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Die GefAhrdung des Ungeborenen bei Pockenschutz- 
impfung in graviditate 
G. TSndury und G. Kistler 

Aus dem Ana tomischen  Inst i tut der  Universi t&t  Z{ i r ich 

Zusammenfassung 

Es wurden zwei F~lle beschrieben, die zeigen, dab 
das Vacciniavirus bei Pockenimpfung in graviditate 
transplazentar die Frucht infizieren kann. Im ersten 
Fall handelte es sich um eine Revakzination nach 
langem Intervall, im zweiten um eine nicht immune 
Gravida, die von ihrem frisch geimpften Kinde in- 
fiziert wurde. In beiden F&llen kam es zu einer gene- 
ralisierten Vaccinia von Fetus und Plazenta und 
schlieBlich zum spontanen AusstoBen der schwer ge- 
sch&digten, nicht lebensf&higen FrE~chte. - Elektronen- 
mikroskopisch gelang der Nachweis des Virus in der 
gesch~digten Haut, in anderen fetalen Organen und 
im Stroma der Plazentarzotten. 

E. Jenner beschrieb 1809 den wohl ersten 
Fall einer Vaccinia-Fetopathie. Eine schwan- 
gere Frau, die er im 8. Monat gegen Pocken 

geimpft hatte, spLirte 23 Tage nach der Imp- 
fung keine Kindsbewegungen mehr. Nach 
weiteren 12 Tagen wurde sie von einem to- 
ten Kinde entbunden, dessen Haut L~ber und 
Gber mit pocken&hnlichen Pusteln bedeckt 
war. Diesen Befund fL~hrte Jenner damals in 
richtiger Erkenntnis der Zusammenh&nge auf 
die Impfung der Mutter zurick. Erst in neue- 
rer Zeit wurden die Publikationen h&ufiger, 
die auf die Gef&hrdung der Frucht durch eine 
Impfung der Gravida hinweisen und ZurGck- 
haltung empfehlen. Trotz dieser Warnungen 
werden t&glich bei Frauen Impfungen gegen 
Pocken vorgeinommen, ohne dab die Frage 

Referat anl£iBlich des Berner  Ko [ Ioqu iums {Jber Pok- 
ken impfung,  Bern, 24. Ok tober  1972. 

Vaccinia: Embryo- und Foetopathien 

18 : ! ~ :: : :? F//////////////////.4 J 
17 ~ ::: :.;-: ? V///////////I///./////~ J 

i 

/ 

17 ]:-' ":. ~ : ;- :- ~ : :'-':'." R ~ / / / / / / I / / / / I / / / / / / / / ~  4" 
10 I': :"" .: ". :. ".':. : : ;.::.: :- R ~ / / / / / / / / / / / / / / / / / / / / I  + 

,gl::::!~::!:,~::~/(~i!~i;-!i:'~:~i;.~/~/////////////////~/~. + 

I 

J 

WOCHEN 

5 10 15 20  25  30 3'5 4'0 

Tab. 1 Vaccinia-bedingte Embryo-  und Fetopath ien durch Impfung (oder  Sekund&r in fek t ionen)  bei der  Gra- 
vide. Die Zah len vo r  den S~ulen bez iehen s ich auf d ie  im L i tera turverze ichn is  e u f g e f i h r t e n  Pub l ika t ionen.  
Dauer der  Grav id i t~ t  (in Wochen) bis zum Ze i tpunk t  der  Impfuhg oder  des Sekund~r in fek tes  bei de r  Mutter. 
Schraf f ier te  Felder  = Interval l  zw ischen Impfung (oder  Sekund~r infekt )  und Auss to tung  des Kindes. 

