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Update zum CMV Screening in der Schwangerschaft

Lukas Weseslindtner und David Springer

Die akkurate Diagnose von Virusinfektionen in der Schwangerschaft ist von
grolRer Bedeutung, besonders wenn es dabei zu einer intrauterinen Virusiber-
tragung kommen kann, ein hohes Risiko fiir fetale Schadigungen oder Fehlbil-
dungen besteht und vor allem, wenn eine wirksame antivirale Therapie zur
Pravention der Ubertragung zur Verfiigung steht. All dies trifft auf Infektionen
mit dem Humanen Zytomegalievirus (CMV) in der Schwangerschaft zu.
Kongenitale CMV Infektionen sind weltweit hdaufig (bei ca. 1% aller Lebendge-
burten) und verursachen mit einer etwa 20%igen Wahrscheinlichkeit fetale
Komplikationen und Langzeitfolgen bei kongenital infizierten Neugeborenen.
Neben den besonders schwer betroffenen Kindern, die symptomatisch zur Welt
kommen, kénnen auch bei ca. 10% der kongenital infizierten Neugeborenen,
die zum Zeitpunkt der Geburt noch asymptomatisch waren, im Lauf der frithen
Kindheit Entwicklungsstorungen auftreten (am haufigsten ist hier die sensori-
neurale Schwerhorigkeit). Im Gegensatz dazu belegen Studien, dass nur 20-
40% aller Schwangeren von den maoglichen Risiken einer CMV Infektion wah-
rend der Schwangerschaft wissen.

Das Risiko fur eine intrauterine CMV Ubertragung ist bei Primarinfektionen am
hochsten und da ca. 90% dieser Infektionen vollig asymptomatisch bleiben,
kdnnen sie nicht klinisch, sondern missen labordiagnostisch identifiziert wer-
den. Unabhingig von der Manifestation von Symptomen liegt die Ubertra-

gungswahrscheinlichkeit auf das Ungeborene im Mittel bei 30-40%, sie ist aber
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vom Infektionszeitpunkt abhdngig. Erfolgt die Infektion perikonzeptionell oder
im ersten Trimenon, liegt sie bei etwa 21-36%, im letzten Trimenon ist die
Ubertragungsrate mit ca. 60% am hochsten (Chatzakis C. et al., Am Journal
Obst Gyn 2020:, 870-883.e11 870-883.e11).

In den letzten Jahren wurden diesbeziiglich wichtige neue Erkenntnisse gewon-
nen, die in Zusammenschau fiir eine Empfehlung fir ein generelles CMV Scree-
ning bei allen Schwangeren sprechen: 1. Schwerwiegende Komplikationen
(ZNS-Veranderungen oder neurologische Symptome postnatal) kommen fast
ausschlieBlich dann vor, wenn die Infektion der Schwangeren perikonzeptionell
oder im ersten Trimenon erfolgt (mit einer Wahrscheinlichkeit flr eine fetale
Schadigung von ca. 20%, gegenuber 0,9% im zweiten und nahezu 0% im dritten
Trimenon). 2. Mehrere Studien belegen inzwischen, dass eine rechtzeitige
Therapie mit hochdosiertem Valaciclovir sehr effektiv ist und die Ubertra-
gungswahrscheinlichkeit um ca. 70% senkt. 3. Eine Studie aus Frankreich zeigt
zudem, dass es kosteneffektiver ware, mittels eines allgemeinen Screenings
CMV Primarinfektionen rechtzeitig zu erkennen und die Ubertragungen thera-
peutisch zu verhindern, als die mitunter schwerwiegenden Folgen und die da-
mit verbundenen Kosten in Kauf zu nehmen.

Aus diesen Grinden hat die Expertengruppe der Europdischen Kongenitalen
Zytomegalievirus Initiative (ECCI) eine Konsensusempfehlung fir das prana-
tale, neonatale und postnatale Management von kongenitalen Zytomegalievi-
rusinfektionen abgegeben (The Lancet Regional Health - Europe, 2024;40:
100892). Laut dieser Empfehlung sollte eine Testung des CMV-spezifischen
Serostatus (IgM und IgG Antikorper) bei allen Schwangeren méglichst frih nach
Feststellung der Schwangerschaft erfolgen. CMV-seronegative Schwangere
sollten dann bis zur 14-16. Schwangerschaftswoche in vierwdchigen Abstdn-
den nachgetestet werden.

