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In Deutschland sind ca. 56.000 Menschen mit HIV infiziert, davon etwa 19 % Frauen. 75 % der Patienten sind zwischen 20 und
40 Jahre alt. Der Kinderwunsch bei HiV-Infizierten entspricht der Normalbevélkerung. Die Méglichkeiten des Vorgehens bei
HIV-Infektion der Frau umfassen die Selbstinsemination — und bei eingeschrankten reproduktionsmedizinischen Faktoren —
samtliche Methoden der modernen Reproduktionsmedizin inkl. In-vitro-Fertilisation (IVF) und Mikroinjektion (ICSI). Uber das
Restrisiko einer materno-fetalen Transmission muss ausfihrlich aufgeklart werden. Die Behandlung sollte lediglich in speziellen
Kinderwunsch-Zentren mit grof3er Erfahrung stattfinden.

Bei HIV-Infektion des Mannes ist nach wie vor die Insemination der Goldstandard. Noch beobachtet werden miissen die
Ergebnisse der Praexpositionsprophylaxe (PrEP) mit anschliefend geplantem Geschlechtsverkehr, die lediglich bei Normo-
zoospermie und Viruslast unter der Nachweisgrenze in Frage kommt. Bei eingeschrankter Motilitdt gibt es keine Kontraindikation
gegen die In-vitro-Fertilisation (IVF) und Mikroinjektion (ICSI). Bei HIV-Konkordanz kann nach umfassender Beratung nur im
Einzelfall iiber eine reproduktionsmedizinische Unterstiitzung entschieden werden.

Schliisselwérter: HIV-Diskordanz, AIDS, Kinderwunsch, IVF, ICSl, Insemination, Schwangerschaft

Recommendations for Diagnostics and Treatment of HIV-discordant Couples Who are Trying to Conceive. In Germany 56,000
people are HIV-positive, about 19 % of these are females. 75 % of the patients are between 20 and 40 years old. The desire to
have children is the same as in the normal population. Treatment options for HIV-positive women are self-insemination, in-vitro-
fertilisation (IVF) and microinjection (ICSI). Although vertical transmission rate is below 1 % patients have to be prepared for the
risk of materno-fetal-transmission. The treatment should only be performed in centres with experience treating those patients.
If the male patient is HIV-infected, homologues insemination is still the gold standard. Two other options are possible: I. Pre-
exposition-prophylaxis (PrEP) with timed intercourse should be done only in patients with normozoospermia and an undetectable
seminal viral load. Il Patients with reduced sperm motility should be offered IVF and ICSI treatment. The treatment options for
HIV-concordant couples should be considered individually. ] Reproduktionsmed Endokrinol 2008; 5 (4): 186-92.
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In Deutschland sind derzeit mehr
als 56.000 Menschen mit HIV infi-
ziert, davon etwa 19 % Frauen [1].
Seit 1996 haben die verbesserten
Therapiemoglichkeiten die Lebens-
erwartung deutlich erhoht, sodass
Menschen mit HIV eine anndhernd
normale Lebenserwartung haben.
Dies bringt fiir viele Menschen auch
die Moglichkeit der Entwicklung
langfristiger Lebensplanungen in Be-
zug auf Ausbildung, Beruf und Fami-
lie mit sich. Da 75 % der Infizierten
zwischen 20 und 40 Jahre alt sind,
gehort dazu oft auch der Wunsch

' Osterreich: 7500 HIV-Infizierte; Frauen-
anteil 30 % (12. Bericht der OHIVKO vom
10.09.2007)

nach einem Kind. Weltweit weisen
Studiendaten auf Bedeutung und
Haufigkeit des Kinderwunsches bei
Menschen mit HIV hin [2], die z. B.
in der Schweiz der Haufigkeit in
der Normalbevoélkerung entsprechen
kann [3].

Bei der Verwirklichung des Kinder-
wunsches bei Menschen mit HIV
missen der Verlauf der HIV-Infek-
tion, das Infektionsrisiko fur die HIV-
negative Partnerin bzw. den gesun-
den Partner und fiir das entstehende
Kind bericksichtigt werden. Der Fer-
tilitdtsstatus und einige soziodemo-
graphische Faktoren, wie z. B. Alter
und Familienstand, spielen ebenfalls
eine Rolle [4, 5].

Grundsatzlich ergeben sich aus dem

Kinderwunsch HIV-betroffener Paare

drei Konstellationen mit unterschied-

licher Problematik:

e |st der Mann HIV-infiziert, muss
der Infektionsschutz der HIV-ne-
gativen Partnerin berticksichtigt
werden.

e |st die Frau HIV-infiziert, missen
neben dem Infektionsschutz des
HIV-negativen Partners auch das
Infektionsrisiko des Kindes be-
ricksichtigt werden.

e Sind beide Partner infiziert, muss
das Infektionsrisiko des Kindes
ebenso berticksichtigt werden wie
die etwaige Vermeidung der Uber-
tragung von Viren zwischen den
Partnern.

