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[. Einleitung

In Deutschland sind derzeit ca. 70.000 Menschen HIV-positiv, davon etwa 19 % Frauen
(Osterreich: 7.500 HIV-Infizierte, Frauenanteil 30%)* 2. Seit 1996 haben die verbesserten
Therapiemdglichkeiten die Lebenserwartung von Menschen mit HIV deutlich erh6ht, die nun
ahnlich ist wie bei anderen chronischen Erkrankungen. Dies bringt fur viele Menschen auch
die Moglichkeit der Entwicklung langfristiger Lebensplanungen in Bezug auf Ausbildung,
Beruf und Familie mit sich. Da 75 % der HIV-Positiven zwischen 20 und 40 Jahre alt sind,
gehort dazu oft auch der Wunsch nach einem Kind. Weltweit weisen Studiendaten auf
Bedeutung und Haufigkeit des Kinderwunsches bei Menschen mit HIV hin®**, die z.B. in der
Schweiz der Haufigkeit in der Normalbevélkerung entsprechen kann.®

Bei der Verwirklichung des Kinderwunsches bei Menschen mit HIV, bzw. deren gesunder
nicht HIV-positiver Partner, mussen der Verlauf der HIV-Infektion, das Infektionsrisiko fur die
HIV-negative Partnerin bzw. den HIV-negativen Partner und fir das entstehende Kind
beriicksichtigt werden. Der Fertilitdtsstatus und einige soziodemographische Faktoren wie
z.B. Alter und Familienstand spielen ebenfalls eine Rolle.® "8

Grundsatzlich ergeben sich aus dem Kinderwunsch HIV-betroffener Paare drei
Konstellationen mit unterschiedlicher Problematik:

e |Ist der Mann HIV-positiv, muss der Infektionsschutz der HIV-negativen Partnerin
beriicksichtigt werden.

e Ist die Frau HIV-positiv, missen neben dem Infektionsschutz des HIV-negativen Partners
auch das Infektionsrisiko des Kindes bertcksichtigt werden.

e Sind beide Partner HIV-positiv, muss das Infektionsrisiko des Kindes ebenso
beriicksichtigt werden wie die etwaige Vermeidung der Ubertragung resistenter Viren
zwischen den Partnern.



Diese unterschiedlichen Problemkonstellationen erfordern ein differenziertes Angebot an
Beratungs- und Interventionsstrategien. HIV-betroffene Paare mit Kinderwunsch haben
haufig einen groRen Bedarf an der Klarung medizinischer und psychosozialer
Fragestellungen bis hin zu reproduktionsmedizinischer Unterstiitzung.

Da diese Aufgabe nur interdisziplinar zu Iésen ist, haben Vertreter/innen der genannten
Fachgesellschaften die nachfolgend aufgefihrten Empfehlungen zur &rztlichen Beratung,
Diagnostik und Behandlung HIV-betroffener Paare mit Kinderwunsch erarbeitet. Diese sollen
der heutigen Realitdt des Lebens mit HIV Rechnung tragen und als medizinische und
forensische Entscheidungshilfe sowie als Beratungsgrundlage in der arztlichen und
psychosozialen Praxis dienen.

I.1. Die Bedeutung der Stellungnahme der Eidgentdssischen Kommission fiir AIDS-

Fragen (EKAF) fur die Kinderwunschberatung

Im Januar 2008 verbffentlichte die Eidgendssische Kommission fiir Aidsfragen® eine

Stellungnahme zum Transmissionsrisiko bei nicht nachweisbarer Viruslast, die seitdem auch

die Beratung beim Kinderwunsch von Menschen mit HIV erheblich beeinflusst. Unter

folgenden Voraussetzungen schlie3t die EKAF ein Restrisiko flr eine Transmission aus

statistischen Griinden nicht aus, hélt dieses aber fir vernachlassigbar klein:

e Die antiretrovirale Therapie (ART) wird durch den HIV-positiven Menschen eingehalten
und durch den behandelnden Arzt kontrolliert

e Die Viruslast liegt seit mindestens sechs Monaten unter der Nachweisgrenze (d.h., die
Viramie ist supprimiert)
e es bestehen keine Infektionen mit anderen sexuell Ubertragbaren Erregern

Mit Blick auf die Kinderwunschbehandlung wird halt die EKAF fest, dass die Insemination mit
aufbereitetem Sperma bei vollstédndig supprimierter Viruslast nicht mehr indiziert sei, wenn
sie nur erfolge, um eine HIV-Transmission zu verhindern.’

Die Diskussion um das EKAF-Statement wird international kontrovers gefiihrt. Kritiker weisen
auf die limitierte Datenlage zum Transmissionsrisiko bei Geschlechtsverkehr ohne Kondom
hin. Ganz aktuell gibt es Studien und Kohortendaten, die das EKAF Statement stiitzen.*® **
Studien zur Assoziation zwischen der Viruslast im Sperma und im Blut zeigen teilweise einen
hohen Zusammenhang, teilweise aber auch keine Korrelation. Die Datenlage ist allerdings
bisher ebenfalls begrenzt,*? ebenso wie die zum ungeschiitzten Geschlechtsverkehr bei
Paaren mit Kinderwunsch.

