SCHWERPUNKT

Zytomegalievirus-Infektion
und Schwangerschaft

Neues zu Risiken, Privention, Diagnostik und Therapie

Eine Zytomegalievirus-Infektion wahrend der Schwangerschaft kann zu schwerwiegenden fetalen Schaden
fiihren. Neue Erkenntnisse zur Diagnostik, Prognoseeinschatzung und Behandlung erfordern eine Neube-

urteilung der Mdglichkeiten fiir eine friihzeitige Erkennung und Beratung sowie maglicher Optionen in der
Prophylaxe und der Behandlung.
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Das der Familie der Herpesviren angehérende Zyto-
megalievirus ist die haufigste Ursache kongenitaler
Infektionen und fiihrende Ursache flr sensoneurona-
len Gehorverlust und schwere neurokognitive Ent-
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wicklungsstorungen. Eine frihe mitterliche Priméar-
infektion wahrend der perikonzeptionellen Phase

Leonhard Schaffer

und wahrend des ersten Trimenons ist hierbei der
Hauptrisikofaktor. Eine vor der Schwangerschaft
durchgemachte CMV-Infektion schiitzt im Gegensatz
zu einer Reihe anderer viraler Infektionen nicht sicher
vor einer fetalen Schadigung durch Reinfektionen
mit unterschiedlichen CMV-Stdmmen und intrinsi-
schen Reaktivierungen, wenngleich das Risiko flr
eine plazentare Transmission vermutlich deutlich ge-
ringer ist als bei einer Primarinfektion.

In Westeuropa geht man von einer Seropravalenz bei
Frauen im gebérféhigen Alter von etwa 50% aus, was
bedeutet, dass zirka die Halfte aller Schwangeren ein
Risiko flr eine Primarinfektion tragt (1). Die Serokon-
versionsrate ist abhangig von der Prévalenz und wird
fur die Schweiz auf 0,5 bis 1% geschétzt. Im Falle ei-
ner mutterlichen Primérinfektion ist das Risiko fur
eine transplazentare fetale Infektion abhangig vom

Merkpunkte

Eine CMV-Infektion im ersten Trimenon oder perikonzeptionell fiihrt in bis zu 40%
der Félle zu einer fetalen Infektion und in bis zu 30% der Félle zu relevanten Schadigun-
gen.

Eine Aufkldrung und Hygienemassnahmen zum Schutz vor einer CMV-Infektion sind
einfach und effektiv. Sie sollten unbedingt bei allen Frauen mit Kinderwunsch und bei
allen Frauen in der Friihschwangerschaft durchgefiihrt werden.

Die Mdglichkeit zur Bestimmung des CMV-Serostatus, optimalerweise prékonzeptio-
nell bzw. in der Frithschwangerschaft, sollte insbesondere bei Vorliegen von Risikofakto-
ren unter Beriicksichtigung der mdglichen Konsequenzen bei einer positiven oder un-
klaren Serologie besprochen und angeboten werden.

Bei miitterlicher Serokonversion im ersten Trimenon sollte eine Behandlung mit Vala-
ciclovir bzw. ggf. mit Hyperimmunglobulinen angeboten werden.
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Schwangerschaftsalter und kann bereits bei einer
prakonzeptionellen Infektion (bis ca. 3 Monate) in
etwa 5% der Falle zu einer fetalen Transmission fuh-
ren. Das Risiko steigt mit zunehmendem Gestations-
alter. Perikonzeptionell (4 Wochen vor bis ca. 6 Wo-
chennachKonzeption)betrégtdas Transmissionsrisiko
zirka 21%, im ersten Trimenon zirka 37% und steigt
bis auf 66% im letzten Trimenon an (2).

Gleichzeitig sinkt mit zunehmendem Gestationsalter
das Risiko fur eine fetale Schadigung signifikant.
Wahrend bei einer fetalen Infektion in der perikon-
zeptionellen Phase und im ersten Trimenon mit einer
Rate von 30% respektive 20% fir relevante Schadi-
gungen gerechnet werden muss, fallt das Risiko auf
unter 1% bei Infektionen nach dem ersten Trimenon
(2, 3). Die Rate an vertikalen Transmissionen bei nicht
primaren CMV-Infektionen ist schwierig zu beziffern,
da nicht primére Infektionen diagnostisch schwer
einzuordnen sind. Es werden aber deutlich geringere
intrauterine Infektionsraten zwischen 0,2 und 3,4%
vermutet, wenngleich man diese Zahlen eventuell
unterschatzt (4, 5). Das Schadigungspotenzial im
Falle einer Infektion ist hingegen mit demjenigen bei
Priméarinfektionen vergleichbar (6).

