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Chronische Infektionen und Kinderwunsch

M. S. Kupka

Summary

Since the »Gemeinsame Bundesaus-
schuss« (GBA) has decided on 16.09.
2010 to allow HIV discordant and con-
cordant couples access to measures of
assisted reproduction, it has become
clear, that also in this area inclusion in
the broadest sense takes place (private
health insurance act here analogous to
the rule).

As now in the field of obstetrics mean-
while, under certain conditions, a plan-
ned spontaneous delivery is justifiable,
a degree of liberalization of assisted
reproduction procedure is also clear.
This is readable by comparing the joint
statement from several German me-
dical societies of 2001 (1) and 2008

2).

To the professional societies include for
example »Deutsche AIDS-Gesell-
schaft« (DAIG), »Arzneimittelkom-
mission der deutschen Arzteschaft
(AkdA)«, »Deutsche Arbeitsgemein-
schaft niedergelassener Arzte in der
Versorgung von HIV- und AIDS-Pa-
tienten« (DAGNA), » Deutsche Gesell-
schaft fiir Gynikologie und Geburts-
hilfe« (DGGG) and »Robert Koch-

Institut« (RKI).
Keywords

Assisted reproduction, HIV-infection,
AIDS, spontaneous delivery.

Zusammenfassung

Seitdem der Gemeinsame Bundesaus-
schuss (GBA) am 16.09.2010 entschie-
den hat, auch HIV-diskordanten und
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konkordanten Ehepaaren den Zugang
zu Mafinahmen der assistierten Repro-
duktion zu erméglichen, ist deutlich
geworden, dass auch in diesem Bereich
Inklusion im weitesten Sinne stattfin-
det (private Krankenversicherungen
handeln hier in der Regel analog).

So wie inzwischen im Bereich der Ge-
burtsmedizin mittlerweile unter be-
stimmten Bedingungen ein geplanter
Spontanpartus verantwortbar ist, so
wird bei der assistierten Reproduktion
ebenfalls eine gewisse Liberalisierung
der Vorgehensweise deutlich. Ablesbar
ist dies beim Vergleich der gemein-
samen Erkldrung mehrerer deutsch-
sprachiger medizinischer Fachgesell-
schaften von 2001 (1) und 2008 (2).

Zu den Fachgesellschaften gehdren bei-
spielsweise die Deutsche AIDS-Gesell-
schaft (DAIG), die Arzneimittelkom-
mission der deutschen Arzteschaft
(AkdA), die Deutsche Arbeitsgemein-
schaft niedergelassener Arzte in der
Versorgung von HIV- und AIDS-Pa-
tienten (DAGNA), die Deutsche Gesell-
schaft fiir Gynakologie und Geburts-
hilfe (DGGG) und das Robert Koch-

Institut (RKI).
Schliisselworter

Assistierte Reproduktion, HIV-Infek-
tion, AIDS, Spontanpartus.

Einleitung

Infektionen konnen im Bereich der
assistierten Reproduktionstechniken
(ART) bei der Indikationsstellung, der
Bewertung der Erfolgschance, der
Durchfiihrung der eigentlichen Be-
handlung und bei einer folgenden
Schwangerschaft eine wesentliche Rol-
le spielen (3-5).

Dabei sind Infektionen bei der Ursa-
chenentstehung der ungewollten Kin-
derlosigkeit als Begleiterkrankung oder
als Risikopotenzial unmittelbar wih-
rend und nach einer solchen Behand-
lung zu werten (6, 7).

Schlussendlich konnen

— die Patientin,

—deren Partner,

—das Personal,

—die »verarbeiteten« Zellen ein-
schliefllich Kulturmedien,

—technische Gerite betroffen sein.

Im Wesentlichen sind hierbei nicht die
unterschiedlich intensiven Behand-
lungsoptionen getrennt voneinander
zu werten, sondern darauf zu achten,
dass in dem Moment, wo Keimzellen
auflerhalb des Korpers »verarbeitet«
werden, besondere Sorgfalt in Hinblick
auf mogliche Infektionen walten gelas-
sen werden muss.

Bei bekannter Infektionsproblematik
im Sinne einer serodiskordanten Situa-
tion ist die Vermeidung einer horizon-
talen Infektion und generell die Ver-
meidung einer vertikalen Infektion von
Bedeutung.

