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Hivsmitte fra mor til barn -
kan epidemien stoppes?

Sammendrag

Bakgrunn. Humant immunsviktvirus
(hiv) kan overfgres fra mor til barn
gjennom svangerskap, fgdsel og
amming. Smitte kan forebygges, og
med effektive tiltak i Europa og USA
er vertikal smitte blitt uvanlig. Artikke-
len omtaler den globale hivepidemien
blant barn og utfordringer i & redusere
smitte fra hivpositive mgdre.

Materiale og metode. Artikkelen er
basert pa forfatterens egen erfaring
som barnelege i Botswana og et
skjgnnsmessig utvalg av artikler funnet
ved et ikke-systematisk litteratursgk

i Medline.

Resultater. Smitte av hiv fra mor til
barn kan reduseres fra omkring 30 %
til under 4 % med relativt enkel fore-
byggende behandling. Effektiv forebyg-
ging av smitte til nyfgdte er forelgpig
lite tilgjengelig i mange hgyendemiske
land sgr for Sahara. Det ligger betyde-
lige utfordringeri a identifisere gravide
med hiv, seerlig i omrader der svanger-
skapskontrollen er mangelfull.

Fortolkning. For & hindre smitte av
barn av hivpositive mgdre, ma malret-
tede tiltak som antivirale midler og
trygg ernaering veere tilgjengelig. Med
gkende fokus og satsing pa forebygging
kan epidemien vere pa retur.
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En kvinne fra Zimbabwe dede samme dag
som hun fodte en veksthemmet gutt pa
1,5 kg. Svangerskapskontroll hadde hun
ikke rad til — hun var arbeidsles alenemor og
illegal innvandrer i Botswana. Hadde hun
gétt til kontroll, ville det neppe ha blitt utfort
hivtest — programmet omfatter bare landets
egne innbyggere. Da fodselen startet, var
hun kritisk syk. Man mistenkte lungebeten-
nelse med Pneumocystis jerovecii. Hiv-
testen var positiv. P& tross av regelverket
fikk den nyfedte gutten antiretrovirale mid-
ler — en foreldrelos uten parerende kan ikke
forventes & betale medisiner selv. Hva er
oddsen for & bli smittet av moren i denne
situasjonen? Kan barnet vokse opp uten &
arve viruset, og hva er risikoen for tidlig ded
med og uten smitte?

Materiale og metode

Grunnlaget for artikkelen er et ikke-systema-
tisk litteratursek i Medline med et skjonns-
messig utvalg av artikler og publikasjoner fra
UNAIDS og WHO. Forfatteren har arbeidet
som barnelege i Botswana i to ar.

Hivinfeksjon hos nyfgdte
Risikoen for hivsmitte for den nyfedte er
25-40% dersom ikke forebyggende tiltak
settes inn. I Europa og USA ble 15-20%
smittet for medikamentell profylakse ble
standard (1). Forebyggende behandling i
Vesten bestér av tre hovedelementer: anti-
retrovirale midler til gravide og nyfedte,
trygge alternativ til amming og elektivt kei-
sersnitt. Keisersnitt er ikke noe realistisk
alternativ i omrddene med hoyest forekomst
av hiv, og omtales derfor ikke neermere.
Hivsmitte fra mor til barn kan skje prena-
talt (20—25 %, hovedsakelig i siste trimes-
ter), i og omkring fedselen (35—45 %) eller
gjennom brystmelk (30-40 %) (1). Risikoen
for smitte er vesentlig hoyere nar kvinnen
har kliniske tegn pé hivinfeksjon, lavt CD4-
nivé og stor virusmengde i blodet (1). Tidlig
smitte av barnet intrauterint gir hoyere dede-

lighet enn smitte omkring fedselen eller ved
amming (2). Over 90 % av alle barn med hiv
har fatt viruset av mor intrauterint eller gjen-
nom fedsel og amming. Andre smitteveier
som blodprodukter, urene injeksjoner og
seksuell smitte forekommer. 15 % av all ny-
smitte pa verdensbasis skjer fra mor til barn
3).