Primérprévention ist essenziell

Eine mutterliche Infektion erfolgt Gber den Kontakt
mit infizierten Koérperflissigkeiten, vor allem Spei-
chel, Urin, Tranenflissigkeit oder Samenflussigkeit.
Insbesondere Kleinkinder sind ein Reservoir fiir CMV.
So haben Mitter mit einem in der Krippe betreuten
Kleinkind ein etwa 10-fach erhéhtes Risiko fir eine
Serokonversion (7). CMV-negative Frauen in der ers-
ten Schwangerschaft zeigten zum Zeitpunkt der Fol-
geschwangerschaft eine Serokonversionsrate von
15,8%, bei einem Dirittel lag eine frische Infektion pe-
rikonzeptionell oder im ersten Trimenon mit entspre-
chendem Risikopotenzial vor (8). Kleinkindbetreue-
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rinnen zeigen ein etwa 4-fach erhdhtes Risiko fur eine
Serokonversion. Fur Medizinalpersonen konnte trotz
relevantem Expositionsrisiko in Studien bisher keine
signifikante Risikoerhdhung objektiviert werden, was
mit einer grosseren Routine bei den Hygienemass-
nahmen zusammenhangen koénnte.

Somit kommt der Primérprévention mittels Aufkla-
rung und Hygienemassnahmen eine ganz entschei-
dende Rolle zu (Kasten). Verschiedentlich konnte ge-
zeigt werden, dass das Bewusstsein fur das Risiko
einer CMV-Infektion sowohl bei den medizinischen
Versorgern als auch bei den Schwangeren begrenzt
ist, was dazu fuhrt, dass Hygienemassnahmen nicht
oder zu spat durchgeflhrt werden und somit das Ri-
siko fur eine mutterliche Serokonversion steigt. Dass
Hygienemassnahmen effektiv sein kénnen, haben
verschiedene Studien gezeigt (9). So konnte bei-
spielsweise in einer randomisierten Studie mit sero-
negativen Schwangeren das Risiko fir eine Infektion
um 85% gesenkt werden (10).

Neue Erkenntnisse zur Sekundérpraven-
tion bei miitterlicher Primérinfektion
Wenn es zu einer mitterlichen Serokonversion ge-

Studien und Therapie mit Valaciclovir

Nach vielversprechenden, nicht randomisierten Stu-
dien mit Valaciclovir folgte im letzten Jahr eine
randomisierte, doppelblinde, plazebokontrollierte
Studie mit Schwangeren mit einer perikonzeptionell
oder im ersten Trimenon durchgemachten CMV-Se-
rokonversion als Zeichen einer Primérinfektion. Der
Einschluss in die Studie und die Randomisierung er-
folgten vor der 16. Schwangerschaftswoche (SSW).
Die Schwangeren erhielten entweder hoch dosiert
Valaciclovir (2 x 4 g/Tag per os) oder ein Plazebopra-
parat bis zur Durchfihrung einer Amniozentese in
der 21. bis 22. SSW, die Behandlung dauerte so min-
destens 6 Wochen. Insgesamt wurden 100 Frauen in
die Studie eingeschlossen, von 90 Frauen konnten
die Resultate analysiert werden (45/45). Wahrend in
der Plazebogruppe 30% der Amniozentesen positiv
fir CMV waren, gab es in der Valaciclovir-Gruppe nur
11% positive Amniozentesen, das entsprechend ei-
ner statistisch signifikanten, 70%igen Reduktion fir
eine vertikale Transmission (11).

