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Schwangerschaft und HIV:
Préiivention der vertikalen HIV-Transmission

Dank antiretroviraler Therapie hat sich die Lebenserwartung HIV-infizierter Personen jener der Gesamt-

bevélkerung angeglichen und bei betroffenen Schwangeren das Risiko fiir eine maternofetale Trans-

mission (MFT) auf unter 1% gesenkt. Ohne spezifische Therapie wahrend der Schwangerschaft erhéht sich
dieses Risiko jedoch auf 20 bis 30%. Basis der folgenden Empfehlungen sind die Resultate wissenschaft-
licher Arbeiten oder Expertenmeinungen im Falle fehlender entsprechender Studien.

B. Martinez de Tejada, M. Baumann, I. Hésli, C. Grave,
C. Rudin, N. Wagner, A. Calmy, C. Kahlert

Die Autoren beziehen sich hierbei auf das Bulletin des BAG von
2018* sowie der Publikation bezlglich des Stillens bei HIV-posi-
tiven Frauen im Swiss Medical Weekly von 2018**. Die
Empfehlungen kénnen als Diskussionsgrundlage und
Entscheidungshilfe dienen, aber ersetzen nicht die individuelle
interdisziplinédre Entscheidungsfindung von Infektiologen,
Geburtshelfern, Padiatern und allenfalls weiteren involvierten

Spezialisten.

Zusammenfassung

B Ein serologisches Screening auf eine HIV-Infektion soll bei jeder
schwangeren Frau im Rahmen der ersten Schwangerschafts-
kontrolle durchgefiihrt werden.

B Bei Risikosituation ist das HIV-Screening im 3. Trimenon zu
wiederholen.

B Die Betreuung soll individualisiert sein und von einem multidis-
ziplindren Team von HIV-Spezialisten geleitet werden.

B Eine antiretrovirale Therapie ist grundsatzlich immer indiziert.

B Gewisse antiretrovirale Medikamente sind mit Schwanger-
schaftskomplikationen vergesellschaftet.

B Bei wirksamer Therapie und nicht nachweisbarer Viruslast sind
keine speziellen Vorkehrungen wahrend der Geburt oder postpar-
tal notwendig. Stillen kann unter gewissen Umstanden von Fall zu
Fall diskutiert werden.

B Bei nachweisbarer Virdmie im 3. Trimenon sind eine Sectio caesa-
rea als Geburtsmodus und eine Therapie intrapartal (falls Virdmie
>1000 Kopien/ml oder Erstdiagnose unter Geburt) sowie beim
Neugeborenen angezeigt.

B Miitter mit HIV-Infektion sowie ihre Kinder sollen in die Schwei-
zerische HIV-Kohortenstudie (SHCS) und in die Studie der Mutter-
Kind-Kohorte (MoCHiV) eingeschlossen werden.
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Screening auf HIV

Ein serologisches Screening auf eine HIV-Infektion soll systema-
tisch jeder schwangeren Frau im Rahmen der ersten Schwanger-
schaftskontrolle angeboten werden. Es handelt sich dabei um
eine Routineuntersuchung, welche gleichzeitig mit den
Ublichen Laboruntersuchungen durchgefihrt wird — ausser die
Untersuchung wird von der Patientin explizit verweigert (Opt-
out). Es ist wichtig, dass die Frau Uber die HIV-Screening-
untersuchung vorgangig informiert wird (pretest counseling).
Falls wéhrend des 1. Trimenons der Schwangerschaft kein HIV-
Test durchgefihrt worden ist, soll eine Testung so rasch wie
moglich erfolgen. Bei Risikosituationen (Drogenabusus, Partner
mit HIV-Infektion oder hohem Infektionsrisiko, sexuell Ubertra-
gene Krankheiten mit Diagnosestellung wahrend der
Schwangerschaft usw.) muss das HIV-Screening im 3. Trimenon
der Schwangerschaft wiederholt werden, und es sollte ange-
strebt werden, dass sich der Partner ebenfalls einer Testung
unterzieht.

Betreuung wéihrend der Schwangerschaft
Betreuung schwangerer Frauen mit HIV-Infektion

Die Betreuung soll individualisiert und durch ein interdisziplina-
res Team von HIV-Spezialisten, bestehend aus Infektiologen,
Geburtshelfern und Padiatern, erfolgen. Die Anzahl der
Kontrollen ist abhéngig von der klinischen Situation, der
Komplexitdt der antiretroviralen Therapie (ART) sowie der
Notwendigkeit zusatzlicher Kontrollen, bedingt durch eine
Risikoschwangerschaft.