Seit ihrer Veroffentlichung wurden die Implikationen der EKAF-Stellungnahme im Rahmen
der Kinderwunsch-Beratung auch von Rat suchenden Paaren zunehmend thematisiert. Da
unter bestimmten Voraussetzungen HIV-betroffenen Paaren hiermit eine weitere Option zur
Verwirklichung des Kinderwunsches zur Verfigung steht, wird diese in der vorliegenden
Neufassung beriicksichtigt.

Il. Arztliche und psychosoziale Beratung beim Kinderwunsch HIV-betroffener
Paare

II.1. Grundlagen der Beratung bei Kinderwunsch

In der arztlichen und psychosozialen Praxis suchen zum einen Paare, Rat und Unterstiitzung
bei der Verwirklichung des bislang unerfiillten Kinderwunsches. Zum anderen ist davon
auszugehen, dass es fiur viele HIV-betroffene Menschen schwierig ist, ihren Kinderwunsch
offen anzusprechen. Im Verlauf der arztlichen oder psychosozialen Begleitung von Patienten
oder Patientinnen im reproduktionsfahigen Alter sollte daher ein mdglicherweise
vorhandener Kinderwunsch aktiv angesprochen werden.



Im Rahmen einer Beratung zum Thema Kinderwunsch ist zwischen der Erstberatung und der
weiterfiihrenden Beratung, z.B. vorbereitend oder  begleitend zZu einer
reproduktionsmedizinischen Behandlung zu unterscheiden.

Die Erstberatung fur Paare mit Kinderwunsch beinhaltet zunachst ein Gesprachs- und
Informationsangebot zu verschiedenen Aspekten und Fragestellungen, mit denen sich HIV-
betroffene Paare haufig schon im Vorfeld auseinandergesetzt haben. Dies kdnnen
Lebensplanung und Zukunftsperspektiven als Paar und als Familie sein, die Bedeutung des
Kinderwunsches fiir beide Partner, die soziale und materielle Situation sowie die
Unterstiitzung durch das soziale Bezugssystem.™® Wichtig ist, sowoh| den Erwartungen und
Hoffnungen als auch den Angsten und Befiirchtungen der Partner Raum zu geben. Auch der
bisherige Umgang mit Safer Sex und Kontrazeption sollten thematisiert werden. Ein weiterer
Schwerpunkt der Erstberatung ist die Klarung, welche Mdglichkeiten dem Paar zur
Verwirklichung des Kinderwunsches zur Verfigung stehen, sowie die medizinischen
Voraussetzungen und die finanziellen und rechtlichen Rahmenbedingungen der
verschiedenen Optionen.

Im Rahmen der Erstberatung sollten auch die Hintergriinde des EKAF-Statements und die
Entscheidungsspielrdume des Paares unter Berlcksichtigung der individuellen Situation
besprochen werden. Es gibt deutliche Unterschiede in der individuellen Risikoeinschétzung
und im Sicherheitsbedirfnis der Paare. Ohnehin finden in der Regel gerade jene Paare den
Weg in die Beratung, die auch das geringste Infektionsrisiko ausschlieRen wollen.
Berticksichtigt werden muss auch, dass nicht bei allen Partnern die Viruslast optimal

supprimiert ist oder bei einer geringen Viruslast noch keine Behandlungsindikation besteht.**
15, 16

Ist die Frau HIV-positiv, sind die Prophylaxe der vertikalen Transmission, die ART wahrend
der Schwangerschaft und mdgliche Umstellungen einer Therapie vor Beginn der
reproduktionsmedizinischen Behandlung zu thematisieren. Auch die Angst vor negativen
Auswirkungen der antiretroviralen Medikamente auf das Kind spielt eine Rolle fur viele
Paare.

Je nach Stand der Diagnostik und der zur Verfigung stehenden Optionen ist im Rahmen der
Erstberatung die weitere Befunderhebung zu besprechen, die in den Kapiteln Il und IV und
den Tabellen 1 und 2, dargestellt wird.

Eine akzeptierende, offene Beratung ermoéglicht es dem Paar, eine eigensténdige,
informierte Entscheidung Uber die Verwirklichung des Kinderwunsches zu treffen.*” Auch
wahrend des weiteren Prozesses, z.B. wahrend einer reproduktionsmedizinischen
Behandlung, kann eine begleitende Beratung die Uberwindung von Konfliktlagen erleichtern.
Diese kdnnen vor allem entstehen, wenn Versuche, eine Schwangerschaft herbeizufihren,
Uber langere Zeit erfolglos bleiben, eine reproduktionsmedizinische Behandlung nicht
durchfiihrbar ist oder Behandlungsversuche fehlschlagen.'” Eine offene, akzeptierende
Beratung Uber mdogliche weitere Optionen oder auch Uber die Entwicklung alternativer
Lebensperspektiven kann hier unterstiitzend wirken.