Kasten:

kommen ist, stehen derzeit 2 Substanzen zur Verfi-  Hygieneempfehlungen zum Schutz vor miitterlicher CMV-Infektion

gung, mit deren Hilfe eine transplanzentare Ubertra- B Handehygiene mit Wasser und Seife nach Kontakt mit kindlichen Kérpersekreten (Urin,

gung verhindert werden soll. Es handelt sich Speichel, Trénenfliissigkeit, Nasensekret), Windeln.

B cinerseits um das Virostatikum Valaciclovir, ein B Vermeiden einer Inokulation mit kindlichem Speichel (Nuggi, Essen, Besteck/Geschirr,
Waschlappen/Handtiicher, Kiissen auf den Mund).

B Reinigung von Gegenstanden und Oberflachen, die in Kontakt mit kindlichem Urin und
Sekreten kommen.

B Bei beruflichem Kontakt mit Kleinkindern oder Personen mit hohem Risiko fiir

CMV-Ausscheidung (z. B. immunsupprimierte Patienten) strikte Einhaltung der Hygiene-

regeln, Verwendung von Handschuhen beim Wickeln, Desinfektionsmittel.

Die Hygieneempfehlungen gelten ebenfalls fiir den Partner, da dieser sonst Ubertrager

der Infektion werden kann.

Prodrug von Aciclovir mit spezifischer Inhibition
der Herpesviren, und

B andererseits um Hyperimmunglobulin, eine Im-
munglobulinpréparation aus Plasma von Spen-
dern mit hohem CMV-Antikorpertiter.

Beide Substanzen werden «off-label» in der Schwan- [ |

gerschaft angewendet, und eine Kostengutsprache

ist empfehlenswert.
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Ein moglichst kurzes Intervall zwischen dem vermute-
ten Zeitpunkt der Infektion und dem Behandlungs-
beginn ist dabei von Vorteil. Da von der mitterlichen
Viramie Uber die plazentare Infektion und Transmis-
sion des Virus bis zur fetalen Virdmie zirka 7 Wochen
vergehen (12), ist das plausibel und bedeutet, dass
eine Infektion so frih wie moglich erkannt werden
muss, damit eine effektive Transmissionsprophylaxe
erfolgen kann. Die Nebenwirkungen der Valaciclo-
vir-Behandlung waren im Vergleich zur Plazebo-
gruppe nicht signifikant erhéht. Wenngleich Valacic-
lovir seit Jahren fir andere Indikationen in der
Schwangerschaft eingesetzt wird (z. B. bei akuter Va-
rizelleninfektion), keine Teratogenitat festgestellt
wurde und die Substanz als schwangerschaftskompa-
tibel eingestuft ist, wurden doch erheblich héhere
Dosen fur die CMV-Transmissionsprophylaxe ver-
wendet (8 g/Tag), als Ublicherweise in der Schwan-
gerschaft fur die Behandlung einer Varizelleninfek-
tion oder Herpes genitalis (2-3 g/Tag) gebraucht
werden, sodass die Datenlage zur Hochdosisthera-
pie noch begrenzt ist. Ferner gibt es noch unpubli-
zierte Hinweise, dass aufgrund der Nierenbelastung
des Valaciclovir eine Dosierung von 4 x 2g/Tag ge-
geniber 2 x 4g/Tag moglicherweise zu bevorzugen
ist.

Studien und Therapie mit Hyperimmmunglobulin
Nach zunachst vielversprechenden Daten zur Trans-
missionsprophylaxe bei der Anwendung von Hyper-
immmunglobulin (HIG) konnten diese in 2 randomi-
sierten, plazebokontrollierten Studien mit den glei-
chen Dosierungen und Dosisintervallen nicht besta-
tigt werden. So zeigte eine européische Studie mit
Schwangeren mit Primarinfektion zwischen der 5.
und der 26. SSW und einer 4-wdchentlichen Verabrei-
chung von HIG mit einer Dosierung von 100 [E/kg
Kérpergewicht an 123 Schwangeren mit Serokonver-
sion zwar eine Reduktion der Transmissionsrate von
44% auf 30%, das war aber statistisch nicht signifikant
(p = 0,13) (13). Ebenfalls konnte eine zweite randomi-
sierte, plazebokontrollierte amerikanische Studie von
Huges und Kollegen mit 394 Schwangeren mit glei-
chem Dosierungsregime keinen signifikanten Effekt
nachweisen (Transmissionsrate von 22,7% in der HIG-
Gruppe vs. 19,4% in der Plazebogruppe [RR: 1,48;
95%-KI: 0,81-2,67; p = 0,2]). In der Folge wurden un-
ter anderem einerseits die Dosierung und das Dosie-
rungsintervall kritisiert, da die Halbwertszeit des HIG
zu kurz ist (ca. 10 Tage) und damit stabil hohe
Antikorpertiter nicht erreicht werden kénnen. Ande-
rerseits wurde das lange Intervall zwischen Randomi-
sierung und Therapiebeginn kritisiert, beides ent-
scheidende Bedingungen fir eine effektive Trans-
missionsprophylaxe.