Besonders zu empfehlen sind:

B Screening beziiglich einer zervikalen Dysplasie mittels eines
PAP-Tests oder priméren HPV-Tests (siehe Expertenbrief
Nr. 50) im Rahmen der ersten Schwangerschaftskontrolle
(sofern nicht kirzlich erfolgt).

B Entnahme eines mikrobiologischen Abstrichs im 1. Trime-
non zwecks Ausschlusses einer Chlamydien-Infektion, einer
Gonorrhé oder einer bakteriellen Vaginose. Ist eine Spontan-




geburt geplant, sollen diese Tests inklusive Suche nach
Streptokokken der Gruppe mittels rektovaginalen Abstrichs
mit 35 bis 36 Schwangerschaftswochen (SSW) wiederholt
werden.

B Durchfihrung einer Hepatitis-B- (HBsAg und HBc-AK) und
-C-Serologie sowie einer Lues-Serologie.

B Systematische perikonzeptionelle Folsédure-Prophylaxe mit
0,4 bis 0,8 mg taglich. Diese Empfehlung ist besonders wich-
tig fur Frauen unter Therapie mit Efavirenz.

B Bei Dolutegravir-Exposition perikonzeptionell oder im 1. Tri-
menon sollten engmaschige sonografische Kontrollen wah-
rend der ersten Halfte der Schwangerschaft durchgefihrt
werden, weil moglicherweise ein erhéhtes Risiko fir Neural-
rohrdefekte besteht.

B Empfehlung fiir ein Aneuploidiescreenings im 1. Trimenon.
Bei fehlender Virdmie kann eine invasive Diagnostik auf-
grund eines erhohten Aneuploidierisikos durchgefihrt wer-
den, ohne dass sich das MFT-Risiko erhéht. Aufgrund der
Datenlage soll einer Amniozentese gegeniber einer
Chorionzottenbiopsie der Vorzug gegeben werden. Eine
transplazentare Punktion soll vermieden werden. Bei nach-
weisbarer Virdmie musste mit den betreuenden Infektiologen
gegebenenfalls eine ART oder eine intensivierte ART (z.B.
eine Dosis a 200 mg Nevirapin) vor dem Eingriff diskutiert
werden.

B Zusatzlich zu den Ublichen sonografischen Verlaufskontrollen
soll eine sonografische Wachstumskontrolle inklusive
Doppleruntersuchung im 3. Trimenon durchgefihrt werden.
Diese Kontrolle ist bei maternalen Risikofaktoren wie z.B.
Mangelernéhrung, Drogen- und Nikotinabusus zu wiederho-
len.

B Durchfiihrung einer HIV-Resistenzpriifung vor Beginn einer
retroviralen Therapie.

B Regelméssige Bestimmung der Viruslast wahrend der
Schwangerschaft, wobei die Kontrollfrequenz abhangig von
der Virdmie zu Beginn der Schwangerschaft und vom Zeit-
punkt des Therapiebeginns ist — und auf jeden Fall zu
Beginn der 36. SSW. Anpassung der Therapie in Abhangig-
keit der Viruslast, um mdoglichst rasch eine nicht nachweis-
bare Virdmie zu erzielen.

B Evaluation der Therapieadhédrenz und der Notwendigkeit
der Bestimmung der Serumkonzentrationen der antiretrovi-
ralen Medikamente im Falle einer Persistenz der Viruslast
(durch den Infektiologen oder Geburtshelfer).

B Regelméssige Kontrollen von Hédmoglobin, Thrombozyten-
zahl und Glukoseserumspiegel (nlchtern und nach
75-g-Glukose-Belastung) sowie der Leberenzyme (vor allem
im 3. Trimenon). Préaeklampsie, Cholestase und andere hepa-
tische Stérungen sind mit einer ART assoziiert (z.B. Nevira-
pin).

B Bei Bestrebungen fiir eine Friihgeburt oder vorzeitigem
spontanem Blasensprung vor der 34. SSW soll Uber eine
Tokolyse, eine fetale Lungenreifung und eine mogliche
Antibiotikatherapie auf individueller Basis von einem inter-
disziplindren Team unter Bericksichtigung des Gestations-
alters sowie der Viruslast diskutiert werden, um den optima-
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len Zeitpunkt der Entbindung sowie den Geburtsmodus zu
bestimmen.

