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Einleitung

Angesichts der Ubertragbarkeit einer HIV-Infektion mit hoher Morbiditat und Letalitdt wurde seit
1989 nach HIV-Exposition im beruflichen Alltag die Einnahme von Zidovudin empfohlen [1].
Inzwischen liegen eindeutige Hinweise auf eine Wirksamkeit dieser Prophylaxe nach beruflicher
Exposition vor [2]. Die Wirksamkeit pra- und postexpositioneller medikamentodser Prophylaxe zur
Verhinderung der vertikalen Ubertragung einer HIV-Infektion konnte nachgewiesen werden [3].
Studien zur Wirksamkeit einer Chemoprophylaxe mit antiretroviralen Medikamenten
(,,Praexpositionsprophylaxe”, PrEP) zur Verhinderung einer HIV-Infektion bei sexueller Exposition
zeigten ebenfalls positive Ergebnisse [4-8]. Des Weiteren konnte gezeigt werden, dass von HIV-
infizierten Personen, die eine wirksame antiretrovirale Therapie erhalten, kein relevantes HIV-
Ubertragungsrisiko bei sexuellen und wahrscheinlich auch nicht bei akzidentellen perkutanen
Expositionen ausgeht [9]. Die zuletzt im Jahr 2013 aktualisierten Empfehlungen wurden zwischen
September 2017 und Marz 2018 im Rahmen eines Konsensusprozesses dem aktuellen
Wissensstand und den verinderten therapeutischen Optionen angepasst. Inhaltliche Anderungen
erfolgten bei der Empfehlung der Medikamentenauswahl fir die PEP. Klarstellungen erfolgten
beziiglich der Empfehlungen zum Vorgehen bei Exposition eines Patienten gegeniber Blut eines
HIV-infizierten Mitarbeiters der sich unter wirksamer antiretroviraler Therapie befindet. Die
Zulassung und breite Verfligbarkeit der HIV-Pra-Expositionsprophylaxe hat Auswirkungen auf die
Beratung und wird dort thematisiert. Eine gesonderte PrEP-Leitlinie ist seit Ende Juni2018
verfiigbar [10]. Die iibrigen Anderungen sind sprachliche Uberarbeitungen und inhaltliche
Straffungen. Ziel der Leitlinie ist es, konkrete Handlungsanleitungen fir eine HIV-
Postexpositionsprophylaxe zu geben, um eine gesicherte Indikationsstellung, Beratung und
Therapie zu gewahrleisten. Die Indikation zu einer Postexpositionsprophylaxe muss Bestandteil des
arztlichen Aufklarungsgespraches bei Menschen mit einer HIV-Infektion sein (damit diese bei
moglicher akzidenteller HIV-Exposition ihre Sexualpartner oder medizinisches Personal auf diese
Option hinweisen kdnnen) und auch in der Bevolkerung im Rahmen der Infektionspravention
breiter bekannt gemacht werden. Fir die Aus- und Weiterbildung in Gesundheitsberufen ist sie
unverzichtbarer Bestandteil der Lehrinhalte und Fortbildungsangebote zur Vermeidung von HIV-
Infektionen bei Arbeitsunfallen.

1 Grundlagen und Voraussetzungen

Empfehlungen zur postexpositionellen Prophylaxe (PEP) einer HIV-Infektion basieren auf anti-
retroviralen Therapiestudien, auf wissenschaftlichen Erkenntnissen hinsichtlich der Pathogenese
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der HIV-Infektion, auf tierexperimentellen Untersuchungen, auf Studien zur postexpositionellen
Prophylaxe der vertikalen HIV-Ubertragung von einer infizierten Mutter auf ihr Neugeborenes, und
auf randomisierten Vergleichsstudien zur Verhinderung von HIV-Infektionen durch eine
kontinuierliche Chemoprophylaxe mit antiretroviralen Medikamenten. Empfehlungen zur PEP
kénnen sich nicht auf kontrollierte randomisierte prospektive Studien zur Wirksamkeit einer
postexpositionellen Prophylaxe stiitzen, da diese aus ethischen und praktischen Erwagungen nicht
durchfiihrbar sind [11]. Aussagen zur prophylaktischen Wirksamkeit bzw. Erfolgsrate einer PEP sind
deshalb nur indirekt méglich und die hier vorgelegten Empfehlungen eines Expertengremiums sind
zwar begrindet, kdnnen aber bestenfalls retrospektiv Uberprift werden [12].

Mit einer retrospektiven Fallkontrollstudie zur Prophylaxe im Vergleich zur Nichtbehandlung
konnte erstmals 1997 statistisch gesichert der Vorteil einer Postexpositionsprophylaxe mit
Zidovudin gezeigt werden [2]. Auch wenn es dazu keine gesicherten Studiendaten gibt, kann davon
ausgegangen werden, dass die Wirksamkeit der heute empfohlenen Postexpositions-
Prophylaxeregime deutlich besser ist als die seinerzeit untersuchte Zidovudin-Monoprophylaxe.
Viele Einzelfallberichte weisen auf den Nutzen einer PEP hin, auch wenn deren Wirksamkeit durch
nachweisliches Versagen der Prophylaxe in Einzelfdllen nicht garantiert werden kann.

Tierexperimentelle Untersuchungen [13-25] lassen vermuten, dass

- die Wirksamkeit der PEP maligeblich vom Zeitraum zwischen Exposition und Beginn sowie der
Dauer der Medikamentengabe und auch von der Auswahl der Medikamente abhéangig ist,

- bei unvollstandigem Schutz eine Verzogerung der Infektion (Virdmie, Antikdrperbildung) um ca.
1-3 Wochen nach Ende der Prophylaxe zu erwarten ist.

- die Wirksamkeit einer PEP vermindert ist, wenn die Infektion durch einen Virusstamm erfolgt,
der gegen die zur PEP verwandten Medikamente Resistenzen aufweist. Dieses Problem wird
durch die heutzutage empfohlene Dreifachkombination fiir die PEP bereits weitgehend
minimiert.

In Analogie zur Wirksamkeit einer PEP nach Nadelstichverletzung (NSV) und der vergleichbaren
Immunantwort nach transkutaner und mukosaler Exposition kann vermutet werden, dass eine PEP
auch nach einem Infektionsrisiko durch Sexualkontakt wirksam ist und einer so gefdhrdeten Person
nicht vorenthalten werden sollte [26, 27]. Die im Rahmen dieser Empfehlungen erorterten
Grundlagen fiur eine HIV-PEP sowie die Behandlungsempfehlungen fir die medikamentdse
Prophylaxe sind unabhdngig von der Art der HIV-Exposition (beruflich oder sexuell) und werden
unter Punkt 4 gemeinsam behandelt. Indikation, SofortmaBnahmen, Beratung und Monitoring der
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HIV-PEP unterscheiden sich jedoch bei der beruflichen und der auRerberuflichen (meist sexuellen)
Exposition und werden deshalb in jeweils eigenen Kapiteln dargestellt.

1.1 HIV-Exposition

Die nachfolgenden Empfehlungen wurden in Abhdngigkeit von der Art der HIV-Exposition
formuliert. Von einer HIV-Exposition kann ausgegangen werden bei

¢ Verletzung an HIV- kontaminierten Instrumenten bzw. Injektionsbestecken,

¢ Benetzung von offenen Wunden und Schleimhduten mit HIV-kontaminierten Flissigkeiten,
¢ ungeschiitztem Geschlechtsverkehr mit einer HIV-infizierten Person,

¢ Gebrauch von HIV- kontaminiertem Injektionsbesteck und

¢ Transfusion von HIV-kontaminiertem Blut oder von Blutprodukten.

Wird die mit HIV infizierte Indexperson erfolgreich mit antiretroviralen Medikamenten behandelt
(d.h. Viruslast bei der letzten Kontrolle unter 50 Viruskopien/ml, kontinuierliche Einnahme der
Medikamente), muss bei akzidentellen Verletzungen und bei Sexualkontakten nicht mit einer
Ubertragungsrelevanten Exposition gerechnet werden [28]. Ausnahmen stellen die Infusion oder
Injektion sichtbarer Blutmengen dar (massive Inokulation), die weiterhin als (ibertragungsrelevante
Expositionen betrachtet werden missen.

1.2 Wabhrscheinlichkeit einer HIV-Ubertragung

Wie bei den meisten Infektionskrankheiten ist die Wahrscheinlichkeit einer HIV-Ubertragung
proportional zur Anzahl der iibertragenen Erreger. Das Risiko einer HIV-Ubertragung durch eine
Exposition kann im individuellen Fall nur statistisch angegeben werden. Einerseits kann ein einziger
Risikokontakt zu einer Infektion fiihren, andererseits kdnnen wiederholte Expositionen wie z. B.
jahrelange ungeschiitzte Sexualkontakte mit einer infizierten Person folgenlos bleiben [27, 29, 30].
Die statistische Wahrscheinlichkeit einer HIV-Ubertragung liegt fiir die unterschiedlichen
Ubertragungswege in vergleichbaren GréRenordnungen zwischen 1 Infektion pro 100 Kontakten
und 1 Infektion pro 1000 Kontakten oder Expositionen [27, 29-31]. Nur die Ubertragung von der
HIV-infizierten, nicht ART-therapierten Mutter auf das Neugeborene ohne Prophylaxe beim
Neugeborenen ist deutlich hdufiger mit etwa 20-25 %. Dieses “Basisrisiko” einer Ubertragung wird
durch folgende Faktoren modifiziert:
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Art des Uibertragenen Materials: In Blut, Samenflissigkeit, Vaginalsekret und auf der Oberflache
der Darmschleimhaut finden sich in der Regel die hochsten Viruskonzentrationen bei HIV-
Infizierten. In anderen Korperflissigkeiten ist HIV in deutlich niedrigeren Konzentrationen
vorhanden, sodass Ubertragungen zwar theoretisch denkbar, bisher aber nicht beschrieben sind
[32-35]. Akzidentelle, arbeitsbedingte HIV-Ubertragungen sind bisher nur durch Kontakt mit Blut
oder Viruskulturflissigkeit dokumentiert. HIV wird nicht durch Trépfcheninfektion Gibertragen.

Viruskonzentration: Die Viruskonzentration in Gewebe und Korperflissigkeiten ist abhangig von
der Virusvermehrung. Diese ist am hochsten kurz nach der Infektion (Primarinfektion, evtl. noch
ohne Antikérpernachweis) und bei fortgeschrittenem Immundefekt (z.B. AIDS) [36-39]. In
Genitalsekreten und an genitalen und rektalen Schleimhauten kann die HI-Viruskonzentration
durch gleichzeitiges Vorliegen lokaler Infektionen, insbesondere bei erregerbedingten Haut-/
Schleimhautgeschwiiren (z. B. bei Herpes-simplex-Lasionen und Syphilis-Primaraffekten, jedoch
auch bei symptomlosen Infektionen), um ca. das 3-10fache gesteigert sein [40]. Eine erfolgreiche
antiretrovirale Therapie, welche die im Plasma messbare Viruskonzentration (Viruslast) unter einen
Wert von 50 Kopien/ml bzw. unter die Nachweisgrenze der eingesetzten Nachweisverfahren senkt,
reduziert das Risiko einer Infektionsiibertragung bei sexuellen Kontakten oder akzidentellen
Verletzungen oder Kontaminationen auf ein Restrisiko, welches medikamentdse
ProphylaxemaBnahmen in der Regel nicht mehr rechtfertigt.

Art der Exposition: Verletzungen an Hohlraumnadeln sind aufgrund der Gbertragenen Blutmenge
gefdhrlicher als an chirurgischen Nadeln [28, 39]. An eine Infektionsiibertragung muss auch nach
kriminellen Angriffen mit moglicherweise infektiosen Waffen oder Gegenstanden (Stichwerkzeuge
etc.) sowie bei sequentieller Verletzung mehrerer Beteiligter gedacht werden.