Die Kooperation mit Einrichtungen des AIDS-Beratungssystems, Organisationen in der
Migrationsarbeit, Selbsthilfegruppen und ggf. Dolmetscherdiensten erweist sich dabei in
vielen Fallen als vorteilhaft.

Letztlich werden im Rahmen der Beratung die Grundlagen fur eine gute Kooperation
zwischen Paar und Arzt/Arztin geschaffen, die eine wesentliche Voraussetzung fir eine
arztliche Unterstitzung bei Kinderwunsch ist.



I1.2. Ubersicht: Optionen zur Verwirklichung des Kinderwunsches in Abhangigkeit von
Fertilitats- und Serostatus

Basierend auf der derzeitigen Datenlage und den Erfahrungen aus der Beratungs- und
Behandlungspraxis bei HIV-betroffenen Paaren mit Kinderwunsch stehen grundséatzlich
folgende Optionen zu Verfigung, bei denen die Wahrscheinlichkeit einer HIV-Ubertragung
auf den negativen Partner als sehr gering bis unwahrscheinlich anzusehen ist:

Bei HIV-Diskordanz, cART mit optimaler supprimierter Viruslast des HIV-positiven Partners,
ohne Vorliegen anderer sexuell Ubertragbarer Infektionen und bei Fertilitdt beider Partner:
e Geschlechtsverkehr ohne Kondom zum optimalen Zeitpunkt (Lit.: bisher 9)
e Geschlechtsverkehr ohne Kondom plus PrEP (siehe IV.1.) zum optimalen Zeitpunkt
(bei sehr hohem Sicherheitsbedirfnis des Paares)
e Selbstinsemination im Fall der HIV-Infektion der Frau (siehe 111.3.)
e Intrauterine Insemination nach Spermaaufbereitung bei HIV-Infektion des Mannes

Bei HIV-Diskordanz, nachweisbarer Viruslast, ohne cART, bei Vorliegen von
Fertilitatsstorungen:
e Je nach Indikation Verfahren der assistierten Reproduktion, bei HIV-positivem
Partner nach Spermaaufbereitung und Kryokonservierung (siehe Il.4. fur die
HIV-positive Frau, IV. flr den HIV-positiven Mann)

Bei HIV-Konkordanz (siehe V) und erfolgreicher cART, ohne Einschrankungen der Fertilitat:
e Geschlechtsverkehr ohne Kondom

Bei HIV-Konkordanz (siehe V), ohne cART bzw. bei nicht supprimierter Viruslast oder bei
Einschrankungen der Fertilitat
e Je nach Indikation Verfahren der assistierten Reproduktion

I1.3. Rechtliche Rahmenbedingungen

(Muster-)Richtlinien der Bundesarztekammer (BAK)

Die (Muster-)Richtlinien der BAK wurden auf der Basis des Embryonenschutzgesetzes
entwickelt. Erganzend zu den strafrechtlichen Regelungen, die das Embryonenschutzgesetz
vorsieht, werden Anforderungen an die Qualifikation der Arzte definiert,
reproduktionsmedizinische Behandlungen durchzufiihren.*®

AulBerdem werden zusatzliche Einschréankungen vorgegeben wie z. B. die Voraussetzung,
dass ein Paar verheiratet sein muss, wenn eine assistierte Reproduktion durchgefiihrt
werden soll. Ausnahmen sind moéglich bei Paaren in stabiler Partnerschaft, wenn eine
Beratung durch eine bei der jeweiligen Arztekammer eingerichtete Kommission stattfindet. In
einigen Bundesléndern ist dies inzwischen auch ohne Anrufung der Ethikkommission
maoglich. Die Anwendung bei alleinstehenden Frauen und gleichgeschlechtlichen Paaren ist
nicht zulassig.

Richtlinien des Gemeinsamen Bundesausschusses (G-BA)

Die Richtlinien des Gemeinsamen Bundesausschusses missen eingehalten werden, wenn
die Kosten von den gesetzlichen Krankenkassen dbernommen werden sollen. Der
Ausschuss legt fest, was eine zweckmallige und ausreichende Versorgung ist. Eine
Kostenubernahme durch die Krankenkassen fur nicht miteinander verheiratete Paare ist
aufgrund der (verfassungskonformen) gesetzlichen Bestimmung in 827a SGB V
ausnahmslos unzuldssig (nur fur Behandlungen im so genannten ,homologen System*
werden Kosten Ubernommen). Die Richtlinien wurden inzwischen von juristischer Seite
geprift mit dem Ergebnis, dass auch HIV-betroffenen Paaren MaRnahmen der kinstlichen
Befruchtung zu Lasten der GKV zugebilligt werden muissen, wenn die Erfolgsaussichten
nach medizinischer Beurteilung nicht nur theoretischer Natur und die Gefahren fir Mutter
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und Kind nicht in unertraglichem MalRe erhéht sind. Daher gilt seit dem 02.12.2010, dass
lediglich eine HIV-Bestimmung bei beiden Partnern erfolgen muss.

