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plikationer, der ikke kreevede behandling eller med-
forte forleenget indleeggelse.

KONKLUSION

Radikal prostatektomi har vaeret udfgrt som behand-
ling for Kklinisk lokaliseret PC pé Rigshospitaleti 12
ar. Indlaeggelsestiden er i perioden reduceret signi-
fikant — formentlig som konsekvens af gget erfaring
samt optimering af den postoperative pleje, smerte-

behandling og tidlig mobilisering. S&vel operations-

tiden som transfusionsbehovet er faldet signifikant i

den opgjorte periode, omend transfusionsbehovet op-

fattes som for hgjt i forhold til international standard.
Nerverende undersggelse viser, at RRP kan udfgres
med minimal mortalitet og acceptabel morbiditet.
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RESUME

INTRODUKTION: For at reducere risikoen for horisontal virus-
smitte tilbydes i Danmark kunstig befrugtning til par, hvor den
ene er hiv-smittet.

MATERIALE OG METODER: Der blev foretaget en gennemgang
pa basis af prospektivt indsamlede data af forlgbet hos 24 hiv-
positive par, som blev henvist med graviditetsgnske til Fertilitets-
klinikken, Arhus Universitetshospital, Skejby, fra september 1999
til og med december 2007.

RESULTATER: Der er i alt opndet 17 graviditeter hos otte af de
18 par, som blev tilbudt behandling: seks ved hjemmeinsemina-
tion, ti ved homolog intrauterin insemination, og en af gravidi-
teterne indtradte spontant. Der er ikke pavist hiv-smitteoverfgr-
sel til hverken den raske partner eller til barnet.

KONKLUSION: Resultaterne af vores studie bekraefter, at inse-
mination i forhold til graviditetschance og risiko for smitteover-

fgrsel er en rimelig fgrstevalgsbehandling af hiv-smittede, sa-
fremt parret ikke har nedsat fertilitet, der giver indikation for in
vitro-fertilisation.

En forholdsvis lang overlevelse med bevaret livskvali-
tet for hiv-positive [1] gor det naturligt, at en del kvin-
delige og mandlige hiv-smittede har forventninger om
et normalt familieliv med bgrn. De fleste smittede er
ialdersgruppen 25-39 ér og er generelt fertile. Det er
vurderet, at ca. 240 par i Danmark kunne have et gra-
viditetsgnske [2]. Smitterisikoen fra den hiv-positive
partner ved et enkelt ubeskyttet heteroseksuelt samleje
er skgnnet til at veere 0,1-0,2% [3]. Risikostgrrelsen er
aftheengig af det aktuelle virusniveau i blodet, men der
kan forekomme virus i seeden hos patienter, som opnar
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et umaleligt niveau af virus i blodet ved antiretrovi-
ral behandling [4]. Ved graviditetsgnske er risikoredu-
cerende kunstig befrugtning alternativet til ubeskyttet
samleje. I Danmark dbnedes i 2002 mulighed for — un-
der visse forudsaetninger — at inseminere par, hvor den
ene part er hiv-smittet. Det skete efter vurdering fra
Sundhedsstyrelsen [5] pd baggrund af et samarbejde
mellem Dansk Fertilitetsselskab og Dansk Infektions-
medicinsk Selskab [2] og en efterfglgende rapport fra
World Health Organization (WHO) [6]. Nedenfor gen-
nemgas de hidtidige erfaringer af risikoreducerende
kunstig befrugtning ved insemination pé Fertilitetskli-
nikken, Arhus Universitetshospital, Skejby.

MATERIALE OG METODER

Neerveerende opgorelse omfatter 24 hiv-positive par,
som blev henvist med graviditetsgnske fra september
1999 til og med december 2007.1 13 af parrene var
manden hiv-1-seropositiv, i ti tilfeelde var det kvin-
den, og i et tilfzelde var bdde manden og kvinden hiv-
1-seropositive.

Parrene blev infektionsmedicinsk udredt i hen-
hold til gzeldende retningsliner, dvs. vurderet med
hensyn til hiv-status, medicinkomplians, behand-
lingsdisciplin, helbredsudsigt, overlevelse m.m. og
informeret om den risiko, der evt. i det konkrete til-
feelde ma antages at veere forbundet med behandling
eller med svangerskab og fgdsel (herunder risiko for
sével vertikal som horisontal hiv-smitte). Vejledende
frarddes graviditet, hvis cluster of differentiation 4
(CD4) er < 300 mio/1 eller hiv-ribonukleinsyre (hiv-
RNA) i plasma er > 1.000 kopier/ml [2].