In einer nicht randomisierten Beobachtungsstudie
mit 149 Patientinnen, bei welchen im Rahmen eines
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Screeningprogramms im ersten Trimenon eine Pri-
mérinfektion diagnostiziert wurde, konnte bei Beginn
einer Behandlung vor der 14. SSW (Median 10,6 SSW)
mit einer héheren Dosierung von 200 |E/kg Koérper-
gewicht und mit einem Dosierungsintervall von
2 Wochen bei der Amniozentese in der 20. SSW nur
in 6,5% der Félle eine fetale CMV-Infektion nachge-
wiesen werden, was erheblich seltener war als bei
einem historischen Kontrollkollektiv mit 35,2% (14).
Eine erhdhte Rate an Frihgeburtlichkeit, Wachs-
tumsretardierung und Eklampsie, wie in der randomi-
sierten Studie beschrieben (13), konnte in dieser und
auch in anderen Studien nicht festgestellt werden.
Diese Daten sind vielversprechend, allerdings han-
delt es sich nicht um eine randomisierte, kontrollierte
Studie. Diese Therapieform kommt ggf. in sehr fri-
hen Stadien erkannten Primarinfektionen eine po-
tente Alternative zu.

Wie aus all den Studien deutlich wird, sind eine frih-
zeitige serologische Diagnose der Primérinfektion
und ein zeitnaher Behandlungsbeginn von entschei-
dender Bedeutung fir eine erfolgreiche Trans-
missionsprophylaxe.

Serologische Diagnosestellung

und weitere Abkladrungen

Weil aufgrund der aktuellen Studien die Evidenz fir
eine mogliche effektive fetale Transmissionsprophy-
laxe deutlich zugenommen hat und dadurch mégli-
che Behandlungsoptionen zur Verfligung stehen,
wird eine friihzeitige Diagnostik im ersten Trimenon
zunehmend diskutiert. Da 90% der primaren CMV-In-
fektionen asymptomatisch respektive oligosympto-
matisch verlaufen, kénnen diese praktisch nur mittels
serologischer Testung diagnostiziert werden.

Nachweis mittels Serologie

Typischerweise kann die Priméarinfektion durch eine
Serokonversion des CMV-IgG diagnostiziert werden.
Da aber das knappe Zeitintervall zwischen der peri-
konzeptionellen Phase und dem Ende des ersten Tri-
menon entscheidend ist, gibt es eine Reihe von Im-
munglobulinkonstellationen, die auftreten kdnnen.
Wenn deshalb ein Serostatus erfolgen soll, wird die-
ser optimalerweise so frih wie moglich bei der ersten
Schwangerschaftskontrolle oder bereits prékonzep-
tionell erhoben.