Die Kostenubernahme ist fir alle verheirateten, gesetzlich versicherten Paare in
Fertilitatsbehandlungen auf maximal 50% der Behandlungskosten begrenzt.*®

Zurzeit (Stand 03/2011) werden 8 Inseminationen im unstimulierten Zyklus, 3 Inseminationen
im stimulierten Zyklus und 3 IVF- oder ICSI-Zyklen zur Hélfte tbernommen.

Embryonenschutzgesetz

Das Embryonenschutzgesetz legt im Detail die Rahmenbedingungen fir die Befruchtung von

Eizellen und die Ubertragung von Embryonen im Rahmen der assistierten Reproduktion

fest.? Unter anderem gelten folgende Einschrankungen:

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

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

e es durfen nur maximal 3 Embryonen pro Zyklus auf eine Frau Ubertragen werden
(als Embryo qilt die befruchtete Eizelle ab dem Zeitpunkt der Kernverschmelzung)

Ziel jeder assistierten Reproduktion bei HIV-positiven Frauen sollte die Vermeidung einer
Uber eine Zwillingsschwangerschaft hinausgehende Mehrlingsschwangerschaft sein. Dies ist
in Deutschland unter den durch das Embryonenschutzgesetz gegebenen Bedingungen nur
bedingt moglich. Eine Entscheidung kann immer nur individuell getroffen werden.

(In Osterreich gibt es kein Embryonenschutzgesetz, sondern ein
Fortpflanzungsmedizingesetz. Dieses nimmt keinen Bezug auf die Situation serodiskordanter
Paare. Der dsterreichische IVF-Fonds Gbernimmt ca. 70% der Behandlungskosten. Die HIV-
Infektion begriindet keinen Ausschluss von der Kostenilbernahme.?* )

II.4. Finanzielle Rahmenbedingungen

Die Ubernahme der Kosten fir die Diagnostik durch die Krankenkassen steht allen Paaren
zu, sowohl hinsichtlich der HIV-Infektion als auch der Kinderwunschdiagnostik. Die
Therapiekosten unterscheiden sich je nach Verfahren. Eine Inseminationsbehandlung kostet
ca. 200 — 800 Euro. Eine vorangehende Kryokonservierung von Spermien wird bisher von
keiner Krankenkasse tUbernommen, die Kosten liegen einmalig bei ca. 400 EUR bis 500
EUR. Bei einer IVF/ICSI-Behandlung ist mit 1.500 und 4.000 Euro pro Zyklus zu rechnen.
(Osterreich: IVF/ICSI-Zyklus: Mehr als 2.000 Euro, Medikamente je Zyklus: 350 — 1.500
Euro. Bei Kostentubernahme durch den IVF-Fonds reduziert sich der vom Paar zu tragende
Anteil entsprechend.) Diese Kosten sind individuell sehr unterschiedlich und lassen sich erst
nach eingehender Diagnostik naher bestimmen.

[ll. Diagnostik und Therapie bei der HIV-Infektion der Frau

Aufgrund der verbesserten therapeutischen Mdglichkeiten und der damit verbundenen
langeren  Lebenserwartung stellen sich  HIV-positive  Frauen  heutzutage in
Kinderwunschzentren immer haufiger vor. Die individuelle Kinderwunschberatung und ggf.
notwendige reproduktionsmedizinische Behandlung sollte in enger Kooperation von
Frauenarzten, HIV-Spezialisten und psychosozialen Beratungsstellen erfolgen. Besondere
Beriicksichtigung bei der HIV-Infektion der Frau muss die Verhinderung der HIV-Ubertragung
auf den negativen Partner und das Kind finden.

Ill.1. Materno-fetales Transmissionsrisiko

Die materno-fetale HIV-Transmission kann durch medizinische Malinahmen unter 1%
gesenkt werden.”> % # Ohne Intervention liegt die Wahrscheinlichkeit einer
Virusiibertragung von der Mutter auf das Kind bei 15 — 20%.2> % 2" 2 Das héchste Risiko
fur eine vertikale Transmission besteht im letzten Trimester einer Schwangerschaft, wahrend
der Geburt sowie ggf. beim Stillen. Somit ist das vertikale Transmissionsrisiko von HIV-
positiven Schwangeren zwar gering, aber immer noch von einer Gré3enordnung, die nicht
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als lediglich theoretisch bezeichnet werden kann. Als glnstigste Voraussetzungen fur ein
geringes materno-fetales Transmissionsrisiko gelten: Eine geringe Viruslast (moglichst unter
1000 Kopien/ml, besser noch unter der Nachweisgrenze)® sowie eine stabile CD4-Zellzahl in
den letzten 6 Monaten, verbleibende antiretrovirale Therapieoptionen, keine gravierende
somatische Co-Morbiditat, wie z.B. eine chronische HCV-Infektion,

schwerwiegende  gynakologisch-geburtshilfliche  Risiken, die z.B. mit  hoher
Wahrscheinlichkeit zu einer Friihgeburt flihren, sind ebenfalls zu bericksichtigen

