Ubertragbare Krankheiten
Vorgehen nach Exposition gegenuber Blut oder anderen
biologischen Fliissigkeiten (EBF) von Personal im
Gesundheitswesen — aktualisierte Empfehlungen 2007

Beruﬂiche Expositionen gegentber Blut
oder anderen biologischen Flussigkeiten sind mit einem
Infektionsrisiko durch pathogene Mikroorganismen,
insbesondere durch das humane Immundefizienzvirus
(HIV) und die Hepatitisviren B (HBV) und C (HCV) assozi-
iert. Die Anwendung von Standardmassnahmen und
weiterer Massnahmen zur Infektionspravention fthrt zu
einer betrachtlichen Reduktion des Risikos solcher
Expositionen und damit des Ubertragungsrisikos dieser
Infektionserreger auf diesem Wege. Die Impfung gegen
Hepatitis B hat einen wesentlichen Beitrag zur Reduk-
tion von Hepatitis B-Infektionen bei im Gesundheitswe-
sen tatigen Personen geleistet. Ein systematisches
Vorgehen nach potentiellen Expositionen gegentber
HIV, HBV oder HCV sowie, falls indiziert, die Durchflh-
rung einer prophylaktischen Behandlung sind essentiell,
um das Infektionsrisiko auf ein Minimum zu reduzieren.

EINLEITUNG

Die Pravention von Expositionen ge-
genlber Blut oder anderen biolo-
gischen FlUssigkeiten (EBF) stitzt
sich hauptsachlich auf die systema-
tische Anwendung von Standard-
massnahmen der Infektionspraven-
tion ab [1-3]. Die Verwendung von
stichfesten Behaltern zur Entsor-
gung von stechenden oder schnei-
denden Objekten, das Verbot des
Wiederaufsetzens von Schutzkap-
pen auf Nadeln, das Tragen von
Handschuhen, Masken und Schutz-
brillen, die Verwendung von Sicher-
heitsmaterialien sind die wirksams-
ten Massnahmen, um den Kontakt
mit Blut oder anderen Korperflis-
sigkeiten zu vermeiden [4, 5]. Man
schatzt, dass ca. 50% der am CHUV
registrierten EBF durch die korrekte
Anwendung der Standardmassnah-
men hatten verhindert werden kon-
nen [6]. Diese Rate ist durchaus mit
denjenigen, die in der Literatur be-
richtet werden, vergleichbar.

In der Schweiz wurden zwischen
1990 und Ende 2004 den nationalen
Referenzzentren 11721 EBF ge-
meldet. Wahrend der pflegerischen
Arbeit betragt das durchschnittliche
Expositionsrisiko pro Pflegefachper-

son 0,8 EBF pro Jahr [7]. Bis heute
wurden den beiden nationalen Re-
ferenzzentren zwei Serokonversio-
nen durch HIV und acht Serokonver-
sionen gegenlber HCV gemeldet
[8, 9l. Die EinfUhrung der Impfung
des Personals im Gesundheitswe-
sen gegen Hepatitis B zu Beginn
der 80er Jahre flhrte zu einer dras-
tischen Reduktion der HBV-Infektio-
nen in dieser Berufskategorie [10].
Seit 1995 wurden drei HBV-Infektio-
nen gemeldet. Zwei Infektionen tra-
ten bei geimpften Personen auf
(eine Person war ein sogenannter
«Non-Responder», bei der zweiten
Person war die Immunantwort nicht
bekannt). Eine weitere Infektion trat
bei einer nicht geimpften Person
auf.

Das korrekte Vorgehen bei der
Betreuung von Personen mit Expo-
sition gegendber Blut und anderen
Korperfllissigkeiten ist ein unerlass-
licher Bestandteil der Strategie zur
Pravention der berufsassoziierten
Infektionen. Es ermdoglicht die Ver-
ringerung des Infektionsrisikos und
einen korrekten Umgang mit durch
die Exposition verursachten Angsten.
Seit der Publikation der letzten Emp-
fehlungen im Jahr 2001 hat das Vor-
gehen nach EBF keine grosseren

Anderungen erfahren [11, 12]. Die
vorliegende Aktualisierung stellt die
aktuellen Empfehlungen zum medi-
zinischen Vorgehen nach einer sol-
chen beruflichen Exposition, die im-
mer als Notfall behandelt werden
muss, Vor.

VORGEHEN NACH EXPOSITION
GEGENUBER BLUT ODER ANDE-
REN KORPERFLUSSIGKEITEN
(EBF)

Definition der Exposition
gegeniiber Blut

Als EBF gelten alle Expositionen ge-
genUber Blut oder anderen Koérper-
flissigkeiten, die das Risiko in sich
bergen, bei exponierten Personen
eine Infektion durch HIV, HBV oder
HCV auszul6sen, sei dies nach per-
kutaner, mukoser oder kutaner Ex-
position. Im letzteren Fall ist nur die
Exposition bei ladierter Haut (Verlet-
zungen, Abrasionen, Dermatitis) mit
einem entsprechenden Risiko asso-
ziiert. Die intakte Haut stellt eine
wirksame Barriere gegenlber dem
Eindringen der genannten Viren dar.
Die perkutane Exposition (Nadel-
stich, Schnittverletzung mit einem
schneidenden Objekt) ist mit dem
héchsten Ubertragungsrisiko asso-
ziiert. Blut ist diejenige Korperflis-
sigkeit mit dem grossten Infektions-
risiko, da es im Vergleich zu ande-
ren FlUssigkeiten die hochste Virus-
konzentration aufweist. Der Liquor
cerebrospinalis, Synovial-, Pleura-,
Peritoneal-, Perikard- und Amnion-
flissigkeit gelten als potenziell in-
fektids, auch wenn das Infektions-
risiko dieser Flussigkeiten nicht
quantifiziert werden kann. Auf der
anderen Seite gelten Faeces, Urin,
Nasensekret, Sputum, Speichel,
Schweiss und Tranen nicht als in-
fektids, solange sie nicht mit Blut
kontaminiert sind.

Das Risiko der EBF betrifft alle
Berufsgruppen, die in stationdren
oder ambulanten Bereichen des
Gesundheitswesens Kontakt mit
Patienten haben (Arzte, Pflegende,
Fachangestellte Gesundheit, Phy-
siotherapeuten, Studenten etc.),
aber auch Personal in Labors, Ange-
stellte im technischen Dienst und
im Reinigungsdienst, die potentiell
Kontakt mit Blut oder anderen Koér-
perflissigkeiten haben.
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Allgemeine Massnahmen
nach EBF

Lokale Sofortbehandlung

Die verletzte Stelle oder die expo-
nierte Haut muss sofort mit Wasser
und Seife gewaschen und an-
schliessend desinfiziert werden,
ohne durch Druck auf die Wunde
diese zum Bluten zu bringen. Der
allfallig noch vorhandene verlet-
zende Gegenstand muss entfernt
werden. Exponierte Schleimhaute
sollten unter laufendem Wasser
ohne Druck auf die Schleimhaute
wahrend finf Minuten gespult wer-
den.

Beurteilung der Exposition

Die Art und Weise der Exposition
(perkutan, mukosal, ladierte Haut,
Biss), das involvierte Material (Na-
del mit oder ohne Lumen, Skalpell),
der Schweregrad der Exposition
(Tiefe der Verletzung, Kontamination
des Instrumentes mit Blut, intravas-
kuldrer Einsatz des Instrumentes)
sowie die Art der biologischen Flis-
sigkeit (Blut, andere Korperflissig-
keit mit oder ohne Blutkontamina-
tion) mussen prazise eruiert wer-
den. Diese Informationen werden
schriftlich festgehalten und bilden
die Basis fur die Beurteilung des
Ubertragungsrisikos und damit der
Indikation fUr eine Postexpositions-
prophylaxe (PEP).

Beurteilung des Indexpatienten

Ist der Indexpatient bekannt, soll
seine genaue Ildentitat (mindestens
Name, Vorname, Geburtsdatum) in
der Krankengeschichte des Expo-
nierten festgehalten werden. Die In-
dikationsstellung zur Durchfihrung
eines HIV-Tests (oder eines entspre-
chenden Schnelltests) beim Index-
patienten soll unmittelbar nach dem
Unfall beurteilt und bei jeder Risiko-
exposition bejaht werden. Jeder Be-
trieb des Gesundheitswesen muss
deshalb Uber eine Organisation ver-
fagen, welche es ermdglicht, dass
solche Expositionen notfallméassig
taglich rund um die Uhr medizinisch
behandelt werden kdnnen. In je-
dem Fall werden HIV-Serologien
(Anti-HIV-Antikorper als Notfallbe-
stimmung, P24-Antigen innerhalb
24 Stunden), HBV-Antigen und Anti-
HCV-Antikdrper bestimmt. Falls die
exponierte Person gegen HBV
geimpft wurde und eine dokumen-

tierte Immunantwort auf die Imp-
fung stattfand, ist es nicht indiziert,
beim Indexpatienten eine HBV-In-
fektion zu suchen (Tabelle 3).