* Die nachstehenden Empfehlungen wurden verabschiedet von der Deutschen AIDS-Gesellschaft (DAIG e.V.), der Osterreichischen AIDS-Gesell-
schaft (OAG) sowie der Deutschen AIDS-Hilfe e.V., der Deutschen Arbeitsgemeinschaft niedergelassener Arzte in der Versorgung von HIV- und
AIDS-Patienten (DAGNA e.V.), der Deutschen Gesellschaft fiir Gynikologie und Geburtshilfe (DGGG), der Deutschen Vereinigung zur Bekdmp-
fung der Viruskrankheiten (DVV), der Kommission fiir Antivirale Chemotherapie der Gesellschaft fiir Virologie (GfV), des Bundesverbandes
reproduktionsmedizinischer Zentren Deutschlands e.V. (BRZ), der Deutschen Gesellschaft fiir gyndkologische Endokrinologie und Fortpflanzungs-
medizin (DGGEF), des Robert-Koch-Institutes (RKI) und dem Kompetenznetzwerk HIV/AIDS.
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Diese unterschiedlichen Problem-
konstellationen erfordern ein diffe-
renziertes Angebot an Beratungs-
und Interventionsstrategien. HIV-be-
troffene Paare mit Kinderwunsch
haben hiufig einen grofSen Bedarf an
der Klarung medizinischer und psy-
chosozialer Fragestellungen bis hin
zu reproduktionsmedizinischer Un-
terstlitzung.

Da diese Aufgabe nur interdiszipli-
nar zu losen ist, haben Vertreter/in-
nen der genannten Fachgesellschaf-
ten die nachfolgend aufgefiihrten
Empfehlungen zur drztlichen Bera-
tung, Diagnostik und Behandlung
HIV-betroffener Paare mit Kinder-
wunsch erarbeitet. Diese sollen der
heutigen Realitit des Lebens mit HIV
Rechnung tragen und als medizini-
sche und forensische Entscheidungs-
hilfe sowie als Beratungsgrundlage
in der arztlichen und psychosozialen
Praxis dienen.

Arztliche und psychosoziale
Beratung beim Kinderwunsch
HIV-betroffener Paare

Grundlagen der Beratung bei Kin-
derwunsch

In der drztlichen und psychosozialen
Praxis begegnen wir zum einen Paa-
ren, die Rat und Unterstiitzung bei
der Verwirklichung des bislang uner-
fillten Kinderwunsches suchen. Wir
konnen allerdings davon ausgehen,
dass es flr viele HIV-betroffene Men-
schen schwierig ist, ihren Kinder-
wunsch offen anzusprechen. Im Ver-
lauf der arztlichen oder psychosozia-
len Begleitung von Patientinnen oder
Patienten im reproduktionsfahigen
Alter sollte daher ein mdglicher-
weise vorhandener Kinderwunsch
aktiv angesprochen werden.

Im Rahmen einer Beratung zum The-
ma Kinderwunsch ist zwischen der
Erstberatung und der weiterfiihren-
den Beratung, z.B. vorbereitend
oder begleitend zu einer reproduk-
tionsmedizinischen Behandlung, zu
unterscheiden.

Langjahrige Erfahrungen in der Be-
treuung HIV-diskordanter Paare mit
Kinderwunsch  verdeutlichen  die
Notwendigkeit eines Beratungsan-
gebotes, in das selbstverstandlich
beide Partner einzubeziehen sind.
Diese Beratung sollte zunéchst ein

Gespréachsangebot zu verschiedenen
Aspekten und Fragestellungen ent-
halten, mit denen sich HIV-betroffe-
ne Paare hdufig schon im Vorfeld
auseinandergesetzt haben bzw. zu
denen sie Informationen und Ant-
worten suchen. Dies kdnnen Lebens-
planung und Zukunftsperspektiven
als Paar und als Familie sein, die
Bedeutung des Kinderwunsches fir
beide Partner, die soziale und materi-
elle Situation sowie die Unterstiit-
zung durch das soziale Bezugssys-
tem. Wichtig ist, sowohl den Erwar-
tungen und Hoffnungen als auch den
Angsten und Befiirchtungen der Part-
ner Raum zu geben. Auch der bishe-
rige Umgang mit Safer Sex und Kon-
trazeption sollten thematisiert wer-
den. Ein weiterer Schwerpunkt der
Erstberatung ist die Klarung, welche
Wege dem Paar zur Verwirklichung
des Kinderwunsches zur Verfligung
stehen, sowie die Information Uber
Voraussetzungen sowie finanzielle
und rechtliche Rahmenbedingungen
der verschiedenen Optionen.