--- Pr imovakz inat ion ,  R = Revakzinat ion,  A = akz idente l le r  Infekt bei de r  Mutter, J = Interrupt io,  L +  ---- 
Ausstol~ung eines noch lebenden Feten, Tod innerha lb  kurzer  Zeit ;  + = in t rauter iner  Fruehttod, L = Ober leben 
des Kindes. 
(Aus: G. Kistler und R. Gertsch: Pockenschu tz imp fung  und Gravidit&t. Dtsche. Med. Wschr.  95 [23], 1254, 1970. 
Mit f r eund l i che r  Genehmigung  durch den Georg  Th ieme-Ver lag ,  Stuttgart.) 
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einer eventuell bestehenden Schwangerschaft 
abgekl&rt wird. Die potentiellen Gefahren, 
die aus einer Pockenschutzimpfung fur den 
Keimling erwachsen, werden vielmehr heute 
noch yon vielen Arzten, welchen die Berich- 
te ~iber die letalen Folgen einer transplazen- 
taren Infektion des Kindes unbekannt sind, 
bagatellisiert. Dabei ist zu bedJcksichtigen, 
dab die Zahl der Aborte und Totgeburten 
nach Poc.kenschutzimpfung w&hrend der 
Schwangerschaft wesentlich gr66er sein 
d[Jrfte, als allgemein angenommen wird. 
McArthur (1952) stellte auf Grund systemati- 
scher Untersuchungen eine erhShte Sterblich- 
keit der Frucht bei 67 Schwangeren fest, die 
w~.hrend des ersten Trimesters der Schwan- 
gerschaft geimpft worden waren. Bei 47 Pro- 
zent der w&hrend der 4.-12. Woche geimpf- 
ten Frauen war die Schwangerschaft gest6rt. 
Deshalb finden es McArthur und Lyon nicht 
ratsam, im ersten Trimester, insbesondere 
im 2. und 3. Monat, zu impfen. Nach unseren 
eigenen Erfahrungen (TSndury, 1962, 1969; 
Kistler und Gertsch, 1970) besteht das Risiko 
einer transplazenta,ren Obertragung des Vac- 
ciniavirus auf das Ungeborene jedoch w&h- 
rend der ganzen Dauer der Schwangerschaft. 
Der 0bertritt des Virus vonder  Mutter auf 
das Kind scheint dabei unabh&ngig zu sein 
vom Schweregrad der Impfreaktion. Er kann 
bei Erst- und bei Wiederimpfungen nach lan- 
gem Intervall erfolgen. Im weiteren besteht 
die Gefahr von sekund~ren Vacciniainfekten 
bei graviden Frauen, vor allem nach lmpfung 
von Kleinkindern (Wielenga, 1961; KisUer 
und Gertsch, 1970). Dies sol! anhand je eines 
Beispiels beleuchtet werden. 
Beim ersten Fall (MK 626) handelt es sich 
um eine 28j~.hrige II-Para, die 52 Tage p.m. 
wiedergeimpft worden war. Sie zeigte eine 
heftige Reaktion mit Fieber und starken to- 
kalen Erscheinungen, die nach 8 Tagen ab- 
flauten. Die Schwangerschaft verlief unauf- 
f&tlig, bis 85 Tage nach der Impfung pl6tz- 
lich eine starke Genitalblutung auftrat, die 
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Abb. 1 MK 626. Beachte die pocken&hnlichen Pusteln 
im Bereich der gesamten Haut des Fetus, 

eine Hospitalisierung n6tig machte. Kurz 
nach Einweisung in die Klinik wurde ein 
frischtoter Fetus von 12,5 cm SSL geboren, 
der alte Zeichen einer generalisierten Vac- 
cinia aufwies (Abb.1). Der ganze KSrper war 
mit teiiweise kraterfSrmigen Pusteln be- 
deckt, die an typische Pockenblasen erin- 
herren: 
Die histologische Untersuchung der Heut 
(Abb.2) best~tigte das Vorliegen pockenarti- 
ger Sch~digungen, welche mit der Degene- 
ration der Zellen des Stratum spinosum der 
Epidermis begannen. Viele der gesch~digten 
Zellen enthielten zytoplasmatische eosino- 
phile EinschluBk6rperchen. die yon einer 



Abb. 2 Ausschnitt aus der RL~ckenhaut des Fetus MK 626. Beachte die Nekrosen im Bereiche des Corium und 
die in Ausbitdung begriffenen Pockenblasen in der Epidermis (Pfeite). 