Die Person, die den Fall abklart,
muss aufgrund des Gespraches mit
der exponierten Person eine Ein-
schatzung treffen, ob eine detail-
lierte Anamnese des Indexpatien-
ten ndtig ware, um eine PEP-Indika-
tion zu stellen. Die Beurteilung der
Krankengeschichte, Anamnese und
klinische Untersuchung des Index-
patienten werden durch einen Arzt
durchgefiihrt. Das Hauptaugenmerk
liegt dabei auf der Suche nach mog-
lichen akuten oder chronischen In-
fektionen (insbesondere HIV, HBV,
HCV), nach Risikofaktoren mit ei-
nem besonderen Fokus auf mogli-
che Risikoexpositionen im Laufe
der letzten sechs Monate vor dem
aktuellen Ereignis (Sexualverhal-
ten, intravendser Drogenkonsum
und andere Expositionen gegen-
Uber Blut). Die aus dieser Evaluation
gewonnen Informationen sind wich-
tig, um die Zuverlassigkeit der
durchgeflhrten serologischen Un-
tersuchungen beurteilen zu kénnen.
Bei Vorliegen von Risikofaktoren
sucht der Arzt nach klinischen Hin-
weisen flr relevante Infektionen
(Fieber, vergrosserte Lymphknoten,
Exanthem, Ikterus). Die Serologien
bezlglich HIV (inklusive P24-Anti-
gen), HBV und HCV werden grund-
satzlich mit dem Einverstandnis des
Uber die Situation informierten In-
dexpatienten durchgefiihrt. Der Pa-
tient muss Uber das Resultat des
Tests informiert werden, falls der
Test positiv ausfallt.

Ist der Patient aus medizinischen
Grlnden (beeintrachtigtes Bewusst-
sein, Narkose) nicht in der Lage,
die Fragen zu beantworten und
sein Einverstandnis fir die serologi-
schen Untersuchungen zu geben,
wird im Interesse der exponierten
Personen entsprechend den Emp-
fehlungen der SUVA und des BAG
empfohlen, die HIV-Serologie not-
fallméassig durchzufihren und den
Patienten spéter darlber zu infor-
mieren.

In den seltenen Fallen, in denen
der Indexpatient das serologische
Screening verweigert, stltzt sich
das Vorgehen bezlglich Postexposi-
tionsprophylaxe gegen HIV und HBV
bei der exponierten Person auf die
Einschatzung der Wahrscheinlich-

keit des Vorliegens einer entspre-
chenden Infektion beim Indexpa-
tienten ab. Im Zweifelsfall wird der
exponierten Person eine PEP vorge-
schlagen. Die serologische Nach-
kontrolle der exponierten Person ist
in jedem Fall notwendig. Bei Bedarf
wird die Unterstlitzung des Kan-
tonsarztes beansprucht, um durch
Uberzeugung des Indexpatienten
Uber die Notwendigkeit der Testung
zu vermeiden, dass die exponierte
Person einer unndtigen Behandlung
ausgesetzt wird, die nicht frei von
Nebenwirkungen ist.

Ist der Indexpatient nicht bekannt
— z. B. Verletzung durch eine Nadel
in einem Entsorgungsbehélter —
wird die Indikationsstellung fir eine
PEP durch die Beurteilung des In-
fektionsrisikos in Zusammenhang
mit der vermuteten oder bekannten
Herkunft der Nadel und der ge-
schatzten Mindestdauer zwischen
Verwendung des Instrumentes und
Verletzung bestimmt. Die Anwe-
senheit von Patienten mit bekann-
ten HIV, HBV oder HCV-Infektionen
auf der betroffenen Abteilung wird
bei dieser Entscheidung stark ge-
wichtet. Gegebenenfalls wird die
Wahrscheinlichkeit, dass das verlet-
zende Instrument bei einem dieser
Patienten verwendet wurde, beson-
ders sorgfaltig zu beurteilen sein.
Die virologische Untersuchung der
Nadel wird nicht empfohlen, da die
Aussagekraft der Resultate nicht
bekannt und deren Interpretation
deshalb schwierig ist. Hinzu kommt,
dass zusatzliche Manipulationen
zwecks Untersuchung der Nadeln
ein zusatzliches Verletzungsrisiko in
sich bergen.

Wenn die Anamnese als verldss-
lich beurteilt wird, sie keinerlei Risi-
kofaktor beim Indexpatienten ergab
und die Serologien bei diesem Pa-
tienten negativ waren, sind serolo-
gische Nachkontrollen bei der expo-
nierten Person nicht indiziert. Man
vergewissert sich Uber einen aus-
reichenden Impfschutz gegen He-
patitis B, halt den Unfall in der Kran-
kengeschichte des Verletzten fest
und meldet den Unfall der zustandi-
gen Unfallversicherung. Der Arbeit-
geber ist gehalten, die notwendigen
Massnahmen zu ergreifen, um sol-
che Unfélle so weit wie mdglich zu
vermeiden. Zu diesen Massnahmen
gehort auch die Impfung gegen He-
patitis B, inklusive deren Durchfih-
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rung und die serologische Uberpri-
fung der Impfantwort.

Pravention der HIV-Ubertragung
im Rahmen von EBF

Ubertragungsrisiko

Bis heute wurden weltweit 106 ge-
sicherte und 238 mdogliche Falle von
HIV-Ubertragung wahrend der Be-
rufsaustbung auf Personen im Ge-
sundheitswesen weltweit bekannt
[13, 14]. Nach perkutaner Exposi-
tion gegentber Blut ist das Ubertra-
gungsrisiko fur HIV durchschnittlich
0,3% [15]. Nach mukosaler Exposi-
tion wird das entsprechende Risiko
auf 0,17% geschatzt [16]. Tiefe Ver-
letzungen, auf dem Instrument
sichtbares Blut, die der Verletzung
vorausgegangene intravaskulare An-
wendung des Instrumentes sowie
eine hohe Viramie beim Indexpa-
tienten sind mit einem erhohten
HIV-Ubertragungsrisiko  assoziiert
71

Wirksamkeit der PEP

Die Wirksamkeit der PEP wurde nie
durch angemessene Studien for-
mell nachgewiesen. Trotzdem sind
die Kenntnisse der Pathogenese
der Priméarinfektion, die anerkannte
Wirksamkeit der antiviralen Thera-

pie von HIV-Infizierten und Daten
aus tierexperimentellen und klini-
schen Studien sehr starke Argu-
mente flr einen Nutzen der PEP im
Sinne einer ausgepragten Reduk-
tion des Ubertragungsrisikos fir
HIV, falls die PEP innert sehr kurzer
Zeit nach Exposition begonnen wird
[12]. Obwohl eine Fall-Kontrollstu-
die der CDC methodologische Mén-
gel aufweist, konnte diese Studie
eine Reduktion des Infektionsrisi-
kos um 81% mittels Verwendung
einer Monotherapie mit Zidovudin
als PEP zeigen [17]. Die aktuell emp-
fohlenen Schemen zur PEP enthal-
ten Ublicherweise zwei oder drei
antiretrovirale Substanzen [16], wo-
durch diese Schemen wahrschein-
lich, auch wenn es zu dieser Frage
keine vergleichenden Studien gibt,
eine bessere Wirksamkeit haben
als die Monotherapie.

Zeitfenster und Dauer der
Anwendung der PEP

Die Therapie sollte so rasch wie
moglich nach Exposition begonnen
werden. Jede Stunde, die «verlo-
ren» geht, reduziert die Wirksam-
keit der PEP. Dauert das Intervall
seit der Exposition langer als 72
Stunden, muss davon ausgegangen
werden, dass der potenzielle Nut-

zen einer PEP derart gering ist, dass
deren Beginn nicht mehr gerecht-
fertigt ist. Mangels vergleichender
Studien Uber die Dauer der PEP
wird diese zurzeit wahrend vier Wo-
chen empfohlen.

Indikation zum Beginn einer PEP
Zum Vorgehen nach berufsassozi-
ierten Expositionen gegentber HIV
und der Indikation zur PEP wurden
kirzlich durch eine Arbeitsgruppe
mit Schweizer Beteiligung europai-
sche Empfehlungen publiziert [18].
Sie sind mit den aktuell in der
Schweiz glltigen Empfehlungen
weitgehend identisch. Tabelle 1 ent-
héalt eine Zusammenfassung dieser
Empfehlungen.

Bei Vorliegen von Risikofaktoren
oder bei Unmoglichkeit, eine pra-
zise Anamnese inklusive dem Nach-
weis einer klrzlich negativen Sero-
logie zu erheben, soll die HIV-Sero-
logie beim Indexpatienten sofort
nach dem Unfall durchgefihrt wer-
den. Hierzu wird die HIV-Antikor-
perbestimmung mittels Schnelltest
und/oder vollstandigem Screening-
test (P24-Antigen und Anti-HIV-Anti-
korper) notfallméssig durchgefihrt.
Wird ein Schnelltest zuerst durch-
gefthrt, soll das komplette Scree-
ning innerhalb des nachsten Arbeits-

Tabelle 1

Vorgehensweise nach EBF aufgrund der Ergebnisse von Anamnese und HIV-Test des Indexpatienten

Vorgehensweise je nach HIV-Test des Indexpatienten

Anamnese des HIV-Test HIV positiv HIV fraglich HIV negativ Test Nicht
Indexpatienten verweigert durchgefihrt
Aspekte' mit deutlich NF B1/S P/B2/S P/B2/S B1/S B1/S
erhohtem Risiko wahrend der

letzten 3 Monate vorhanden

Aspekte’ mit geringem NF B1/S P/B2/S S B1/S B1/S
Risiko wahrend der letzten

3 Monate vorhanden

Risikoaspekte liegen mehr NF B1/S P/B2/S - B1/S B1/S
als 3 Monate zurlick

Keine Risikofaktoren 24h B1/S P/B2/S - B1/S S
Keine Anamnese NF B1/S P/B2/S S B1/S S

Aspekte’: Risikofaktoren aus der Anamnese bezlglich Verhalten, das mit einem erhdhten Risiko der HIV-Infektion assoziiert ist

24h: HIV-Test (P24-Antigen und Anti-HIV-Antikdrper) des Indexpatienten innerhalb 24 Stunden nach Exposition durchfiihren

NF: Notfallmassiger HIV-Test des Indexpatienten. Falls nur ein Schnelltest notfallmassig verflgbar ist, soll das vollstandige
HIV-Screening (P24-Antigen und Anti-HIV-Antikorper) innerhalb des néchsten Arbeitstages nach Exposition durchgefihrt
werden.