Ist die Frau HIV-positiv, sind die Pro-
phylaxe der vertikalen Transmission,
die antiretrovirale Behandlung wéh-
rend der Schwangerschaft und mog-
liche Umstellungen einer Therapie
vor Beginn der reproduktionsmedizi-
nischen Behandlung zu thematisie-
ren. Auch die Angst vor negativen
Auswirkungen der antiretroviralen
Medikamente auf das Kind spielt fiir
viele Paare eine Rolle und kann zur
Entscheidung gegen eine reproduk-
tionsmedizinische Behandlung fiih-
ren [6].

Je nach Stand der Diagnostik und der
zur Verfugung stehenden Optionen
ist im Rahmen der Erstberatung die
weitere Befunderhebung zu bespre-
chen (siehe Abschnitte (ber Diag-
nostik und Therapie bei HIV-infizier-
ten Frauen bzw. Minnern sowie
Tabellen 1 und 2).

Eine akzeptierende, offene Beratung
ermoglicht es dem Paar, eine eigen-
standige, informierte Entscheidung
tber die Verwirklichung des Kinder-
wunsches zu treffen [7]. Auch wah-
rend des weiteren Prozesses, z.B.
wahrend einer reproduktionsmedizi-
nischen Behandlung, kann eine be-
gleitende Beratung die Uberwindung
von Konfliktlagen erleichtern. Diese
konnen vor allem entstehen, wenn
eine Behandlung aus unterschiedli-
chen Griinden nicht durchfiihrbar ist

oder Behandlungsversuche fehl-
schlagen [5]. Enttduschung und Frus-
tration konnen in Einzelféllen Paare
veranlassen, den Kinderwunsch
durch ungeschiitzten Geschlechts-
verkehr ohne weitere praventive
MafRnahmen zu verwirklichen und
ein  mogliches Infektionsrisiko in
Kauf zu nehmen. Eine offene, akzep-
tierende Beratung (ber mogliche
weitere Optionen oder auch tber die
Entwicklung alternativer Lebens-
perspektiven kann hier unterstiitzend
wirken.

Die Kooperation mit Einrichtungen
des AlDS-Beratungssystems, Organi-
sationen in der Migrationsarbeit,
Selbsthilfegruppen und ggf. Dolmet-
scherdiensten erweist sich dabei in
vielen Fillen als vorteilhaft.

Letztlich werden im Rahmen der Be-
ratung die Grundlagen fiir eine gute
Kooperation zwischen Paar und Arzt/
Arztin geschaffen, die eine wesentli-
che Voraussetzung fiir eine arztliche
Unterstiitzung bei Kinderwunsch ist.

Rechtliche Rahmenbedingungen
(Muster-)Richtlinien der Bundesarzte-

kammer (BAK)

Die Musterrichtlinien der Bundes-
arztekammer [8] sollen die Grund-
lage bieten fiir alle Verfahren der
assistierten Reproduktion. Insofern
sind in der Neufassung aus dem Jah-
re 2006 insbesondere die Methoden
,Stimulation mit Insemination, IVF
und ICSI” geregelt worden. Die
Anforderungen an die Qualifikation
der Arzte wurden definiert und ein
Schwergewicht auf die Beratungs-
erfordernisse flr das Kinderwunsch-
paar gelegt.

Entgegen der friiheren Regelung sind
nunmehr eine Behandlung des Ehe-
paares und eines Paares in stabiler
Partnerschaft moglich. Auch eine
Behandlung mit fremden Samen ist
moglich, wobei die Anwendung bei
alleinstehenden Frauen und gleich-
geschlechtlichen Paaren als nicht
moglich angesehen wird.

Eine Festlegung zur Behandlung von
HIV-diskordanten und konkordanten
Paaren ist nicht geschehen, sodass
diese nach den Richtlinien der Bun-
desédrztekammer als zuldssig angese-
hen werden kann.

Die Musterrichtlinien miissen in das
jeweilige Landesrecht libernommen



werden, sodass letztlich die Richtli-
nien zur assistierten Reproduktion
der betreffenden Landesarztekam-
mer giiltig sind.

Richtlinien des Gemeinsamen Bundes-
ausschusses (G-BA)

Die Richtlinien des Gemeinsamen
Bundesausschusses miissen einge-
halten werden, wenn die Kosten von
den gesetzlichen Krankenkassen
tbernommen werden sollen. Der
Ausschuss legt fest, was eine zweck-
mafRige und ausreichende Versor-
gung ist. Eine Kosteniibernahme
durch die Krankenkassen fir nicht
miteinander verheiratete Paare ist
aufgrund  der  (verfassungskonfor-
men) gesetzlichen Bestimmung in
§27a SGBV ausnahmslos unzuldssig
(nur fir Behandlungen im sogenann-
ten ,homologen System” werden
Kosten tbernommen). Fiir Menschen
mit HIV besonders bedeutsam ist,
dass die Verpflichtung zur Kosten-
tibernahme ausgeschlossen ist, wenn
einer der beiden Partner HIV-positiv
ist. Verschiedene Kassen Uberneh-
men allerdings in Einzelfallen Kos-
tenerstattungen im Rahmen von Ku-
lanzregelungen. Die Kosteniibernah-
me ist fiir alle gesetzlich versicherten
Paare in Fertilititsbehandlungen be-
grenzt auf maximal 50 % der Be-
handlungskosten [9].