Bei der intrauterinen Insemination
(INS), der In-vitro-Fertilisation mit
Embryotransfer (IVF), dem Zusatzver-
fahren der intrazytoplasmatischen
Spermieninjektion (ICSI) und verwand-
ten Verfahren wie zum Beispiel dem
partiellen Ausdiinnen der dufleren Ei-
zellhiille (»assisted hatching« = erleich-
tertes Schliipfen) oder der »intracy-
toplasmic morphology-cally selected
sperm injection« (IMSI) muss im Ideal-
fall nach standardisierten Verfahrens-
ablaufen (»standard operation proce-
dures« [SOP]) eine Minimierung des
Infektionsrisikos angestrebt werden (8).
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Tebelle 1

Zitate aus den therapeutischen Empfehlungen bei »human immunodeficiency virus« (HIV)

Deutsch-Osterreichische Leitlinien zur Diagnostik
und Behandlung HIV-diskordanter Paare
mit Kinderwunsch

Dezember 2000

Diagnostik und Behandlung HIV-betroffener Paare
mit Kinderwunsch

Juni 2008

Weigel M, Kremer H, Sonnenberg-Schwan U,
Golz J, Gurtler L, Doerr HW, Brockmeyer NH

Ist die Frau HIV-infiziert, sollte das fertile Paar iber
die Méglichkeiten der Selbstinsemination unterrichtet
werden. Uber eine aktive reproduktionsmedizinische
Therapie kann angesichts des heutigen Kenntnis-
stands insbesondere wegen des Risikos der mater-
nofetalen Transmission und der haftungsrechtlichen
Uberlegungen nur im Einzelfall entschieden werden.
Zudem sollte vor Durchfiihrung derartiger aktiver
Interventionen ein Votum der értlich zustandigen
Ethik-Kommission eingeholt werden.

Tandler-Schneider A, Sonnenberg-Schwan U, Gingelmaier A,
Meurer A, Kremer H, Weigel M, Vernazza P, Schmied B,
Klumb S, Schafberger A, Kupka MS, Friese K, Brockmeyer NH

Die Méglichkeiten des Vorgehens bei HIV-Infektion der Frau
umfassen die Selbstinsemination - und bei eingeschrénkten
reproduktionsmedizinischen Faktoren - sdmtliche Methoden
der modernen Reproduktionsmedizin inklusive In-vitro-
Fertilisation (IVF) und Mikroinjektion (ICSI).

Uber das Restrisiko einer materno-fetalen Transmission
muss ausflihrlich aufgeklért werden. Die Behandlung sollte
lediglich in speziellen Kinderwunschzentren mit groBer
Erfahrung stattfinden.

Aufbereitete, HIV-negativ getestete Spermien kon-
nen grundsétzlich fiir alle Verfahren der assistierten
Reproduktion verwendet werden.

Bei HIV-diskordanten Paaren reduziert sich das
Spektrum auf die intrauterine Insemination und IVF
beziehungsweise ICSI. Beide Partner sollten dariiber
aufgeklart werden, dass letztlich auch mit aufwen-
digsten Aufbereitungstechniken und Testverfahren
die Mdglichkeit einer Viruslibertragung auf die
gesunde Partnerin - und dadurch auch auf das
gewiinschte Kind - nicht mit absoluter Sicherheit
ausgeschlossen werden kann.

Bei HIV-Infektion des Mannes ist nach wie vor die Insemination
der Goldstandard. Noch beobachtet werden missen die
Ergebnisse der Praexpositionsprophylaxe (PrEP) mit
anschlieBend geplantem Geschlechtsverkehr, die lediglich bei
Normozoospermie und Viruslast unter der Nachweisgrenze in
Frage kommt.

Bei eingeschrankter Motilitét gibt es keine Kontraindikation
gegen die In-vitro-Fertilisation (IVF) und Mikroinjektion (ICSI).

Bei HIV-Konkordanz kann nach umfassender Beratung nur im
Einzelfall (iber eine reproduktionsmedizinische Unterstiitzung
entschieden werden.

— der Genitaltrakt der Patientin,

Daneben konnen Empfehlungen und
Richtlinien zur Vermeidung bezie-
hungsweise Behandlung einer Infek-
tion hilfreich sein.