P: HIV-PCR zum Zeitpunkt 0 nach Exposition beim Indexpatienten, falls der P24-Antigentest ein zweifelhaftes Ergebnis ergibt.

B1: Falls indiziert, sofortiger Beginn einer HIV-PEP beim Exponierten, Dauer 4 Wochen

B2: Falls indiziert, sofortiger Beginn einer HIV-PEP beim Exponierten, Dauer 4 Wochen. Abbruch der PEP, falls das P24-Antigen,
resp. die HIV-PCR, beim Indexpatienten negativ ist.

S: HIV-Test des Exponierten zum Zeitpunkt O oder Serum in Serothek. Serologische Nachkontrollen nach 4 und 6 Monaten bei

Durchflhrung einer PEP. Bei Exponierten ohne PEP serologische Nachkontrolle nur einmal nach mindestens 3 Monaten.
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tages nach Exposition gemacht wer-
den. Ist die HIV-Serologie positiv
oder die Interpretation des Resulta-
tes nicht eindeutig, soll die PEP so
rasch wie maoglich begonnen wer-
den, falls die Expositionsumstande
die Indikationsstellung rechtfertigen.
Fallt das Ergebnis der Serologie oder
der Bestatigungstest negativ aus,
wird die PEP wieder abgebrochen.

Ergibt die Anamnese Hinweise
fr ein signifikantes Infektionsrisiko
in der unmittelbaren Vergangenheit
des Indexpatienten (Infektion sero-
logisch wahrend des diagnostischen
Fensters noch nicht feststellbar),
muss die Indikation zur PEP unab-
hangig vom ersten Ergebnis der Se-
rologie des Indexpatienten sorgfal-
tig evaluiert werden. Im Zweifelsfall
sollte die PEP begonnen werden
und erganzende Untersuchungen
(P24-Antigentest) beim Indexpatien-
ten durchgeflhrt werden. Kann mit
diesen Zusatzuntersuchungen eine
HIV-Infektion mit ausreichender Si-
cherheit ausgeschlossen werden,
erlaubt auch dies den Abbruch der
PEP.

Ist der Indexpatient nicht bekannt,
kann die Indikation zur PEP im Prin-
zip nicht gestellt werden, ausser die
Herkunft des Instrumentes kénne
eruiert und ein dokumentiertes HIV-
Infektionsrisiko nachgewiesen wer-
den. Dies ware beispielsweise der
Fall, wenn sich auf einer Station ein

mit HIV infizierter Patient befinden
wulrde und das verletzende Objekt
bei diesem Patienten in den dem
Unfall vorausgehenden Stunden hatte
verwendet werden kénnen.

Bei Expositionen von Schleimhau-
ten oder ladierter Haut mit Implika-
tion eines HIV-positiven Indexpa-
tienten muss die Indikation zur PEP
fallweise diskutiert werden. Bevor
man eine PEP empfiehlt, sollte der
Unfallhergang unter Berlcksichti-
gung aller Aspekte, die das Risiko
besser einschatzen lassen — impli-
ziertes Material (Blut, andere Kor-
perflissigkeiten), das Ausmass der
Exposition (Blutmenge oder Volu-
men anderer kontaminierender Flis-
sigkeiten) und, falls bekannt, die
Viramie des Indexpatienten — minu-
tids evaluiert werden. Nach Gewich-
tung dieser Informationen ist es
moglich, der verletzten Person eine
prazisere Einschatzung des Uber-
tragungsrisikos mitzuteilen, damit
diese Person bei der Entscheidung
betreffend PEP-Durchfliihrung bzw.
-Verzicht eine bessere Entschei-
dungsgrundlage hat.

Nach Exposition intakter, gesun-
der Haut gegeniber Blut oder an-
deren Korperflissigkeiten wie zum
Beispiel Urin, Stuhl, Erbrochenes,
Tranen, Schweiss, Speichel oder
Sputum besteht keinerlei Indikation
fdr die Durchflhrung einer PEP.

Schliesslich stellt die Exposition

gegentber Blut eines Patienten un-
ter antiretroviraler Therapie mit im
Blut nicht nachweisbarer Viruslast
eine besondere Situation dar, die
bezuglich der Indikationsstellung zur
PEP den Beizug eines Experten er-
fordert. Nach BerUcksichtigung di-
verser Aspekte (Verletzungsaspekte,
Datum der letzten Untersuchung
der Viruslast, Angaben zur antiretro-
viralen Therapie inklusive Abschat-
zung der Compliance), kann allen-
falls das Sistieren oder der Verzicht
auf eine PEP erwogen werden.

Auswahl des Therapieschemas

Im Gegensatz zu den amerikani-
schen Empfehlungen, die eine Drei-
erkombination nur bei gewissen
Hochrisikosituationen vorschlagen
[12], sehen die Schweizer und die
europaischen Empfehlungen die
Kombination von zwei Nukleosidin-
hibitoren der reversen Transkriptase
(NRTI) mit einem Proteaseinhibitor
(P1) vor. Wird das Expositionsrisiko
durch den Unfall als niedrig beurteilt
oder bei Vorliegen besonderer Kont-
raindikationen gegen den Einsatz
von Proteaseinhibitoren (z.B. medi-
kamentose Interaktionen), ist der
Einsatz einer Zweierkombination
oder Tritherapie mit NRTI eine ver-
ninftige Option. Neue Substanzen
wie zum Beispiel Entry-Inhibitoren
oder Integrasehemmer sind im Rah-
men einer PEP nicht indiziert.

Tabelle 2

Empfohlene Kombinationen antiretroviraler Substanzen zur PEP

Variante 1: Protease-Inhibitor (Lopinavir/Ritonavir oder Nelfinavir) + 2 NRTI'

Variante 2: Efavirenz + 2 NRTI"
Variante 3: 3 NRTI?

T (Tenofovir + Emtricitabine) oder (Zidovudin + Lamivudin) oder (Tenofovir + Lamivudin)

2 Zidovudin + Lamivudin + Tenofovir

Substanz(en) Préparatname® Dosierung Bemerkungen
(Anzahl Tab)
Lopinavir/Ritonavir Kaletra Filmtabletten 2 x400 mg/d  (2-0-2) Erste Wahl
Nelfinavir* Viracept 2 x 1250 mg/d (5-0-5) Mit Mahlzeit, Durchfall
Efavirenz Stocrin 1 x 600 mg/d  (0-0-1) Teratogen, Exanthem (18%)
Zidovudin (AZT) Retrovir 2 x 300 mg/d  (1-0-1) Ubelkeit, Midigkeit
Tenofovir (TDF) Viread 1x 300 mg/d (0-0-1) Mit Mahlzeit
Lamivudin (3TC) 3TC 2 x 150 mg/d  (1-0-1) oder
1x300 mg/d  (0-0-1)
Emtricitabin (FTC) Emtriva 1x 200 mg/d (0-0-1)
AZT + 3TC Combivir 2 x 1 Tab/d (1-0-1) Ubelkeit, Miidigkeit
TDF + FTC Truvada 1 x 1 Tab/d (0-0-1) Mit Mahlzeit

*Zum Zeitpunkt der Veroffentlichung ist dieses Medikament auf unbestimmte Zeit vom Markt zurlickgezogen worden.

Adaptiert von: Bundesamt fir Gesundheit. Empfehlung zur HIV-Postexpositionsprophylaxe ausserhalb des Medizinalbereichs —

Update 2006. BAG Bulletin 2006; 36: 712-15.
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In der Tabelle 2 sind die therapeuti-
schen Optionen, die in der Schweiz
durch die Expertengruppe flur die
PEP ausserhalb des beruflichen Be-
reiches zusammengestellt wurden,
dargestellt. Sie sind auch fir die
PEP nach berufsassoziierter Exposi-
tion anwendbar. Die Mehrheit der
Experten empfiehlt nun als erste
Wahl nach berufsassoziierter Expo-
sition die Kombination von Tenofo-
vir und Emtriva (Truvada® mit den
neuen Tabletten von Lopinavir/Ri-
tonavir (Kaletra®). Die Wahl der zu
kombinierenden Medikamente sollte
durch die entweder vermutete oder
bekannte Resistenzsituation der im
Indexpatienten nachgewiesenen Vi-
ren beeinflusst und entsprechend
adaptiert werden. Der Therapiebe-
ginn sollte aber nicht vom Vorliegen
dieser Resultate abhangig gemacht
werden. Um die empirisch begon-
nene Therapie allenfalls anpassen
zu koénnen, sollte aber so bald wie
moglich mit dem behandelnden Arzt
des Indexpatienten Kontakt aufge-
nommen werden, um zusatzliche
Informationen — Stadium der Infek-
tion, CD4-Zahl, Viruslast, vorausge-
gangene antiretrovirale Therapien,
Resistenzlage, Kontraindikationen
zur Therapie, aufgetretene Neben-
wirkungen — einzuholen, die bei der
Festlegung der definitiven Zusam-
mensetzung der PEP von grossem
Nutzen sein kénnen. Angesichts der
Komplexitat der PEP-Festlegung in
diesen Konstellationen (vorbehan-
delte Indexpatienten) ist der Beizug
eines Spezialisten ratsam.