Fertilitetsmeessigt blev alle meend udredt med
seedanalyse. Kvinder skulle have foretaget hysterosal-
pingografi (HSG) og S-progesteron i lutealfase. Der
blev tilbudt homolog inseminationsbehandling til alle
par fraset et, hvor den hiv-smittede mand havde eks-
tremt darlig seedkvalitet.

For de par, hvor kvinden var hiv-smittet, an-
vendte man som fgrstevalg selvadministreret hjem-
meinsemination pd aeglgsningstidspunktet. Kvinden
blev instrueret i ovulationstest (urin-LH) med kom-
mercielt tilgeengelige kit og deponering af mandens
seed i vagina ved hjzlp af en sprgjte, der var pasat et
afklippet kvindeuretralkateter. Hvis graviditet ikke
indtrédte efter ca. seks méneder, blev parret normalt
tilbudt homolog intrauterin insemination (IUI-H) pé
Fertilitetsklinikken. Nogle par skiftede pa eget initia-
tiv arbitraert mellem de to behandlingsformer.

Par, hvor manden var hiv-smittet, blev tilbudt
IUI-H med den hiv-positive mands vaskede sed. For
at minimere risikoen for flerfoldsgraviditet blev kvin-
derne i fgrste omgang insemineret i naturlig cyklus (i
ca. tre cykli). Safremt graviditet udeblev, anvendtes

pa vanlig vis hormonstimulation med clomifencitrat
og/eller rekombinant follikelstimulerende hormon
eller humant menopause-gonadotropin. Ved preeovu-
latorisk follikel(ler) blev der givet humant choriongo-
nadotropin og insemineret ca. 38 timer senere.

Inden insemination blev seeden oprenset (hvor
bevegelige sedceller adskilles fra seedplasmaet og de
gvrige bestanddele (f.eks. leukocytter) ved en kombi-
nation af gradientcentrifugering og sékaldt opsvem-
ningsteknik (swim-up). Efter oprensning blev %/ af
suspensionen testet for hiv-1-RNA og proviral DNA
ved hjelp af polymerasekadereaktion. Testen udfgr-
tes med modificeret Amplicor hiv-1 monitor v1.5 as-
say (Roche Diagnostisk System, Frankrig). Var testen
negativ (detektionsniveau 50 kopier/ml), insemine-
redes intrauterint med resten af den oprensede sed
(Y/5 af den oprindelige seedportion). Graviditetstest
udfgrtes 14 dage senere. Den raske partner blev ruti-
nemeessigt hiv-testet efter indtradt graviditet eller be-
handlingsafslutning uden graviditet for at sikre, at
der ikke var sket smitteoverfgrsel.

Data preesenteres med middelvaerdi, frekvens og
speendvidde.

RESULTATER

Den gennemsnitlige alder for bade hiv-positive kvin-
der og meend var 34 &r. Den gennemsnitlige sygdoms-
leengde siden diagnose var syv ar.

Af de 24 henviste par blev seks afsluttet uden be-
handling. To par blev afsluttet pd grund af mang-
lende behandlingstilbud (pa davaerende tidspunkt),
idet kvinden havde en tubar faktor, som kraevede in
vitro fertilisation (IVF). Et par fik ikke tilbudt behand-
ling pa grund af psykisk sygdom, og endelig var der
et par, hvor begge var smittede og derfor ikke kunne
tages i behandling efter de geeldende retningslinjer
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Graviditeter efter inseminationsbehandling.

Hiv-positiv
mand kvinde
Henviste, n 13 10°
Par tilbudt behandling, n 9P 9
Kvindes gennemsnitlige alder, ar 33 35
Inseminationscykli pa 22 36
Fertilitetsklinikken¢, n
Saedcelleantal, mio./cyklus 51 14,5
Graviditeter, n 9¢ 1 (+ 6 efter
hjemmeinsemi-
nation)
Graviditeter/cyklus, % 40,9 2,7
Fgdte bgrn, n 6 1 (+ 6 efter
hjemmeinsemi-
nation)
Spontane aborter, n 4 0
Spontane aborter/graviditet, % 44,4 0
Hiv-1-screening af raske kvinder Negativ 0

a) Desuden henvistes et par, hvor begge var smittet. Dette par blev
ikke tilbudt behandling. b) Et af disse par valgte insemination med
donorsaed med ej opnaet graviditet. ¢) Antal hjemmeinseminations-
cykli blev ikke systematisk registreret. d) En af disse var en tvillinge-
graviditet.