Die Schwangerschaft einer HIV-positiven Frau sollte in jedem Fall entsprechend der
aktuellen Fassung der Deutsch-Osterreichischen Leitlinien  zur HIV-Therapie in der
Schwangerschaft und bei HIV-exponierten Neugeborenen betreut werden.?

lll.2. 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
ungiinstig beeinflussen.?* *

Komplikationen in der Schwangerschaft einer HIV-positiven Frau treten jedoch haufiger
auf.®% Dies betrifft in erster Linie eine vermehrte Frilhgeburtlichkeit, aber auch
Nebenwirkungen einer ART, z.B. eine erhdhte Lebertoxizitat. Darlber sollte das Paar im
Beratungsgesprach informiert werden. Die Ursachen der erhtéhten Frihgeburtlichkeit sind
weiterhin unklar, diskutiert werden eine vermehrte vaginale Infektanfalligkeit durch die HIV-
Infektion selbst (v.a. bei schlechtem Immunstatus), Nebenwirkungen der ART (insbesondere
der Proteaseinhibitoren), sowie eine ,atrogene“ Frihgeburtlichkeit (Entscheidung zur
vorzeitigen Entbindung durch die Beflirchtungen vor einer HIV Transmission).

Des Weiteren ist zu erwagen, dass die Kinder intrauterin und postpartal gegeniiber einer
ART exponiert werden und die Langzeitrisiken dieser Exposition derzeit (z.B. Folgen einer
mitochondrialen Toxizitdét der ART) noch nicht abzuschéatzen sind, da bisher nur geringe
Erfahrungen vorliegen.®® Informationen (ber teratogene Auswirkungen einer ART in der
Schwangerschaft liefert das Antiretroviral Pregnancy Registry anhand von (ber 10.000
Schwangerschaften.®* Eine erhéhte Fehlbildungsrate konnte bisher nicht nachgewiesen
werden.

I11.3. Selbstinsemination und intrauterine Insemination

Bei unauffélliger Anamnese fir Fertilitatseinschrankungen ergibt sich bei HIV-negativem
Partner die Selbstinsemination als Option."” Hierfiir 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 werden.
Der wesentliche Vorteil liegt darin, dass die Konzeption - bei gleichzeitigem Schutz des HIV-
negativen Partners - in der Privatsphére des Paares erfolgt.'’

Sollten bei einem Paar Probleme bei der Durchfilhrung der Selbstinsemination auftreten,
kann auch eine intrauterine Insemination (1Ul) in Erwé&gung gezogen werden.

Liegen jedoch Anhaltspunkte fir eine eingeschrankte Fertilitat bei einem oder beiden
Partnern vor oder tritt innerhalb eines Zeitraums von 6-12 Monaten keine Schwangerschaft
ein, sollte eine differenzierte Abklarung der Fertilitat erfolgen (siehe Tabelle 1). Auf Wunsch
des Paares kann eine Fertilititsdiagnostik auch zu einem friheren Zeitpunkt angeboten
werden.




Tabelle 1

Basisdiagnostik der Frau

Anamnese, medizinische und psychosoziale Vorgeschichte

Gynakologische Diagnostik

» Palpation

» Sonographie

» Tubendurchgéangigkeitspriifung (Hysterokontrastsonographie, ggf. Laparoskopie)
» Endokrinologische Diagnostik (E2, LH, P, DHEAS, FSH, Testosteron, SHBG, TSH,
AMH)

Zervixabstrich (PAP, Chlamydien PCR)

» Serologie (Roételn, Varizellen, TPHA, CMV, HBV, HCV)

Y

HIV-spezifische Diaghostik

» Ultrasensitive HIV-PCR ggf. Resistenztestung
» Lymphozytendifferenzierung, CD4 / CD8 Zellen
» HIV-AK-Test des sero-negativen Partners

» Glukose, GOT, GPT, gamma-GT, Blutbild

lll.4. Optionen bei eingeschréankter Fertilitat

International ist die Kinderwunschbehandlung bei HIV-diskordanten Paaren akzeptiert
[ESHRE (European Society of Human Reproduction and Embryology) Task Force on Ethics
and Law® ].