Hierbei gilt es jedoch zu unterscheiden,
ob eine

—zwingend vorgeschriebene Infek-
tionsdiagnostik bei Durchfiihrung
einer reproduktionsmedizinischen
Behandlung im homologen Sys-
tem,

—eine sinnvolle Infektionsdiagnostik
aus allgemein protektiver Intention —
auch tiber das Behandlungsende hin-
aus,

—oder eine empfohlene Infektions-
diagnostik bei Durchfiihrung einer
reproduktionsmedizinischen ~ Be-
handlung im donogenen System
(heterolog, Samenspender) darge-
stellt wird.

Potenzielle Quellen einer Infektion
konnen

—das Ejakulat des Partners,

—andere Korperfliissigkeiten der Pa-
tienten,

— Kulturmedien,

—medizinisches Gerit,

—das betreuende Personal sein.

HIV und Kinderwunsch

Vor Beginn einer reproduktionsmedi-
zinischen Behandlung sind einige
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Punkte auf biirokratischer Ebene in
Bezug auf eine potenzielle Infektion
von Bedeutung. Wichtig ist hier bei-
spielsweise, dass in Deutschland die
Eizellspende zum momentanen Zeit-
punkt nicht gestattet ist und somit die
entsprechenden EU-konformen Vor-
schriften nicht greifen. Hingegen ist die
Samenspende maglich, sodass bei ei-
ner »human immunodeficiency virus«
(HIV)-Infektion des Mannes auch hier
eine Behandlungsoption besteht.

Durch die Umsetzung von EU-Vorga-
ben wurden zahlreiche Angleichungen
zum Beispiel der Richtlinie des Ge-
meinsamen Bundesausschusses tiber
arztliche Mafinahmen zur kiinstlichen
Befruchtung erforderlich. Nunmehr ist
es vorgeschrieben, nicht nur vor erst-
maligem Beginn des Reproduktions-
falls, sondern auch maximal sieben
Tage vor der Eizell-Entnahme eine
Testung bei beiden Partnern (Anti-
HIV-1,2, »hepatitis B surface antigen«
[HBsAgl,  Anti-»Hepatitis-B-core«
[HBc], Anti-Hepatitis-C-Virus [HCV]-
Ab) durchzufiihren. Die Testung vor
der Eizell-Entnahme ist medizinisch
wenig hilfreich und wird nun auf EU-
Ebene bald revidiert.

Bisher gibt es neben der bereits er-
wiahnten deutschsprachigen Leitlinie
auch von der amerikanischen Fachge-
sellschaft »American Society for Re-
productive Medicine« (ASRM) und
der »European Society of Human Re-
production and Embryology« (ESHRE)
Verhaltensmafiregeln fiir den Umgang
mit HIV bei gleichzeitig bestehendem
Kinderwunsch.

Hierbei wird erstaunlicherwise in kei-
nem Fall auch auf den Schutz der Mit-
arbeiter hingeweisen.

Eine Richtlinie des »Royal College of
Obstetricians and Gynaecologists«
(RCOG) aus England beziehungsweise
eine Analyse der »Cochrane Collabora-
tion« liegen zum aktuellen Zeitpunkt
nicht vor.

Nur innerhalb einer interdisziplinaren
Kooperation kann eine medizinisch,
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Tabelle 2

Ausschlusskriterien der Ethikkommission der Universitat Miinchen
(Stand 2002)

Allgemein

- Partner nicht miteinander verheiratet
- Ungeschiitzter Verkehr bei diskordantem Paar nach Kenntnis der Infektion
- Nicht ausreichende Sprachkenntnisse

- Psychische oder andere Zusténde, die die Entscheidungsfahigkeit der

Patientin beeintrachtigen
- Drogenabhé&ngigkeit

- Inadaquate Compliance fiir die Fortfiihrung einer antiretroviralen Therapie
- Aktuelles Stadium B3 oder C nach CDC-Klassifikation

Beim Mann

- Viruslast > 1.000 Kopien/ml

- Instabiler CD-4-Status in den letzten sechs Monaten
- Resistenzen gegen Zidovudin (AZT) und Nevirapin (NVP)
- Komorbiditéten wie chronische Hepatitis-B-, Hepatitis-C-Infektion

Bei der Frau

- Viruslast > 1.000 Kopien/ml

- Instabiler CD-4-Status in den letzten sechs Monaten

- Resistenzen gegen Zidovudin (AZT) und Nevirapin (NVP)

- Komorbiditaten wie chronische Hepatitis-B-, Hepatitis-C-Infektion

- Andere Grunderkrankungen, die gegen die Austragung einer Schwanger-
schaft sprechen (Malignome, Osteopathien)

psychologisch und 6konomisch solide
und erfolgreiche Behandlung erfolgen
(9, 10). Dies ist wohl einer der Griinde,
warum nur wenige der 125 Kinder-
wunschzentren in Deutschland diese
Therapieoptioin anbieten.