[2]. To af parrene frafaldt behandlingsgnsket efter
at have veeret gennem informerende samtaler. Et par
valgte insemination med donorsed.

De hiv-smittedes CD4-T-lymfocyttal pa henvis-

ningstidspunktet var 612 mio/I (interval: 331-1.543).

Alle patienter havde hiv-RNA under detektionsni-
veau (< 20 kopier/ml). Alle hiv-smittede var i antire-
troviral behandling med undtagelse af en hiv-positiv
kvinde med meget lavt virusniveau (53 kopier/ml).

Alderen pa de inseminerede kvinder var i gen-
nemsnit 33 ar. Deres tubae var pavist abne, men to
patienter havde kun en normal eggeleder. En kvinde
havde begge aggeledere lukkede og blev derfor hen-
vist til IVF pa Rigshospitalet.

I alt 27 oprensede sedprgver fra otte hiv-smit-
tede meaend blev analyseret for hiv-1 ved hjalp af
PCR-teknik. PCR-test var negativ for hiv i 22 tilfeelde
(81,48%), positiv i et tilfeelde (3,7%), dvs. at der var
fundet hiv-DNA i den oprensede sad. I fire tilfeelde
(14,82%) var analysen mislykket. Var virustesten po-
sitiv/mislykket, blev insemination ikke udfgrt.

Det gennemsnitlige antal af beveegelige sedcel-
ler, som blev anvendt til homolog insemination, var
9,8 mio. (intervaller: 0,9-40 mio.).

Der er i alt opndet 17 graviditeter hos otte af de
18 par, som blev tilbudt behandling: seks ved hjem-
meinsemination, ti ved homolog intrauterin insemi-

nation, og en af graviditeterne indtridte spontant i
udredningsperioden. Der er ikke pavist hiv-smitte-
overfgrsel til hverken den raske partner eller til bar-
net. Alle bgrn, der fgdes af hiv-smittede mgdre, fglges
ngje i 18 maneder for blodprgvekontrol (CD4-T-lym-
focyttal, hiv-antistoffer, hiv-PCR-undersggelse) og
evt. pdvirkninger af hiv-medicinen.

Resultaterne efter inseminationsbehandling er
visti Tabel 1.

Pa nuvarende tidspunkt har otte par fgdt i alt
13 bgrn (tre af parrene har fgdt singleton to gange,
et par har féet tre bgrn ved to fodsler), seks par er
afsluttet uden behandling, en patient er henvist til
fjernelse af fibrom, fem par er afsluttet efter for-
gaeves inseminationsbehandlinger, et par har selv
valgt at stoppe behandling, og et par er henvist til
Rigshospitalet med henblik pé IVF. Der er fortsat to
par i behandling pa nuverende tidspunkt.

DISKUSSION

Livstidsprognosen af hiv-1-smittede patienter, der
behandles med potent antiretroviral medicin, er nu
15-20 ar eller formentlig leengere. De danske stu-
dier tyder p4, at de fleste unge med hiv-infektion
kan forvente at overleve i mere end 35 ar [7]. Otte
ud af ti hiv-smittede kan i dag leve et nesten nor-
malt liv med fremtidsplaner, som for mange natur-
ligt ogsé inkluderer bgrn. Et behandlingstilbud til
de hiv-positive tilgodeser deres gnske om af fa bgrn
med minimeret risiko for smitte af den raske part-
ner. Skgnsmaessigt kan der pa landsplan veare tale
om ca. 30 hiv-positive par om é&ret, som gnsker ri-
sikoreducerende barnlgshedsbehandling [2]. Ferti-
litetsklinikken, Arhus Universitetshospital, Skejby,
fér 3-5 henvisninger arligt pa hiv-smittede par til re-
produktionsbehandling. Indtil januar 2008 har 41
par, hvor den ene eller begge personer har hiv, sggt
radgivning pa Infektionsmedicinsk Afdeling, Arhus
Universitetshospital, Skejby, angéende tilbud om
barnlgshedsbehandling. Efter information om alle
aspekter af deres sarlige situation med hiv-smitte
og droftelse af et evt. behandlingsforlgb har kun 24
par bedt om at blive henvist til behandling pa Ferti-
litetsklinikken. Det er sdledes ikke alle hiv-smittede,
som efter gennemfgrt rddgivning gnsker hjeelp til at
fé bern.