Liegt ein Fertilitatshindernis vor, ergeben sich je nach Art die Moglichkeiten der intrauterinen
Insemination (IUI), der In-vitro-Fertilisation (IVF) oder der intrazytoplasmatischen
Spermieninjektion (ICSI). Diese Therapien sollten nur in Zentren durchgefihrt werden, die
diese reproduktionsmedizinischen Behandlungen bei HIV-Positiven mehrfach pro Jahr
durchfiihren. Das individuelle haftungsrechtliche Risiko der behandelnden Arzte ist noch
nicht endgultig geklart. Deshalb ist es fur ein reproduktionsmedizinisches Zentrum
notwendig,

1. im Team vor Therapiebeginn eine Diskussion Uber das Vorgehen zu fliihren und einen
schriftlich dokumentierten Konsens tber die Durchfuhrung o.g. Therapiemal3nahmen
vorzunehmen

2. eine Information und Aufklarung des Paares Uber die Chancen und Risiken der
Kinderwunschbehandlung bei HIV-Infektion eines Partners oder beider Partner schriftlich
zu dokumentieren (informed consent)

3. alle Diagnose- und Behandlungsmaflinahmen liickenlos zu dokumentieren.

Eine Zwillingsschwangerschaft stellt per se kein erhéhtes Risiko einer vertikalen Ubertragung
des HI-Virus dar. Ein Transfer zweier Embryonen ist somit mdglich. Hohergradige
Mehrlingsschwangerschaften sollten jedoch vermieden werden. Die Problematik besteht
darin, dass bei HIV-infizierten Frauen mit einer Mehrlingsschwangerschaft das vorliegende
Risiko einer Friuhgeburtlichkeit weiter gesteigert wird. Das Paar und insbesondere die
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Schwangere muss also genau Uber dieses Risiko der Friihgeburtlichkeit aufgeklart werden
und der Arzt muss bei Eintreten einer Zwillingsschwangerschaft eine entsprechend engere
Vorsorge durchfithren.® %’

I1I.5. Erfolgsraten moderner reproduktionsmedizinischer MaRnahmen

Die Datenlage uber die Erfolgsraten von IVF-/ICSI bei HIV-positiven Frauen ist nicht
eindeutig, da die Fallzahlen bisher zu gering sind. Bislang wurden lediglich Daten zu 205
Zyklen von 127 HIV-positiven Patientinnen veroffentlicht. Die Schwangerschaftsrate lag mit
17% pro Embryotransfer deutlich unter denen des Vergleichskollektivs mit 26%
(Studieniibersicht bei % 3% 40 41 42y “Aych hieriiber ist das Paar aufzuklaren. Im Fertility
Center Berlin erfolgten 41 IVF-/ICSI-Zyklen an 27 Frauen, bei denen es zu neun
Schwangerschaften kam (Schwangerschaftsrate pro Embryotransfer 22% vs. 36,9% im
gesamten Kinderwunschkollektiv des Jahres 2009, unverdffentlichte Daten).

Es liegen Hinweise auf vermehrte Fertilitatsstérungen bei HIV-positiven Frauen vor.*® 44

IV. Diagnostik und Therapie bei HIV-Infektion des Mannes

IV.1. Vorgehen bei uneingeschrankter Fertilitat

Ist beim HIV-positiven Mann bei uneingeschrankter Fertilitdt unter Therapie die Viruslast
dauerhaft supprimiert und liegen keine anderen sexuell Ubertragbaren Infektionen vor, kann
neben dem Geschlechtsverkehr ohne Kondom zum optimalen Termin auch die Pra-
Expositionsprophylaxe in Erwégung gezogen werden. In der Regel werden nur Paare mit
einem sehr hohen Sicherheitsbediirfnis diese Option wahlen.

Fur den Einsatz der Pra-Expositionsprophylaxe (PrEP) bei Paaren mit Kinderwunsch liegen
noch keine validen Daten vor.* Durch die zweimalige Gabe einer antiretroviralen Prophylaxe
zum Zeitpunkt der Ovulation bei der HIV-negativen Partnerin wird eine Senkung des - in
diesem Kollektiv ohnehin nur sehr geringen — Transmissionsrisikos angenommen. AulRerhalb
des Ovulationszeitpunktes wird nach wie vor safer Sex empfohlen.*® Eine erste Studie mit
diesem Ansatz wurde in 2004 in der Schweiz initiiert.*” Voraussetzungen sind eine dauerhaft
supprimierte Viruslast, der Ausschluss von sexuell Ubertragbaren Erkrankungen und eine
Normozoospermie des Partners. Es liegen Daten zu 53 Paaren vor, die
Schwangerschaftsrate lag bei 75 %. Die Akzeptanz des Verfahrens bei den Paaren ist hoch.
Die PrEP wird seit 2007 in einem Pilotprojekt in Minchen sowie in verschiedenen
Schwerpunktpraxen angeboten. Die Fallzahlen sind allerdings noch auf3erst gering.