Solch eine Kooperation hatte beispiels-
weise zu Beginn der Behandlungen im
Jahre 2002 an der Universitat Miinchen
Ausschluss-Kriterien definiert (Tab. 2).

Diese Kriterien haben sich in der Zwi-
schenzeit gewandelt, driicken jedoch
aus, dass weitere Aspekte — zum Bei-
spiel der eigenverantwortliche Umgang
mit der Erkrankung durch die Betroffe-
ne/den Betroffenen gewahrleistet sein
muss.

Prinzipiell kann aus eigener Erfahrung
nur empfohlen werden, folgende Punk-
te zu beachten:

—Im ersten Beratungsgespréch mit bei-
den Partnern soll der verantwor-
tungsvolle Umgang mit der Erkran-
kung erkennbar werden (Schutz des
Partners etc.).

— Eine schriftliche Information der be-
treuenden Schwerpunktpraxis tiber
Viruslast, Medikation und Com-
pliance sollte vorliegen.

—Ein umfangreicher Aufklarungsbo-
gen speziell zur Thema muss von bei-
den Partnern unterschrieben wer-
den.

In Deutschland werden generell bei
einer IVF/ICSI-Behandlung die Daten
zur Therapie einschlieflich der Daten
uiber Geschlecht, Alter, Gewicht und
Korpergrofie anonymisiert aufgezeich-
net. Die Weitergabe der anonymisier-
ten Daten erfolgt an die fiir die Qua-
litatssicherung im Bereich der Re-
produktionsmedizin zustandige Stel-
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le (Deutsches IVF-Register, www.
deutsches-ivf-register.de). Hierbei wird
der Infektionsstatus nicht kommuni-
ziert,

Auf europdischer Ebene werden Daten
in einem spezielles Register fiir Repro-
duktionsmedizin (»The European IVF
Monitoring Program« [EIM]) gesam-
melt. Hierbei wird ebenfalls der Infek-
tionsstatus nicht kommuniziert.

Deshalb soll ein europaisches Register
helfen, welches bei entsprechender
finanzieller Unterstiitzung Daten on-
line aufnehmen kann (»Centres for re-
productive assistance techniques in
hiv infected individuals in Europe«
[CREAThE registry], www.creathe.org).

HIV-Infektion des Mannes

Es ist bekannt, dass HIV durch Ejakulat
iibertragen werden kann und vorwie-
gend im Seminalplasma und in der
Begleitzellfraktion nachweisbar ist
(11-13). Dagegen wurde iiber viele
Jahre intensiv die Frage diskutiert, ob
auch Spermien als Virustrager in Frage
kommen. Den aktuellen Stand der Dis-
kussion kann man dahingehend zu-
sammenfassen, das eine Assoziation
von HIV mit reifen vitalen Spermien
zwar nicht mit endgiiltiger Sicherheit
auszuschlieflen, auf der Basis der neue-
ren Befunde aber aullerordentlich un-
wahrscheinlich ist (8, 14, 15).

Ist der Mann HIV-infiziert, konnen
zum Beispiel Verfahren der assistierten
Reproduktion mit aufbereiteten, virus-
freien Spermien das Infektionsrisiko
fiir die Partnerin minimieren.

Hier wurde jedoch nicht nach Behand-
lungszahlen gefragt. Weiterhin gab es
auch Zentren, die lediglich Insemina-
tionsbehandlungen bei HIV-positiven
Frauen durchfithren. Dazu sind relativ
wenige Investitionen in spezielle La-
borgerite etc. erforderlich.

Erst mit Einfiihrung der routinemaf3i-
gen Testung aller aufbereiteten Sper-
mienproben durch hochsensitive, mo-

lekularbiologische Nachweisverfahren
wurde ab zirka 1997 das Behandlungs-
angebot ausgeweitet. So hat beispiels-
weise das Labor, mit dem die Repro-
duktionsmedizin der Altonaer Strasse
kooperiert, eine Nachweisgrenze von
fiinf Kopien/ml im Ejakulat.

