maternalen Immunisierung auf die Inzidenz der
erkrankten Sduglinge vor und nach EinfUhrung der Impf-

empfehlung in England im Jahr 2012 untersucht. Die Per-
tussisinzidenz pro 100.000 Einwohner sank demnach von
einem Héchststand im Jahr 2012 in allen Altersgruppen im
Zeitraum von 2013-2015. Im Jahr 2015 folgte ein Anstieg der
Inzidenz in allen Altersgruppen in Ubereinstimmung mit der
alle drei bis vier Jahre zu erwartenden Krankheitszyklen-In-
zidenz (Abbildung 3 A+B). Trotz des Anstiegs der Pertussis-
inzidenz im Jahr 2015 wiesen Sduglinge (<drei Monate)
im Zeitraum von 2015-2018 eine etwas niedrigere Inzidenz
(60,4/100.000 Einwohner) als in den drei Jahren vor EinfUh-
rung des mutterlichen Impfprogramms auf (62,5/100.000
Einwohner) [18]. Dies deutet darauf hin, dass eine mater-
nale Durchimpfung zu einer Reduktion der Pertussisinzidenz
bei S&uglingen fUhren kann.
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Abbildung 3: Pertussisinzidenz nach Altersgruppen in England vor und nach Einflhrung des Impfprogrammes zur maternalen

Pertussisimmunisierung; erstellt nach [18].



Ergebnisse einer weiteren Studie von Langsam et al. bekraf-
tigen den positiven Effekt der Pertussisimpfung wdhrend der
Schwangerschaft auf die Pertussisinzidenz von S&uglingen.
In Israel wurde im Jahr 2015 eine routinemdRige Tdap-Im-
munisierung eingefthrt. Mithilfe eines einfachen statisti-
schen Modells zur Erfassung der zeitlichen Intervalle der Per-
tussisinzidenz in Israel wurde eine klare 4-Jahres-Periodizitat
der Pertussisinzidenz wdhrend der letzten zwei Jahrzehnte
identifiziert. Diese wurde kurz nach der Einfuhrung der rou-
finemd&Bigen Tdap-Immunisierung in der Schwangerschaft
unterbrochen (Abbildung 4). Gleichzeitig konnte ein Ruck-
gang der Pertussisinzidenz um 59,7 % und ein Ruckgang der
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Pertussis-bedingten Krankenhauseinweisungen um 49,5%
beobachtet werden. Daher vermuten Langsam et al. einen
Zusammenhang zwischen dem Einbruch der Uber Jahr-
zehnte stabil gebliebenen 4-Jahres-Periodizitét von Pertussis
und der Einfuhrung der maternalen Pertussisimmunisierung
im Jahr 2015 [19].

Da die maternale Pertussisimpfung erst seit Mérz 2020 von
der STIKO empfohlen wird, ist die Durchimpfung noch nicht
gewdhrleistet. Um in Zukunft der Gefahr einer Pertussiser-
krankung bei Séuglingen vorzubeugen, sollte die Immuni-
sierung durch impfende Arzte priorisiert werden.
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Abbildung 4: Pertussisinzidenz pro 100.000 Einwohner fur jedes Jahr zwischen 1951 und 2019; erstellt nach [19].



FAZIT

Die Ergebnisse klinischer Studien belegen die hohe Wirksamkeit und Sicherheit einer mater-
nalen Pertussisimmunisierung zum Schutz des Sduglings vor einer Erkrankung in den ersten
zwei Lebensmonaten. Schwangere und Frauen mit Kinderwunsch sollten durch Arzte und
Krankenversicherungen Uber die aktualisierte STIKO-Empfehlung zur Pertussisimpfung wdh-
rend der Schwangerschaft sowie deren Vorteile informiert werden und Uber die Notwendig-

keit einer Impfung aufgekléart werden.
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