Bei negativem Serostatus (IgG+IgM negativ) kann
dann zum Zeitpunkt des Ersttrimestertests (ETT) eine
zweite Serologie erfolgen, um das erste Trimenon
vollstandig abzudecken. Nach 14 SSW ist ein Sero-
status in Sinne eines Screenings nicht empfohlen und
nur bei klinischem Verdacht oder zur Ausschlussdia-
gnostik sinnvoll. Zu beachten ist, dass der alleinige
Nachweis von CMV-IgM nicht diagnosesichernd fur
eine frische CMV-Infektion ist, da unspezifische
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Kreuzreaktionen vorliegen kénnen. In diesen Fallen
ist eine Verlaufsserologie nach 10 bis 14 Tagen not-
wendig, um zu erkennen, ob es zu einem CMV-spezi-
fischen IgG-Nachweis kommt, was erst dann bewei-
send fur eine CMV-Primarinfektion ist. IgM-Titer
kénnen noch lang nach einer Primarinfektion nach-
weisbar sein. Wenn deshalb sowohl IgM als auch IgG
positiv sind, muss mithilfe der IgG-Aviditat als Mass
fir den Maturitatsgrad des IgG-Antikdrpers eine Ein-
schatzung dariiber erfogen, wann ungeféhr die Pri-
mérinfektion stattgefunden hat. Eine tiefe Aviditat
spricht fur eine kirzlich durchgemachte primare
CMV-Infektion. Bei intermediéren Aviditaten ist eine
Einschatzung erschwert. Hier kann im Zweifelsfall
durch eine weitere Diagnostik mit dem Nachweis des
Antiglykoproteins B-lgG, welches erst etwa 12 Wo-
chen nach Primarinfektion nachweisbar ist, eine Ein-
grenzung vorgenommen werden. Im Zweifel sollte
bei einer intermedidren Aviditat von einer Risikokon-
stellation ausgegangen werden.

Ein CMV-Nachweis in mutterlichem Blut, Urin oder
Vaginalsekret durch PCR kann in manchen Féllen
ebenfalls weiterhelfen. Trotzdem gibt es Félle, bei
denen die zeitliche Eingrenzung schwierig bleibt. Bei
positivem IgG-Titer und negativem IgM-Titer ist mit
hoher Wahrscheinlichkeit von einer bereits friher
durchgemachten CMV-Infektion auszugehen. Aller-
dings ist zu beachten, dass bei zirka 11% der Schwan-
geren mit Primarinfektion fehlleitende Serologien
vorliegen kénnen. So gibt es sehr rasche Abfille des
IgM oder Gberdurchschnittlich schnelle Anstiege der
IgG-Aviditat. Bei begrindetem Verdacht kann eine
Testung auf CMV-Virédmie in diesen Fallen manchmal
hilfreich sein (15). Falls der klinische Verdacht auf eine
Reinfektion oder Reaktivierung besteht, kénnen Ti-
terverlaufe und der Virusnachweis im Blut oder Urin
manchmal Hinweise geben (wobei eine Einschdtzung
in diesen Fallen schwierig ist).

Nachweis mittels Amniozentese und
Chorionzottenbiopsie

Wenn eine intrauterine Infektion ausgeschlossen
werden soll, kann das mittels Amniozentese und
CMV-Nachweis im Fruchtwasser durch PCR erfolgen.
Diese sollte in einem Intervall von 6 bis 8 Wochen
nach der mutmasslichen Infektion durchgefihrt wer-
den, um der Latenz von miutterlicher Infektion und
plazentofetaler Transmission Rechnung zu tragen.
Wahrend bisher empfohlen wurde, den Eingriff fri-
hestens ab der 21. SSW durchzufiihren, zeigt eine
neue Analyse, dass eine vergleichbare Sensitivitat
von 87% bereits ab der 18. SSW erreicht werden
kann, sofern das Intervall zur Infektion > 8 Wochen
betragt, sodass in diesen Féllen eine frihzeitigere
Diagnostik in Betracht gezogen werden kann (16). Ein
neuer, noch experimenteller Ansatz ist, eine plazen-
tare Infektion durch den Nachweis von CMV mittels
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PCR in Chorionzotten im Rahmen einer Chorionzot-
tenbiopsie im ersten Trimenon zu diagnostizieren —
mit hohem positiven und negativen Vorhersagewert
bezliglich des Resultats der Fruchtwasseranalyse
zum spateren Zeitpunkt (17). Hierdurch kdnnte bei
fehlendem Nachweis eine durch CMV verursachte
Embryopathie mit potenzieller Schadigung ausge-
schlossen, kénnten die Eltern beruhigt, eine individu-
elle weitere Betreuung angeschlossen und unnétige,
voreilige Abbriiche vermieden werden.

Screening auf CMV in der
Friihschwangerschaft?