Dabei hat der Einsatz einer speziellen
Aufarbeitung der Ejakulatprobe eines
HIV-positiven Mannes (allgemein als
»sperm washing« bezeichnet) zu einer
deutlichen Risikoreduktion gefiihrt
(16-18).

Die Frage nach einer zuverldssigen Auf-
arbeitung von Spermaproben HIV-po-
sitiver Médnner wurde von mehreren
Arbeitsgruppen diskutiert. Garrido be-
schreibt eine Rate von 12% positiver
Proben nach Aufarbeitung (19). Mari-
na beschreibt eine Quote von > 5%
(20). An der Universititsfrauenklinik
Mannheim wird ein Aufarbeitungs-
konzept realisiert, das nach Aufberei-
tung mindestens 3% der Proben als
viral kontaminiert beschreibt (21).

Um die Testergebnisse vor der Nut-
zung zu einer reproduktionsmedizini-
schen Behandlung vorliegen zu haben
und auch um diese Quote zu senken,
wird eine Kryokonservierung der Pro-
ben durchgefiihrt. Danach scheint das
Risiko einer Infektion der Frau »rein
hypothetisch und nicht mehr beziffer-
bar« zu sein (22).

Da Spermiogramme HIV-positiver
Manner oft qualitative Einschriankun-
gen aufweisen und die Aufarbeitung,
Testung und Kryokonservierung von
Ejakulatproben per se ebenfalls ei-
ne Qualititsminderung bedeuten, hat
sich das Therapieverfahren der intra-
zytoplasmatischen Spermieninjektion
(ICSI) durchgesetzt (23-25).

Dabei kann die Qualititsminderung
Virus- oder Medikamenten-assoziiert
sein. Dies ist wahrscheinlich auf eine
mitochondriale Toxizitit antiretrovira-
ler Medikamente zuriickzufiihren.

Der Vorteil der ICSI-Methode besteht
darin, dass mit an Sicherheit grenzen-

Mmfa =

der Wahrscheinlichkeit HI-virusfreies
Ejakulat verwendet wird und dass
durch die Anwendung der ICSI-Metho-
de die Qualititsbeeintrachtigungen des
Ejakulats ausgeglichen werden konnen.

Die Schwangerschaftsraten variieren je
nach Alter der Frau zwischen 25 und
35% pro Behandlung. Der Nachteil der
Methode besteht in der Aufwendigkeit
des Verfahrens (ovarielle Stimulation,
Eizellentnahme in Narkose etc.) und
den Kosten.

Nach aktuellem Stand der Wissen-
schaft stellt diese Behandlungsform
derzeit den erfolgversprechensten und
gegebenenfalls auch den risikoarmsten
Weg zur Erfiillung des bestehenden
Kinderwunschs dar.

Prinzipiell ist auch eine Inseminations-
behandlung (INS) denkbar. Hierbei ist
jedoch zu gewihrleisten, dass die
hochstmaogliche Sicherheit zur Vermei-
dung einer horizontalen Transmission
erreicht wird.

Dazu gibt es beispielsweise die Op-
tion, die Ejakulatfraktion — wie be-
schrieben — aufzuarbeiten und zur
Insemination zu nutzen, statt sie ein-
zufrieren. Dazu muss aber die Virus-
last bekannt niedrig sein und die Eja-
kulatqualitat nach dem »sperm wa-
shing« noch ausreichend gut sein.

Denkbar ist beispielsweise eine Insemi-
nation, wenn zuvor eine HI-Virus-Tes-
tung aus dem Ejakulat erfolgte und so-
wohl vor als auch nach der Aufarbei-
tung negativ war. Weiterhin sollte die
Serum-Viruslast unter der Nachweis-
grenze liegen.

In den deutschsprachigen Empfehlun-
gen von 2008 wird die Insemination als
Goldstandard beschrieben. Hierzu
muss jedoch die Viruslast im Serum
und gegebenefalls auch im Ejakulat
bekannt sein. Diese korrelieren nicht
immer.