S& vidt vides findes hiv ikke intracelluleert i seed-
celler, men i seedveaesken (RNA) og som provirus (in-
tegreret DNA) i andre celler i seedvesken, f.eks. epi-
telceller og leukocytter. Flere seedoprensningsmeto-
der, hvor saedveesken og leukocytter adskilles fra de
bevagelige spermatozoer, kan pd den méade fjerne el-
ler minimere hiv i saeden til et ikke detekterbart ni-
veau (< 50 kopier) [2].
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Der foreligger internationale erfaringer fra i alt
ca. 3.000 IUI-behandlingscykli (ca. 1.000 patienter)
med sedvask, hvor der ikke er rapporteret tilfaelde
af smitteoverforsel til kvinden eller hendes barn [8].
Der er dog for hovedpartens vedkommende ikke tale
om regelrette videnskabelige opggrelser. Risikoen for
smitte ved kunstig befrugtning ma derfor i praksis an-
ses at vaere meget lille. I princippet ma det antages, at
risikoen er 0, altsé lavere end ved ubeskyttet samleje,
hvor risikoen er 1-2 promille. Da der er tale om en al-
vorlig — potentielt dpdelig — sygdom, er en sddan ri-
sikoreduktion derfor relevant — om end den kan synes
lille. Der findes ikke en samlet dansk opggrelse af,
hvor mange hiv-smittede, der hidtil er behandlet. Der
er ikke rapporteret smitteoverfgrsel i Danmark.

I neerveerende serie blev 27 oprensede seedpraver
fra hiv-positive mend undersggt med PCR-teknik. I et
tilfeelde (3,7%) var der paviselig hiv-virus i seeden ef-
ter oprensning, mens svaret i fire tilfeelde var inkon-
Kklusivt. PCR-testsensitivitet for hiv-1 er 50 kopier pr.
ml saeedplasma for RNA og 50 kopier pr. mio. celler for
DNA. Smitteoverfgrsel ved en viruskoncentration pa
dette niveau mé& antages at veere meget lidt sandsyn-
lig. Der var heller ikke i denne lille undersggelse ra-
ske partnere, der blev smittet som fglge af behandlin-
gen. De foreliggende resultater og litteraturen stgtter
séledes antagelsen om, at IUI i forhold til graviditets-
chance og risiko for smitteoverfgrsel er en rimelig fgr-
stevalgsbehandling af de hiv-smittede, safremt parret
ikke har nedsat fertilitet, der giver indikation for IVF.

Der var i det neerveerende materiale et par, som
blev gravide spontant i udredningsperioden, dvs. ved
ubeskyttet samleje. Relevansen af et risikoreduce-
rende behandlingstilbud illustreres af dette forhold.

Man har varet tgvende over for behandling af
par, hvor begge var hiv-smittede [2, 6]. Tiden kan
vaere inde til at tage denne holdning op til diskus-
sion. Disse par er generelt fertile, og det er velkendst,
at parrene pa grund af det manglende behandlingstil-
bud fristes til at anvende ubeskyttet samleje med hen-
blik pé at opna spontan graviditet. Der kan i forbin-
delse med ubeskyttet samleje overfgres vira med mu-
tationer, som modtageren hidtil ikke har haft med
deraf fglgende pavirkning af sygdomsprognosen. Pa
grund af den stgrre viden omkring den forbedrede
langtidsprognose for hiv-smittede bgr disse par der-
for ogsé have tilbudt behandling.

Resultaterne af behandlingstilbuddet er tilfreds-
stillende, idet otte ud af 15 par, der har afsluttet fer-
tilitetsbehandling har faet barn/bgrn. Det bgr note-
res, at hjemmeinsemination er en simpel patientven-
lig primaerlgsning i de tilfeelde, hvor kvinden er smit-
tet. Seks af de ni par, hvor kvinden var smittet, opné-
ede sdledes graviditet ved hjemmeinsemination.

Ikke alle par kan hjalpes ved simpel insemi-
nationsbehandling, hvilket oftest skyldes kompli-
cerende infertilitetsfaktorer i form af nedsat saed-
kvalitet, forandringer i 2ggeledere eller lignende.
Det er derfor meget tilfredsstillende, at det nuvae-
rende inseminationstilbud for hiv-smittede p& Arhus
Universitetshospital, Skejby, kan suppleres med IVF-
behandling, som netop er etableret som tilbud pé
Rigshospitalet.
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