Berufliche HIV-Ubertragungen sind bisher nur durch Blut oder Viruskonzentrat (Viruskultur) erfolgt,
und zwar bei

- Stich- und Schnittverletzungen,

- Kontakt solcher Materialien mit einer offenen Wunde oder nicht-intakter Haut des Exponierten
oder

- Kontamination der Schleimhaut (z.B. Blutspritzer ins Auge).

Vereinzelte Serokonversionen nach Kontakt HIV-positiven Bluts mit nicht-intakter Haut sind
beschrieben, jedoch unwahrscheinlich [40]. Fiir die Ubertragung scheinen dabei die Blutmenge, der
lang andauernde Blutkontakt sowie die nicht intakte Hautbarriere entscheidend gewesen zu sein.

Auf sexuellem Wege kdnnen HIV-Ubertragungen erfolgen bei
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- ungeschiitztem eindringenden oder aufnehmenden Anal- oder Vaginalverkehr (erhchtes bzw.
hohes Risiko) und

- Aufnahme von Samenflissigkeit in den Mund (geringes Risiko)

Bei i.v.-Drogengebrauch kann es bei Benutzen HIV-kontaminierter Spritzbestecke zu HIV-
Ubertragungen kommen.

Infektionen sind weiter moglich durch die Verabreichung HIV-kontaminierter Blutkonserven oder -
produkte sowie die Transplantation von Organen eines HIV-infizierten Spenders. Das Risiko fiir eine
HIV-Ubertragung durch eine unerkannte HIV-Kontamination einer Blutkonserve wird in
Deutschland derzeit auf kleiner als 1 zu 5 Millionen geschatzt.

SchlieRlich sind weltweit bisher vier Kasusistiken von nosokomialen HIV-Ubertragungen von
Mitarbeitern im Gesundheitswesen - Zahnarzt, Orthopdde, Krankenschwester, Gyndkologe - auf
insgesamt 9 Patienten berichtet worden [41]

Dauer der Exposition: Grundsatzlich gilt, je langer die Verweildauer infektidser Flissigkeiten auf
Wunden, geschadigter Haut oder auf Schleimhdauten ist, desto hoher wird die Wahrscheinlichkeit
einer Ubertragung.

1.3 Wirksamkeit der HIV-PEP

Eine HIV-PEP senkt nach Verletzungen mit kontaminierten Instrumenten das Infektionsrisiko
deutlich. Auch wenn bisher keine Studiendaten zur Wirksamkeit der heutzutage verwendeten
Kombinationsprophylaxen vorliegen, darf auf Grund der vorliegenden klinischen Erfahrungen
davon ausgegangen werden, dass die HIV-PEP bei rechtzeitigem Beginn hochwirksam ist. Bereits
die vor zwanzig Jahren Ubliche postexpositionelle Prophylaxe allein mit Zidovudin (ZDV) hatte einen
Schutzeffekt in der GroRenordnung von 80% [2]. Auf der anderen Seite wurden jedoch auch in einer
Reihe von Einzelfallberichten Serokonversionen unter frithzeitig durchgefiihrter Monoprophylaxe
mit Zidovudin, aber auch mit antiretroviraler Kombinationsprophylaxe dokumentiert [42-47]. Wie
in fast allen Bereichen der Medizin kann ein Erfolg der HIV-Postexpositionsprophylaxe daher nicht
garantiert werden. Wichtig sind vor allem ein schneller Behandlungsbeginn und die konsequente
Einnahme der Medikamente tGber den empfohlenen Zeitraum von 4 Wochen.

Vor allem bei sexuellen Expositionen sind der Wirksamkeit einer postexpositionellen Prophylaxe
Grenzen durch wiederholte Expositionsereignisse gesetzt. In der Beratung sollte geklart werden,
ob der Betroffene eventuell eher von einer HIV-Praexpositionsprophylaxe profitieren wiirde. Eine
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HIV-PrEP kann in Deutschland verschrieben werden (die Kosten fiir eine auf Privatrezept
verschriebene HIV-PrEP belaufen sich derzeit auf ca. 50-70 € pro Monat.). Zur Wirksamkeit einer
HIV-PEP nach Sexualkontakten mit relevantem HIV-Infektionsrisiko gibt es keine aussagefahigen
Studien, da bisher nur kleine Fallzahlen ohne Kontrollgruppen vorliegen und auf dieser Grundlage
eine Aussage Uber die Wirksamkeit nicht moglich ist [48]. Vereinzelt sind Falle von sexueller
Exposition berichtet worden, bei denen trotz rascher Einleitung einer Postexpositionsprophylaxe
(Beginn innerhalb von weniger als 6 Stunden) eine Infektion nicht verhindert werden konnte,
obwohl zusatzliche Risikofaktoren (wie z. B. zusatzliche Exposition, Resistenzen gegen die
verwendeten Medikamente) nicht ersichtlich waren [47]. In Analogie zu den arbeitsbedingten
Expositionen ist jedoch grundséatzlich eine postexpositionelle antiretrovirale Prophylaxe nach
Sexualkontakt mit erhéhtem Infektionsrisiko gerechtfertigt.

Auf der Grundlage von experimentellen Untersuchungen wird bezliglich der Zeitspanne zwischen
der Aufnahme von HIV bis zu dessen Anhaftung an die Wirtszelle mit 2 Stunden, bis zur ersten
Ubertragung der Virus-RNA mit 12 Stunden und bis zur ersten Bildung von Viruspartikeln mit
weiteren 12 Stunden gerechnet. Beim Menschen sind die einzelnen Schritte und deren zeitlicher
Rahmen bei der Etablierung einer HIV-Infektion nach perkutaner Exposition bzw.
Schleimhautexposition nicht im Detail bekannt. Tiermodelluntersuchungen zeigen, dass bereits 72
Stunden nach Schleimhautexposition eine virusspezifische Immunantwort in Form spezifischer T-
Zellen nachgewiesen werden kann und virusproduzierende Zellen am Eintrittsort identifizierbar
sind [49, 50]. Auf Grund der vorliegenden Daten ist daher anzunehmen, dass die PEP am besten
wirkt, wenn sie friihzeitig nach einer Exposition eingenommen wird:

»je friiher - desto wirksamer*.

1.4 Mogliche Nachteile einer HIV-PEP

Mogliche Nachteile einer HIV-PEP betreffen hauptsachlich die Vertraglichkeit der Medikamente.
Durch die heutzutage mogliche Auswahl von Medikamenten mit geringen Nebenwirkungen hat sich
die Vertraglichkeit deutlich verbessert im Vergleich zu friiheren PEP-Regimen. Bei letztgenannten
kam es gehiuft zu akuten Nebenwirkungen (NW - meist gastrointestinale NW, Ubelkeit, Durchfall
und Abgeschlagenheit [51-53]) wahrend der ersten zwei Wochen der Einnahme. Bei den aktuell
empfohlenen PEP-Medikamenten treten NW sehr viel seltener auf und sind weniger
beeintrachtigend.
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Uber potentielle Spatfolgen der antiretroviralen Medikamente bei Nicht-HIV-Infizierten ist wenig
bekannt [54-56]. Angesichts der bisher gesammelten Erfahrungen und der kurzen Behandlungszeit
tritt dieser Aspekt jedoch in den Hintergrund.

1.5 Voraussetzungen

Voraussetzung fiir die drztliche Empfehlung einer HIV-PEP ist ein mit relevantem Ubertragungsrisiko
verbundener Kontakt zwischen einer HIV-negativen und einer HIV-infizierten Person (Indexperson),
wobei bei unbekanntem HIV-Status der Indexperson das Vorliegen einer Infektion zumindest
wahrscheinlich sein sollte. Die Zustimmung der exponierten Person zu einem HIV-Test (zur
Dokumentation des zum Zeitpunkt der Exposition negativen HIV-Status) ist eine Voraussetzung fir
die Durchfiihrung einer PEP.

Wenn bei unbekanntem HIV-Serostatus der Indexperson keine Informationen vorliegen, die eine
HIV-Infektion wahrscheinlich erscheinen lassen, ist die Durchfiihrung einer medikamentdsen PEP
nicht indiziert.

Falls die Indexperson, deren HIV-Serostatus unbekannt ist, identifiziert und verfiigbar ist, sollte
diese beraten und Uber den HIV-Antikorpertest und ggf. quantitativen Virus-Nachweis aufgeklart
werden. Das Einverstandnis zur Durchfiihrung des HIV-Testes und der Hepatitis-Serologie muss
vorliegen, bevor diese Untersuchungen durchgefiihrt werden. Eine Ablehnung des HIV-Testes
durch die Indexperson ist zu respektieren. In einigen Bundeslandern (HE, HH, MV, NI, RP, SL) gibt
es weitergehende Regelungen, die unter bestimmten Voraussetzungen eine Testung der
Indexperson (z. B. nach Vergewaltigung oder Angriff mit einer gebrauchten Spritze) auch ohne
deren Einverstandnis erlauben. In der Regel ist dafiir eine richterliche Anordnung erforderlich.

In Krankenhdusern mit eigenem Labor oder Einrichtungen, die HIV-Antikérperschnelltests zur
Verfligung haben, kann ein Testergebnis innerhalb von wenigen Minuten bis Stunden zur
Verfligung stehen [57]. Dies erfordert jedoch ein im Vorfeld abgestimmtes, koordiniertes und
zeitsparendes Vorgehen aller Beteiligten [58]. Ziel einer raschen Testung der Indexperson ist es, die
PEP-Indikation so gezielt wie moglich zu stellen.

Die groRte Schwierigkeit und Herausforderung bei der Indikationsstellung fiir die HIV-PEP ist die
Abschatzung des Infektionsrisikos in Fallen, in denen der Sero- bzw. der Infektionsstatus der
Indexperson unbekannt ist und auch nicht mit vertretbarem Aufwand kurzfristig festgestellt
werden kann (vgl. hierzu Abschnitt 5). Zur Beurteilung des HIV-Expositionsrisikos und zur Abwagung
des Nutzens und der Risiken einer HIV-PEP sollte ein in der HIV-Therapie erfahrener Arzt
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hinzugezogen werden. Insbesondere in Fallen, in denen das Expositionsrisiko nicht ganz klar bzw.
der HIV-Status der Indexperson unbekannt aber nicht unwahrscheinlich ist und kein erfahrener Arzt
verfiighar ist, kann eine HIV-PEP vorliufig eingeleitet werden. Uber die Notwendigkeit der
Fortfihrung kann dann unter Hinzuziehung von Experten am Folgetag entschieden werden.

1.6 Klassifizierung der PEP-Indikationsstellung

Bei der in den Folgeabschnitten vorgenommenen Klassifizierung der PEP-Indikationsstellung
werden folgende drei Kategorien verwendet:

e PEP empfehlen
e PEP anbieten
¢ PEP nicht indiziert

Eine klare Empfehlung gilt fur Ereignisse, bei denen eine HIV-Exposition mit erhéhtem Risiko sicher
oder mit sehr hoher Wahrscheinlichkeit stattgefunden hat.

Angeboten werden sollte eine PEP, wenn eine HIV-Exposition mit einer gewissen
Wahrscheinlichkeit stattgefunden haben kénnte. Bei den nicht-beruflichen Indikationen bedeutet
dies, dass die Indexperson einer Bevélkerungsgruppe angehort, die in besonderem MaRe von HIV-
Infektionen betroffen ist (Pravalenz undiagnostizierter oder unbehandelter HIV-Infektionen >1%).
Die Notwendigkeit einer HIV-PEP in dieser Kategorie sollte in der Regel durch einen erfahrenen Arzt
Uberprift werden.