Unerwtinschte Wirkungen und
medikamentdse Interaktionen

der antiretroviralen Therapie
Gemass Literatur muss bei ca. 50%
der behandelten Personen mit uner-
wiinschten Wirkungen der PEP ge-
rechnet werden, was bei 20 bis
35% der Falle zu einer vorzeitigen
Unterbrechung der PEP flhrt [18].
Erfahrungen aus Zlrich zeigen,
dass die Rate der vorzeitigen PEP-
Abbriche mit 7% in den Jahren
2004 und 2005 deutlich tiefer liegt,
was mit grosser Wahrscheinlichkeit
mit dem Einsatz von Medikamen-
ten mit geringerer Nebenwirkungs-
rate zusammenhangt. Die Haufig-
keit von Nebenwirkungen variiert in
Abhéangigkeit von den verschiede-
nen verwendeten Kombinationen
sehr stark [19]. Die Inzidenz schwe-

rer Nebenwirkungen antiretroviraler
Substanzen im Rahmen von nicht
berufsassoziierten PEP wird auf ca.
0,7% geschétzt [20].

Medikamentdse Interaktionen mit
antiretroviralen Substanzen sind zahl-
reich. Dies betrifft vor allem die Pro-
teasehemmer und die nicht-nukleo-
sidischen Hemmer der reversen
Transkriptase. Da diese Interaktio-
nen schwerwiegende Konsequen-
zen haben koénnen, muss die mit
diesen Medikamenten behandelte
Person darlber informiert werden.
Das Risiko muss sicherlich bei
gleichzeitiger Therapie mit anderen
Medikamenten berlcksichtigt wer-
den.

Nukleosidinhibitoren der reversen
Transkriptase (NRTI)

Tenofovir weist ein nephrotoxisches
Potential auf, wahrend Zidovudin
(Retrovir AZT®) oft zu Ubelkeit,
Kopfschmerzen und Mudigkeit fihrt.
Lamivudine (3TC® und Emtricitabin
werden generell gut toleriert. Hin-
gegen ist Abacavir, enthalten in Zia-
gen®, Kivexa® und Trizivir®, bei der
PEP nicht erste Wahl, da schwere
Hypersensitivitatsreaktionen als re-
levantes Risiko zu bezeichnen sind.
Schliesslich besteht mit dieser
Klasse antiretroviraler Substanzen
auch ein Risiko flr das Auftreten
von Laktatazidose.

Proteasehemmer (Pl)

Die neue Galenik der Kombinations-
tabletten von Lopinavir mit Ritonavir
(Kaletra®) hat im Vergleich zur alte-
ren Darreichungsform den Vorteil,
dass diese Tabletten bei Raumtem-
peratur aufbewahrt werden kénnen
und wesentlich seltener Diarrhoe
verursachen. Nelfinavir (Viracept®)
ist weniger wirksam als Lopinavir/
Ritonavir und fihrt bei 20 bis 30%
der damit behandelten Patienten zu
mittelschwerer bis schwerer Diar-
rhoe. Seit 2001 wird vom Einsatz
von Indinavir als Medikament der
ersten Wahl abgeraten, da es so-
wohl Nierensteine als auch mikro-
kristalline Nephritiden verursachen
kann [11]. Auch die Proteaseinhibi-
toren sind Ubrigens mit dem Auf-
treten oder der Exazerbation von
Diabetes mellitus, Hyperglykédmie,
diabetischer Ketoazidose und Dysli-
pidamie assoziiert, wobei sich Letz-
tere nach Absetzen der Therapie
wieder normalisieren [12].

Nichtnukleosid-Inhibitoren der

reversen Transkriptase (NNRTI)

Nevirapin (Viramun®) ist mit schwe-
ren toxischen Hepatitiden und
schweren Hypersensitivitatsreaktio-
nen (Stevens-Johnson) assoziiert.
Wegen der Teratogenizitat von Efa-
virenz (Stocrin®) darf dieses Medi-
kament bei mdaglicher Schwanger-
schaft nicht eingesetzt werden.
Wahrend der ersten Therapiewo-
che muss mit relevanten zentralner-
vosen Nebenwirkungen (MUdigkeit,
Schwindel, Albtrdume) gerechnet
werden, wahrend den ersten 15 Ta-
gen auch mit einem makulopapula-
ren Exanthem, das bei ca. 18% der
Patienten auftritt. Dieses Exanthem
kann die Differenzialdiagnose zwi-
schen unerwinschter Arzneimittel-
wirkung und den klinischen Zeichen
der Serokonversion schwierig ma-
chen und bei der betroffenen Per-
son zu starker Verunsicherung fih-
ren. Diese Klasse der antiretrovira-
len Substanzen wird deshalb fir die
PEP nicht als erste Wahl betrachtet.

Klinische und serologische
Nachkontrollen

Nach moglicher Exposition gegen-
Uber HIV und Indikationsstellung fur
eine PEP wird der exponierten Per-
son ein HIV-Screening vorgeschla-
gen. Falls das Screening abgelehnt
wird, wird eine Serumprobe ent-
nommen und in einer Serothek auf-
bewahrt (Zeitpunkt 0). Diese Probe
wird nur analysiert, falls die serolo-
gischen Kontrollen nach vier, resp.
sechs Monaten ein positives Resul-
tat ergeben. Ist die Aufbewahrung
des Serums nicht mdglich, soll das
Screening zum Zeitpunkt O durch-
gefthrt werden, denn die Doku-
mentation der Serokonversion ist
sowohl aus versicherungstechni-
schen, rechtlichen und medizini-
schen Grinden wichtig. Die er-
neute Kontrolle nach sechs Mona-
ten wird empfohlen, da in zwei Fal-
len die Serokonversion erst nach
entsprechend langer Latenz eintrat
[12]. In einem Fall handelte es sich
um eine Ko-Infektion von HIV und
HCV, wobei darauf hinzuweisen ist,
dass diese verspateten Serokon-
versionen mit HIV-Tests der éalteren
Generation diagnostiziert wurden.
Sehr wahrscheinlich wéare die Dia-
gnose mit neueren Tests innerhalb
drei Monaten nach Exposition ge-
stellt worden [21]. Dieses 6-Mo-
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nats-Screening wird aus versiche-
rungstechnischen und juristischen
Grinden nur im Kontext der Exposi-
tion wahrend der Berufstatigkeit —
Schutz vor ungerechtfertigtem An-
spruch durch Angestellten — auf-
rechterhalten. Durch den Einsatz ei-
ner PEP entsteht zusatzlich eine ge-
wisse Unsicherheit beziglich der
Maoglichkeit einer Verzdgerung des
Serokonversionszeitpunktes  Uber
die ersten drei Monate hinaus als
Folge des Einsatzes der antiretro-
viralen Substanzen. Aus diesem
Grund enthalten die neuen Richtli-
nien far die PEP innerhalb und aus-
serhalb der beruflichen Exposition
die Empfehlung, das Screening drei
Monate nach Abschluss der PEP
durchzufihren. Bei Symptomen, die
mit einer Primarinfektion vereinbar
sind, sollte zusatzlich zur HIV-Sero-
logie das P24-Antigen (und bei
zweifelhaften Ergebnis die HIV-PCR)
im Blut unverzlglich gesucht wer-
den.

Ist der Indexpatient HIV negativ
und wird keine PEP verordnet, soll
die Indikation fur eine serologische
Nachkontrolle der exponierten Per-
son von Fall zu Fall evaluiert wer-
den. Um den Fall definitiv abschlies-
sen zu koénnen, kann ein Test min-
destens 3 Monate nach Exposition
indiziert sein.

Bei Beginn der PEP werden ne-
ben einem einfachen Blutbild das
Kreatinin und die Transaminasen ge-
messen. Dieselben Untersuchun-
gen werden nach zwei und vier Wo-
chen wiederholt. Anamnestisch soll
bei diesen Kontrollterminen nach
potentiellen Nebenwirkungen ge-
fragt werden. Im Rahmen dieser
Konsultationen sollten auch Angste
und Beflirchtungen angesprochen
werden, die in dieser Situation nor-
mal sind. Manchmal ist auch ein
Gesprach mit dem Lebenspartner
oder Familienangehorigen notwen-
dig. Bei Bedarf soll die behandelte
Person rasch Zugang zu Fachspe-
zialisten erhalten, um sich zusatz-
lich informieren zu lassen oder um
die Therapie oder das Vorgehen je
nach Auftreten von Nebenwirkun-
gen anzupassen. Der Fachspezialist
kann bei der Bewaltigung von Angs-
ten in Zusammenhang mit der Ex-
position ebenfalls eine wichtige
Rolle spielen.