Embryonenschutzgesetz

Das Embryonenschutzgesetz? legt im

Detail die Rahmenbedingungen fir

die Befruchtung von Eizellen und die

Ubertragung von Embryonen im

Rahmen der assistierten Reprodukti-

on fest [10]. Unter anderem gelten

folgende Einschrankungen:

e es dirfen nur Eizellen verwendet
werden, die von der betreffenden
Frau stammen

e es dirfen nur Eizellen befruchtet
werden, um eine Schwangerschaft
herbeizufiihren

e es dirfen nur maximal 3 Embryo-
nen pro Zyklus auf eine Frau tber-
tragen werden (als Embryo gilt die

2 In Osterreich gibt es kein Embryonenschutz-
gesetz, sondern ein Fortpflanzungsmedizin-
gesetz. Dieses nimmt keinen Bezug auf die
Situation serokonkordanter Paare. Der oster-
reichische IVF-Fonds tibernimmt ca. 70 % der
Behandlungskosten. Die HIV-Infektion begriin-
det keinen Ausschluss von der Kosteniiber-
nahme. (Fortpflanzungsmedizingesetz, BGBI.
Nr. 275/1992 Fortpflanzungsmedizingesetz-
Novelle 2004 — FmedGNov 2004, 678 der
Beilagen XXII. GP; IVF-Fonds-Gesetz, BGB |
Nr. 180/1999, IVF-Fonds-Gesetz-Novelle 2004)

befruchtete Eizelle ab dem Zeit-
punkt der Kernverschmelzung).

Ziel jeder auBerkorperlichen Malk-
nahme bei HIV-positiven Frauen soll-
te eine Einlingsschwangerschaft sein.
Dies ist in Deutschland unter den
durch das Embryonenschutzgesetz
gegebenen Bedingungen nur bedingt
moglich. Eine Entscheidung kann
immer nur individuell getroffen wer-
den.

Zu beriicksichtigen ist, dass nach der
EU-Richtlinie zur Festlegung von
Qualitats- und Sicherheitsstandards
fur die Spende, Beschaffung, Testung,
Verarbeitung, Konservierung, Lage-
rung und Verteilung von menschli-
chem Gewebe und Zellen® in einem
Zentrum, in dem HIV-positive Pati-
enten behandelt werden, separate
Lagerungsbehdlter vorgehalten wer-
den missen. Vor jeder Kryokonser-
vierung von Gameten und IVF/ICSI-
Behandlung muss ein HIV-Test durch-
geflihrt werden.

Finanzielle Rahmenbedingungen

Die Ubernahme der Kosten fiir die
Diagnostik durch die Krankenkassen
steht allen Paaren zu, sowohl hin-
sichtlich der HIV-Infektion als auch
der Kinderwunschdiagnostik. Die
weiteren Kosten unterscheiden sich
je nach Verfahren. Eine Insemina-
tionsbehandlung kostet ca. € 200,—
bis € 800,— (ohne Stimulationsmedi-
kation). Bei einer IVF/ICSI-Behand-
lung ist mit € 1500,— bis € 4000,—
pro Zyklus zu rechnen.* Diese Kos-
ten sind individuell sehr unterschied-
lich und lassen sich erst nach einge-
hender Diagnostik ndher bestimmen.

Diagnostik und Therapie bei
der HIV-Infektion der Frau

Aufgrund der verbesserten therapeu-
tischen Moglichkeiten und der damit
verbundenen ldngeren Lebenserwar-
tung stellen sich HIV-infizierte Frau-
en heutzutage in Kinderwunschzen-
tren immer haufiger vor. Die indivi-
duelle Kinderwunschberatung und
ggf. notwendige reproduktionsmedi-

3 EU-Richtlinie 2004/23/EG des Europdischen
Parlaments und des Rates vom 31.03.2004

+ Osterreich: IVF/ICSI-Zyklus: Mehr als € 2000,~;
Medikamente je Zyklus: € 350,— bis € 1500,—.
Bei Kostentibernahme durch den IVF-Fonds
reduziert sich der vom Paar zu tragende Anteil
entsprechend.

zinische Behandlung sollte in enger
Kooperation von Frauenarzten, HIV-
Spezialisten und psychosozialen Be-
ratungsstellen erfolgen. Besondere
Berlicksichtigung bei der HIV-Infek-
tion der Frau muss die Verhinderung
der HIV-Ubertragung auf den negati-
ven Partner und das Kind finden.