Ein generelles Screening auf CMV aller Schwangeren
im ersten Trimenon ist international umstritten und
bis anhin in keiner nationalen Guideline empfohlen
(18). Argumente gegen ein generelles Screening sind
die begrenzte Datenlage hinsichtlich der therapeuti-
schen Optionen fir eine Transmissionsprophylaxe
(Virustatika, HIG s. 0.), eine zum Teil schwierige Inter-
pretation bei Seropositivitdt im Hinblick auf Primar-
versus Nichtprimarinfektion beziehungsweise auf
den Zeitpunkt der Priméarinfektion und damit in Be-
zug auf die Risikoeinschatzung und die Tatsache,
dass auch seropositive Schwangere (ca. 50% der
Schwangeren) ein, wenn auch geringes Risiko durch
Reaktivierung und Reinfektion flr eine intrauterine
Transmission haben.

Ein systematisches Screening kdénnte vor allem in
Populationen mit geringer Seropravalenz, wie sie in
Zentraleuropa vorliegt, sinnvoll sein. Ein weiteres
Argument ist, dass ein Screening zu vermehrten
Schwangerschaftsabbriichen fuhren kdnnte, da eine
Prognoseeinschatzung hinsichtlich Transmission und
fetaler Schadigung insbesondere im ersten Trimenon
schwierig ist. Zudem wird argumentiert, dass unklare
Serologien dazu fuhren kénnten, dass die Schwan-
gerschaft zum Ausschluss dieser Eventualitdten zu
einem frihen Zeitpunkt (chne eine weitere konfirma-
torische Diagnostik [Verlaufsserologie, Fruchtwasser-
testung] abzuwarten) unndtig abgebrochen wird, was
unbedingt zu vermeiden ist und ein Hauptargument
gegen ein generelles Screening ist. Deshalb gibt es
verschiedene Empfehlungen, den Fokus auf die Pri-
mérprévention zu legen. Da allerdings Schwanger-
schaften haufig ungeplant entstehen und eine erste
Schwangerschaftskontrolle in der Regel erst zwischen
der 7. und der 9. SSW erfolgt, greift zumindest die
vom Gyné&kologen durchgefiihrte Aufklarung zur Pri-
marpravention haufig zu spét. Ein Grossteil der vul-
nerablen Phase ist dann bereits durchlaufen.

Fir eine Bestimmung des Serostatus im ersten Trime-
non sprechen deshalb die zunehmende Evidenz ef-
fektiver therapeutischer Behandlungsoptionen zur
Transmissionsprophylaxe bei frihzeitiger Erkennung
eines Primérinfekts sowie eine verstérkte Sensibilisie-
rung fur die Primarprophylaxe durch Hygienemass-
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nahmen. Das gilt insbesondere auch fir die Hauptri-
sikopopulationen wie Schwangere mit Kleinkindern
und Betreuerinnen in Kindertagesstatten. Nicht aus-
ser Acht zu lassen ist auch das Recht der Schwange-
ren auf eine informierte Entscheidung im Sinne der
Patientenautonomie, ob ein Serostatus erhoben wer-
den soll, das vor dem Hintergrund einer méglichen
Risikokonstellation, der diagnostischen Mdglichkei-
ten, der potenziell auftretenden Unsicherheiten so-
wie der Optionen im Falle des Verdachts beziehungs-
weise des Nachweises einer Primarinfektion. Das
setzt ein entsprechendes Hintergrundwissen des
Aufklérenden voraus.

Schwangere sind kaum informiert

In einer kanadischen Studie konnte gezeigt werden,
dass drei Viertel aller Schwangeren das Risiko fur eine
CMV-Infektion nicht bekannt ist und diese nach
Aufklarung ein CMV-Screening im ersten Trimenon
winschten. Hauptfaktoren fur die Entscheidung wa-
ren das wahrgenommene Risiko fir eine Infektion
und der moégliche Schweregrad einer fetalen Schadi-
gung. Im Sinne einer informierten Entscheidung lies-
sen letztlich 50% ein Screening durchfihren, 30% ent-
schieden sich gegen ein Screening (19). Auch andere
Studien zeigen, dass das Thema CMV und Schwan-
gerschaftsrisiken bei Frauen Uberwiegend unbekannt
ist und diese mehrheitlich nach Information zu CMV
ein Screening angeboten bekommen mochten (20).
Zentral sind eine korrekte Interpretation der Serolo-
gieresultate und eine hohe Expertise bei der Bespre-
chung auffalliger Resultate, was zu einer signifikanten
Reduktion voreiliger Abbriche fihren kann (21).