Einen noch weitreichenderen Vor-

schlag machte eine Schweizer Arbeits-
gruppe beziiglich ungeschiitzten Ver-
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kehrs. Im Mai 2008 wurde ein State-
ment formuliert, dass unter gewissen
Voraussetzungen auch den unge-
schiitzten Verkehr in dieser Konstel-
lation propagiert (26). Dies wird seit-
dem nicht nur in der Schweiz heftig
diskutiert (27).

Zu den Voraussetzungen dabei zéhlt,
dass die antiretrovirale Therapie durch
den HIV-infizierten Menschen konse-
quent eingenommen und der Thera-
pieerfolg durch den behandelnden
Arzt kontrolliert wird.

Die Viruslast im Serum soll seit min-
destens sechs Monaten unter der
Nachweisgrenze liegen. Es sollen keine
Infektionen mit anderen, sexuell iber-
tragbaren Erregern bestehen.

Dieser Vorschlag wurde heftig kritisiert
und als wenig verantwortungsbewusst
bezeichnet (27). Dieser Meinung
schliefSt sich der Autor an.

Eine weitere Strategie besteht in der
Einnahme einer zweimaligen anti-
retroviralen Praexpositionsprophylaxe
(PrEP) der Frau vor geplantem Ge-
schlechtsverkehr. Dazu sollen eine
Normozoospermie (gutes Spermio-
gramm) und eine HI-Viruslast unter
der Nachweisgrenze vorliegen. In die-
sem Fall wird das Paar jedoch komplett
selbst titig. Ein drztlich begleitetes
Zyklusmonitoring (sonografisches Mo-
nitoring) oder das Messen des luteini-
sierenden Hormons (LH) (biochemi-
sches Monitoring) erfolgt nicht. Die
Empfehlung sieht so aus, dass die Pa-
tientin in tiblicher Weise ab dem 10.
Zyklustag bei regelmafigen Zyklen LH
im Urin misst und dann am Tag des
LH-»Peaks« abends und am nichsten
Morgen (nach 12 Stunden) jeweils eine
Tablette Tenofovir (z.B. Viread® Thl. a
245 mg) einnimmt.

Am Abend des LH-»Peak«-Folgetags
erfolgt dann der einmalige ungeschiitz-
te Konzeptionsversuch. Da die lokale
vaginale Applikation von Ostriol das
Risiko einer Infektion um den Faktor
30 reduzieren soll, empfehlen die Ar-
beitsgruppen die zusitzliche Gabe von
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Abb. 1: Ablauf der Therapie mit Ejakulat-Aufarbeitung und Testung mit intrazytoplas-
matischer Spermieninjektion (ICSI). INS = intrauterine Insemination, IVF = In-vitro-Fer-

tilisation

Ostriol-Ovula ab Tag 5 des Zyklus bis
zum Tag nach dem Konzeptionsver-
such.

Fiir die beiden letztgenannten Strate-
gien liegen keine gesicherten Daten
iiber horizontale Transmissionsraten
vor.

Prinzipiell muss auch auf die Therapie-
option der Spendersamenbehandlung
hingewiesen werden, die auch bei einer
additiv weiblichen Zusatzindikation
fiir eine IVF-Therapie (Tubenfaktor
etc.) bestehen kann und in Deutsch-
land nicht verboten ist —im Gegensatz
zur Eizellspende.

HIV-Infektion der Frau

Ist die Frau HIV-infiziert, sind neben
dem Infektionsschutz des gesunden
Partners auch mogliche Interaktionen
von Infektion und Schwangerschaft
sowie insbesondere das Infektionsrisi-
ko des erhofften Kindes zu beriicksich-
tigen. Sofern keine Fertilitatshindernis-
se vorliegen, ist durch Selbstinsemina-
tion eine Konzeption maglich. Hier
wird in der Regel ein konvertiertes
spermizidfreies Kondom benutzt. Der
wesentliche Vorteil liegt darin, dass die
Konzeption - bei gleichzeitigem

Schutz des HIV-negativen Partners - in
der Privatsphare des Paares belassen
werden kann (9).

Bei endokrinen Storungen (28, 29)
oder Tubenverschluss kann eine In-
vitro-Fertilisation (IVF) indiziert sein,
bei ausgeprigtem andrologischen Fak-
tor eine intrazytoplasmatische Sper-
mieninjektion (ICSI).

Bei mindestens einem funktionsfahi-
gen Eileiter, guter ovarieller Reserve
und ausreichender Ejakulatqualitit ist
auch eine Inseminationsbehandlung
(INS) moglich. Wichtig ist hierbei die
interdisziplindre Kooperation zur Fest-
legung der antiretroviralen Therapie.