Nicht indiziert ist eine HIV-PEP, wenn

» das Expositionsereignis gar nicht zu einer Ubertragung geeignet war oder

* wenn zwar das Expositionsereignis zu einer Ubertragung geeignet gewesen wire, aber keine
Information zum Serostatus der Indexperson vorliegt und auch keine Hinweise dafiir vorliegen,
dass eine Infektion der Indexperson wahrscheinlich sein konnte, oder

* wenn die Indexperson zwar mit HIV infiziert ist, aber effektiv behandelt wird und daher mit an
Sicherheit grenzender Wahrscheinlichkeit nicht mehr infektios ist.

1.7 Beratung und Einverstandnis

Entscheidend fir die Indikationsstellung einer HIV-PEP ist zundchst die Abschatzung des
Infektionsrisikos auf der Grundlage der o. g. Kriterien. Auch Personen, bei denen lediglich ein

Deutscl-Osterreichische Leitlinie zur Postexpositionelleoghylaxe der HI-Infektion -10-



S OSTERREICHISCHE

5 AIDS

e ” Deutsche AIDS-Gesellschaft e.V. GESELLSCHAFT

\

vermeintliches HIV-Risiko ohne Indikation fiir eine medikamentose PEP vorliegt, sind angemessen
Uber die HIV-Infektionsrisiken zu beraten. Exponierte Personen mit erhéhtem Risiko sind zusatzlich
Uber Nutzen und Risiken der HIV-PEP und gegebenenfalls der HIV-PrEP aufzukldren. Eine HIV-PEP
kann nur mit ausdriicklicher Zustimmung der zu behandelnden Person erfolgen. In jedem Fall ist
darauf hinzuweisen, dass keine der fiir die HIV-PEP eingesetzten Substanzen fir diese spezielle
Indikation zugelassen ist (sog. ,,off-label-use”). Allerdings ist Tenofovir disoproxil - Emtricitabin fir
die Praexpositionelle Chemoprophylaxe (PrEP) bei nicht-HIV-Infizierten zugelassen. Weiterhin sind
exponierte Personen Uber die Mdéglichkeit eines Prophylaxeversagens und Vorsichtsmallnahmen

aufzuklaren. Sie sollten:

Uber Nebenwirkungen der verordneten Medikamente informiert werden;
beraten werden, wann der nachste Test notwendig ist;

Uber mogliche Wechselwirkungen der PEP-Medikamente mit eventuell bestehender
Dauermedikation aufgeklart werden;

bis zum Vorliegen eines aussagekraftigen negativen HIV-Testes (6 Wochen nach der Exposition,
bzw. 6 Wochen nach dem Ende der medikamentdsen Postexpositionsprophylaxe) Kondome
benutzen und/oder Safer Sex einhalten;

bis 6 Monate nach der Exposition kein Blut spenden;

Auf die arztliche Dokumentationspflicht wird hingewiesen.
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S OSTERREICHISCHE

5 AIDS

e ” Deutsche AIDS-Gesellschaft e.V. GESELLSCHAFT

\

2 Berufliche HIV-Exposition

2.1 Pravention

Die wirksamsten und einfachsten Methoden zur Verhinderung von HIV-Infektionen und anderen
durch Blut Ubertragbaren Virusinfektionen sind die Einhaltung der Grundregeln der Hygiene [59]
und der Grundsatze zur Unfallverhiitung [60-66] einschlieflich einer tberlegten und konzentrierten
Arbeitsweise zur Vermeidung akzidenteller Verletzungen oder Kontaminationen. Es ist Aufgabe des
Arbeitgebers, die notwendigen Informationen und das Material zum Schutz des Personals
bereitzustellen. Jeder Einrichtungsleiter ist verpflichtet, die Mitarbeiter lber Infektionsrisiken
aufzuklaren, Gber notwendige SchutzmalRnahmen zu informieren, fiir den Fall einer akzidentellen
Kontamination auf die Bedeutung der SofortmaBnahmen  einschlieBlich  der
Postexpositionsprophylaxe hinzuweisen und die Kontroll- und Aufsichtspflichten bei der
Unfallverhiitung wahrzunehmen. Zusatzlich wurden durch die im Juni 2010 verdéffentlichte EU-
Direktive 2010/32/EU Regelungen zur Vermeidung von Verletzungen durch scharfe/spitze
Instrumente im Krankenhaus- und Gesundheitssektor definiert und Mindestanforderungen zur
Pravention festgelegt. Diese Direktive musste von allen Mitgliedsstaaten der EU bis spatestens 11.
Mai 2013 auf nationaler_und lokaler Ebene umgesetzt sein [67]. Informationen Uber
postexpositionelles Handeln sollen am Arbeitsplatz gut zuganglich sein und regelmaRig aktualisiert
werden. Das postexpositionelle Handeln sollte gelibt werden.

2.2 SofortmaRnahmen

Bei diesen Empfehlungen ist zu berlcksichtigen, dass zur Effizienz einer chirurgischen
Erstversorgung und antiseptischen Wundspuilung in Hinblick auf die Verhiitung von HIV-Infektionen
weder aussagekraftige retrospektive noch prospektive Studien verfligbar sind. Abbinden ist nicht
indiziert.

Nach jeder Blut-Exposition sollen zunachst die folgenden SofortmaBnahmen unverziglich (in
Sekunden) in der nachfolgenden Reihenfolge eingeleitet werden (ggf. kann anschlieRend an die
SofortmaRnahmen telefonisch weiterer Rat eingeholt werden):
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Stich- oder Schnittverletzung, Kontamination von Auge oder Mundhohle
Kontamination geschadigter Haut

Spulung mit Wasser und Seife bzw. einem Splilung mit Wasser (Auge, Mundhohle)
Antiseptikum, welches begrenzt viruzide
Wirksamkeit aufweist

Entscheid Uiber systemische, medikamentose
Postexpositionsprophylaxe*

| Unfalldokumentation (D-Arzt/ Betriebsarzt) |

| Ausgangsstatus HIV- und Hepatitis-Serologie |

* wer diese Entscheidung trifft sollte in einem Notfallplan festgelegt werden

Stich-/Schnittverletzung

« Spontanen Blutfluss nicht sofort unterbinden, da potentiell infektioses Material dadurch
ausgespult wird. Sonstige Manipulationen an der Wunde nach Méglichkeit vermeiden,
insbesondere Quetschen und Ausdriicken direkt im Einstichbereich, um keine Erreger-
verschleppung in tiefere Gewebsschichten zu beglinstigen.

» Nach der spontanen Blutung ggf. Stichkanal bzw. Schnittverletzung spreizen und Spiilung
mit  Wasser/Seife oder Antiseptikum (z. B. Betaseptic® oder anderes
Handedesinfektionsmittel oder Hautantiseptikum auf Basis von Ethanol) durchfihren.

Kontamination von Auge oder Mundhdhle: Spulung mit Leitungswasser

« Hautexposition (geschadigte oder entziindlich verdnderte Haut): Grindliches Waschen mit
Wasser und Seife. Danach, falls verfiigbar, vorsichtiges Abreiben der Hautoberflache mit
grolRziigiger Einbeziehung des Umfelds um das kontaminierte Areal mit einem mit
Hautantiseptikum satt getréankten Tupfer.

« Kontamination des Auges: Unverziiglich reichliches Ausspiilen des Auges mit Wasser.

« Aufnahme in die Mundhéhle: Sofortiges, moglichst vollstandiges Ausspeien des
aufgenommenen Materials. Danach mehrfaches Spiilen (ca. 4-5 mal) der Mundhdhle mit
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Wasser. Jede Portion ist nach etwa 15 Sekunden intensiven Hin- und Her-Bewegens in der
Mundhohle auszuspeien.

Im Anschluss an die SofortmalRnahmen legt der D-Arzt das weitere Prozedere bzgl. Schutzimpfung
(Hepatitis B- und Tetanus-Impfung), HIV-PEP und serologischer Untersuchungen (AK gegen HIV und
HCV, ggf. weitere) im Einverstandnis mit dem Betroffenen fest.

2.3 Infektionsrisiko

Das Abschéatzen des Infektionsrisikos ist notwendige Voraussetzung fir einen kalkulierten Einsatz
der medikamentdsen Prophylaxe.

Das durchschnittliche Risiko einer HIV-Infektion nach perkutaner Exposition mit Blut von HIV-
Infizierten, die eine messbare Viruslast aufweisen, liegt nach den bisher vorliegenden Daten bei
etwa 0,3 %; d. h. im Mittel fiihrt eine von 330 Expositionen zu einer HIV-Infektion [66].

Ein gegeniiber dem durchschnittlichen Risiko erhéhtes Infektionsrisiko im individuellen Fall besteht
nach Analyse der Verletzungs- und Expositionsarten unter den in Tabelle 1 genannten Risiken 1 - 4.
Das durchschnittliche Infektionsrisiko bei Schleimhautexposition und bei Exposition entziindlich
veranderter Hautpartien liegt hingegen um 0,09 % (eine HIV-Infektion bei 1100 Expositionen). In
allen Fallen werden auch hier individuelle Unterschiede durch die infektiose Blutmenge, die
Viruskonzentration und die Expositionsdauer bestimmt [68, 69].

Zur Einschatzung des Infektionsrisikos nach HIV-Exposition und zur Abklarung einer méglichen
Medikamentenresistenz von HIV sollten deshalb die folgenden Fragen beantwortet werden:

— Wann hat der mogliche Kontakt mit HIV stattgefunden?

— Wie wurde HIV méglicherweise libertragen ? (z. B. durch Hohlraumkaniilen? durch
Schleimhautkontakte?)

— Ist die Indexperson nachweislich infiziert bzw. wie wahrscheinlich ist eine HIV-Infektion?

— Wird die Indexperson mit antiretroviralen Medikamenten behandelt? Wenn ja, mit welchen
Medikamenten liber welchen Zeitraum?

— Wie hoch ist aktuell die Virdmie der Indexperson gemessen an den HIV-RNA-Kopien/mlI?

— Wie tief sind vorliegende Verletzungen? Wurden Blutgefalle eréffnet?
— War das verletzende Instrument mit Blut kontaminiert?

— Inwelchem Stadium der HIV-Erkrankung (klinische Manifestation, CD4-Zellzahl) befindet sich die
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Indexperson?
— Sind Resistenzen bekannt?
— Welche anderen MalRnahmen wurden bisher ergriffen?

Die Beantwortung dieser Fragen ist zwar wichtig hinsichtlich einer bestmoglichen
Risikoabschatzung, jedoch nur zum Teil (fett gedruckt!) zur Indikationsstellung, bzw. zum Beginn
einer medikament6sen Prophylaxe erforderlich!