Materno-fetales Transmissionsrisiko
Die materno-fetale Transmission des
HI-Virus konnte durch medizinische
Malnahmen in neueren Studien
unter 1 % gesenkt werden [11, 12].
Ohne Intervention liegt die Wahr-
scheinlichkeit einer Virustbertra-
gung von der Mutter auf das Kind bei
15-20 % [13-15]. Das hochste Risi-
ko fiir eine vertikale Transmission
besteht im letzten Trimester einer
Schwangerschaft, wahrend der Ge-
burt sowie ggf. beim Stillen.

Die Schwangerschaft einer HIV-infi-
zierten Frau sollte in jedem Fall ent-
sprechend den Deutsch-Osterreichi-
schen Empfehlungen zur HIV-Thera-
pie in der Schwangerschaft und bei
HIV-exponierten Neugeborenen be-
treut werden [16].

Das individuelle Transmissionsrisiko
lasst sich derzeit jedoch nicht exakt
benennen. Als glinstigste Voraus-
setzungen fiir ein geringes materno-
fetales Transmissionsrisiko gelten:
Eine geringe Viruslast (moglichst
unter 1000 Kopien/ml; besser noch
unter der Nachweisgrenze) [17] so-
wie eine stabile CD4-Zellzahl in
den letzten 6 Monaten, verbleibende
antiretrovirale ~ Therapieoptionen,
keine gravierende somatische Ko-
morbiditat, wie z. B. eine chronische
HBV- und HCV-Infektionen, Diabe-
tes mellitus oder Anfallsleiden. Des
Weiteren sollten keine schwerwie-
genden gynakologisch-geburtshilfli-
chen Risiken vorliegen, die von
vornherein als absolute Kontraindi-
kation fiir eine Schwangerschaft gel-
ten.

Somit ist das vertikale Transmissions-
risiko von HIV-infizierten Schwange-
ren zwar gering, aber immer noch
von einer GroBenordnung, die nicht
als lediglich theoretisch bezeichnet
werden kann [14].

Einfluss der HIV-Infektion auf die
Schwangerschaft

Aus den bisher vorliegenden Daten
zur Schwangerschaft HIV-positiver
Frauen ergeben sich keine Hinweise,



dass Schwangerschaft und Geburt
den Verlauf einer HIV-Infektion un-
glinstig beeinflussen [18].

Es ist allerdings moglich, dass die
Infektion die Wahrscheinlichkeit fiir
Komplikationen in einer Schwanger-
schaft erhoht [13, 19, 20]. Dies be-
trifft in erster Linie eine vermehrte
Frithgeburtlichkeit, aber auch Ne-
benwirkungen einer antiretroviralen
Therapie, z. B. eine erhohte Leber-
toxizitat. Dariiber sollte das Paar im
Beratungsgesprach informiert wer-
den.

Des Weiteren ist zu erwdgen, dass
die Kinder intrauterin und postpartal
gegenliber antiretroviralen Substan-
zen exponiert werden und die Lang-
zeitrisiken dieser Exposition derzeit
noch nicht abzuschétzen sind.

Optionen bei Fertilitit beider Part-
ner

Bei unauffdlliger Anamnese fiir Fer-
tilitdtseinschrankungen  [5] ergibt
sich bei HIV-negativem Partner die
Selbstinsemination als Option. Hier-
far kann zum Ovulationszeitpunkt
ein spermizidfreies Kondom nach
dem Geschlechtsverkehr umgekehrt
in die Vagina eingefiihrt werden oder
das Sperma mittels einer Portiokappe
oder Spritze vaginal appliziert wer-
den. Der wesentliche Vorteil liegt
darin, dass die Konzeption - bei
gleichzeitigem Schutz des HIV-nega-
tiven Partners — in der Privatsphdre
des Paares belassen werden kann [5].

Sollten bei einem Paar Probleme bei
der Durchfiihrung der Selbstinsemi-
nation auftreten, kann auch eine in-
trauterine Insemination (IUI) in Erwa-
gung gezogen werden.

Liegen jedoch Anhaltspunkte fir
eine eingeschriankte Fertilitit bei
einem oder beiden Partnern vor oder
tritt innerhalb eines Zeitraums von
6-12 Monaten keine Schwanger-
schaft ein, sollte eine differenzierte
Abklarung der Fertilitat erfolgen (sie-
he Tab. 1). Auf Wunsch des Paares
kann eine Fertilititsdiagnostik auch
zu einem friheren Zeitpunkt ange-
boten werden.

Optionen bei eingeschrénkter Ferti-
litat

International ist die Kinderwunsch-
behandlung bei HIV-diskordanten
Paaren akzeptiert (ESHRE [European
Society of Human Reproduction and

Tabelle 1: Basisdiagnostik der Frau

e Anamnese, medizinische und psychosoziale Vorgeschichte

e Gynakologische Diagnostik
— Palpation
— Sonographie

— Tubendurchgdngigkeitspriifung (Hysterokontrastsonographie, ggf. Laparoskopie)
— Endokrinologische Diagnostik (E2, LH, P, DHEAS, FSH, Testosteron, shbg, TSH, Prolaktin)

— Zervixabstrich (PAP, Chlamydien PCR)

— Serologie (Roteln, Varizellen, TPHA, cmy, hBv, HCV)

— Glukose, GOT, GPT, Gamma-GT, Blutbild

e HIV-spezifische Diagnostik

— Ultrasensitive HIV-PCR ggf. Resistenztestung

— Lymphozytendifferenzierung, CD4-/CD8-Zellen

— HIV-AK-Test des seronegativen Partners

Embryology] Task Force on Ethics
and Law [21]).