IV.2. Vorgehen bei eingeschrankter Fertilitat

Natives Ejakulat besteht aus den Fraktionen Spermien, Seminalplasma und nuklearen
Begleitzellen (Vorlauferzellen der Spermiogenese und Leukozyten). HI-Viren finden sich im
Seminalplasma, in der Begleitzellfraktion und auch vereinzelt an immotilen Spermien. Vitale
motile Spermien sind als Virustrager sehr unwahrscheinlich.*

Studien weisen darauf hin, dass die Spermaqualitat HIV-positiver Manner im Vergleich zu
HIV-negativen Mannern haufig eingeschrankt ist.*® *° Eine prospektive Studie bei HIV-
positiven Mannern wahrend der ersten 48 Wochen einer HIV-Therapie fand eine signifikante
Einschrankung der Spermienmotilitét, selbst unter Therapien, welche nicht als besonders
mitochondrien-toxisch gelten.®® Der Einfluss dieser Verdnderungen auf die Fertilitat wurde
noch nicht untersucht.

Als reproduktionsmedizinische StandardmalBnahme bei Normozoospermie oder leichter
Asthenozoospermie ist die homologe Insemination von kryokonservierten Spermien
anzusehen, die vor der Kryokonservierung Aufbereitungsschritten unterworfen wurden. Die
Madoglichkeit einer Aufbereitung des Spermas HIV-positiver Manner wurde 1987 zum ersten



Mal diskutiert.”® Im Jahr 1989 wurden in ltalien und 1991 in Deutschland die ersten
Inseminationen HIV-negativer Frauen mit dem aufbereiteten Sperma ihrer HIV-positiven
Partner vorgenommen. Seither wird in einer weltweit zunehmenden Zahl von Landern bei
HIV-infizierten Paaren reproduktionsmedizinische Unterstlitzung angeboten. Daten zur
Sicherheit der Behandlungen werden immer umfangreicher.®? * Eine franzésische Studie
beispielsweise weist darauf hin, dass kein wesentlicher Unterschied zwischen HIV-negativen
und HIV-positiven Patienten beziiglich der Erfolgsquote besteht.** CREAThE, ein
europaischer Zusammenschluss reproduktionsmedizinischer Zentren, veroffentlichte die
Ergebnisse einer multizentrischen Studie an 1036 Paaren mit HIV-positivem Partner. In 3390
Behandlungszyklen mit aufbereitetem Sperma kam es in keinem Fall zu einer
Serokonversion der HIV-negativen Partnerin.*

Bei der Aufbereitung fur eine Insemination werden zunéchst die Spermien durch
Dichtegradientenzentrifugation vom Seminalplasma und der Begleitzellfraktion abgetrennt.
Nach zwei Waschschritten wird das Pellet abschlieBend vorsichtig mit Kulturmedium
Uberschichtet und fur 30-60 Minuten bei 37 °C inkubiert. In dieser Zeit reichern sich die
motilen Spermien in der oberen Grenzschicht an. Ein Aliquot des so aufbereiteten Ejakulats
wird auf HIV Nukleinsdure untersucht, um eine Kontamination mit viralen Partikeln
auszuschlieRen, wahrend der Hauptanteil der aufbereiteten Spermien eingefroren und 32
Stunden nach Ovulationsinduktion intrauterin inseminiert wird.? "4’

Die Problematik der Kryokonservierung von Spermien liegt in der Verschlechterung der
Motilitat und damit einer geringeren Schwangerschaftsrate. Aus diesem Grund gibt es
Arbeitsgruppen, die zum Zeitpunkt des LH-Peaks der Partnerin die Spermien aufbereiten
und innerhalb von 24 Stunden mittels PCR testen. Die Lagerung der Spermien erfolgt hier
bei + 4 °C, anschlieRend erfolgt bei negativem Testergebnis eine intrauterine
Insemination. %>’

Da eine Behaftung der aufbereiteten Spermien mit HIV extrem unwahrscheinlich ist, wird in
einigen Arbeitsgruppen keine routinemaRige PCR-Diagnostik nach Aufbereitung
durchgefihrt.

Sind nach Kryokonservierung und Aufbereitung unter 15% progressiv motile Spermien
vorhanden (WHO A), so muss mit dem Ehepaar die Mdglichkeit einer intrazytoplasmatischen
Spermieninjektion (ICSI) diskutiert werden. Diese MalRnahmen missen in Deutschland
entsprechend den Richtlinien der jeweiligen Landeséarztekammer durchgefiihrt werden.

Wichtig ist, dass beide Partner in geeigneter Form (schriftlich) dartber aufgeklart werden,
dass letztlich auch mit aufwendigsten Aufbereitungstechniken die Mdoglichkeit einer
ViruslUbertragung auf die nicht HIV-positive Partnerin nicht mit absoluter Sicherheit
ausgeschlossen werden kann.

Insofern wird nach wie vor bei der dargestellten Vorgehensweise sowie bei lickenloser
Dokumentation kein haftungsrechtlicher Einwand gegen eine reproduktionsmedizinische
Behandlung bei HIV-Infektion des Mannes vorliegen.