Tabelle 1: Risiko fiir eine HIV-Ubertragung nach Art der Exposition dargestellt im Verhdltnis zum Durchschnitt

EXPOSITIONS-RISIKO IN RELATION

ART DER HIV EXPOSITION QUELLE

ZUM MITTLEREN RISIKO
tiefe Stich- oder Schnittverletzungen [2, 31, 70] 16:1
Indexperson hat hohe Viruslast (akute HIV-Infektion, AIDS [2] 6:1
ohne ART)
Sichtbare, frische Blutspuren auf dem verletzenden [2,31,70,71] 5:1
Instrument
Verletzende Kaniile oder Nadel war zuvor in einer Vene oder [2, 31, 70, 71] 5:1
Arterie platziert
Exposition von Schleimhaut [66] 1:10
Exposition von entziindlich veranderten Hautpartien [66] 1:10

24 Nosokomiale Exposition durch einen HIV-positiven Mitarbeiter im Gesundheitswesen

HIV-positive in Gesundheitsberufen tatige Personen kénnen unabhangig von der Viruslast alle
nichtinvasiven sowie alle operativen und invasiven Tatigkeiten durchfiihren, soweit letztere nicht
besonders verletzungstrachtig (exposure prone) sind. Dies gilt unter der Voraussetzung, dass die
jeweils vorgeschriebenen Hygiene- und SchutzmaRnahmen eingehalten werden. Nach den
Empfehlungen der Deutschen Vereinigung zur Bekdmpfung der Viruskrankheiten (DVV) e. V. und
der Gesellschaft fiir Virologie (GfV) e. V. kdnnen auch besonders verletzungstrachtige operative und
invasive Tatigkeiten ausgelibt werden, sofern die HIV-Menge in ihrem Blut auf <50 Kopien/ml
abgesenkt ist und festgelegte Malnahmen eingehalten werden (z. B. Tragen doppelter
Handschuhe, regelmaRige arbeitsmedizinische Betreuung, mindestens vierteljahrliche Kontrollen
der HI-Viruslast, regelmalige Betreuung durch einen in der HIV-Therapie erfahrenen Arzt). Unter
Einhaltung dieser von der DVV/GfV-Kommission formulierten Vorgaben ,,gehen von HIV-positiven
Personen in Gesundheitsberufen mit an Sicherheit grenzender Wahrscheinlichkeit keine Gefahren
fur Patienten aus” [41]. Fir den Fall einer Verletzung der HIV-positiven Person mit einer Exposition
des Patienten oder anderen Personen, sollte eine differenzierte Risikobewertung erfolgen. Danach
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kann bei einer Viruslast unterhalb der Grenze von 50 Kopien/ml bei der Indexperson eine
moglicherweise infektionsgefahrdende Situation dann nicht véllig ausgeschlossen werden, wenn es
durch die Verletzung des HIV-positiven med. Beschaftigten zu einer Exposition von Patienten (bzw.
Dritten, z. B. andere Mitarbeiter im OP) mit einer groReren, deutlich sichtbaren Menge Blutes der
HIV-positiven Person gekommen ist: ,,massive Inokulation von Blut“ von mehr als 1 ml Blut oder
anderer (Korper-) Flussigkeit mit (potentiell) hoher Viruskonzentration z.B. in einen offenen OP-
Situs. Unter diesen Umstanden ist es aus rechtlichen und ethischen Griinden geboten, die
Betroffenen Uber das Risiko zu informieren und ihnen unverziiglich eine PEP anzubieten bzw. mit
dieser zu beginnen.

2.5 Indikation fiir eine PEP

Voraussetzung fir die arztliche Empfehlung einer HIV-PEP ist das Vorliegen eines erhéhten
Infektionsrisikos (Tabelle 2). Nicht jeder berufliche Risikokontakt und nicht jedes sexuelle
Risikoverhalten fiihren zu einer HIV-Ubertragung. Dies gilt auch fiir einen fraglichen Kontakt mit
HIV, wenn der Expositionsmodus eine erhdhte Infektionsgefahrdung bedeutet, der HIV-Serostatus
nicht gesichert, aber eine HIV-Infektion der Indexperson wahrscheinlich ist (z. B. AIDS-definierende
opportunistische Infektion). Bei unbekanntem Serostatus der Indexperson miissen die jeweiligen
Begleitumstande im Einzelfall abgewogen werden. So sind z.B. bei Verletzungen im Umgang mit
Praxis- oder Klinik-Abfall Einzelfallentscheidungen in Abhangigkeit vom Risiko erforderlich (z.B. NSV
auf einer Infektionsstation). Die Empfehlung zur HIV-PEP sollte in solchen Fallen jedoch
zuriickhaltend gehandhabt werden. Falls begriindete Aussicht besteht, den HIV-Serostatus der
Indexperson kurzfristig abzuklaren, kann vorldufig mit einer HIV-PEP begonnen werden.

Eine HIV-PEP sollte bei Kontakten mit erh6htem Infektionsrisiko empfohlen werden. Als solche
gelten die perkutane Stichverletzung mit Injektionsnadel oder anderer Hohlraumnadel und die
Schnittverletzung unter Beteiligung von Korperflissigkeiten mit potentiell hoher HIV-
Konzentration.

Eine HIV-PEP kann angeboten werden bei Schleimhautkontakt oder Kontakt mit nicht-intakter Haut
(Hautekzem, frischer Wunde etc.) mit Flissigkeiten von hoher Viruskonzentration oder bei
sichtbaren Verletzungen z. B. mit einer blutig-tingierten chirurgischen Nadel.

Eine HIV-PEP ist nicht indiziert bei allen fraglichen HIV-Expositionen ohne bzw. mit geringem Risiko.
Dies betrifft etwa den perkutanen Kontakt zu Flissigkeiten niedrigen Risikos wie Urin oder Speichel
oder den Kontakt von infektiosem Material jeden Risikos zu intakter Haut [27, 29].
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Eine Zusammenfassung dieser Empfehlungen zeigt die Tabelle 2 in der Ubersicht.
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Tabelle 2: Indikation zur HIV-PEP bei beruflicher HIV-Exposition (Indexperson HIV-positiv oder unbekannt s.u.)

VL bei Indexperson VL bei Indexperson

Expositionsereignis >50 Kopien/ml oder <50 Kopien/m
unbekannt

Massive Inokulation (>1 ml) von Blut oder anderer Empfehlen Empfehlen

(Korper-) Flussigkeit mit (potentiell) hoher

(Blutende) Perkutane Stichverletzung mit Injektionsnadel Empteies Anbieten

oder anderer Hohlraumnadel; Schnittverletzung mit

kontaminiertem Skalpell, Messer o.3.

Oberflachliche Verletzung (z. B. mit chirurgischer Nadel) Anbieten

ohne Blutfluss

Kontakt von Schleimhaut oder verletzter/geschadigter
Haut mit Flissigkeit mit potentiell hoher
Viruskonzentration

Perkutaner Kontakt mit anderen Korperflissigkeiten als
Blut

(wie Urin oder Speichel)

Kontakt von intakter Haut mit Blut (auch bei hoher
Viruskonzentration)

Haut- oder Schleimhautkontakt mit Kérperflissigkeiten
wie Urin und Speichel

HIV-positive medizinische Beschéftigte und die Indikation zur HIV-PEP fiir exponierte Patienten

Besonders verletzungstrachtige, invasive Eingriffe durch medizinische Beschaftigte, deren Viruslast
unter der Nachweisgrenze liegt:

Wenn es wihrend eines solchen Eingriffs zur akzidentellen Ubertragung groRerer (sichtbarer)
Mengen an Blut auf den Patienten gekommen ist (,,massive Inokulation von Blut“ z.B. direkt in den
OP-Situs) oder ein begriindeter Verdacht dafiir besteht, ist ggf. bis zur genaueren Risikobewertung
soweit moglich unmittelbar - auch in Narkose - eine HIV-PEP einzuleiten.

Invasive Eingriffe durch HIV-positive Beschaftigte, deren Viruslast nicht unter der Nachweisgrenze
liegt:

Nach jeder Exposition eines Patienten zum Blut des HIV-positiven medizinischen Beschaftigten oder
dem begriindeten Verdacht darauf, ist ggf. bis zur genaueren Risikobewertung soweit moglich
unmittelbar - auch in Narkose - eine HIV-PEP einzuleiten.

In allen Zweifelsfallen sollte der HIV-infizierte Operateur nach einer (moglicherweise)
infektionsgefahrdenden Exposition schnellstmdéglich einen erfahrenen HIV-Behandler als
Vertrauensperson fir die erforderliche Risikobewertung hinzuziehen. Sollte es zu einer
infektionsgefdahrdenden Exposition gekommen sein, wirde der Operateur sich rechtlich und
ethisch angreifbar machen, wenn der Patient nicht informiert und das vorbereitete Verfahren nicht
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eingeleitet wiirde. Der exponierte Patient soll in einem solchen Fall Giber die Exposition und die sich
daraus ergebenden Folgen aufgeklart nicht jedoch Uber die beteiligte Person und die naheren
Umstdnde der Exposition informiert werden.

Die Umsetzung der DVV/GfV-Empfehlungen zur HIV-PEP erfordert eine Reihe von fachlichen und
organisatorischen Voraussetzungen:

»  grundsatzlich sollte unter Mitwirkung des Betriebsarztes ein Notfall- und Hygieneplan fur
den Fall einer HIV-Exposition von Mitarbeitern/Patienten erstellt und allgemein bekannt

gemacht werden;

> die Erreichbarkeit der PEP-Medikation fur den Therapiebeginn innerhalb von 24 h, besser
innerhalb von 2 h, muss sichergestellt sein (gemaR aktueller HIV-PEP-Leitlinie);

> die umfassende Information und Beratung der exponierten Person durch einen in der HIV-
Therapie erfahrenen Arzt unter Beriicksichtigung der besonderen psychischen
Krisensituation soll innerhalb von (mdéglichst weniger als) 24 h leistbar sein;

> die Abnahme von Blutproben vom HIV-positiven med. Beschéftigten und der exponierten
Person:
es ist erforderlich, EDTA-Plasma des HIV-positiven med. Beschaftigten zu sichern, um — falls es tatsachlich zu
einer HIV-Infektion des Exponierten kommt —den Ursprung dieser Infektion (iber eine Nukleinsdure-
Sequenzanalyse abklaren zu konnen, die Viruslast des Mitarbeiters zum Zeitpunkt der moglichen
Transmission sowie eventuell vorhandene Resistenzen zu bestimmen. Falls die Viruslast des med.
Beschaftigten unter der Nachweisgrenze liegt, sollte anstelle von Plasma die aktuellste verfiigbare
Genotypisierung gesichert werden. Ebenso ist EDTA-Plasma des betroffenen Patienten zur Feststellung des
Ausgangsstatus zu sichern.

Obengenannte fachliche und organisatorische Voraussetzungen miissen im Vorfeld gemeinsam mit
dem HIV-infizierten Personal welches libertragungstrachtige bzw. verletzungstrachtige Tatigkeiten
durchfiihrt, besprochen werden. Sollte das Procedere zeitweise nicht oder nicht vollstandig
sichergestellt werden kénnen, sollte eine entsprechende Absprache zwischen dem betroffenen
Mitarbeiter und dem Betriebsarzt stattfinden. So kann der betreffende Mitarbeiter ggf. auf die
Ausubung bestimmter Tatigkeiten voriibergehend verzichten.
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3 Sexuelle und andere nicht berufliche HIV-Exposition

3.1 Pravention

HIV-Expositionsprophylaxe in diskordanten Partnerschaften

Fir viele HIV-Positive (und HIV-Negative gleichermaRBen) ist es sehr belastend, in einer HIV-
diskordanten Partnerschaft zu leben. Grundsatzlich bieten sich in einer solchen Konstellation neben
der konsequenten Verwendung von Kondomen drei Maoglichkeiten der medikamentdsen
Intervention: Der HIV-infizierte Partner kann eine antiretrovirale Behandlung beginnen, um das
Ubertragungsrisiko auf den nicht-infizierten Partner zu minimieren. Das Ergebnis einer
randomisierten Interventionsstudie bei diskordanten Paaren belegt, dass bei erfolgreicher
Behandlung der HIV-Infektion das Ubertragungsrisiko auf den nicht-infizierten Partner um mehr als
95% reduziert werden kann [9, 72]. Bei dem einzigen in der Studie beobachteten
Ubertragungsereignis erfolgte die Ubertragung wahrscheinlich vor oder kurze Zeit nach dem Beginn
der Therapie zu einem Zeitpunkt, zu dem die Virusvermehrung noch nicht vollstdndig unterdrickt
war.