Hivinfeksjon hos barn utvikler seg gene-
relt raskere enn hos voksne. 20 % av hivsmit-
tede spedbarn utvikler i lopet av fa méneder
symptomer, med kronisk diaré, veksthem-
ming og encefalopati, og det ender som regel
i en tidlig ded. Den klassiske presentasjonen
er for gvrig alvorlig lungebetennelse med
Pneumocystis jerovecii og/eller cytomegalo-
virus ved 2—3 maneders alder (1). Ubehand-
let dor 35 % for ett ars alder og over 50 % for
de har fylt to ar i land med hey bakgrunns-
mortalitet og heyt smittepress (2). Til sam-
menlikning var dedeligheten hos barn under
to &r i Europa og USA fer antiretroviral be-
handling ble tilgjengelig 15-20% (4, 5).

Barn som er hivnegative, men fodt av hiv-
positiv mor, har en tredoblet risiko for & de
for fylte fem ar (2). @kt smittepress av andre
infeksjoner, f.eks. tuberkulose, og svikt i
omsorgssituasjonen ndr moren har aids antas
a forklare dette. Dodeligheten hos hivsmit-
tede nyfedte er omkring ni ganger sd hoy
som ellers, og forskjellen i risiko mellom
smittede og ikke-smittede er storst i omrader
med lav bakgrunnsdedelighet (2). Hos barn
som mister moren pa grunn av aids — smittet
eller ikke — er mortaliteten sjudoblet (6).

Hvor mange barn far hiv?

De forste arene etter tusendrsskiftet ble an-
slagsvis 450 000 barn smittet av hiv hvert ar,
og over 90% av disse levde i Afrika ser for
Sahara (7). Anslagene var imidlertid pé dette
tidspunktet mindre sikre. Deretter ser det ut til
at antall nysmittede har gatt noe ned,
UNAIDS anslér antall nye smittede barn i

Hovedbudskap

m Ettavtre barn fgdt av gravide med hiv
vil bli smittet uten forebyggende tiltak

m Smitte kan forebygges gjennom medi-
kamenter til mor og barn, alternativer
tilamming og elektivt keisersnitt

m Det vesentligste av smitte globalt skjer
i Afrika sgr for Sahara, der smittefore-
byggende tiltak er lite tilgjengelig
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2007 til 370 000 (fig1) (7). En eventuell
reduksjon kan skyldes at hivprogrammer for
gravide og nyfedte har nddd ut til flere. Redu-
sert forekomst av hiv blant gravide i hayende-
miske omrader kan ogsé ha bidratt til at det
blir faerre nysmittede barn. Antallet barn un-
der 15 ar som lever med hiv er imidlertid
okende pa grunn av bedret overlevelse, fra 1,6
millioner i 2000 til 2,0 millioner i 2007 (7).

12 land har tre firedeler av alle verdens
hivpositive gravide, og av disse er det bare
Ser-Afrika og Kenya som har over 50 %
dekning av forebyggende tiltak (8). I enkelte
heyendemiske land som Botswana har man
imidlertid oppnadd omkring 90 % dekning,
og landets mal om & stanse smitte fra mor til
barn er innen rekkevidde (9). I 2004 hadde
9% av hivsmittede gravide i den fattige del
av verden tilgang til forebyggende medika-
mentell behandling, i 2007 var andelen okt
til 33 % (7).

Norge, Europa og USA

I Norge inntraff siste kjente tilfelle av verti-
kal smitte i 2000. Nysmittede etter den tid er
utelukkende barn fodt utenfor Norge av
medre fra land med hey prevalens av hiv
(10). Det samme mensteret finnes i andre
land i den vestlige verden, med omkring 200
nye smittede barn i USA og Storbritannia til
sammen per ar (1). Ny hivinfeksjon hos barn
iden rike del av verden eri lopet av fa ar blitt
en sjeldenhet.

Antivirale medikamenter -
trygt i svangerskapet?
I tidlige faser av hivepidemien var frykten
stor for at antivirale medikamenter hadde
teratogene effekter. Azidothymidin (AZT,
zidovudin) og lamivudin er best studert, og
ingen fosterskadelig effekt er pavist (11).
Enkelte medikamenter er fosterskadelige i
dyreforsek, og for eksempel efavirenz fra-
rades av den grunn i ferste trimester (12).
Nevirapin kan forarsake hepatitt ved ekspo-
nering over noen uker, og risikoen er hgyere
ved stigende CD4-niva og mer hyppig hos
kvinner (11). Sikkerheten ved enkeltdoser
ser likevel ut til & veere god (13).
Hivinfeksjon gir i seg selv gkt risiko for
prematur fodsel. En assosiasjon mellom
bruk av proteaseinhibitorer og prematur fod-
sel har ogsé fort til en viss tilbakeholdenhet
med & velge disse for bruk i svangerskap,
men resultatene er ikke entydige (12).
Toksiske medikamenter skal folges noye
med tanke pa fosterskadelige effekter, men
nytteverdien av & forebygge smitte av den
nyfedte er udiskutabel.