B Verschiedene Studien haben gezeigt, dass bei Schwangeren
unter kombinierter antiretroviraler Therapie (cART), welche
Proteaseinhibitoren enthalten, das Friihgeburtsrisiko erhéht
ist. Unter einer solchen Therapie sollen Zeichen und
Symptome einer drohenden Frihgeburt besonders auf-
merksam kontrolliert werden.

ART wahrend der Schwangerschaft

Eine ART muss systematisch mit dem Ziel begonnen werden,
eine nicht nachweisbare Viruslast (< 50 Kopien/ml) so rasch wie
moglich, spétestens aber in der 36. SSW zu erreichen.
Zidovudine (Retrovir®, AZT®) hat in der ART wéhrend der
Schwangerschaft keinen Platz mehr.

Nach Diagnosestellung muss eine ART rasch eingeleitet wer-
den; eine Therapie mit optimaler Wirksamkeit muss wahrend
der gesamten Schwangerschaft beibehalten werden.

Das Fehlbildungsrisiko bei Feten, welche im 1. Trimenon antire-
troviralen Medikamenten ausgesetzt sind, ist nicht héher als
jenes in der normalen Population. Auf die Einnahme von
Dolutegravir perikonzeptionell oder im 1. Trimenon ist zu ver-
zichten, weil das mit einer erhdhten Rate an Neuralrohrdefekten
assoziiert sein kdnnte.

Geburtsmodus

Der protektive Effekt einer elektiven Sectio caesarea wurde vor
der Ara der cART nachgewiesen. Das Risiko fiir eine Transmis-
sion bei Schwangeren mit einer Viruslast unter 50 Kopien/ml —
das trifft fur die meisten betroffenen Frauen in der Schweiz zu —
ist unabhéngig vom Geburtsmodus.

Das Sectio-assoziierte maternale Komplikationsrisiko ist bei
seropositiven Frauen hoher. Bei wirksamer Therapie und nicht
nachweisbarer Viruslast sind keine speziellen Vorkehrungen
wahrend der Geburt notwendig.

Vaginalgeburt

Eine Vaginalgeburt ist indiziert

B sofern die Viruslast in der 36. SSW nicht nachweisbar ist
und

B sofern keine geburtshilfliche Kontraindikation besteht.

Die Indikationen vaginal operativer Entbindungen mittels

Vakuum oder Forzeps sind dieselben wie bei seronegativen

Frauen. Die spate Abnabelung ist ebenfalls indiziert.

Sectio caesarea

Eine Sectio caesarea wird bei unbekannter Viruslast oder bei
einer Viruslast héher als 50 Kopien/ml empfohlen.

Falls eine elektive Sectio moglich ist, soll diese zwischen der
38. und der 39. SSW geplant werden, um neonatale Komplika-
tionen sowie Geburtswehen zu vermeiden.

ART unter der Geburt

Bei Frauen unter retroviraler Therapie ist bei einer Viruslast
unter 1000 Kopien/ml keine zusatzliche ART wéhrend der
Spontangeburt/Sectio notwendig. Es muss jedoch darauf
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geachtet werden, dass die antiretroviralen Medikamente auch
am Entbindungstag eingenommen werden.

Falls am Entbindungstag die Viruslast hdher als 1000 Kopien/ml
betrégt, soll wahrend der Sectio caesarea Zidovudin (oder
Nevirapin) intravends verabreicht werden. (N.B.: Einen Benefit
der perinatalen Zidovudin-Verabreichung konnte nur gezeigt
werden, wenn beim Neugeborenen nicht unmittelbar nach der
Geburt mit einer kombinierten antiretroviralen Behandlung
begonnen werden konnte.)

Bei unbehandelter HIV-Infektion oder bei Erstdiagnose am Tag
der Geburt ist eine intensivierte ART notwendig (siehe unten,
Abschnitt HIV-Schnelltest).

HIV-Schnelltest

Indikationen

B Bei
Blasensprung) ohne Vorliegen eines HIV-Tests wahrend der
Schwangerschaft.