Die weiteren beiden Moglichkeiten sind die Chemoprophylaxe bei dem nicht-infizierten Partner,
entweder in Form  einer  Anlass-unabhéangigen Dauerprophylaxe  (auch HIV-
Praexpositionsprophylaxe genannt) oder einer Anlass-bezogenen (Post-)Expositionsprophylaxe z.
B. nach einem Kondomunfall. Die Wirksamkeit der Anlass-unabhangigen Dauerprophylaxe ist
wesentlich abhangig von der RegelmalRigkeit der Medikamenteneinnahme. In einer klinischen
Vergleichsstudie wurde bei serodiskordanten Partnerschaften eine Wirksamkeit von 67 bzw. um
75% fir die Dauereinnahme von Tenofovir disoproxil bzw. Tenofovir disoproxil-Emtricitabin
beschrieben [5]. In Klinischen Studien war ein Versagen der HIV-PrEP fast immer mit der Nicht-
Einnahme der Medikamente assoziiert. Bei der Anlass-bezogenen postexpositionellen Prophylaxe
hangt die Wirksamkeit - auBer vom Grad der Exposition - wahrscheinlich primar vom Zeitpunkt des
Prophylaxebeginns und von der Regelmaligkeit der Einnahme in den folgenden Wochen ab.

HIV-diskordante Paare sollten prinzipiell mit den bestehenden medikamentdsen Optionen vertraut
gemacht werden, so dass sie eine informierte Entscheidung dariber treffen kénnen, ob sie eine der
Moglichkeiten in Anspruch nehmen wollen und sich entsprechend vorbereiten kénnen. Falls eine
Entscheidung zu Gunsten einer Chemoprophylaxe bei dem nicht-infizierten Partner fallt, sollten
Untersuchungsintervalle (bei Dauerprophylaxe) bzw. Vorstellungs- und Konsultationsmodalitdten
(z. B. Telefonnummer fiir Riickfragen) fir den Notfall eines Expositionsereignisses vereinbart
werden.
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Beratung zur Prophylaxe zukiinftiger Expositionen

Im Anschluss an jede Risikoabschatzung zur HIV-PEP nach einer nicht-beruflichen Exposition sollen
im Beratungsgesprach neben der Bedeutung von Safer Sex und Safer Use auch die Moglichkeit der
pra-expositionellen Prophylaxe erldutert werden. Dies gilt insbesondere fiir Personen, die von
haufigem ungeschitztem Geschlechtsverkehr mit Partnern mit unbekanntem HIV Serostatus
berichten (>2 in den letzten 6 Monaten). Beratung zu und Uberwachung der Durchfiihrung einer
HIV-PrEP sind nicht Gegenstand dieser Leitlinie und werden in einer gesonderten Leitlinie
behandelt [10]. Die Empfehlungen zu den erforderlichen Untersuchungen vor Beginn und wahrend
einer HIV-PrEP sollten beachtet werden [73, 74] .

3.2 SofortmaBnahmen nach sexueller HIV-Exposition

Nach einer Exposition bei eindringendem Geschlechtsverkehr sollte der Penis unter flieRendem
Wasser mit Seife gewaschen werden [75]. Dazu sollte die Vorhaut zurlickgezogen und die Eichel
sowie die Innenseite der Vorhaut vorsichtig (ohne Druck auf die Schleimhaut auszuliben) gereinigt
werden.

Eine Scheiden- oder Darmspuilung nach einer Exposition bei rezeptivem Geschlechtsverkehr kann
angesichts einer unklaren Datenlage nicht empfohlen werden.

Nach der Aufnahme von Samenflissigkeit in den Mund empfiehlt es sich, diese moglichst
umgehend und vollstandig auszuspeien. Danach sollte die Mundhdhle vier- bis fiinfmal kurz (etwa
15 Sek.) mit Wasser gespllt werden. Es liegen keine Daten dariiber vor, ob das Schlucken
aufgenommener Samenflussigkeit unglinstiger ist als das Ausspucken. Bei Ejakulation im hinteren
Rachenbereich (deep throat) gelingt das Entfernen des Ejakulates aus der Mundhdhle durch
Schlucken effektiver als durch Spucken.

Wenn Ejakulat ins Auge gelangt, sollte dieses sofort mit Wasser ausgespiilt werden.

3.3 Abschatzung des Infektionsrisikos

Der am besten bekannte und untersuchte Risikofaktor fiir eine HIV-Ubertragung ist die Hohe der
Viruslast bei dem infizierten Partner. Bei bekannter, nicht antiretroviral behandelter HIV-Infektion
muss in der Regel von einem Ubertragungsrisiko ausgegangen werden. Dieses ist besonders bei
einer frischen HIV-Infektion hoch, d. h. innerhalb der ersten ca. 6 Monate nach Infektion [76], und
bei bereits fortgeschrittenem Immundefekt (<200 CD4-Zellen/ul, opportunistische Infektionen). Bei
erfolgreich behandelter HIV-Infektion und einer konstanten HI-Viruslast unterhalb der
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Nachweisgrenze besteht in der Regel kein relevantes Ubertragungsrisiko mehr — Ausnahmen sind
die erst kirzlich (< 3 Monate) begonnene Behandlung und eine unregelmaRige Einnahme der
Medikamente.

Bezlglich der Sexualpraktiken birgt rezeptiver Analverkehr das hochste Infektionsrisiko. Rezeptiver
Vaginalverkehr und insertiver Vaginal- und Analverkehr sind wahrscheinlich ahnlich risikobehaftet,
sofern der mannliche Partner unbeschnitten ist. Bei beschnittenen heterosexuellen Mannern ist
das Infektionsrisiko bei insertivem Verkehr um ca. 40% niedriger [77-80]. Fir homosexuelle Manner
ist die Datenlage schlechter, die Ergebnisse einer Kohortenstudie lassen jedoch einen dhnlichen
Schutzeffekt der Beschneidung bei insertivem Analverkehr vermuten [81].

Bei Oralverkehr ist das Risiko einer Transmission selbst bei Aufnahme von Sperma oder
Vaginalsekret in den Mund sehr gering bzw. weit unter dem Risiko von ungeschiitztem Vaginal-
oder Analverkehr [82]. Eine exakte Kalkulation des Risikos lasst sich aufgrund der geringen Zahl der
HIV-Transmissionen nicht durchfiihren.

Vor allem bei unbehandelter HIV-Infektion koénnen Schleimhautinfektionen und andere
Entziindungen an den genitalen und anorektalen Schleimhauten sowohl des infizierten als auch des
exponierten Partners die Ubertragung von HIV begiinstigen:

Beim Kiissen oder bei Kontakt von HIV-haltigen Kérperflissigkeiten mit intakter Haut ist eine HIV-
Transmission nicht moglich.

In der folgenden Tabelle werden Ubertragungswahrscheinlichkeiten angegeben, die im Rahmen
einer Seroinzidenzstudie bei homosexuellen Mannern in US-amerikanischen Grof3stadten [83],
einer Langzeit-Kohortenstudie bei zundchst uninfizierten homosexuellen Mannern in Australien
[81], von Partnerstudien bei serodiskordanten Paaren [26, 27, 29] sowie durch epidemiologische
Wahrscheinlichkeitskalkulationen [30, 84, 85] ermittelt wurden. Die Angaben sind deshalb nur
bedingt auf andere Kollektive an anderen Orten (bertragbar. Die angegebenen
Wahrscheinlichkeiten kénnen daher lediglich grobe Anhaltspunkte liefern.

Tabelle 3a: Risikowahrscheinlichkeit fiir die HIV-Ubertragung®

ART DES KONTAKTES/PARTNERS INFEKTIONSWAHRSCHEINLICHKEIT JE KONTAKT

Ungeschitzter rezeptiver Analverkehr 0,82 % (0,24 - 2,76)*
mit infektiosem HIV-positivem Partner Range 0,1-7,5%
mit Ejakulation 1,43 % (0,48 — 2,85)
ohne Ejakulation 0,65 % (0,15 -1,53)
Ungeschiitzter rezeptiver Analverkehr 0 "
mit Partner von unbekanntem HIV-Serostatus 0,27% (0,06 = 0,49)
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Ungeschiitzter insertiver Analverkehr

mit infektiosem HIV-positivem Partner
unbeschnitten

beschnitten

Ungeschiitzter insertiver Analverkehr 2

mit Partner von unbekanntem HIV-Serostatus
Ungeschiitzter rezeptiver Vaginalverkehr

mit HIV-positivem Partner

Ungeschiitzter insertiver Vaginalverkehr

mit HIV-positivem Partner

Oraler Sex keine Wahrscheinlichkeit bekannt, jedoch sind Einzelfélle,
insbesondere bei Aufnahme von Sperma in den Mund,
beschrieben [86, 87]

° die angegebenen Zahlenwerte geben lediglich grobe Anhaltspunkte — siehe auch Kommentierung

* Seroinzidenzstudie bei homosexuellen Mannern in US-amerikanischen GroRstadten

# Partnerstudien bei serodiskordanten Paaren

0,62 % (0,07 — 1,68)
0,11 % (0,02 — 0,24)

0,06 % (0,02 — 0,19)* (siehe Kommentierung!!)

0,05-0,15% #

Range 0,03-5,6 % #

Die erhebliche Schwankungsbreite der Ubertragungswahrscheinlichkeiten beruht vermutlich auf der
unterschiedlichen Haufigkeit von Risikofaktoren wie z.B. Viruslast und gleichzeitig vorliegenden anderen
ulzerierenden Geschlechtskrankheiten.

Tabelle 3b: Hierarchie von Infektionswahrscheinlichkeiten fiir die HIV-Ubertragung

HIERARCHIE VON INFEKTIONSWAHRSCHEINLICHKEITEN

1. Gemeinsame Verwendung von Injektionsutensilien

2. Ungeschitzter aufnehmender Analverkehr

3. Ungeschitzter eindringender Anal- oder aufnehmender/eindringender Vaginalverkehr

4. Aufnehmender Oralverkehr (bei Aufnahme von Sperma)

Wenn die HIV-infizierte Indexperson eine wirksame antiretrovirale Therapie erhalt, ist eine PEP
nicht mehr indiziert.

Bei der HIV-Exposition liber Spritzbestecke, wie sie von injizierenden Drogengebrauchern (IDU)
benutzt werden, sind zwei Risikosituationen zu unterscheiden. Ausgangspunkt fir beide ist, dass
bei einer i.v.-Drogeninjektion, wie bei einer medizinischen i.v.-Spritze, nach der Venenpunktion

2 das Infektionsrisiko bei ungeschiitztem insertivem Verkehr wird durch US-amerikanische Studien wahrscheinlich systematisch
unterschétzt, da in diesen ein Grofteil der teilnehmenden Méanner beschnitten ist
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zunéachst Blut aspiriert wird, um die i.v.-Lage zu gewéhrleisten; IDU spiilen oft zum Injektionsende
die Spritze nochmals mit Blut durch, um die Droge komplett auszunutzen.

* Mittels gemeinsamer oder nacheinander erfolgender Benutzung von Injektionsbesteck durch
IDU (sog. ,needle sharing”): Hierbei kommen verschiedene Praktiken der gemeinsamen
Nutzung in Betracht [88, 89]. Oft zieht ein IDU mit seiner Spritze eine Drogenmenge von einem
Loffel auf und gibt einem anderen IDU davon die Halfte ab; entweder zuriick auf den Loffel oder
direkt in die Spritze des anderen, je nach Spritzentyp bei abgenommener Nadel von vorne
(,frontloading”) oder bei herausgezogenem Kolben von hinten (,backloading”). Dabei kénnen
Blutreste des ersten Nutzers aus Spritze und Kaniile direkt in die Blutbahn des zweiten IDU
gelangen, was mit einem sehr hohen HIV-Ubertragungsrisiko einhergeht [88]. Dabei kann der
zweite IDU sich falschlich sicher wahnen, wenn er nur sein eigenes, gar frisches Besteck
benutzt! Die Wiederverwendung einer gebrauchten Spritze zur Injektion kann auch nach Tagen
noch mit einem Infektionsrisiko verbunden sein, da Viren in angetrockneten Blutresten stabil
bleiben und bei erneuter Inlésungnahme weiter infektios sein kénnen [90]. Ein Arzt, der eine
Risikosituation fiir eine PEP einschatzen soll, bittet am besten den IDU, ihm genau zu schildern,
wie ein gemeinsamer Drogenkonsum stattgefunden hat.