Forebyggende medikamentell
behandling

Foruten a hindre at unge kvinner fér hiv, er
systematisk testing av gravide (som i Skan-
dinavia) ferste skritt for & forebygge hiv-
smitte av nyfedte. I omrdder der de faerreste
gravide gar til svangerskapskontroll, er slik
forebygging en utopi. I heyendemiske land
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Figur 1 Estimert antall nye hivinfeksjoner hos barn globalt, 1990-2007. Basert pé figur 2.6
i UNAIDS-rapporten fra 2008. | originalfiguren er estimatenes usikkerhetsmal markert (7).

som Namibia og Botswana har man innfert
standard hivtesting av gravide. Dermed ma
testen aktivt velges bort. Ni av ti har pa den-
ne maten kjent hivstatus for de skal fode
(14).

Heyaktiv kombinasjonsbehandling.

Dersom hivsmitte blir pévist, ber det vurde-
res om heyaktiv kombinasjonsbehandling
(HAART) er indisert hos kvinnen pa grunn
av hennes egen helse. Klinisk klassifisering
legges til grunn, eventuelt stottet av CD4-
tall der dette er tilgjengelig (11). Vanligvis
anbefales CD4-tall under 200 som grunnlag
for kombinasjonsbehandling, men grensen
heves na gjerne til 350 (15). Enkelte steder
er man ogsd i gang med kombinasjons-
behandling som standard hos gravide uan-
sett CD4-tall, p4 samme méate som i Vest-
Europa, for & beskytte den nyfedte optimalt.
Azidothymidin gis uansett til den nyfedte i
1-6 uker. Kombinasjonsbehandling reduse-
rer smitterisikoen til 1-2% av de nyfodte

(1.

WHOs anbefalte regime
Mange varianter av antivirale regimer til
gravide og nyfedte er dokumentert effek-
tive. Generelt er effekten bedre ved lengre
behandlingstid og ved kombinasjonsregimer
(16). Avveiningen mellom praktiske realite-
ter, okonomi og tilgang pd medikamenter
ligger til grunn for gjeldende anbefaling.
Verdens helseorganisasjon anbefaler at
man starter behandling med Azidothymidin
til den gravide sa snart som mulig etter 28
ukers svangerskapsvarighet, og at man gir
en dose nevirapin og lamivudin ved fodse-
len. Den nyfedte gis en dose nevirapin og
fortsetter med Azidothymidin i én uke (fire
uker dersom moren har fatt Azidothymidin i
under fire uker). Moren trapper ned behand-
lingen gjennom en uke etter fodselen med
Azidothymidin og lamivudin. Dette regimet
gir en smitterisiko pa under 4 % (11).

Fattigmannsmodellen - en dose nevirapin
Nevirapin er et basismedikament i antiretro-
viral terapi — bade i behandling av etablert

infeksjon og som profylakse etter smitteeks-
ponering. En dose nevirapin kan gis til gra-
vide og nyfedte, dette reduserer smitterisi-
koen med omkring 50 % (17). Legemiddel-
produsenten har ogsé et tilbud om en dose
nevirapin til mor og barn gratis gjennom et
eget program.

Verdens helseorganisasjon anbefaler at
dette regimet, som har vert utbredt over
deler av Afrika, snarest blir avlgst av mer
effektive alternativer (11). Effekten eker til
det dobbelte ved a legge til Azidothymidin i
behandlingen (17). Resistens mot nevirapin
er godt dokumentert, og spesielt én dose gitt
uten dekning av andre medikamenter selek-
terer resistente mutasjoner av viruset (18).
Dersom det senere blir aktuelt med anti-
retroviral behandling til den gravide eller til
barnet, ma derfor ofte nevirapin utelates til
fordel for dyrere regimer som ogsa kan inne-
bere storre risiko for bivirkninger (18).