Liegt ein Fertilititshindernis vor,
ergeben sich die Moglichkeiten der
intrauterinen Insemination (IUI), der
In-vitro-Fertilisation (IVF) oder der
intrazytoplasmatischen  Spermien-
injektion (ICSl). Diese Therapien soll-
ten nur in Zentren durchgefiihrt wer-
den, die diese reproduktionsmedi-
zinischen Behandlungen bei HIV-In-
fizierten mehrfach pro Jahr durchfiih-
ren. Das individuelle haftungsrecht-
liche Risiko der behandelnden Arzte
ist noch nicht endgliltig geklart. Des-
halb ist es fiir ein reproduktions-
medizinisches Zentrum notwendig,

1. im Team vor Therapiebeginn eine
Diskussion Gber das Vorgehen zu
fihren und einen schriftlich do-
kumentierten Konsens Uber die
Durchfiihrung o. g. Therapiemal’-
nahmen vorzunehmen

2. eine Information und Aufklarung
des Paares iiber die Chancen und
Risiken der Kinderwunschbehand-
lung bei HIV-Infektion eines Part-
ners schriftlich zu dokumentieren
(,informed consent”)

3. alle Diagnose- und Behandlungs-
mafBnahmen liickenlos zu doku-
mentieren

4. eine besondere Fiirsorgepflicht
bzgl. der Mitarbeiterinnen und
Mitarbeiter zu gewdhrleisten.

Wegen des erhohten Risikos einer
vertikalen Ubertragung des HI-Virus
bei Mehrlingsschwangerschaften
(v.a. durch eine erhohte Frithge-
burtlichkeit) ist jedoch dringend ge-
boten, eine Einlingsschwangerschaft
zu erreichen. Da dies im Rahmen
einer IVF-/ICSI-Behandlung nur durch
einen Single-Embryo-Transfer mog-
lich ist, sinkt die Schwangerschafts-

rate pro Zyklus. Auch dariiber muss
das Paar aufgeklart werden [22].

Erfolgsraten moderner reproduktions-
medizinischer Mallnahmen

Die Datenlage iber die Erfolgsraten
von IVF-/ICSI bei HIV-infizierten
Frauen ist nicht eindeutig, da die Fall-
zahlen bisher zu gering sind. Bislang
wurden lediglich Daten zu 205 Zy-
klen von 127 HIV-positiven Patient-
innen veroffentlicht. Die Schwanger-
schaftsrate lag mit 17 % pro Embryo-
transfer deutlich unter denen des
Vergleichskollektivs mit 26 % (Studi-
enubersicht bei [23]). Auch hiertiber
ist das Paar aufzukldren.

Es liegen Hinweise auf vermehrte
Fertilitatsstorungen bei HIV-positiven
Frauen vor [24].

Diagnostik und Therapie bei
HIV-Infektion des Mannes

Natives Ejakulat besteht aus den
Fraktionen Spermien, Seminalplas-
ma und nukledren Begleitzellen
(Vorlduferzellen der Spermiogenese
und Leukozyten). HI-Viren finden
sich im Seminalplasma, in der Be-
gleitzellfraktion und auch vereinzelt
an immotilen Spermien. Vitale moti-
le Spermien sind als Virustrager sehr
unwahrscheinlich [23].

Die deutliche Verbesserung der Le-
bensqualitit und Lebenserwartung
von HIV-infizierten Patienten fiihrt
zu einem zunehmenden Wunsch
nach Fortpflanzung bei HIV-positi-
ven Mannern und deren Partner-
innen [7]. Die zu diskutierenden
Therapieoptionen reichen vom Ge-
schlechtsverkehr ~ mit  Prad-Exposi-
tionsprophylaxe Uber intrauterine



Inseminationen bis hin zur IVF-/ICSI-
Maflinahme.

Es gibt noch keine validen Daten fiir
den Einsatz der Pra-Expositionspro-
phylaxe (PrEP) bei Paaren mit Kinder-
wunsch. Einzelne Arbeitsgruppen
haben die Beratung zum periovula-
torischen Geschlechtsverkehr ohne
Kondom jedoch in ihr Programm
aufgenommen [25]. Durch die zwei-
malige Gabe einer antiretroviralen
Prophylaxe zum Zeitpunkt der Ovu-
lation bei der HIV-negativen Partne-
rin ist eine Senkung des Transmis-
sionsrisikos anzunehmen [26]. Fir
eine PrEP bei der HIV-negativen Part-
nerin kommen nur Mdnner mit einer
Viruslast unter der Nachweisgrenze
(ultrasensitive HIV-PCR) und einer
Normozoospermie in Frage. AufSer-
dem sollten keine anderen sexuell
Ubertragbaren Erkrankungen vorlie-
gen. Aullerhalb des Ovulationszeit-
punktes wird nach wie vor Safer Sex
empfohlen.