¢ Mittels Stichverletzung Unbeteiligter durch herumliegendes, gebrauchtes IDU-Injektions-
besteck: Hierbei ist das HIV-Ubertragungsrisiko in der Regel gering [91], weil an
den Kaniilen nach dem Gebrauch nur geringe Blutmengen anhaften, die zudem meistens
getrocknet sind. Trotz zahlreicher Expositionen (v. a. von Kleinkindern, die sich an Kanilen im
Sandkasten verletzen bzw. mit Klinikabfall) gibt es bislang noch keinen einzigen dokumentierten
Fall einer HIV-Transmission [91-96]. Eine HIV-PEP wird daher nicht empfohlen. Zuséatzlich ist
auch an Infektionen mit den Erregern von Hepatitis B [97], Hepatitis C [98] oder Tetanus zu
denken, weshalb in jedem Fall eine arztliche Untersuchung und ggf. eine Immunisierung (als
postexpositionelle MaRBnahme moglich gegen Hepatitis B und Tetanus) bzw. eine
Verlaufskontrolle/ Fritherkennung einer Hepatitis C erfolgen sollte.

Exposition durch Transfusion HIV-infizierten Blutes und Transplantation HIV-infizierter Organe

In Einzelfdllen ist es durch unbeabsichtigte Transfusion virushaltigen Blutes und durch
Transplantation von Organen eines HIV-infizierten Spenders zur Exposition der Empfanger
gekommen. Das im Vergleich mit den vorgenannten Fallen sehr grofle Volumen inkorporierten
Materials rechtfertigt auch in Fallen niedriger Viramie der Indexperson die Einleitung einer HIV-
PEP.
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3.4 Indikation

Die arztliche Indikationsstellung zur HIV-PEP muss streng an der individuellen Risikoabschatzung

orientiert sein. Es gelten die folgenden Empfehlungen zur Einleitung einer PEP in Abhangigkeit vom
moglichen Infektionsrisiko wie in Tabelle 4 dargestellt. Die Durchfiihrung einer HIV-PEP bei der
haufig vorkommenden Konstellation, dass der HIV-Status des Partners/der Partnerin unbekannt ist,

sollte zurilickhaltend erfolgen und bedarf bis auf weiteres einer besonderen Begriindung und

Dokumentation.

Tabelle 4: Indikation zur HIV-PEP bei nicht-beruflicher HIV-Exposition

Parenterale Exposition

Expositionsereignis

Kommentar

PEP-Indikation

Injektionsbestecks durch
mehrere Drogengebrauchende
gemeinsam

gewdinscht wird.

Versehentliche Transfusion von Experten hinsichtlich Dauer einer | PEP empfehlen
HIV-haltigen Blutkonserven oder | Prophylaxegabe hinzuziehen

Erhalt von mit hoher

Wahrscheinlichkeit HIV-haltigen

Blutprodukten oder Organen

Nutzung eines HIV- Abklaren ob eine HIV-PrEP- | PEP empfehlen
kontaminierten Beratung sinnvoll ist und

Sexuelle Exposition

Expositionsereignis

Kommentar

PEP-Indikation

Ungeschiitzter insertiver oder
rezeptiver vaginaler oder analer
Geschlechtsverkehr (z. B. infolge
eines geplatzten Kondoms) mit
einer bekannt HIV-infizierten
Person

Transmissionsrisiko in erster Linie
vom Behandlungsstatus bzw. der
Viruslast bei der behandelten
Person abhangig. Abklaren ob
eine HIV-PrEP-Beratung sinnvoll
ist und gewlinscht wird.

PEP empfehlen

- wenn Indexperson unbehandelt
bzw. VL > 1000 Kopien/ml

- wenn Behandlungsstatus nicht
eruierbar

PEP anbieten
wenn VL der Indexperson 50-
1000 Kopien/ml
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Ungeschiitzter Geschlechtsverkehr bei unbekanntem HIV-Status des Partners/der Partnerin

Ungeschitzter Analverkehr Homosexuell PEP anbieten
zwischen Mannern Bei homosexuellem Analverkehr
zwischen Méannern liegt die
statistische Wahrscheinlichkeit,
dass beim Partner eine
undiagnostizierte oder
unbehandelte HIV-Infektion
vorliegt, in Deutschland zwischen
ca. 1% und 3% (altersabhéangig). In
GroRstadten und Szene-typischen
Settings ist mit erhohten
Wahrscheinlichkeiten zu rechnen.

Wenn ungeschiitzter Analverkehr
wiederholt erfolgt (Anamnese!),
sollte zusatzlich eine
Praventionsberatung und eine
Beratung zur HIV-PrEP empfohlen

werden.
Ungeschiitzter heterosexueller Statistische PEP anbieten
Vaginal- oder Analverkehr Expositionswahrscheinlichkeit in
... mit aktiv intravends Drogen einem Bereich ~ 1:100)
konsumierendem Partner/in
... mit bisexuellem Partner Eine Beratung zur HIV-PrEP
... mit Partner/in aus HIV- empfehlen
Hochpréavalenzregion (v. a.
Subsahara-Afrika)
... bei Vergewaltigung Statistische Keine Einigkeit beziiglich PEP-

Expositionswahrscheinlichkeit sehr | Indikation
gering <= 1:10.000)
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Expositionsereignis Kommentar PEP-Indikation
Ungeschiitzter heterosexueller Bei heterosexuellem

Vaginal- oder Analverkehr (auch | Geschlechtsverkehr liegt die

mit Sexarbeiterin) statistische Wahrscheinlichkeit,

dass beim Partner/bei der
Partnerin eine undiagnostizierte
oder unbehandelte HIV-Infektion
vorliegt in Deutschland bei ca.
1:10.000 oder darunter.

Ggf. Giber die Moglichkeit einer
HIV-PrEP aufklaren.

Oralverkehr Ubertragungswahrscheinlichkeit
ungeschiitzter oraler selbst im Falle einer realen
Geschlechtsverkehr mit der Exposition sehr gering

Aufnahme von Sperma eines
sicher oder wahrscheinlich HIV-
infizierten Partners in den Mund
Kussen

Kontakt von HIV mit Haut

Bei Opfern einer Vergewaltigung ist angesichts der epidemiologischen Situation in Deutschland ein
routinemaRiges Anbieten oder Empfehlen einer HIV-PEP im Allgemeinen nicht gerechtfertigt.
Jedoch sollte die Abklarung, ob ein relevantes HIV-Expositionsrisiko bestehen koénnte,
routinemaRiger Bestandteil der Betreuung von Vergewaltigungsopfern sein. Bei erhohtem Risiko
und/oder begriindetem Verdacht auf eine HIV-Exposition im Rahmen einer Straftat, sollte auf die
fachkompetente Beratung und den eventuell notwendigen zeitgerechten Beginn einer PEP
besonders geachtet werden.

Im Falle einer Straftat mit bekanntem Tater sollten die Ermittlungsbehérden aktiv den HIV-Status
des Taters erfragen bzw. eine unverzigliche rechtsmedizinische Untersuchung auf mogliche
Infektionsrisiken im Rahmen der Beweissicherung aus Grinden des Opferschutzes veranlassen.
Diese Ergebnisse sollten so rasch vorgelegt werden, dass sie fir die Indikationsstellung zur HIV- und
anderer PEP bzw. zu deren zeitnaher Beendigung beim Opfer genutzt werden kénnen.

Wurden einem Patienten Blutkonserven oder andere Blutprodukte verabreicht, bei denen sich im
Anschluss herausstellt, dass diese mit hoher Wahrscheinlichkeit HIV enthalten, so ist - bis zum
Ausschluss dieser Annahme - auch innerhalb eines groRzligig bemessenen Zeitfensters (auch > 72
Stunden) eine PEP zu empfehlen [99].
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4 Behandlungsleitlinien
4.1 Zeitlicher Rahmen fiir den Beginn einer HIV-PEP

Eine HIV-PEP sollte so friih wie moglich nach einer Exposition begonnen werden, die besten
Ergebnisse sind bei einem Prophylaxebeginn innerhalb von 24 Stunden, besser noch innerhalb von
2 Stunden zu erwarten. Liegen bereits mehr als 72 Stunden zwischen der Exposition und dem
moglichen Prophylaxebeginn, so kann nach derzeitigem Kenntnisstand eine Prophylaxe nicht mehr
empfohlen werden (Ausnahmen siehe oben). Alternativ kann ein HIV-Monitoring (HIV-
Antikorpertests z. B. 3 und 6 Wochen nach der Exposition, bei klinischer Symptomatik auch HIV-
PCR) angeboten und eine friihzeitige Therapie bei Nachweis einer Viramie in Erwagung gezogen
werden.

4.2 Standardprophylaxe und Modifikationen

Weil vergleichende  Studien zur  Wirksamkeit antiretroviraler  Substanzen  und
Medikamentenkombinationen zur HIV-Postexpositionsprophylaxe fehlen kann bei der Auswahl der
Medikamente fir eine PEP nur auf Analogieschliisse zur therapeutischen Wirksamkeit,
Tiermodellstudien, Uberlegungen zu pharmakologischen Eigenschaften der Substanzen [100, 101]
und Vergleichsstudien zur Vertraglichkeit zurlickgegriffen werden. Wahrend Tiermodellstudien und
Vergleichsstudien zur Wirksamkeit einer postpartalen Prophylaxe bei HIV-exponierten
Neugeborenen nahe legen, dass eine Kombinationsprophylaxe von zwei Nukleosid-/
Nukleotidanaloga wirksamer ist als eine Monoprophylaxe [102, 103], ist offen, ob eine
Dreifachkombination wirksamer ist als eine Zweifachprophylaxe und welche Dreifachkombination
am ehesten zu empfehlen ist.

Aus pragmatischen Uberlegungen werden an dieser Stelle nicht alle in Betracht kommenden
Kombinationen aufgezahlt und bewertet. Bewusst wird eine Standard-PEP empfohlen, wobei
durchaus alternativ auch andere Medikamente zum Einsatz kommen kdnnen.

Basierend auf Erfahrungen [104], Uberlegungen zu Einnahmemodalititen, Nebenwirkungen und
Wechselwirkungen sowie den verschiedenen internationalen Empfehlungen, wird als
Standardprophylaxe die taglich einzunehmende Kombination von Tenofovir disoproxil-Emtricitabin
(1x1) plus einem Integrase-Inhibitor (entweder Isentress® 2x 400mg oder 600mg 1x2 QD oder
Tivicay 1x 50mg) empfohlen. Isentress® (Raltegravir) und Tivicay® (Dolutegravir) sind Integrase-
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Hemmer und Tenofovir disoproxil-Emtricitabin (beides Inhibitoren der Reversen Transkriptase) ist
als Kombinationspraparat als Original und in Form verschiedener Generika erhdltlich.

Dolutegravir sollte vorerst wegen des Verdachts auf Teratogenitdt nicht bei Frauen im gebdrfdhigen
Alter eingesetzt werden, es sei denn eine Schwangerschaft kann wdhrend der Dauer der Einnahme
sicher ausgeschlossen werden?.

Als Alternative zu Isentress® oder Tivicay® kann ein geboosteter Protease-Inhibitor wie Darunavir
((Prezista®+Norvir®) oder Lopinavir (Kaletra®) eingesetzt werden.