Individuelle Empfehlungen

nach berufsbedingter Exposition
gegentiber HIV

Nach akzidenteller Exposition ge-
genltber HIV sollte die betroffene
Person durch einen Arzt betreut
werden, der Uber Kompetenzen und
Erfahrung in dieser Thematik ver-
fagt. Damit Sekundartbertragun-
gen vermieden werden, soll die be-
troffene Person wahrend mindes-
tens sechs Monaten weder Blut
noch Gewebe spenden. Auch nach
diesem Intervall sollte die verletzte
Person die Exposition bei jeglicher
spaterer Spende melden. Bis die
Infektion ausgeschlossen werden
kann, bzw. zumindest bis zum ers-
ten negativen Screening drei Mo-
nate nach Abschluss der PEP (vier
Monate nach Exposition) sollen
beim Geschlechtsverkehr Kondome
verwendet werden. Da bei negati-
vem Ergebnis der aktuell verwende-
ten Tests das residuelle Risiko einer
HIV-Serokonversion nach drei Mo-
naten als sehr klein eingeschatzt
wird, ist nach diesem Zeitpunkt die
Empfehlung far geschitzten Ge-
schlechtsverkehr nicht mehr ge-
rechtfertigt [20]. Stillende Mutter
mussen Uber das potentielle Uber-
tragungsrisiko auf das Neugebo-
rene via Muttermilch informiert wer-
den. Dementsprechend muss der
Unterbruch des Stillens besprochen
werden. Zum Zeitpunkt des PEP-
Beginns mussen folgende Punkte
mit der exponierten Person detail-
liert besprochen werden: vermutete
Wirksamkeit der Behandlung, uner-
winschte Wirkungen und Interak-
tionen der Medikamente, arztliche
Nachkontrollen und Abbruch der
Therapie, falls moglich oder nétig.
Wird keine PEP empfohlen, muss
das geringe Ubertragungsrisiko in
Bezug zu den potentiellen Neben-
wirkungen einer Therapie im Rah-
men eines grindlichen Gesprachs
erlautert werden. In dieser Situation
(keine PEP) wird auch der Einsatz
von Kondomen beim Geschlechts-
verkehr nicht empfohlen.

Préavention der HBV
Ubertragung durch EBF

Ubertragungsrisiko

Vor der EinfUhrung der systemati-
schen Impfung von Medizinalper-
sonen gegen Hepatitis B zu Beginn
der 80er Jahre war das Risiko

der HBV-Infektion in dieser Berufs-
gruppe erhoht. So war beispiels-
weise unter chirurgisch Tatigen die
Pravalenz der Infektion bis 10 Mal
hoher als in der allgemeinen Beval-
kerung [22]. Nach perkutaner Expo-
sition gegenulber Blut eines Patien-
ten mit positiven Antigenen von
HBs und HBe wurde das Risiko der
Infektion auf 22 bis 31% einge-
schatzt. Ist der Patient HBs-Antigen
positiv aber HBe-Antigen negativ,
reduziert sich das Ubertragungsri-
siko auf 1-6% [12]. Obwohl HBs-Ag
in zahlreichen Korperflissigkeiten
nachgewiesen werden kann, enthalt
Blut die hochste Viruskonzentration
und stellt das wichtigste Ubertra-
gungsvehikel im Rahmen von EBF
dar. Trotz des Vorhandenseins von
HBs-Ag ist das Risiko fur eine Uber-
tragung durch die meisten anderen
Korperflissigkeiten aufgrund der ge-
ringen Viruskonzentration sehr nied-
rig [12].

Seitdem in der Schweiz berufsbe-
dingte Expositionen gegenuber Blut
und anderen Korperflissigkeiten im
Gesundheitswesen gemeldet und
registriert werden, wurde unter den
zwischen 1997 und 2004 den natio-
nalen Referenzzentren gemeldeten
7130 EBF im Jahr 1999 eine HBV-
Ubertragung registriert. Es handelte
sich dabei um eine Pflegefach-
person, die im Jahr 1991 geimpft
wurde, wobei die Immunantwort
darauf nicht bekannt ist. Zwei wei-
tere Infektionen sind dokumentiert.
Eine ereignete sich 1995 bei einem
geimpften Non-responder, die letzte
2005 bei einer nicht geimpften Per-
son. Unter den Berufen, die das
grosste Expositionsrisiko aufwei-
sen, betragt die Durchimpfungsrate
zwischen 90 und 95% (Publikation
in Vorbereitung). Bei fehlender Im-
munitat werden postexpositionell in
der Regel Immunglobuline appli-
ziert. Die Schweizer Daten unter-
streichen die Wirksamkeit der Imp-
fung und die Bedeutung des Auf-
rechterhaltens einer hohen Durch-
impfungsrate bei im Gesundheits-
wesen Tatigen. Zahlen aus dem
CHUV weisen darauf hin, dass die
Durchimpfungsrate bei Personen,
die nicht im Spitalumfeld im Ge-
sundheitswesen tatig sind, niedri-
ger ist (84% im Vergleich zu 96%)
und dass die Kontrolle der Immun-
antwort auf die Impfung in diesen
Arbeitsorten nur llckenhaft (47%
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versus 93%) durchgefihrt wird. In
diesem Bereich des Gesundheits-
wesens sind sicherlich besondere
Anstrengungen notwendig.

Wirksamkeit der PEP durch aktive
und passive Immunisierung

Die Gabe von spezifischen Hepatitis
B Immunglobulinen (HBIG) und des
Hepatitis B-Impfstoffes unmittelbar
nach EBF reduziert das Infektions-
risiko bei nicht immunen Personen
wahrscheinlich um 85 bis 95%.
Die Wirksamkeit der kombinierten
Anwendung von Immunglobulinen
und aktiver Impfung wird aus Stu-
dien abgeleitet, die mit diesem
Vorgehen die Pravention der perina-
talen Ubertragung von HBV nach-
weisen konnten. Werden nach be-
rufsassoziierter Exposition nur Im-
munglobuline eingesetzt, kann da-
mit das Ubertragungsrisiko um 75%
gesenkt werden [22]. Ahnliche Ra-
ten werden in Studien zur Praven-

tion der perinatalen Ubertragung be-
richtet [23]. Durch die zusatzliche
aktive Impfung wird das perinatale
Transmissionsrisiko um weitere 10
bis 20% reduziert [24]. Experten
schatzen die Wirksamkeit der allei-
nigen Aktivimpfung (ohne Gabe von
Immunglobulinen) nach perkutaner
Exposition ebenfalls als hoch ein
(im Bereich von 90%).

Vorgehen nach akzidenteller
Exposition gegentiber HBV
Die Massnahmen, die nach einer
EBF eines potentiell HBV-infizierten
Patienten zu treffen sind, hangen
von der Immunitatslage der expo-
nierten Person gegen HBV ab, ins-
besondere vom Impfstatus. Nur be-
statigt Nicht-Immune sollten nach
Exposition durch eine dokumentiert
HBsAg-positive Quelle HBIG erhal-
ten. Die zu ergreifenden Massnah-
men sind in Tabelle 3 dargestellt.
Die im Gesundheitswesen Tati-

gen mussen, bevor sie potenziell
gegenUber biologischen Flissigkei-
ten exponiert werden, gegen HBV
geimpft werden [25]. Die vollstén-
dige Impfung erfordert drei intra-
muskular applizierte Dosen gemass
bekanntem Schema (0, 1, 6 Monate)
Uber einen Zeitraum von sechs
Monaten. Uber 95% der geimpften
Kinder, Jugendlichen und jungen Er-
wachsenen weisen danach eine
nachweisbare Immunantwort auf
[26]. Die Ansprechrate nimmt mit
zunehmendem Alter ab und ist
auch geringer beim mannlichen Ge-
schlecht, bei Rauchern, Adipositas
sowie bei individueller genetischer
Pradisposition. Bei im Gesundheits-
wesen Tatigen wird die Immunant-
wort 1 bis 2 Monate nach der letz-
ten Impfdosis Uberprift. Damit kon-
nen Personen identifiziert werden,
deren Antikorpertiter ungenigend
(Anti-HBs-Antikorper 100 IE/L) ist.
Bei mehr als der Halfte dieser Per-

Tabelle 3

Vorgehen nach Exposition gegeniiber Blut oder anderen Korperfliissigkeiten in Abhangigkeit vom Immunstatus
der exponierten Person und der Evaluation des Indexpatienten beziiglich HBV

Exponierte Person

Impfstatus
Anti-HBs-Titer'

Serologie

Prozedere

in Abhéngigkeit vom Indexpatienten (IP)

IP HBs-Ag positiv

IP HBs-Ag negativ oder
Status nicht definierbar

Geimpft (= 3 Dosen)

>100 IE/? - -
10-100? 1D3 1D3
<10 1 D3 + HBIG*5 - 67
Titer? Anti-HBs (<24(48)h)
=10 - -
<10 1 D2 + HBIG*® 1 D36
Unvollstandige Impfung
1 oder 2 Dosen 1D3 1D3

Anti-HBs (<24(48)h)

=10

<10 + HBIG**®

Impfung vervollstandigen

Nicht notwendig

Impfung vervollstandigen

Impfung vervollstandigen

Nicht geimpft

1 D* + HBIG*®

Impfung vervollstandigen

1D3
Impfung vervollstandigen

"Impfantwort (anti-HBs-Titer im Prinzip 1-2 Monate nach der letzten Impfdosis)
2 Die Abklarung des Indexpatienten bezlglich Vorliegen einer HBV-Infektion ist nicht notwendig