Studien weisen darauf hin, dass die
Spermaqualitdt HIV-positiver Man-
ner im Vergleich zu HIV-negativen
Ménnern héufig eingeschrankt ist
[27, 28]. Eine prospektive Studie bei
HIV-positiven Mannern wahrend der
ersten 48 Wochen einer HIV-Thera-
pie fand eine signifikante Einschran-
kung der Spermienmotilitdt, selbst
unter Therapien, welche nicht als
besonders  mitochondrien-toxisch
gelten [29]. Der Einfluss dieser Ver-
anderungen auf die Fertilitit wurde
noch nicht untersucht.

Als Standardmafnahme bei Normo-
zoospermie oder leichter Astheno-
zoospermie ist die homologe Insemi-
nation von kryokonservierten Sper-
mien anzusehen, die vor der Kryo-
konservierung  Aufbereitungsschrit-
ten unterworfen wurden. Die Mdog-
lichkeit einer Aufbereitung des Sper-
mas HIV-positiver Manner wurde
1987 zum ersten Mal publiziert [30].
Im Jahr 1989 wurden in Italien und
1991 in Deutschland die ersten Inse-
minationen HIV-negativer Frauen
mit dem aufbereiteten Sperma ihrer
HIV-infizierten Partner vorgenom-
men. Seither wird in einer weltweit
zunehmenden Zahl von Landern von
HIV-betroffenen Paaren reproduk-
tionsmedizinische Unterstiitzung an-
geboten. Daten zur Sicherheit der
Behandlungen werden immer um-
fangreicher. CREAThE, ein europdi-
scher Zusammenschluss reproduk-

tionsmedizinischer Zentren, verof-
fentlichte kiirzlich die Ergebnisse ei-
ner multizentrischen Studie an 1036
Paaren mit HIV-positivem Partner. In
3390 Behandlungszyklen mit aufbe-
reitetem Sperma kam es in keinem
Fall zu einer Serokonversion der
HIV-negativen Partnerin [31].

Bei der Aufbereitung fiir eine Insemi-
nation werden zundchst die Spermi-
en durch Dichtegradientenzentrifu-
gation vom Seminalplasma und der
Begleitzellfraktion abgetrennt. Nach
2 Waschschritten wird das Pellet ab-
schliefend vorsichtig mit Kulturme-
dium Uberschichtet und fiir 30-60
Minuten bei 37 °C inkubiert. In die-
ser Zeit reichern sich die motilen
Spermien in der oberen Grenz-
schicht an. Ein Aliquot des so aufbe-
reiteten Ejakulats wird auf HIV und
Nukleinsduren untersucht, um eine
Kontamination mit viralen Partikeln
auszuschliefen, wahrend der Haupt-
anteil der aufbereiteten Spermien
eingefroren und 32 Stunden nach
Ovulationsinduktion intrauterin in-
seminiert wird [14, 15, 26].

Die Problematik der Kryokonservie-
rung von Spermien liegt in der Ver-
schlechterung der Motilitdt und da-
mit einer geringeren Schwanger-
schaftsrate. Aus diesem Grund gibt
es andere Arbeitsgruppen, die zum
Zeitpunkt des LH-Peaks der Partnerin
die Spermien aufbereiten und inner-
halb von 24 Stunden mittels PCR tes-
ten. Die Lagerung der Spermien
erfolgt hier bei +4 °C, anschliefend
erfolgt bei negativer Testung eine
intrauterine Insemination. Eine ita-
lienische Arbeitsgruppe [32] konnte
mit dieser Methode eine Schwanger-
schaftsrate von 19 % pro Insemina-
tionszyklus erreichen. Bei 160 mit-
tels IVF-/ICS-Therapie behandelten
Paaren wurde eine Schwanger-
schaftsrate von 22 % pro Zyklus an-
gegeben. Im gesamten Kollektiv wur-
de von keiner horizontalen Transmis-
sion berichtet.

Alternative Aufbereitungsmethoden
wie Double Tube/Needle Tube wer-
den zur Zeit erprobt [26].

Da eine Behaftung der aufbereiteten
Spermien mit HIV extrem unwahr-
scheinlich ist, wird in einigen Ar-
beitsgruppen keine routinemédRige
PCR-Diagnostik nach Aufbereitung
durchgefiihrt. Der Goldstandard liegt
zum jetzigen Zeitpunkt aber weiter-

hin in der HIV-PCR-Testung vor und
nach Aufbereitung und der anschlie-
enden Kryokonservierung von Sper-
mien.