Als Alternative zum Tenofovir disoproxil-Emtricitabin bei bekannter Nierenfunktionsstérung
(Kreatinin-Clearance < 60 mL/min) kann Zidovudin-Lamivudin (Combivir® 2x1 oder vergleichbare
Generika) eingesetzt werden [105, 106].

Die beiden Substanzen Abacavir (Nukleosidanalogon) und Nevirapin (NNRTI) sollten wegen
moglicher schwerwiegender Nebenwirkungen nicht fiir Postexpositionsprophylaxen eingesetzt
werden.

Veranderungen der Standard-PEP sind moglich, sollten aber durch in der HIV-Behandlung erfahrene
Arzte vorgenommen werden.

Standard-PEP

Tenofovir disoproxil-Emtricitabin plus INI  RAL (Isentress®) 400mg 2x1
oder RAL (Isentress®) 600mg 1x2

oder DTG (Tivicay®) 50mg 1x1 (Cave! Fulnote 3)

alternativ plus Pl DRV/r (Prezista®+Norvir®) DRV 800mgix1 + RTV100mg 1x1

3 In einer laufenden Anwendungsbeobachtung in Botswana wurden vier Falle von Neuralrohrdefekten in
einer Gruppe von 426 Neugeborenen berichtet, deren Mitter zum Zeitpunkt der Konzeption eine
Dolutegravir-haltige antiretrovirale Therapie eingenommen hatten (Inzidenz 0,9 % vs. 0,1 %
Hintergrundinzidenz bei Neugeborenen, deren Miitter andere antiretrovirale Medikamente eingenommen
hatten).

Bis auf Weiteres wird Folgendes empfohlen:

* Vor Beginn einer Dolutegravir-Einnahme sollte bei Frauen im gebarfahigen Alter ein
Schwangerschaftstest durchgefiihrt und eine Schwangerschaft ausgeschlossen werden.
* Frauen im gebarfahigen Alter sollten wahrend der gesamten Behandlung mit Dolutegravir eine

wirksame Verhitungsmethode anwenden.
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oder LPV/r (Kaletra®) LPV 200 mg + RTV 50 mg 2x2

Nierenfunktionsstérungen (Kreatinin-Clearance < 60 mL/min)

Zidovudin-Lamivudin als Alternative zu Tenofovir disoproxil-Emtricitabin

Schwangerschaft
Tenofovir disoproxil-Emtricitabin plus RAL (Isentress®) 400mg 2x1
alternativ plus  LPV/r (Kaletra®) LPV 200 mg + RTV 50 mg 2x2LPV/r

Prophylaxemodifikation: Eine Modifikation dieses Prophylaxe-Schemas sollte immer dann in
Erwdgung gezogen werden, wenn die Index-Person antiretroviral vorbehandelt ist und unter
antiretroviraler Behandlung mit einem oder mehreren der Prophylaxe-Medikamente eine
nachweisbare Viruslast aufweist. Als allgemeine Richtlinien fiir die Modifikation gelten die Regeln
der sequentiellen Kombinationstherapie der HIV-Infektion.

Die im Einzelfall zu verabreichende Kombination sollte sich dann zusatzlich an dem aktuellen Stand
von Therapie-Empfehlungen orientieren, wie sie mit Erkenntnissen Uber Neben- und
Wechselwirkungen oder lber zu erwartende Spatfolgen z.B. in den deutsch-6sterreichischen
Konsensus-Empfehlungen zur antiretroviralen Therapie zusammengefasst sind [107, 108].

Behandlungsdauer: Die Prophylaxe sollte Uber 28-30 Tage durchgefiihrt werden. Langere
Behandlungszeitraume kénnen in Erwdgung gezogen werden, wenn es zu einer massiven
Kontamination gekommen ist und/oder der Zeitraum zwischen Exposition und Prophylaxebeginn
langer als 36-48 Stunden ist (Expertenkonsultation!).

4.3 Unerwiinschte Wirkungen und Interaktionen

Die NW der antiretroviralen Medikamente sind bei gesunden Menschen und bei kurzer
Therapiedauer gering und reversibel (siehe hierzu Tabelle 5). Gastrointestinale Beschwerden,
Abgeschlagenheit und Kopfschmerzen gehéren zu den haufigsten unerwiinschten Wirkungen.
Unter der Therapie mit Nukleosidanaloga wurden verschiedentlich metabolische Syndrome bis zur
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Laktatazidose und Pankreatitiden beschrieben, die jedoch bei kurzfristiger prophylaktischer Gabe
ebenfalls kaum zu erwarten sind. Dennoch bediirfen vor allem Personen mit pradisponierenden
Faktoren wie eingeschrinkter Leberfunktion einer besonderen &rztlichen Uberwachung.
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Tabelle 5: Dosierung und wesentliche unerwiinschte Wirkung (auch bei Schwangerschaft) von
antiretroviralen Medikamenten, die fiir eine PEP empfohlen wurden

SUBSTANZNAME HANDELS- | DOSIERUNG MG/ | NEBENWIRKUNGEN ANWEISUNGEN
NAME EINH.
Tenofovir TRUVADA® 1x1Thbl 200/ | CK-Erhéhung, selten Absetzen
disoproxil+ div. 245 Nephrotoxizitdt oder
Emtricitabin Generika Pankreatitis
Raltegravir ISENTRESS® 2x1/1x2 |400/ |Hepatotoxizitat Kontrollen
600
Dolutegravir TIVICAY® 1x1 50 reversible Erhéhung des
Kreatininwertes
V.a. Teratogenitat Kontraindiziert bei nicht
auszuschliefender
Schwangerschaft
Zidovudin+ COMBIVIR® |2 x 1 Thl. 300/ | Kopfschmerzen, Weiternehmen
Lamivudin 150 | Abgeschlagenheit, Ubelkeit
Darunavir/ritonavir | PREZISTA® |[1x1 800/ | Diarrhoe
100
Lopinavir/R KALETRA® 2 x 2 Kps. 200/ | Ubelkeit, Diarrhoe, Sympt. Therapie,
oder 50 Geschmacksveranderungen Weiternehmen, ggf.
1 x4 Kps. Tagesdosis auf 2 x 2 Kps.
verteilen

Wie aus internationalen Untersuchungen zur HIV-PEP im Bereich des Gesundheitswesens
hervorgeht, beenden ca. 20-40% der Behandelten die MalRnahme wegen NW vorzeitig [109]. Nach
den bisher vorliegenden Erfahrungen werden NW von beruflich HIV-exponierten Personen haufiger
berichtet und als schwerwiegender empfunden als nach sexueller Exposition. Neben der Wahl eines
moglichst gut vertraglichen Prophylaxeregimes sind eine gute Aufklarung und jederzeitige
Ansprechbarkeit des Giberwachenden Arztes daher wichtig fir die erfolgreiche Durchfiihrung einer
Postexpositionsprophylaxe.

4.4 Experten-Konsultation

Die langjéhrige Erfahrung mit postexpositioneller Prophylaxe einer HIV-Infektion im medizinischen
Bereich zeigt, dass trotz ausfiihrlicher Leitlinien immer wieder der Rat von Experten erforderlich
ist. Er sollte zeitnah eingeholt werden, insbesondere aber dann, wenn die Indikation sowie die Art
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und der Umfang der Prophylaxe im Rahmen dieser Empfehlungen nicht eindeutig geregelt sind. Im
Einzelnen betrifft dies alle folgenden Situationen:

e Zeitraum zwischen moglicher Exposition und Beginn einer Prophylaxe ist langer als 24
Stunden

¢ Ein hohes Infektionsrisiko besteht aufgrund massiver Inokulation von virushaltigem Material

* Art und Infektionsgefahrdung durch das verursachende Instrument der akzidentellen
Verletzung ist weitgehend unklar

¢ Exponierte Person ist (vermutlich) schwanger

* Die Index-Person wurde lange antiretroviral vorbehandelt und eine Multiresistenz der Viren
ist nachgewiesen oder moglich

¢ Erhebliche unerwiinschte Wirkungen des initialen Prophylaxeregimes stellen eine
Durchfiihrung dieser Prophylaxe infrage oder machen eine Umstellung erforderlich

Sofern vor Ort kein Rat von ausgewiesenen Experten eingeholt werden kann oder diese nicht
bekannt sind, kann hierfir auch - allerdings nur wahrend der Ublichen Arbeitszeiten (Mo.-Fr. ca.
9.00 - 17.00) das RKI (Tel: 030/18754 3467) in Anspruch genommen werden, Gber das auch eine
Vermittlung an Experten in der Ndhe erfolgen kann. AuRerhalb der Dienstzeiten kann lber die
Infektionsepidemiologische Rufbereitschaft Rat eingeholt werden (Tel: 030/18754-0)

Eine ad-hoc Telefonberatung fiir Notsituationen (Screening- und ggf. Verweis-Funktion an mogliche
Behandler, nicht jedoch Indikationsstellung und/oder medizinische Interventionsberatung) bietet
auch die Bundeszentrale fiir gesundheitliche Aufklarung (BZgA) mit Beratungszeiten taglich ab 10
Uhr, Mo-Do bis 22 Uhr, Fr-So bis 18 Uhr (Tel: 0221/ 892031).

Die Deutsche AIDS-Hilfe bietet auf der Homepage des HIVReport (www.hivreport.de) eine Liste der
Kliniken, die 24 Stunden am Tag eine Beratung zur HIV-PEP durchfiihren kénnen (Selbstauskunft
der Kliniken und Testanrufe).

Auf der Homepage der Osterreichischen AIDS-Gesellschaft (www.aidsgesellschaft.at) findet sich

ebenfalls eine Liste der osterreichischen HIV-Behandlungszentren, die bei Fragen zur HIV-PEP
kontaktiert werden kénnen.
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4.5 Weiteres Vorgehen und Kontrolluntersuchungen

Untersuchung der HIV-exponierten Person: Bei exponierten Personen sollte ein Ausgangsbefund
mit Blutbild, Leber- und Nierenwerten sowie HIV-Antikérper und Marker einer Hepatitis B und C
erhoben werden. Die zur PEP empfohlene Kombination Tenofovir disoproxil-Emtricitabin ist auch
gegen Hepatitis B wirksam. Besteht eventuell auch das Risiko einer Hepatitis-B oder Hepatitis-C-
Virus-Exposition? Wenn ja, muss bei nicht geimpften Exponierten (Hepatitis B) eine aktive und
passive Hepatitis-B-Immunisierung eingeleitet werden [110]. Hinsichtlich einer Hepatitis C-
Infektion ist derzeit keine Postexpositionsprophylaxe moglich. Durch eine HCV-Testung mittels PCR
nach 2-4 Wochen sowie, falls beim ersten Mal negativ, nach 6-8 Wochen ist aber - falls es zu einer
HCV-Infektion kommt - die Einleitung einer Frihtherapie mit hoher Wahrscheinlichkeit eines
dauerhaften Ansprechens moglich (Ndheres in den aktuellen Empfehlungen

http://www.awmf.org/leitlinien/detail/1l/021-012.html).

Nach sexueller Exposition sind neben dem HIV-Test die Serologie auf Hepatitis B und C sowie, auch
wiederholt, Untersuchungen auf andere sexuell Gbertragbare Infektionen (STI) [111] erforderlich.
Bei Drogengebrauchenden ohne sexuelle Exposition ist neben dem HIV-Test die Hepatitis B- und C-
Serologie (HBV, HCV) sinnvoll. Die exponierte Person sollte routinemaRig zu dem Zeitpunkt wieder
einbestellt werden, an dem das Ergebnis des ersten HIV-Tests vorliegt (fir den Fall, dass ohne
Wissen der exponierten Person zum Zeitpunkt der Exposition bereits eine HIV-Infektion vorlag). Bei
sexueller Exposition sind Kontrolluntersuchungen auf andere sexuell Gbertragbare Erkrankungen
nach 2 und 6 Wochen indiziert.