Nach dem derzeitigen Kenntnisstand
nehmen Schwangerschaft und Geburt
keinen ungiinstigen Einfluss auf den
Verlauf der HIV-Infektion im frithen
Stadium (30). Umgekehrt scheint die
Wahrscheinlichkeit von Schwanger-
schaftskomplikationen bei HIV-positi-
ven Frauen etwas erhoht, was nicht zu-
letzt auch unerwiinschten Wirkungen
antiretroviraler Medikamente zuzu-
schreiben sein diirfte (31). Diese sind
nach den vorliegenden Daten in der
Mehrzahl zwar als nicht teratogen ein-
zustufen, tber eventuelle Spatfolgen
einer intrauterinen Exposition liegen
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Tabelle &

Reproduktionsmedizinische Optionen bei HIV-betroffenen Paaren

Mann Frau Kommentar

+ -_—

- Virusfreies Ejakulat nach Aufarbeitung, Testung und

Kryokonservierung wird verwandt flr: Insemination,
In-vitro-Fertilisation (IVF), intrazytoplasmatische
Spermieninjektion (ICSI)

- Ungeschiitzter Verkehr in bestimmter Konstellation

~ Préexpositionsprophylaxe (PrEP) der Frau mit
anschlieBend geplantem Geschlechtsverkehr in
bestimmter Konstellation

- Donogene Insemination (Spendersamen-BehandIung)

- Selbstinsemination mittels konvertiertem Kondom

bei Fertilitatsstérungen gegebenenfalls Insemination,

IVE, ICSI

- Nach umfassender Beratung wird im Einzelfall Giber

eine reproduktionsmedizinische Unterstiitzung

entschieden

aber noch keine Erkenntnisse vor. Zu-
sammenfassend muss man aber einer
HIV-positiven Frau keineswegs strikt
von einer Schwangerschaft abraten.

Ein weiteres Problem erwichst aus der
Tatsache, dass bei Zuhilfenahme von
Techniken der extrakorporalen Be-
fruchtung die Mehrlingsrate der erziel-
ten Schwangerschaften nicht unerheb-
lich ist. Im Jahr 2009 waren von 8.351
Geburten bei IVF/ICSI-Behandlungen
1.703 Geburten von Mehrlingen zu ver-
zeichnen. Das entspricht einer Quote
von 20,4%. Auf geborene Kinder bezo-
gen betrug die Quote sogar 34,3 % (32).

Mehrlingsschwangerschaften wiede-
rum sind mit den typischen geburts-
hilflichen Risikofaktoren wie vorzeiti-
ger Wehentatigkeit und Frithgeburt-
lichkeit assoziiert, die bei einer HIV-
positiven Patientin das kindliche Infek-
tionsrisiko erhéhen wiirden (33, 34).
Ein Single-Embryo-Transfer kann die-
ses Problem vermeiden.

Die Schwangerschaft einer HIV-infi-
zierten Frau sollte in jedem Fall ent-
sprechend den Deutsch-Osterreichi-
schen Empfehlungen zur HIV-Therapie
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in der Schwangerschaft und bei HIV-
exponierten Neugeborenen betreut
werden (35, 36).

HIV-Infektion der Frau
und des Mannes

Vor der Novellierung der Gemeinsa-
men Empfehlungen der Deutschen
AIDS-Gesellschaft war eine reproduk-
tionsmedizinische Therapie nicht emp-
fohlen worden. Nun wird eine Einzel-
fall-Entscheidung propagiert.

Aus unserer Erfahrung heraus ist dies —
gerade im Hinblick auf die neue Festle-
gung des gemeinsamen Bundesaus-
schusses zur Finanzierung — eine sinn-
volle Strategie, bei der jedoch ein
Schwerpunktzentrum mit reproduk-
tionsmedizinischen, internistischen
und psychologischen/psychosomati-
schen Ansprechpartnern konsultiert
werden sollte.

Hepatitis und Kinderwunsch

Bei der Hepatitis-Infektion ist beson-
ders bei der HCV-Erkrankung die Vi-

ruslast und eventuell bestehende Koin-
fektionen von Bedeutung (37). Gene-
rell sollten auch hier strenge Si-
cherheitskriterien der entsprechenden
Empfehlungen beachtet werden, die ei-
ne horizontale und vertikale Transmis-
sion verhindern konnen (38, 39). Prin-
zipiell ist hier ein dhnliches Vorgehen
wie bei der HIV-Infektion mdéglich.