31D: 1 Dosis der Impfung gegen HBV

4 HBIG: spezifische Immunglobuline gegen HBV, ohne Verzug zu verabreichen, bis maximal 7 Tage nach der Exposition (Erwachsene:

800 Ul oder 12 Ul/kg intraglutaal)

® Serum in Serothek oder HBV-Serologie (HBs-Ag, Anti-HBc) zum Zeitpunkt 0, danach serologische Nachkontrollen nach 3 und
6 Monaten (inklusive nach 6 Monaten Uberprifung der Impfantwort durch Messung von Anti-HBs). Keine Bestimmung von
Anti-HBs-Antikérpern innerhalb 4 Monaten nach Gabe von Immunglobulinen)
6 HBIG nur in Erwagung ziehen, falls die Exposition mit einem erhohten Risiko assoziiert ist (z.B. Patient mit entsprechender Risiko-
exposition im Laufe der vorausgegangenen 2 Monate, Station mit HBV-infiziertem Patienten und gleichzeitig hohe Wahrscheinlich-
keit, dass der verletzende Gegenstand mit Blut dieses Patienten kontaminiert war)
7 Bei Non-Respondern nach Basisimmunisierung zusétzliche Dosen

Auszugsweise Ubernommen und aktualisiert aus: Bundesamt fiir Gesundheit. Postexpositionelle passive Immunisierung. Richtlinien
und Empfehlungen Nr. 5 (ehemals Supplementum V), Bern: Bundesamt fir Gesundheit, 2004.
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sonen gelingt es mit der Gabe von
bis zu drei zuséatzlichen Dosen eine
Verbesserung der Immunitat zu er-
zielen [27]. Bevor diese zusatzlichen
Dosen appliziert werden, wird die
Bestimmung des HBs-Antigens und
des Anti-HBc-Antikdrpers empfoh-
len, da bei beinahe 20% der Perso-
nen, die auf die Impfung gegen
HBV nicht ansprechen, gemass un-
veroffentlichen Zahlen aus dem
CHUV eine chronische HBV-Infek-
tion vorliegt.

Die Responder werden durch
den Nachweis einer Antikorperkon-
zentration von mindestens 100 IE/L
nach vollstandiger Impfung defi-
niert. Diese Personen bendtigen
weder eine Auffrischimpfung noch
serologische Nachkontrollen ihres
Anti-HBs-Titers, selbst nach Exposi-
tion nicht, da der protektive Effekt
der Impfung trotz des natlrlichen
Abfalls des Antikorpertiters im
Laufe der Zeit anhalt [28]. Somit gilt
auch fur Responder, deren Impfung
sehr weit zurlckliegt oder deren
Anti-HBs-Titer weniger als 10 IE/L
betragt, dass Auffrischimpfungen
nicht indiziert sind, selbst nach Ex-
position nicht.

Bei den Hypo-Respondern (Anti-
HBs-Antikérper zwischen 10 und
100 IE/L nach Impfung) wird zur Si-
cherheit nach Exposition gegenlber
einer potentiell bezuglich HBV in-
fektiosen Quelle ein Rappel emp-
fohlen. Wie oben schon erwahnt,
konnen Personen mit tiefen An-
tikérpertitern potenziell eine chro-
nische HBV-Infektion aufweisen.
Deshalb sollte in diesen Fallen das
HBs-Antigen gesucht werden.

Die Non-Responder und die un-
geimpften Personen weisen nach
Exposition ein erhohtes Infektionsri-
siko auf [29]. Wurde noch keine
Impfung durchgefiihrt, wird diese
nach Exposition unverziglich be-
gonnen. Die spezifischen HBV-Im-
munglobuline sollten ebenfalls ohne
Verzug - moglichst innerhalb 48
Stunden nach Exposition gegenUber
einem Patienten mit Nachweis von
HBs-Antigen — verabreicht werden.
Ist das Zeitintervall seit der Exposi-
tion langer als eine Woche, ist die
Gabe von Immunglobulinen nicht
mehr gerechtfertigt. Wird das Expo-
sitionsrisiko als hoch eingeschatzt,
sollte erwogen werden, den Sexu-
alpartner der exponierten Person
ebenfalls zu impfen.

Individuelle Empfehlungen

nach beruflicher Exposition
gegentiber HBV

Nach akzidenteller Exposition ge-
genltber HBV muss wahrend min-
destens 6 Monaten auf die Spende
von Blut oder Geweben verzichtet
werden. Die Blutspendezentren
oder die Organtransplantationszent-
ren mussen Uber die Exposition vor
jeder zukinftigen Spende informiert
werden. Ungeimpfte Personen oder
Non-Responder sollten beim Ge-
schlechtsverkehr Kondome verwen-
den, bis im Rahmen der ersten
Kontrolle nach drei Monaten die In-
fektion serologisch ausgeschlossen
werden kann. Muttermilch gilt nicht
als Ubertragungsvektor dieses Vi-
rus. Somit werden die Infektions-
risiken durch das Stillen als vernach-
lassigbar beurteilt, insbesondere
wenn die postexpositionelle Imp-
fung durchgefihrt werden konnte.
In diesen Fallen muss das Stillen
nicht unterbrochen werden. Eine
aktive Impfung des Neugeborenen
gegen HBV kann aber empfohlen
werden.

Pravention der HCV
Ubertragung durch EBF

Ubertragungsrisiko

Das Ubertragungsrisiko von HCV
nach perkutaner Exposition gegen-
Uber Blut wird aufgrund der Resul-
tate neuerer Publikationen, die auf
grossen Kollektiven beruhen, aktu-
ell niedriger eingeschatzt als friher
[30, 31]. Durchschnittlich schéatzt
man eine Ubertragungsrate von un-
gefahr 0,5% der Expositionen. Sie
liegt nach Exposition gegenlber ei-
ner Hohlnadel hoher, ebenso, aber
weniger stark erhoht, nach Exposi-
tion gegentber Blut eines Patien-
ten, der eine Ko-Infektion mit HIV
aufweist [31]. Die Ubertragung von
HCV nach mukosaler Exposition
wurde berichtet, wobei das Risiko
nicht quantifiziert werden kann [32-
34].

In der Schweiz wurden zwischen
1993 und 2004 1037 Expositionen
gegentber HCV-positivem Blut ge-
meldet. Nur 663 dieser Expositio-
nen waren perkutan. Die Zahl der
tiefen perkutanen Expositionen be-
trug 456. Zwischen 1997 und 2004
wurden sechs Félle mit dokumen-
tierter HCV-Ubertragung auf medizi-
nisches Personal registriert. Zwei

weitere Falle wurden seither ge-
meldet. Somit errechnet sich auf-
grund der Schweizer Daten eine
Ubertragungsrate von 0,7% nach
relevanter Exposition gegenuber ei-
nem mit HCV infizierten Patienten.
Es ist bemerkenswert, dass bei ei-
ner der Ubertragungen der intrave-
nds Drogen konsumierende Patien-
ten zum Zeitpunkt der Exposition
noch seronegativ war, da er sich in
der Phase der Serokonversion be-
fand [9].

Vorgehen nach akzidenteller
Exposition gegentiber HCV
Mangels einer etablierten Postex-
positionsprophylaxe besteht das
Vorgehen aus einer klinischen und
serologischen Nachkontrolle der ex-
ponierten Person. Die empfohlenen
Massnahmen sind in Tabelle 4 zu-
sammengefasst.

Nach Exposition gegenlber ei-
nem Patienten, der entweder HCV
infiziert ist, oder entsprechende Ri-
sikofaktoren aufweist, wird bei der
exponierten Person eine Serum-
probe entnommen, die in einer Se-
rothek aufbewahrt wird. Ist keine
Serothek vorhanden, sollen die ent-
sprechenden Serologien durchge-
fihrt werden. Das in der Serothek
gelagerte Serum wird hingegen nur
untersucht, falls spéater durchge-
fihrte Serologien, die bezlglich
Anti-HCV-Antikorpern drei und sechs
Monate nach Exposition durchge-
fahrt werden, positiv ausfallen. Pa-
rallel zu diesen Untersuchungen
werden zu den Zeitpunkten O, 3 und
6 Monate nach Exposition zwecks
Feststellung einer seronegativen
Infektion die Transaminasen be-
stimmt. Wird ein Anstieg der Trans-
aminasen festgestellt, erfolgt mit-
tels PCR die Suche nach viraler
RNS. Die Bestimmung der Trans-
aminasen bereits 1 bis 2 Monate
nach Exposition wirde in gewissen
Fallen zu einer rascheren Diagnose-
stellung der HCV-Infektion fihren.
Zurzeit liegen aber keine Daten vor,
die einen therapeutischen Vorteil
dieser Vorgehensweise aufzeigen.