Wiederholung des HIV-Antikorpertests und der Hepatitis-Serologie nach 6 Wochen sowie nach 3
Monaten [112, 113].

Bei Einleitung der HIV-PEP sowie nach zwei Wochen sollten Kontrollen weiterer Laborwerte
(Blutbild, Transaminasen, Kreatinin, Urinstatus und —Sediment) durchgefiihrt werden. (siehe
Anhang, Tab. 6).

Sollte ein akutes, fieberhaftes Krankheitsbild innerhalb von 2 Monaten nach der Exposition oder
nach dem Ende der medikamentdsen Prophylaxe auftreten, muss eine primare HIV-Infektion
diagnostisch abgeklart werden, bei negativem Antikdrpernachweis auch durch Nachweis viraler
Nukleinsduren (NAT, HIV-PCR) [114, 115]. Besonders verdachtig ist ein akutes Krankheitsbild
innerhalb der ersten vier Wochen nach Exposition bzw. Ende der PEP. Ein positiver PCR-Befund
bedarf der Bestdtigung mittels einer zweiten Probe. Der routinemaRige Einsatz eines
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Nukleinsdureamplifikationstestes bei asymptomatischen HIV-exponierten Personen ist wegen des
niedrigen positiven Vorhersagewertes nicht angezeigt [116].

Untersuchung der Indexperson: Das Einverstandnis zur Durchfihrung des HIV-Testes und der
Hepatitis-Serologien sollte eingeholt und dann die entsprechenden Untersuchungen durchgefiihrt
werden (vgl. 1.6). In jedem Fall ist eine genaue Anamnese und Untersuchung der Indexperson
winschenswert. Wenn die HIV-Infektion der Indexperson gesichert ist und keine aktuellen
Kontrollwerte vorliegen, sollte eine neue Bestimmung der CD4-Zellen/ul und der aktuellen Viruslast
angestrebt werden, entweder in der behandelnden Klinik oder beim Hausarzt. Sollten HIV-
Resistenzanalysen der Indexperson vorliegen, sollten diese in den Entscheidungsprozess zur
Empfehlung einer PEP einflieRen.

Nachfolgende MaRnahmen:

Sofern sich die Indikation zur Einleitung einer HIV-PEP und die Auswahl des medikament&sen
Prophylaxeschemas auf MutmaBungen und nicht auf gesicherte Fakten stiitzte, sollte
schnellstmoglich unter Schutz einer Prophylaxe versucht werden, Unklarheiten zu beseitigen, um
eine unnotige Prophylaxe vorzeitig beenden zu kénnen oder bei Hinweisen auf Resistenzen gegen
das Prophylaxeschema dieses zu modifizieren. Dies betrifft vor allem die Ermittlung des Serostatus,
der Viramie, der Vorbehandlung und von Resistenzuntersuchungen der Indexperson. Eine
neuerliche Resistenztestung bei der Indexperson aus Anlass der PEP ist aber nicht indiziert.

Jede HIV-Exposition sollte Anlass zur Uberpriifung der Ursachen dieser Exposition geben, um eine
Wiederholung weitgehend zu verhindern. Hierzu muss mit den Betroffenen der Unfall-
Mechanismus und seine Voraussetzungen und etwaige Pannen bei der PEP analysiert und fir die
Zukunft korrigiert werden. Vor allem sollte eine Exposition immer wieder Anlass sein, die folgenden
Fragen kritisch zu Uberprifen:

nach beruflicher Exposition
a) ist das medizinische Personal gegen HBV geimpft?

b) wurden vom Krankenhaustrager bzw. Praxisinhaber die notwendigen Informationen und
das Material zum Schutz des Personals addaquat bereitgestellt (z. B. sichere Instrumente)?

c) waren alle MaRnahmen zur Vermeidung von Stichverletzungen (z. B. geeignete
Abwurfbehalter, geordnete Arbeitsweise) getroffen?

d) wurden nach Exposition unverziglich die hier dargestellten erforderlichen MalRnahmen
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ergriffen?

e) wurde postexpositionelles Handeln vorher besprochen bzw. gelibt? (regelmaRige
Unterweisung)

f) ist die Verfugbarkeit der Medikamente gewahrleistet?

g) ist eine Kurzanleitung zur HIV-PEP im Sinne einer "Standard operational procedure"
zuganglich?

nach sexueller bzw. nicht-beruflicher Exposition

a) Die HIV-PEP ist keine Alternative zum Gebrauch von Kondomen bzw. sterilen
Einmalspritzen; bei voraussehbar wiederkehrenden Expositionsrisiken ware die
Durchfiihrung  einer  HIV-Praexpositionsprophylaxe  (HIV-PrEP) die  wirksamere
medikamentdse Prophylaxeoption. Die konsequente Verwendung von Kondomen bzw.
sterilen Einmalspritzen bietet verglichen mit der prd- und postexpositionellen
medikamentdsen Prophylaxe eine vergleichbar hohe Sicherheit vor einer HIV-Infektion bei
gleichzeitig fehlendem Risiko unerwiinschter Arzneimittelwirkungen, niedrigeren Kosten
und einem zusétzlich verminderten Risiko der Ubertragung anderer sexuell ibertragbarer
Infektionen. Die Durchfiihrung der PEP ist deshalb gleichzeitig mit einer Beratung Uber
MaRnahmen zur kiinftigen Minimierung von Infektionsrisiken zu verbinden. Vor allem die
wiederholte Notwendigkeit einer PEP sollte Anlass fiir weitere fachkompetente Gesprache
und Beratungen mit Hilfe von AIDS-Beratungsstellen sein.

b) Besteht eine Indikation zur Impfung gegen Hepatitis A und B und ist der Betreffende gegen
HAV / HBV geimpft? (eine Impfindikation besteht u.a. bei MSM; bei fehlender
Impfanamnese ist die Durchfiihrung einer Impfung zu empfehlen)

c) Gegebenenfalls Empfehlung eines Tests auf Syphilis und Abstrichen zur Testung auf rektale,
pharyngeale und urethrale Infektionen durch Gonokokken und Chlamydien.

4.6 Organisation

Jedes Krankenhaus sollte einen dafiir geeigneten, schnell erreichbaren Ort benennen (in der Regel
bei den Notfall-Depots), an dem die notwendigen Medikamente (initiale Dosis) fir eine
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Postexpositionsprophylaxe nach méglicher HIV-Ubertragung und eine Handlungsanweisung gemaf
dieser Richtlinien aufbewahrt werden und zugédnglich sind. Es ist dafiir zu sorgen, dass dieser Ort
dem medizinischen Personal bekannt und jederzeit zuganglich ist.

4.7 Kosteniibernahme

Bei beruflicher Exposition: Bei jeder beruflichen Exposition eines Beschaftigten mit etwaigem
Infektionsrisiko muss eine Dokumentation einschlieBlich Zeitpunkt, Ort, Art und Umfang der
Exposition erfolgen. Eine serologische Untersuchung sollte gemald Tabelle 6 durchgefiihrt werden.
Ein D-Arzt-Verfahren ist im Hinblick auf eine etwaige Kostenerstattung durch die
Unfallversicherungstrager fir die serologischen Parameter und die HIV-PEP erforderlich. Wenn es
zu Fehlzeiten durch den Arbeitsunfall kommt, die langer als 3 Tage dauern, ist stets ein D-Arzt-
Verfahren durchzufiihren.

Bei auRerberuflicher Exposition: Die Leistungspflicht der Gesetzlichen Krankenversicherung (GKV)
umfasst neben der Therapie auch Malnahmen der Sekundarpravention (Friihbehandlung). Wenn
eine sichere oder sehr wahrscheinliche HIV-Exposition vorliegt und die PEP gemaR dieser Leitlinien
eingesetzt wird, ist sie nach Ansicht des Gemeinsamen Bundesausschusses (G-BA) eine Form der
Friihtherapie zur Verhinderung einer manifesten Infektion. Damit ist der Gebrauch der
antiretroviralen Medikamente im Rahmen dieser Leitlinie zulassungskonform und erstattungsfahig
[117].

Weitere Kostentrager

In bestimmten Fallen, etwa der Transfusion HIV-infizierter Blutkonserven oder der Transplan-tation
von Organen eines HIV-infizierten Spenders, ist dariber hinaus auch die
Kostenubernahmeverpflichtung durch den Verursacher bzw. dessen Haftpflichtversicherung
denkbar.

Kosteneffizienz der PEP

Unterschiedliche Kostenkalkulationen konnten bisher im Hinblick auf eine PEP sowohl nach
beruflicher als auch nach anderer Exposition zeigen, dass bei relevantem Risiko fir eine HIV-
Infektion die Durchfiihrung einer Prophylaxe auch dann noch kosteneffektiv ist, wenn sie nur in
40% der Falle Erfolg hatte [118-121].
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4.8 Dokumentation

Insbesondere die HIV-PEP bei auRerberuflicher Exposition sollte auch im Rahmen dieser
Empfehlungen unter kontrollierten Bedingungen durchgefiihrt und gut dokumentiert werden.
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Anhang

Tabelle 6: Empfohlene Basis- und Kontrolluntersuchungen

Index- Exponierte Person
person®
Ausgangs- 2 6 Wochen/ 12 Wochen/
untersuchung | Wochen | nach PEP: 10 Wochen nach PEP: 16
[122] Wochen
HIV-Antikorper X X X X
HBsAgA X X
Anti HBc- und Anti HBs-Antikérper” X X* X*
HCV-Antikorper~? X X X* X*
HCV-RNAAA (X) X X
arztliche Untersuchung X X** X
Medikamentenanamnese** X! X? X?
Blutbild** X X
Transaminasen X X XAn
Kreatinin/ Harnstoff**
Bei sexuellem Risiko
Weitere STDs (Syphilis, Gonorrho, X* X* X* X*
Chlamydien)
(bei MSM) Kontrolle des HAV- X X
ImpfstatusArr

° falls Person bekannt, aber Infektionsstatus unklar, Einwilligung erforderlich, ggf. Einsatz eines Schnelltestes

A bei ausreichendem Impfschutz des Verletzten (Anti HBs>100 IE/ml innerhalb der letzten 10 Jahre) ist eine Testung der
Indexperson auf HBsAg nicht erforderlich — bei fehlender Impfanamnese und bestehender Impfindikation Impfung empfehlen
(siehe Impfempfehlung der STIKO:

https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2013/Ausgaben/34 13.pdf? blob=publicationFile, S.341-342)

AN HCV-RNA-Bestimmung bei der Indexperson falls diese anti-HCV positiv ist; nach beruflicher Exposition (z.B. NSV) Vorgehen bzgl.
HCV gemaR S3-Leitlinie (http://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/021-012.html). HCV-RNA-Bestimmung bei der verletzten
(exponierten) Person bei relevantem HCV-Ubertragungsrisiko und bekannter oder méglicher HCV-Infektion der Indexperson)
nach 2-4 und falls negativ 6 — 8 Wochen nach Exposition. Abschlusskontrolle (HCV-Antikérper und Transaminasen) nach HCV-
Exposition nach 6 Monaten.

AAA falls nicht gegen Hepatitis A geimpft, Hepatitis A-oder Hep.A/B —Kombinationsimpfung empfehlen

* falls indiziert/ falls Exposition vorlag

** falls PEP genommen wird

1 Behandlungsanamnese mit antiretroviralen Medikamenten (Abschatzung der Resistenzsituation)

2 Einnahme anderer Medikamente? (cave! Wechselwirkungen) Vertraglichkeit der PEP?
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