Abb. 3 Ausschnitt aus der Plazenta von MK 626. Die Pfeile weiSen auf die bereits makroskopisch sichtbar ge- 
wesenen Kn6tchen hin, die aus abg'estorbenen Zotten und Fibrin bestehen. Dazwischen zahlreiche normale 
Zotten. 

schmalen ungef&rbten Zone umgeben waren. 
Das Corium war nekrotisch und von Blut 
durchtr&nkt. 

Die Plazenta (Abb. 3) war von gelblichwei- 
6en Kn6tchen durchsetzt, welche aus nekro- 
tischen Zotten und dicken Fibrinlagen be- 
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Abb. 4 Ausschnitt aus der Haut des Feeten MK 626 (vgl. mit Abb. 1). Massive Akkumulation von Vaccinia-Viren 
im intra- und extrazelluI&ren Reum. 12 000 x. Ausschnitt: Reife Viruspartikel aus einer Epidermiszelle des glei- 
chen Falles, 37 000 x. 

standen. Zwischen diesen Kn6tchen waren 
noch zahlreiche normal gebaute, gut vasku- 
larisierte Zotten zu sehen. In vielen Blutge- 
f&Ben fanden sich pyknotische Zellkerne und 
in Abschilferung begriffene Endothelzellen. 
Die elektronenmikroskopische Untersuchung 
von Haut und Plazenta erm6glichte den 
Nachweis des Vacciniavirus, das an seiner 
dachziegelart igen Form und dem ,,hantel,~- 

48 

f6rmigen Kern deutlich zu erkennen war. Die 
zerfal lenden Epidermiszellen und das Inter- 
stitium (Abb. 4) enthielten zahllose reife Vi- 
Fen. 
Den zweiten Fall m6chten wit  wegen der be- 
sonderen Anamnese kurz beschreiben: Eine 
25j&hrige ll-Geb&rende War im Alter von 6 
Jahren gegen Pocken geimpft und nie revak- 
ziniert worden. In der 10. Woche der zweiten 



Schwangerschaft wurde ihr 11/2j~.hriger Sohn 
geimpft. Etwa 3 Wochen nach der Impfung 
erkrankte die Mutter an einer schweren Ble- 
pharokonjunktivitis, die vom Ophthalmologen 
auf einen Vacciniainfekt zurL~ckgefL~hrt wur- 
de. Zwei Wochen nach Beginn der Augen- 
erkrankung traten plStztich wehenartige Un- 
terleibsschmerzen auf, und die Patientin 
wurde hospitatisiert. Bei der Untersuchung 
wurde ein 12 cm langer, noch lebender Fe- 
tus in der Vagina gefunden. Die Plazenta 
war bl&ulichschwarz verf&rbt und aufgetrie- 
ben. Am Keimling konnten &uBerlich keine 
krankhaften Ver~.nderungen festgestellt wer- 
den. 
Bei der elektronenmikroskopischen Unter- 
suchung fanden sich schwer gesch&digte 
Plazentarzotten, deren Epithel teilweise ne- 
krotisch und vonder  Unterlage blasig abge- 
hoben war. Im Zottenstroma wurden intra- 
und extrazellulArVacciniaviren in groBerZahl 
gefunden. 
Die Haut des Fetus zeigte im Gegensatz zum 
ersten Fall keinerlei Ver&nderungen. Hinge- 
gen fanden sich besonders in derLeberzahl- 
reiche nekrotische Partien, deren Zellen die 
typischen homogenen EinschluBk6rperchen 
aufwiesen. Vacciniavirus wurde auBer in der 
Leber auch in den Lungen und in den Nieren 
festgestellt. AIs besonders interessanter Be- 
fund seien noch die Ver&nderungen an den 
Blutgef&Ben des Corium angefShrt. Bis auf 
wenige pyknotische Zellen waren sie vom 
Endothel entbl6Bt. Die noch erhaltenen En- 
dothelzellen waren pyknotisch und blasig 
aufgetrieben. 
Unsere Untersuchungsergebnisse haben ein- 
wandfrei gezeigt, dab der Keimling transpla- 
zentar infizi,ert wird. Die in der Plazenta und 
im Keimling gefundenen L&sionen sind eine 
direkte Folge der Virusinvasion. Eine ei,nmal 
erfolgte lnfektion der Frucht wird chronisch. 
In dieser Hinsicht verh&lt sich ein Vaccinia- 
Infekt gleich wie eine Infektion der Frucht 
durch das R6telnvirus. W&hrend aber das 