Tertidrpréavention/
Prognoseeinschétzung

Wenn durch die Amniozentese eine fetale Infektion
nachgewiesen wurde, ergibt sich fir die Beratung
der Eltern die Schwierigkeit, die Prognose hinsicht-
lich moglicher Entwicklungsstorungen des Kindes
einzuschatzen und wie weiter vorzugehen ist.

Ein wichtiges Kriterium bei der Beratung ist die diffe-
renzierte sonografische Feindiagnostik zum Zeitpunkt
der Diagnose. Wahrend bei unauffélligem Ultraschall
der negative Vorhersagewert flr ein symptomati-
sches Neugeborenes bei Gber 90% liegt (22), gibt es
Falle, bei denen erst im Laufe des dritten Trimenons
relevante zerebrale Auffélligkeiten manifest werden,
die teilweise nur durch ein fetales MRI erkannt wer-
den kénnen (23), sodass diese Bildmodalitat im Ver-
lauf mit einbezogen werden sollte. Trotzdem kénnen
auch bei unauffélliger Bildgebung kindliche Schadi-
gungen nicht ausgeschlossen werden: So wurden in
einer prospektiven Kohortenstudie Einschrénkungen
des Horvermdgens bei 13,7% und milde neurologi-
sche Beeintrachtigungen bei 6,8% festgestellt (24).
Bei definierten milden sonografischen Auffalligkeiten
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fihrte zudem eine Behandlung mit Valaciclovir im
Sinne einer Tertidrprévention in einer nicht randomi-
sierten Studie zu einer signifikanten Steigerung der
Rate an asymptomatischen Neugeborenen (das im
Vergleich zu einem historischen Kontrollkollektiv von
43%) auf 82% (25).

Neue Therapieanséitze/
Impfstoffentwicklung

Ob eine Kombination von Valaciclovir und HIG eine
additive Wirkung haben kénnte, ist unbekannt. In ei-
ner kleinen Studie mit Feten mit hoher Viruslast und/
oder zerebralen Auffélligkeiten war die mdtterliche
Vertraglichkeit gut, und eine Progression zerebraler
Lasionen konnte verhindert werden (26). Aktuelle
Kandidaten sind die neueren Virustatika Letermovir
und Maribavir, fir die es bereits eine Zulassung bei
der Behandlung von Transplantationspatienten gibt
und die in In-vitro-Untersuchungen an Plazentamo-
dellen vielversprechende Ergebnisse zeigen sowie
im Tiermodell nicht toxisch sind (27).

Auch wenn seit mehr als 40 Jahren an der Entwick-
lung einer CMV-Impfung gearbeitet wird, ist ein ef-
fektiver Impfschutz im Moment noch nicht absehbar.

Zusammenfassung

Obwohl die kongenitale CMV-Infektion ein erhebli-
ches Schéadigungspotenzial hat, ist das Gefahrenbe-
wusstsein in der Bevolkerung im Gegensatz zu deut-
lich selteneren Erkrankungen gering. Eine Aufklarung
und friihzeitige kompetente Beratung — optimaler-
weise vor oder zu Beginn der Schwangerschaft — kon-
nen einen grossen Beitrag zum Schutz vor einer pri-
méaren CMV-Infektion leisten. Neue Erkenntnisse zur
Risikodynamik und Behandlungsoptionen haben die
Diskussion Uber ein CMV-Screening neu entfacht. Fur
die Schweiz mit einer verhéltnismassig niedrigen Se-
ropravalenz von geschétzten 40 bis 50% kénnte das,
im Gegensatz zu Hochpravalenzregionen, sinnvoll
sein. Insbesondere Risikopopulationen wiirden von
einer friihzeitigen Bestimmung des Serostatus profi-
tieren. Diese Moglichkeit sollte Schwangeren im Rah-
men einer CMV-Aufkldrung angeboten werden. Der
Expertenbrief der SGGG zur CMV-Infektion in der
Schwangerschaft wurde dementsprechend Gberar-
beitet. |
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