Profylakse med trimetoprim-sulfa
Pneumocystis jerovecii er en klassisk oppor-
tunistisk infeksjon, der de fleste friske sero-
konverterer uten kliniske tegn pad sykdom
for fire ars alder. Fire av ti barn med aids far
alvorlig pneumoni med hoy dedelighet av
Pneumocystis jerovecii. Ofte er pneumoni
den forste manifestasjonen av hivinfeksjon
for smitten er erkjent, og hos smittede er lun-
gebetennelse med denne mikroben en hyp-
pig dedsérsak fer ett ars alder (19).

Forebygging med trimetoprim-sulfa for
alle hiveksponerte nyfedte er derfor en
grunnstein i behandlingen og anbefales for
alle for smittestatus er kartlagt og for alle
hivpositive under ett ar (20). Profylaksen gir
ogsa redusert risiko for andre sykdommer,
som pneumokokkinfeksjon, salmonella og
andre gastrointestinale infeksjoner samt mot
malaria (20). Utstrakt bruk av trimetoprim-
sulfa som profylakse kan gi grunnlag for
okende resistensproblemer (21, 22).

Amming eller morsmelkerstatning?
Brystmelk kan inneholde hiv, og i Europa og
USA frarddes amming nar kvinnen er smit-
tet. Seks maneders eksklusiv brystern@ring
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overforer smitte hos 4% (23, 24), mens
langvarig amming til barnet er 18—24 méane-
der i kombinasjon med andre fedemidler gir
en smitterisiko pa omkring 15 % (25-27).

Smitterisikoen er sterst nar barnet far en
blanding av morsmelk og erstatning eller
fast fade, risikoen er 2—4 ganger hgyere enn
der morsmelk blir gitt alene (23). I over-
gangsfasen mellom morsmelk og innfering
av tilleggsfode ved seks maneders alder er
det uklart om bra avslutning av ammingen
bidrar til & redusere smitterisikoen (28). I
praksis er ofte morsmelkerstatning ikke noe
reelt alternativ, og informasjon for & unnga
samtidig amming og inntak av annen fode,
med péfelgende hoy smitterisiko, er en vik-
tig strategi (25).

Alternativer til brysternaring — erstatnin-
ger — ma vere tilgjengelige, trygge og oko-
nomisk overkommelige for & kunne anbefa-
les. Forebygging av hivsmitte er bare ett av
flere mal — om barnet der uten hiv, men av
gastroenteritt pafert gjennom uren mors-
melkerstatning, er brystern®ring et bedre
alternativ. Flere studier har vist at det kom-
binerte endepunktet hivsmitte og dedelighet
peker i faver av amming nar ikke melke-
erstatninger i praksis kan gis som et trygt
alternativ (24, 29). Underern®ring av barn
gjennom usikker tilgang pd morsmelkerstat-
ning er en ugnsket risiko i arbeidet for &
forebygge hivsmitte (30). Hos erkjent hiv-
smittede barn eker dedeligheten til det tre-
dobbelte ndr ammingen avsluttes (31).

Risikoen for hivsmitte gjennom mors-
melk er klart gkt om moren blir smittet i
ammeperioden, med hey virusmengde og
lavt CD4-tall hos den ammende (26, 32).
Det er derfor rimelig & forvente at antiretro-
viral behandling av den ammende reduserer
transmisjonen. Flere studier har nylig doku-
mentert at antiretroviral kombinasjonsbe-
handling til den ammende er effektivt nok til
a hindre smitte gjennom morsmelk (33).

Avslutning

FN satte 1 2001 som mél & redusere andelen
smittede nyfedte med 50 % innen 2010. For
4 na ut til gravide med forebygging av hiv-
smitte, ma det bygges ut en generell og mal-
rettet svangerskapsomsorg. Effektiv testing
med provesett som gir svar umiddelbart er &
foretrekke. Prisen pa enkel forebyggende
behandling som er anbefalt av WHO, har
gatt betydelig ned. Fortsatt er bade testing
og behandling for dyrt til at det kan betales
av majoriteten av gravide. Hivinfeksjon hos
barn kan effektivt forebygges, og trenden ser
ut til & veere snudd i mange heyendemiske
land (7). Likevel er malet som ble satt ved
G8-metet 1 2005 om en aidsfri generasjon i
Afrika langt unna.

Hvordan gikk det med det nyfedte, for-
eldrelose barnet fra Zimbabwe? Vi vet at han
overlevde nyfedtperioden uten & bli smittet
av hiv. Som en av 12 millioner barn som er
blitt foreldrelgse pd grunn av dette viruset
gér han likevel en usikker fremtid i mete.
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