Tabelle 2

Basisdiagnostik des Mannes

Anamnese, medizinische und psychosoziale Vorgeschichte
Andrologische Diagnostik
» 2 Spermiogramme
Bei pathologischem Befund eventuell:
» Ejakulatkultur
» Sonographie, ggf. endokrinologische Diagnostik
» Serologie (HBV, HCV, TPHA)
Bei Bedarf eventuell weitere Diagnostik:
» Abstrich auf HPV, auf Gonorrho, Chlamydien-PCR im Urin

HIV-spezifische Diagnostik

» Ultrasensitive HIV-PCR ggf. Resistenztestung

» Lymphozytendifferenzierung, CD4 / CD8 Zellen

» HIV-AK-Test der sero-negativen Partnerin

» HIV-PCR vor und nach Aufbereitung der Spermien zur Ul / ICSI

ggf. Kryokonservierung von HIV-freien Spermien
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V. Vorgehen bei HIV-serokonkordanten Paaren

Wenn beide Partner HIV-positiv sind und die Viruslast im Serum unter 40 Kopien/ml liegt,
spricht wenig gegen Geschlechtsverkehr ohne Kondom. Die Méglichkeit einer Superinfektion
(ggf. mit Ubertragung von medikamentenresistenten Viren) sollte thematisiert werden. Sind
beide Partner erfolgreich antiretroviral behandelt, kann eine Superinfektion als extrem
unwahrscheinlich eingeschétzt werden.® %9 ¢

Problematisch wird es, wenn die Fertilitdt eines oder beider Partner eingeschrankt ist. Die
ESHRE rat in ihren Leitlinien von 2004 noch von reproduktionsmedizinischen Mal3hahmen
bei HIV-konkordanten Paaren ab, da es durch den Tod beider Partner theoretisch méglich
ware, das Kind als Vollwaise zu hinterlassen®. Die deutlich verbesserte Prognose der
betroffenen Personen hat hier noch keine Berlcksichtigung gefunden. Eine
Kinderwunschbehandlung von serokonkordanten Paaren wird in Deutschland aus ethischen
und juristischen Grunden zur Zeit sehr kontrovers diskutiert. Allgemeine Empfehlungen sind
angesichts der verschiedenartigen Konstellationen nicht sinnvoll, sondern es sollte nach
individueller Beratung und Abwéagung eine Entscheidung getroffen werden. Ein
grundséatzlicher Ausschluss serokonkordanter Paare von reproduktionsmedizinischen
MaRnahmen ist allerdings nicht zu rechtfertigen.®

VI. Zusammenfassung und Ausblick

Die Beratung und Betreuung HIV-diskordanter Paare mit Kinderwunsch ist eine
interdisziplinare Aufgabe auf der Basis einer umfassenden Diagnostik.

Durch die antiretrovirale Therapie haben sich in den letzten Jahren fir diskordante HIV-
infizierte Paare neue Mdoglichkeiten zur Erflllung des Kinderwunsches ergeben. Dies wurde
im EKAF-Statement® beschrieben und die Voraussetzungen fiir eine Realisation des
Kinderwunsches ohne zusétzliche VerhitungsmalRnahmen aufgezeigt.

» Die antiretrovirale Therapie wird durch den HIV-positiven Menschen eingehalten und
durch den behandelnden Arzt kontrolliert,

» die Viruslast liegt seit mindestens 6 Monaten unter der Nachweisgrenze (d. h., die
Viramie ist supprimiert),

> es bestehen keine Infektionen mit anderen sexuell Gbertragbaren Erregern.

Wenn die Voraussetzungen nicht erfullt sind oder das Paar sich gegen diesen Weg
entscheidet, stehen weitere Methoden zur Verfugung. Diese weisen eine vergleichbare
Sicherheit, aber die Mdglichkeit einer geringeren Erfolgsrate auf.

Bei der HIV-Infektion des Mannes besteht nach Verfahren der assistierten Reproduktion
hdchstens ein hypothetisches Restrisiko fir eine Infektion der Partnerin.

Die Mdglichkeiten des Vorgehens bei einer HIV-Infektion der Frau umfassen die
Selbstinsemination und - bei eingeschrankten reproduktionsmedizinischen Faktoren -
samtliche Methoden der modernen Kinderwunsch-Behandlung. Uber das Restrisiko einer
materno-fetalen Transmission muss ausfihrlich aufgeklart werden. Die Behandlung sollte in
speziellen Kinderwunsch-Zentren mit grof3er Erfahrung stattfinden.

Im Falle einer Fertilitdtsstorung bei Serokonkordanz beider Partner kann nach umfassender

Beratung im Einzelfall Uber eine reproduktionsmedizinische Unterstiitzung entschieden
werden, eine generelle Empfehlung kann zu diesem Zeitpunkt noch nicht gegeben werden.
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