Weitere wissenschaftliche Untersu-
chungen sind erforderlich, um die
Ubertragbarkeit einer Virusinfektion
bei der Kryokonservierung von Ejaku-
latproben, befruchteten Eizellen oder
aufbereiteten Ejakulatproben (Dichte-
gradient) fiir eine Insemination zu kla-
ren. Idealerweise sollten Ejakulatpro-
ben oder befruchtete Eizellen von
HCV- und HBV-Patienten in getrenn-
ten Kryobehiltern aufbewahrt werden.

Um das potenzielle Risiko einer Konta-
mination bei kryokonservierten Ejaku-
latproben oder befruchteten Eizellen
zu reduzieren, sollte die Lagerung in
dampfformigem und nicht in fliissi-
gem Stickstoff erfolgen. Die Ejakulat-
proben sollten zuvor aufbereitet wer-
den, um die Viruslast zu reduzieren. Es
sollen dabei Kryo-Behalter verwendet
werden, die doppelt verschlossen sind.

Neugeborene von Miittern, die HBsAg-
positiv sind, sollten Hepatitis-B-Im-
munglobuline (HBIG) und die Hepati-
tis-B-Impfung innerhalb von 12 Stun-
den nach der Geburt erhalten. Stillen
ist nach einer Immunprophylaxe nicht
kontraindiziert.

Frauen, die HCV-positiv sind, sollen
tiber das Risiko einer Transmission auf
den Feten aufgeklirt werden, beson-
ders bei einer hohen Viruslast und
gleichzeitiger HIV-Infektion.

Dariiber hinaus sollen sexuell aktive
Frauen, die HCV-positiv sind, dariiber
beraten werden, dass sie Kondome be-
nutzen, wenn sie nicht gezielt schwan-
ger werden wollen. Stillen ist nicht
kontraindiziert.

HCV-Patienten sollten gegen HAV und
HBV geimpft werden. Partner von
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Abb. 2: Unterschiedliche Kryobehilter fiir nicht-infektiose und potenziell infekticse Keim-
zellen (Ejakulat, Oozyten, befruchtete Oozyten im Vorkernstadium)

HBsAg-positiven Patienten sollten ge-
gen HBV geimpft werden.

Uber die Auswirkungen einer Hepatitis-
CInfektion auf eine Schwangerschaft ist
wenig bekannt. Die meisten Schwange-
ren scheinen asymptomatisch zu sein.
Weniger als 10% haben erhohte Leber-
enzyme. Es besteht ein Zusammenhang
zwischen der Viruslast der Mutter und
dem Risiko einer vertikalen Transmis-
sion. In einer Untersuchung von M.
Alter betrug bei den Kindern HIV-nega-
tiver Miitter die Transmissionsrate fiir
HCV 10%. Die Rate stieg auf 36% an,
wenn der HCV-RNA-Titer der Mutter
1.000.000 Kopien/ml betrug. Bei einem
Titer unter 1.000 Kopien/ml war keine
Transmission nachweisbar (40).

Liegt eine konkordante Situation
beziiglich Hepatitis-B vor, ist dennoch
in Kooperation einer hepatologischen
Schwerpunkt-Einrichtung zu diskutie-
ren, ob bei unterschiedlichen Virus-
Stammen eine Impfung erforderlich
sein konnte.

Fazit
Die Behandlung von Kinderwunsch-
paaren mit einer Infektionskrankheit

gyn (18) 2013

stellt heute keine Seltenheit mehr dar.
Dennoch gilt es sorgfiltig zu unter-
scheiden, welche Infektion mit wel-
chem Ubertragungsrisiko vorliegt. In
Deutschland sind nicht alle Therapie-
optionen vorhanden wie im Ausland.
Dennoch kann bei vorliegender Hepa-
titis- oder HIV-Infektion geholfen wer-
den, wenn bestimmte Sicherheitsas-
pekte beriicksichtigt werden. Dies soll-
te spezialisierten Zentren vorbehalten
sein, die auch die Auflagen des aktuel-
len Gewebegesetzes erfiillen.
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