M Bei Geburtsbeginn
Blasensprung) in Risikosituationen und bei einem HIV-Test,
welcher lter als 2 Monate ist.

Geburtsbeginn (einschliesslich  Latenzphase und

(einschliesslich  Latenzphase und

N.B. Die Bestéatigungstests missen notfallméssig durchge-
flihrt werden.

Vorgehen bei erstmalig positivem Schnelltest

Eine ART mit Nevirapin (aufgrund der schnellen Wirkung und
der hohen fetalen Serumkonzentration), Raltegravir und zwei
Nukleosid-Reverse-Transkriptase-Inhibitoren (NRTI), z.B. 3TC/
AZT, muss so schnell wie mdglich begonnen werden, und eine
Sectio caesarea ist grundsatzlich indiziert (ausser bei unmittel-
bar bevorstehender Geburt oder vorzeitigem Blasensprung vor
l&éngerer Zeit). Eine Therapie mit Zidovudin i.v. muss vor und
wéhrend der Entbindung durchgefihrt werden.

Bei vorzeitigem spontanem Blasensprung ohne Geburtswehen
am Termin muss die Geburt so rasch wie moglich erfolgen, vor-
zugsweise per Sectio caesarea (ausser bei unmittelbar bevorste-
hender Spontangeburt). Bei vorzeitigem spontanem Blasen-
sprung vor dem Termin (< 37 0/7 SSW) muss das Vorgehen inter-
disziplindr besprochen werden.

Stillen ist kontraindiziert, zumindest bis ein negativer Bestati-
gungstest vorliegt.

Eine gute Kommunikation zwischen Geburtshelfern, Infektio-
logen und Padiatern ist notwendig.

Betreuung im Wochenbett

Mutter

Die postpartale Morbiditat bei Wochnerinnen mit HIV-Infektion
ist héher als in der nicht infizierten Bevdlkerung (Andmie,
Harnwegsinfekte, Endometritis, Wundheilungsstorung).

Bei kiunstlicher neonataler Erndhrung ist ein priméares medika-
mentdses Abstillen zu empfehlen.

Neugeborenes

Bei stabiler suppressiver ART der Schwangeren (Viruslast < 50 Ko-
pien/ml 2-mal nachgewiesen in einem Intervall von 4 Wochen
und letztmalig in der 36. SSW) ist eine neonatale Postexpo-
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sitionsprophylaxe (PEP) nicht notwendig und wird nicht mehr
empfohlen.

Eine neonatale PEP mit einer cART fir mindestens 4 Wochen
wird fiir Neugeborene von Miittern mit nachgewiesener Virus-
last (> 50 Kopien/ml) nach 36 SSW und/oder unter der Geburt
grundsétzlich empfohlen. Eine cART, welche mindestens zwei
verschiedene Klassen antiretroviraler Medikamente enthalt, soll
so rasch wie méglich innert der ersten 24 Stunden begonnen
werden. In diesen Féllen muss die Wahl der Prophylaxe auch
zusammen mit dem pé&diatrischen Infektiologen diskutiert wer-
den. Der Entscheid soll vor der Geburt gefallt werden, sodass
die notwendigen Medikamente bereitgestellt werden und
postnatal unverziglich verabreicht werden kénnen.

Stillen

Das Stillen ist grundsétzlich kontraindiziert bei HIV-positiven
Frauen mit einer nachgewiesenen Viruslast, aber auch bei feh-
lendem Virusnachweis, wenn die Aufrechterhaltung der
Virussuppression oder eine gute Medikamentenadhérenz nicht
zu erwarten ist.

Neueste Studien konnten zeigen, dass das Risiko fir eine
Transmission via Muttermilch bei Frauen unter cART sehr tief ist.
Kein einziger Fall einer Transmission wurde bei behandelten
Frauen mit nicht nachgewiesener Virdmie (< 50 Kopien/ml)
beschrieben. Derzeit wird das Risiko in dieser Situation als sehr
klein bis inexistent beurteilt. Deshalb gilt es, die bekanntlich
positiven Effekte des Stillens gegeniber potenziellen schad-
lichen Einflissen fur den Saugling abzuwagen. Auch wenn die
Muttermilchspiegel der antiretroviralen Medikamente sehr tief
sind, kann ein toxisches Risiko nicht mit absoluter Sicherheit
ausgeschlossen werden.