Therapie der akuten Hepatitis C

Die Therapie der HCV-Infektion
scheint im Frihstadium wirksamer
zu sein als in der chronischen Phase
[35]. Eine kurzlich publizierte Studie
zeigte, dass bei beinahe 50% der
Patienten mit symptomatischer aku-
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Tabelle 4

Medizinische Betreuung der exponierten Person basierend auf der Anamnese und
dem Resultat des HCV-Tests des Indexpatienten

Anti-HCV-Antikorperstatus
des Indexpatienten

Vorgehen bei der exponierten Person

Positiv
Grenzwertig
Nicht durchgefiihrt

a) Serum in Reserve (oder Bestimmung
der Anti-HCV-Antikorper)

b) ALAT nach 0, 3 und 6 Monaten

¢) Anti-HCV-Antikorper nach (0),
3 und 6 Monaten

d) HCV-PCR, falls ALAT erhoht

e) Therapie erwagen, falls 12 Wochen
nach Exposition HCV-PCR noch positiv

Negativ mit Risikofaktoren in den
letzten 6 Monaten vor Exposition*,
oder keine Anamnese beim
Indexpatienten verflgbar

Analoges Vorgehen wie beim Patienten
mit positivem Anti-HCV-Status

Negativ
und
keine Risikofaktoren

Keine Nachkontrollen

* Wichtigste Risikofaktoren = positive Anamnese fir intraventsen (oder inhalativen)
Drogenkonsum, Transfusion oder medizinischer Eingriff in einem Land mit zweifelhaften
spitalhygienischen Standards und hoher Endemizitat der Infektion, Dialyse, HCV-

positiver Partner, Tatowierung, Piercing

ter HCV-Infektion (lkterus, grippale
Symptome) innerhalb 12 bis 16 Wo-
chen nach Auftreten der Symptome
eine Spontanheilung festgestellt
werden konnte, wahrend bei neun
asymptomatisch infizierten Patien-
ten die Krankheit ins chronische
Stadium fortschritt [36]. Die Persis-
tenz der Viramie mit Nachweis von
HCV mittels PCR mehr als 12 Wo-
chen nach Auftreten der Symptome
deutet darauf hin, dass die Infektion
eher einen chronischen Verlauf neh-
men wird. Eine weitere vor kurzem
publizierte Studie wies eine Spon-
tanheilungsrate von 25% innerhalb
acht bis zwolf Wochen nach Fest-
stellung der akuten Hepatitis C nach
[37]. In derselben Studie konnte auf-
gezeigt werden, dass die Ansprech-
rate bei Beginn der Therapie nach
12 Wochen hoéher ist (93,2% mit
langfristiger Remission) als bei Be-
ginn 20 Wochen nach Diagnosestel-
lung der akuten Hepatitis (76,6%
langfristige Remission). Aus diesen
Daten lasst sich die Konklusion ab-
leiten, dass die Therapie der Hepati-
tis C idealerweise zwolf Wochen
nach Feststellung der akuten Infek-
tion begonnen werden sollte, falls
die Virdmie zu diesem Zeitpunkt
noch nachweisbar ist [35-37]. Es ist
aber zu erwarten, dass sich die
Empfehlungen zur Therapie der aku-
ten Hepatitis C im Laufe der Zeit
noch weiter entwickeln werden.

Die Wahl der Medikamente und der
Therapiebeginn sollte auf jeden Fall
mit einem Spezialisten diskutiert
werden. Die Therapie der akuten
Hepatitis C wird im Prinzip nicht
durch die Grundversicherung der
Krankenkasse Ubernommen, kann
aber allenfalls durch die berufliche
Unfallversicherung gedeckt sein.

Individuelle Empfehlungen

nach beruflicher Exposition
gegentiber HCV

Nach akzidenteller Exposition ge-
gendber HCV muss wahrend min-
destens 6 Monaten auf die Spende
von Blut oder Geweben verzich-
tet werden. Die Blutspendezentren
oder die Organtransplantationszent-
ren mussen Uber die Exposition vor
jeder zukUnftigen Spende informiert
werden. Hingegen wird die Ver-
wendung von Kondomen beim Ge-
schlechtsverkehr im Gegensatz zur
Situation nach HBV-Exposition nicht
als notwendig betrachtet, da das
sexuelle Ubertragungsrisiko als mi-
nimal beurteilt wird. Es gibt auch
keine Kontraindikation gegen die
Fortsetzung des Stillens nach einer
solchen Exposition.

Meldung von Expositionen
gegeniiber Blut oder anderen
biologischen Fliissigkeiten

Die Unfalle, die zu einer derartigen
Exposition fihren, missen aus ver-

sicherungstechnischen, rechtlichen
und medizinischen Grliinden gemel-
det werden.

Meldung an die Unfallversicherung
Alle EBF mUssen unverzUglich durch
die betroffene Person dem Perso-
nalarzt oder dem fir die Betreuung
der exponierten Person zustandi-
gen Arzt gemeldet werden. Der Ver-
letzte soll veranlassen, dass sein Ar-
beitgeber eine Meldung an die Un-
fallversicherung macht, damit die
Kosten fur die medizinische Betreu-
ung des Exponierten inklusive der
Kosten einer allfalligen Behandlung
nach Infektion durch die Versiche-
rung vergutet werden.

Meldung an die nationalen Referenz-
zentren flir blutlibertragbare
Infektionen im Gesundheitswesen
Alle Unfélle, die zu einer Exposition
gegenlber Blut oder anderen biolo-
gischen Korperflissigkeiten eines
Patienten mit nachgewiesener In-
fektion gegeniber HBV, HCV und
HIV oder entsprechendem Infekti-
onsrisiko fuhren, sowie alle Exposi-
tionen, bei denen der Indexpatient
unbekannt ist, oder nicht getestet
wurde, sollten entweder dem Refe-
renzzentrum in Zurich (fir Meldun-
gen aus der Deutschschweiz) oder
demjenigen in Lausanne (fir Mel-
dungen aus der Romandie oder
dem Tessin) gemeldet werden. Fir
die Meldung steht ein neuer Frage-
bogen zur Verfligung, der sorgfaltig
ausgeflllt werden sollte (vgl. An-
hang). .

Die epidemiologische Uberwa-
chung der EBF ist ein unerlassliches
Instrument zur Identifikation der Ri-
siken bezuglich der Exposition und
Ubertragung von viralen Infektionen
sowie auch zur Feststellung der
wirksamsten Massnahmen zur Pra-
vention solcher Expositionen und
Ubertragungen. Aufgrund der Da-
ten der epidemiologischen Uberwa-
chung kénnen Empfehlungen regel-
massig aktualisiert werden, damit
die Expositions- und Ubertragungs-
risiken sowie auch die entsprechen-
den Infektionen beim im Gesund-
heitswesen tatigen Personal redu-
ziert werden kénnen. H
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Synopsis

1.

10.

Nach jeder beruflichen Exposition gegentiber Blut oder anderen bio-
logischen Fliissigkeiten sind lokale Massnahmen sowie eine notfall-
maéssige érztliche Konsultation empfohlen.

. Die Art der Exposition (perkutan, mukosal, ladierte Haut, Biss), der

implizierte Gegenstand (Hohlnadel, Néhnadel), der Schweregrad
(Tiefe der Verletzung) sowie die Art der biologischen Fliissigkeit mis-
sen sorgféltig eruiert werden.

. Die Evaluation des Indexpatienten (Suche nach Risikofaktoren und

Status bezliglich HIV, HBV, HCV) ist von grosser Bedeutung. Der HIV-
Test soll so rasch wie médglich nach der Exposition durchgefiihrt wer-
den.

. Wird das Risiko einer HIV-Infektion beim Indexpatienten als hoch ein-

geschétzt, ist dessen HIV-Test positiv oder fraglich positiv, oder ver-
weigert er die HIV-Testung, wird der exponierten Person eine anti-
retrovirale Postexpositionsprophylaxe (PEP) vorgeschlagen, die sofort
begonnen werden sollte.

. Die Wahl der empirischen PEP umfasst in erster Linie 2 NRTI

(Truvada® oder Combivir®), die zusammen mit einem Proteasehem-
mer (Kaletra®) wéhrend 4 Wochen eingenommen werden sollten.
Um unerwtlinschte toxische Effekte der antiretroviralen Therapie
friihzeitig erkennen zu kénnen, werden vor Beginn der PEP sowie
nach 2 und 4 Wochen die folgenden Untersuchungen durchgefiihrt:
Blutbild, Kreatinin, ALAT, Glukose.

. Falls indiziert, sollte die serologische Nachkontrolle der exponierten

Person ein Screening beziiglich HIV. HBV und/oder HCV zum Zeit-
punkt der Exposition sowie 3 (4 im Falle einer HIV-PEP) und 6 Mo-
nate spater umfassen. Wird keine PEP durchgefiihrt, gentigt beziig-
lich HIV eine Follow-up-Untersuchung nach 3-6 Monaten, wéhrend
beziiglich HBV und/oder HCV zusétzlich nach 6 Monaten eine wei-
tere Kontrolle durchgefiihrt werden sollte.

. Die Impfung gegen Hepatitis B soll Personen, die im Gesundheits-

wesen mit Patienten oder klinischen Materialien arbeiten, ange-
boten werden, bevor diese sich gegeniiber Korperfliissigkeiten
exponieren. Personen mit guter Immunantwort (Anti-HBs-Titer
> 100 IE/L) benétigen weder eine Auffrischimpfung noch weitere
Titerbestimmungen. Spezifische Immunglobuline, im Zusammen-
hang mit einer aktiven Immunisierung, sind indiziert, falls die Person,
die sich gegentiber einem Patienten mit bekannter HBs-Antigenémie
exponierte, nicht geimpft oder ein sogenannter «Non-Responder»
(Anti-HBs-Antikorpertiter < 10 IE/L) ist.