RStelnvirus teratogen wirkt, verursacht das 
Vacciniavirus ein Krankheitsbild, das im we- 
sentlichen mit dem bei Pockenkranken be- 
schriebenen ebereinstimmt. - Die nachste- 
hende Zusammenstellung der uns zug&ng- 
lich gewesenen Literatur zeigt, da6 mit dem 
Risiko einer transplazentaren Virusinfektion 
im Verlaufe der ganzen Schwangerschaft 
gerechnet werden mu8. Nur das lntervalt zwi- 
schen Impfung und Aussto6ung der gesch&- 
digten Frucht variiert und ist im allgemeinen 
um so I&nger, je frL~her in der Schwanger- 
schaft geimpft wurde. Statistische Angaben 
Qber die prozentuale H&ufigkeit solcher Impf- 
komplikationen sind kaum zu erhalten. 
Aus den bisher vorliegenden Beobachtun- 
gen ergeben sich folgende Konsequenzen: 
Die Pockenschutzimpfung ist bei einer Gra- 
vida kontraindiziert, da sie die Frucht ge- 
f&hrdet. Dies gilt fur eine Prim&r- und Revak- 
zination nach mehrj&hrigem Intervalf. Auch 
auf die Impfung eines Kleinkindes sollte ver- 
zichtet werden, wenn dessert Mutter erneut 
schwanger ist, da durch den engen Kontakt 
zwischen Mutter und Kind eine 0bertragung 
yon Vacciniavirus vonder  lmpfstelle des Kin- 
des auf die Mutter m6glich ist. Bei Pocken- 
kontakt oder bei Reisen in Pockenendemie- 
gebiete kann die Frau jedoch durch entspre- 
chende Dosen yon Vaccinia-Hyperimmun- 
Gammaglobulin wirksam abgeschirmt wer- 
den. Dabei ist zu ber0cksichtigen, dab die 
Schutzwirkung solcher Pr&parate die Dauer 
yon einigen Wochen nicht L~bersteigt. Die In- 
jektion von Gammaglobulin ist daher, wenn 
nStig, zu wiederholen. Die gleiche prophy- 
laktische MaBnahme kann naKirlich auch 
durchgef~hr~ werden, um eine Gravida vet 
einer m6glichen Sekund&rinfektion, ausge- 
hend von der Impfstelle ihres Kleinkindes, 
zu schL~tzen. 
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Resume 

Nous avons eu I'occasion d'examiner deux fetus ex- 
pulses spontanement apr~s une vaccination de la 
m~re dans le premier trimestre de la gravidit# et de 
comparer nos cas avec d'autres decrits dans la litte- 
rature. Tousles. fetus presentaient une infection vac- 
cinale generalisee avec une atteinte de la peau, de 
la muqueuse de t'intestin anterieur et de differents 
organes internes. L'examen electromicroscopique de 
la peau 16s~ des fetus nous a r#v~l# I'invasion du 
virus dans I'@iderme: les cellules du stratum spi- 
nosum #taient remplies de virus, mais aussi dans les 
espaces intercellufaires dflatees ils ~taient nombreux. 
Nous suppoSons que le virus ayant passe dans la 
circulation reinfecte le placenta. Dans des coupes 
electromicroscopiques nous y trouvions des virus dans 
le stroma des villosites I#sees. L'infecticn de l'em- 
bryon ou du fetus finit par tuer le fetus qui ne dispose 
pas encore de moyens de defense. 

Summary 

Primary vaccination against smallpox of a pregnant 
woman can result in a transplacental passage of vac- 
cinia virus. An intra-uterine infection might also occur 
following revaccination after a long interval. A non- 
immune pregnant woman risks, in addition, to be in- 
fected accidentally by a close contact with a recently 
vaccinated child. Embryonic or fetal vaccinia infec- 
tions are always generalized and lethal for the unborn. 
Two cases of fetal vaccinia are summarized. 
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