Bei Féllen mit langzeitlich nicht nachgewiesener Viruslast und
guter Therapieadhérenz empfehlen wir, Gber die Risiken und
Vorteile des Stillens aufzuklaren, damit die Patientin mit der
Unterstitzung der Spezialisten eine informierte Entscheidung
féllen kann. Diese Diskussion soll vor der Geburt stattfinden,
wenn moglich mit interdisziplindrem Ansatz (HIV-Spezialisten,
pédiatrische Infektiologen, Geburtshelfer).

Voraussetzung fir das Stillen ist, neben der persistierenden
supprimierten Viruslast, dass die Mutter regelméssigen virologi-
schen Verlaufskontrollen (alle 2 bis 3 Monate) wahrend der
gesamten Stillzeit nachkommt und eine sehr gute Therapie-
adhérenz zeigt. Das Neugeborene muss postnatal ebenfalls
regelmassig untersucht werden, um eine intrapartale Infektion
auszuschliessen.

Falls Stillen gewlinscht wird, muss die Viruslast im Nabelschnur-
blut (EDTA-R6hrchen) bestimmt werden, damit die seltene
Situation einer intrauterinen Infektion ausgeschlossen werden
kann.

Bei Frauen mit Mastitis und nachweisbarer Virdmie wurde eine
erhohte Viruslast in der Muttermilch gefunden; das Trans-
missionsrisiko bei Frauen mit starker Virdmie ist erhoht. Das
Transmissionsrisiko bei Mastitiden bei Frauen mit komplett sup-
primierter Virdmie ist wahrscheinlich sehr klein bis inexistent;
bislang wurde das jedoch noch nicht untersucht. Falls eine
Mastitis auftreten sollte, muss die Wéchnerin ihre Gynakologin




informieren. Das Fortflhren des Stillens muss individuell in
Abhangigkeit des Schweregrads, der antibiotischen Therapie
und des Wunsches der Mutter diskutiert werden.

Systematisches Erfassen klinischer Erfahrung
Der Einschluss der Mitter mit HIV-Infektion sowie ihren Kindern
in die Schweizerische HIV-Kohortenstudie (SHCS) sowie in die
Studie der Mutter-Kind-Kohorte (MoCHiV) wird dringend emp-
fohlen. Kontaktadressen finden sich auf der Webseite unter
http://www.shcs.ch/180-health-care-providers.

Datum des Expertenbriefs: 22. Dezember 2018.
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Weitere Literatur bei den Autoren.

* Evidenzlevel und Empfehlungsgrade der Therapieangaben

Evidenzlevel

Empfehlungsgrad

la Evidenz durch die Metaanalyse von randomisierten, kontrollierten
Untersuchungen

Ib Evidenz durch mindestens eine randomisierte, kontrollierte
Untersuchung

Es ist in der Literatur, die gesamthaft von guter Qualitat und
Konsistenz sein muss, mindestens eine randomisierte, kontrol-
lierte Untersuchung vorhanden, die sich auf die konkrete
Empfehlung bezieht (Evidenzlevel la, Ib).

Ila Evidenz durch mindestens eine gut angelegte, kontrollierte
Studie ohne Randomisierung

IIb Evidenz durch mindestens eine gut angelegte andere quasiexpe-
rimentelle Studie

Il Evidenz durch gut angelegte, beschreibende Studien, die nicht
experimentell sind, wie Vergleichsstudien, Korrelationsstudien
oder Fallstudien

IV Evidenz durch Expertenberichte oder Meinungen und/oder klini-
sche Erfahrung anerkannter Fachleute

Es sind zum Thema der Empfehlung gut kontrollierte, klinische
Studien vorhanden, aber keine randomisierten, klinischen
Untersuchungen (Evidenzlevel lla, IIb, III).

Es ist Evidenz vorhanden, die auf Berichten oder Meinungen
von Expertenkreisen basiert und/oder auf der klinischen
Erfahrung von anerkannten Fachleuten. Es sind keine qualitativ
guten, klinischen Studien vorhanden, die direkt anwendbar sind
(Evidenzlevel IV).

Good-Practice-Punkt

Empfohlene Best Practice, die auf der klinischen Erfahrung der
Expertengruppe beruht, die den Expertenbrief/die Guideline
herausgibt.

Ubersetzt aus dem Englischen (Quelle: RCOG Guidelines Nr. 44, 2006)
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