Sind nach Kryokonservierung und
Aufbereitung unter 15 % progressiv
motile Spermien vorhanden (WHO
A), so muss mit dem Ehepaar die
Moglichkeit einer intrazytoplasmati-
schen Spermieninjektion (ICSI) dis-
kutiert werden. Diese Mafnahmen
missen in Deutschland entspre-
chend den Richtlinien der jeweiligen
Landesdrztekammer  durchgefiihrt
werden.

Wichtig ist, dass beide Partner in ge-
eigneter Form (schriftlich) dariber
aufgeklart werden, dass letztlich auch
mit aufwendigsten Aufbereitungs-
techniken die Moglichkeit einer
Virusiibertragung auf die nicht HIV-
infizierte Partnerin nicht mit absolu-
ter Sicherheit ausgeschlossen wer-
den kann.

Insofern wird nach wie vor bei der
dargestellten Vorgehensweise sowie
bei lickenloser Dokumentation kein
haftungsrechtlicher Einwand gegen
eine reproduktionsmedizinische Be-
handlung bei HIV-Infektion des
Mannes vorliegen (Tab. 2).

Vorgehen bei HIV-sero-
konkordanten Paaren

Wenn beide Partner HIV-infiziert
sind spricht wenig gegen Ge-
schlechtsverkehr ohne Kondom. Die
Moglichkeit einer Superinfektion
(ggf. mit Ubertragung von medika-
mentenresistenten Viren) sollte the-
matisiert werden. Nach derzeitigem
Kenntnisstand ist eine Superinfektion
in der chronischen Phase der Infek-
tion wahrscheinlich selten. Wenn
beide Partner erfolgreich antiretro-
viral behandelt werden, kann eine
Superinfektion als extrem unwahr-
scheinlich eingeschdtzt werden [33,
34].

Problematisch wird es, wenn die Fer-
tilitat eines oder beider Partner ein-
geschrankt ist. Die ESHRE rdt in ihren
Leitlinien von reproduktionsmedizi-
nischen MaBnahmen bei HIV-kon-
kordanten Paaren ab, da es durch
den Tod beider Partner theoretisch
moglich ware, das Kind als Vollwaise
zu hinterlassen [21]. Die deutlich
verbesserte Prognose der betroffenen



Tabelle 2: Basisdiagnostik des Mannes

e Anamnese, medizinische und psychosoziale Vorgeschichte

e Andrologische Diagnostik
— 2 Spermiogramme
— Ejakulatkultur
— Palpation

— Sonographie, ggf. endokrinologische Diagnostik
- Serologie (HBV, HCV, TPHA), Abstrich auf HPV + GO, Chlamydien-PCR im Urin

o HIV-spezifische Diagnostik

— Ultrasensitive HIV-PCR ggf. Resistenztestung

— Lymphozytendifferenzierung, CD4-/CD8-Zellen

— HIV-AK-Test der seronegativen Partnerin

— HIV-PCR vor und nach Aufbereitung der Spermien zur IUI/ICSI
ggf. Kryokonservierung von HIV-freien Spermien

Personen hat hier noch keine Be-
riicksichtigung gefunden. Eine Kin-
derwunschbehandlung von serokon-
kordanten Paaren wird in Deutsch-
land aus ethischen und juristischen
Griinden zur Zeit sehr kontrovers
diskutiert. Allgemeine Empfehlungen
sind angesichts der verschiedenarti-
gen Konstellationen nicht sinnvoll,
sondern es sollte nach individueller
Beratung und Abwaigung eine Ent-
scheidung getroffen werden. Ein
grundsatzlicher Ausschluss serokon-
kordanter Paare von reproduktions-
medizinischen Mafinahmen ist aller-
dings nicht zu rechtfertigen.

Zusammenfassung
und Ausblick

Die Beratung und Betreuung HIV-
diskordanter Paare mit Kinder-
wunsch ist eine interdisziplindre Auf-
gabe auf der Basis einer umfassen-
den Diagnostik. Bei der HIV-Infek-
tion des Mannes besteht nach Ver-
fahren der assistierten Reproduktion
hochstens ein hypothetisches Rest-
risiko fiir eine Infektion der Partnerin.

Die Moglichkeiten des Vorgehens
bei HIV-Infektion der Frau umfassen
die Selbstinsemination und — bei ein-
geschrankten reproduktionsmedizi-
nischen Faktoren — samtliche Metho-
den der modernen Kinderwunsch-
behandlung. Uber das Restrisiko
einer materno-fetalen Transmission
muss ausfiihrlich aufgeklart werden.
Die Behandlung sollte in speziellen
Kinderwunsch-Zentren mit groRRer
Erfahrung stattfinden [35].

Im Fall der Serokonkordanz beider
Partner kann nach umfassender Bera-
tung im Einzelfall iber eine repro-
duktionsmedizinische Unterstiitzung

entschieden werden, eine generelle
Empfehlung kann zu diesem Zeit-
punkt noch nicht gegeben werden.
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