Der CMV Test sollte jedenfalls spatestens bis zum Ende des ersten Trimenons
erfolgen, damit Schwangere, bei denen eine CMV Primadrinfektionen bereits pe-
rikonzeptionell oder innerhalb Frithschwangerschaft erfolgt ist, noch rechtzei-
tig mit einer Valaciclovir-Therapie beginnen kdénnen. Jene Schwangeren, bei

denen die CMV-Primarinfektion bereits sehr lange zurlickliegt, werden durch

Copyright by Zentrum fiir Virologie der Med. Universitat Wien.
Veroffentlichungen auch auszugsweise sind nur mit Genehmigung gestattet.



den Nachweis von virusspezifischen IgG Antikdrpern und das Fehlen von IgM
Antikorpern erkannt.

Bei einem reaktiven Testergebnis auf Anti-CMV-IgM Antikorper muss jedenfalls
mit weiterfihrenden Labortests umfassend abgeklart werden, ob es sich tat-
sachlich um eine rezente CMV-Primarinfektion handelt. Dies liegt daran, dass
Anti-CMV-IgM Tests zwar sensitiv, aber nicht spezifisch sind. Selbst bei Ver-
wendung der spezifischsten IgM-Tests handelt es sich nur bei 15 % der auffal-
ligen IgM-Befunde um eine CMV-Primdrinfektion. Ein weiterer Grund, warum
die Abklarung eines auffalligen IgM Befundes eine Herausforderung fiir die vi-
rologische Diagnostik darstellt, besteht darin, dass die Primarinfektion bei ei-
ner Testung am Ende des ersten Trimenons schon mehrere Wochen zurlicklie-
gen kann (siehe dazu auch VEI 23/2022).

Laut der ECCI Empfehlung sollte daher bei einem auffadlligen Anti-CMV-IgM Be-
fund ein weiterfiihrender Testalgorithmus gestartet werden. Da die Viruskon-
zentration im Blut im Rahmen der CMV Primarinfektion haufig niedrig ist bzw.
schnell abfallen kann, kann ein negatives PCR Ergebnis allein eine rezente Pri-
marinfektion nicht ausschlieRen. Somit kommt bei dem Algorithmus Aviditats-
tests, also Tests, die die Bindungsstarke von IgG AntikGrpern messen, die ent-
scheidende Rolle zu.

Dabei gilt eine eindeutig niedrige Aviditat als Hinweis auf eine rezente CMV
Primadrinfektion, die, sofern die Testung spatestens bis zum Ende des ersten
Trimenons erfolgt ist, eine Therapieindikation darstellt. Die Leitlinie stellt au-
Rerdem klar, dass ein grenzwertiges Ergebnis bei der Aviditatstestung mit ei-
nem zweiten Aviditatstest bestdtigt werden muss, und auch bei einer so besta-
tigten grenzwertigen Aviditat eine praventive Therapie erfolgen sollte. Wir wol-
len an dieser Stelle darauf hinweisen, dass CMV Aviditatstests groRe herstel-
lerspezifische Unterschiede aufweisen, das Ergebnis einer Aviditaitsmessung
von der Gesamt-lgG-Antikorperkonzentration gegen CMV abhangt und es da-
her eine groRe Rolle spielt, welcher Aviditatstest als Erst- oder Zweittest zum

Einsatz kommt.
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Unser Zentrum ist an der ECCI beteiligt und somit auf das Screening und die
Abklarung von fraglichen CMV-Primarinfektionen in der Schwangerschaft spe-
zialisiert. Daflir bieten wir eine breite Testpalette an, die nicht nur ein Scree-
ning mit mehreren IgM Tests und die Abklarung von Proben mit grenzwertiger
Aviditat mit einem Zweittest, sondern auch zusatzliche Antikorpertests (z.B.
Anti-gB-Antikorpertests, Immunoblots bzw. Microarrays) umfasst. Diese ergan-
zen die Aviditatstests bei der Bestdtigung und Datierung von CMV Primarinfek-

tionen in der Schwangerschaft.
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