. Fir die Postexpositionsprophylaxe gegen das Hepatitis C Virus steht

keine etablierte Strategie zur Verfligung. Kontrollen der Transami-
nasen (ALAT) und die Bestimmung der Anti-HCV-Antikérper 3 und 6
Monate nach Exposition sind empfohlen. Bei dokumentierter Sero-
konversion bezliglich HCV und Persistenz der Viramie 12 Wochen
nach Serokonversion sollte die Option einer Therapie mit einem Spe-
zialisten besprochen werden.

. Alle EBF miissen dem Personalarzt gemeldet werden. Der Expo-

nierte veranlasst die Unfallmeldung an die Unfallversicherung durch
den Arbeitgeber. Die Unfallversicherung (bernimmt die Kosten fiir
die medizinische Betreuung der exponierten Person (notwendige se-
rologische Untersuchungen zur Risikoeinschétzung und Behandlung
bei Auftreten einer Infektion).

Alle Unfélle, die zu einer Exposition von im Gesundheitswesen
Arbeitenden gegentiber Korperfllissigkeiten von Patienten mit HIV-,
HBV-, oder HC\V-Infektion, oder von Koérperfllissigkeiten von unbe-
kannten oder nicht getesteten Patienten flihren, sollten dem Refe-
renzzentrum in Zdrich (fir Meldungen aus der Deutschschweiz) oder
in Lausanne (Meldungen aus der Romandie oder dem Tessin) gemel-
det werden.
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Berufsbedingte HIV / HBV und HCV-Exposition

(Fragebogen; nur bei Indexpatient mit bekannter oder bei Verdacht auf HIV / HBV und HCV — Infektion und bei PEP-Beginn einsenden)

Spital: Betriebs-/Personalarzt Telefon
Indexpatient (Quelle) Geburtsdatum (T/M/J) / / Geschlecht: m [ w
Risikofaktoren: Bekannte Infektion: Serologien nach Exposition:
[0 Keine ] Nein HIV [ positiv, RNS /ml
[0 Drogenabhingigkeit O HIV [ negativ
[0 Homosexualitit OO0 CD4 /mm3 [0 unklar
[0 Positiver Partner/-in [0 RNS-Kopien /ml [J nicht getestet
[ Polytransfusion vor 1985 [J Hepatitis C (HCV) HCV [ positiv
[0 Land mit hoher Epidemie [J RNS- Kopien /ml [ negativ
O multiple Partner / unge. Sexualkontakte L] Hepatitis B (HBV) [ unklar
[0 Unbekannt [0 HBsAg positiv [ nicht getestet
OO Andere [ HBsAg negativ HBV [0 HBsAg positiv

U Andere 1 HBsAg negativ

[ nicht getestet

Anti-HIV-Therapie (des Indexpatienten):
[0 Unbekannt Medikamente: [ Resistenzen: [J Unbekannt
[0 Keine (| [] Keine durchgefiihrt
[ Friihere abgebrochen O (I
[ aktuelle Therapie, welche: O (I

O O
Exponierte Person (Status vor Unfallereignis)
Geburtsdatum (T/M/J): / / Geschlecht: m [0 w O Abteilung:
Hepatitis B-Impfung: Anti-HBs-Titer nach Impfung: Impfantwort:

O Keine Impfung O Ja; Titer IE/L, Datum [0 Responder (Anti-HBs > 100 IE/L)
[ In Durchfithrung, Anzahl Dosen: O Nein [ Hypo-Responder
[0 Abgeschlossen [J unbekannt [J Non-Responder (Anti.HBs <10 IE/L)

HIV-positiv? Hepatitis C gehabt? Hepatitis B gehabt?

[0 Nein [0 Nein [0 Nein

[ Ja, seit wann (Jahre) [ Ja, seit wann (Jahre) [ Ja, [0 HBsAg positiv
[0 HbsAg negativ

Beruf:

[ Pflegefachfrau/-mann (akp/Pkp/KWS/DNIVHF/FH) [ Hebamme [ Laborpersonal

[ FAGE O Nicht-chirurg. titige Arztln [J Hauspersonal
O TOA O Chirurg. titige ArztIn O MTRA
[ PflegeschiilerIn 0 AnésthesistIn O Andere:

O Pflegehilfsperson

[J MedizinstudentIn

Wieviele Jahre im Beruf:

Unfall (Exposition):
Datum: (T/M/J):__ / / Zeit

Ort (z.B. Patientenzimmer; Ops, Flur etc.):

Betroffener Korperteil: Seite: [ links [ rechts
Ausfiihrliche Beschreibung des Unfalls: (Unfallumstiande, Art der Tatigkeit etc.)

Trug der Angestellte im Moment des Unfalls:

Handschuhe? OO Ja 0O Nein Waren Nadelentsorgungsbehilter in Arbeitsnéhe? O Ja [ Nein
Maske? 0O Ja 0O Nein Hitte der Gebrauch einer Klemme den Unfall verhindert? O Ja O Nein
Schutzbrille? 0O Ja 0O Nein War das involvierte Unfallinstrument ein Sicherheitsprodukt? [ Ja [ Nein

Hitte der Unfall Ihrer Ansicht nach verhindert werden konnen? 0 Ja [ Nein Wenn ja, wie? Wenn nein, warum nicht?
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Spital: Indexpatient Geburtsdatum: Datum Exposition

Expositionsumstéinde

Verletzung Gegenstand kontaminiert mit
[J oberfldchlich (Kratzer) [ sichtbarem Blut
[ tief (Blutung) [J biologische Fliissigkeit mit Blut, sichtbar

[J biologische Fliissigkeit, kein Blut sichtbar Wenn biol. Fliissigkeit, welche

Verletzungsgegenstand

Hohlnadel: [J Injektionsnadel i.m. J Venflon UJ Blutentnahmenadel i.v.

O Injektionsnadel s.c. U Butterfly I Injektionsnadel i.v.

O Port-a-Cath O ZVvK O Arterielle Punktionsnadel

[ Andere Hohlnadel
Anderes: [0 Néhnadel OO0 BZ-Lanzette

[J Skalpell / Messer [J Andere Gegenstinde / Instrumente

(z.B. Klammern, Glas, Pinzetten etc.)
Dauer zwischen dem Kontakt des Verletzungsgegenstandes (Pat.) und Verletzung Angestellter  / / [J unbek.
(Std.__Min._ Sek.)
Schleimhautexposition Exposition mit:
O Mund 0 Blut
O Auge [J biologische Fliissigkeit mit Blut
Dauer der Exposition (Min) [J biologische Fliissigkeit ohne Blut
Wenn biol. Flussigk., welche

Exposition der Haut Exposition mit:
[ Haut intakt U] Blut
[ beschidigte Haut (Beschreibung der Lision) L] biologische Fliissigkeit mit Blut
Lange Kontaktzeit (Min.) I biologische Fliissigkeit ohne Blut

Wenn biol. Fliissigkeit., welche?

Prophylaktische antiretrovirale Behandlung der exponierten Person:

PEP [ empfohlen O nicht empfohlen

PEP [ durchgefiihrt 00 nicht durchgefiihrt Beginn: (Min./Std.) nach dem Unfall

PEP [ beendet (4 Wochen) PEP abgebrochen: [ Quelle neg. [ Nebenwirkungen [ Andere Griinde

Art und Dauer der antiretroviralen Behandlung

Medikament Beginn (T/M/J) | Ende (T/M/J) Dosierung Nebenwirkungen ] Ja [J Nein

Kaletra Schlafstorungen O Ja [0 Nein

Truvada Myalgien O Ja [0 Nein

Combivir Verdauungsstorungen | [0 Ja [0 Nein

Viracept Hautaffektionen O Ja [J Nein
Miidigkeit O Ja [ Nein
Ubelkeit O Ja O Nein
Anderes:

Laborkontrollen HIV-PEP

Therapiebeginn +2 Wochen +4 Wochen Therapiebeginn +2 Wochen +4 Wochen

Hb (g/) Kreatinin

Leukozyten Glucose

Thrombozyten ALAT

Massnahmen betr. HBV  aktive Immunisierung (Booster) [ Ja [ Nein HB-Immunglobulin [J Ja [0 Nein

Sequentielle Serologien der exponierten Person

Unfall-Dat.: (__/__/__ ) | 3Monate*Dat.:(__/ /__) | 6 MonateDat.: (__/__/__) | anderes Dat.:
7/ /)
HIV O neg | pos Oo gemacht O neg O pos Oo gemacht | neg | pos Oo gemacht | neg O pos
HBV
- HBs Ag (O neg [ pos [ @ gemacht O neg pos [ @ gemacht O neg Opos [ @ gemacht O neg [ pos
- Anti HBs U neg Opos [ @ gemacht Oneg O pos [ @ gemacht Oneg O pos [ @ gemacht O neg [ pos
- Anti HBc Oneg O pos [ @ gemacht O neg O pos [ @ gemacht O neg [ pos [ @ gemacht [ neg [ pos
HCV O neg O pos [ @ gemacht O neg O pos [ @ gemacht O neg [ pos [ @ gemacht [ neg [ pos
Bei HCV-Expo.:
ALAT (UIL) | coereemmreemmeese ] e
* Bei Durchfiihrung einer HIV-PEP: Serologie 3 Monate nach Abschluss der HIV-PEP
Bitte nach letzter Serologie Kopie/Fax (beide Seiten) an: C. Colombo, Klinik fiir Infektionskrankheiten und Spitalhygiene, Departement fiir Innere

24.07.07 Medizin, Universitétsspital, 8091 Ziirich (Telefon: 044-255 37 76; Fax: 044-255 43 81)
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