Referensgruppen for Antiviral Terapi (RAV)

Profylax och behandling av hivinfektion vid graviditet, 2024

Profylax och behandling med antiretrovirala likemedel har lett till en mycket ldg éver-
foring av hiv frdn mor till barn i Sverige under senare dr. Tillkomsten av nya ldkemedel,
fordndrad klinisk praxis, uppdaterade allmdnna behandlingsrekommendationer och ékad
kunskap om hiv under graviditet samt 6verféring av hiv mellan mor och barn gér att det
finns ett behov av dterkommande uppdateringar av rekommendationerna fér "Profylax
och behandling av hivinfektion vid graviditet”. Referensgruppen for Antiviral terapi (RAV)
har uppdaterat behandlingsrekommendationerna frdan 2017 (1, 2). I den nya texten dr
aktuella behandlingsrekommendationer for icke-gravida beaktade (3, 4).

Sammanfattning och viktiga principer i 2024 ars behandlingsriktlinjer:

Hivbehandling under graviditet bor paborjas sa tidigt som mojligt och bor
fortsatta efter forlossningen.

Pagaende valfungerande hivbehandling vid konstaterad graviditet bor oftast
behallas.

Behandlingsmalet hiv-RNA < 20 kopior/ml kvarstar.

Dolutegravir kombinerat med emtricitabin/tenofovir TDF ar
forstahandslakemedel dven till gravida kvinnor och de som planerar graviditet.
Det finns inte nagra hallpunkter for 6kad risk for fosterskador
(neuralrorsdefekt) kopplat till dolutegravir.

Val av forlossningssatt for en vdlbehandlad kvinna med hiv-RNA < 200
kopior/ml gors enligt ordinarie obstetriska rutiner.

Forlossning med kejsarsnitt rekommenderas vid hiv-RNA > 200 kopior/ml.
Skalpelektrod, fetal blodprovstagning och/eller sugklocka ska anvandas pa
strikta medicinska indikationer, men féranleder inte dndrad hivprofylax till
barnet.

Obstetrisk handlaggning och forlossningssatt vid prematur vattenavgang och
vid vattenavgdng i fullgdngen tid foljer ordinarie obstetriska rutiner.
Rekommenderade lakemedel och dosering av 1dkemedel for profylaktisk
behandling i specialfall av exponerade barn har uppdaterats.

Langden pa den profylaktiska behandlingen av barn (med gestationsalder > 35
veckor) till valbehandlad kvinna med hiv-RNA < 200 kopior/ml har dandrats
fran 4 till 2 veckor.

Barn till kvinna med hiv-RNA > 200 kopior/ml ges kombinationsprofylax i
totalt 4 veckor.

Fertilitetsutredning och assisterad befruktning bor erbjudas kvinnor som lever
med vdlbehandlad hiv enligt samma principer som fér andra kvinnor.
Antiretroviral behandling minskar risken betydligt for att hiv 6verfors till
barnet vid amning, men eliminerar den inte. Kvinnor som lever med hiv avrads
darfor fran att amma sina barn.

Ett avsnitt om uppfédning av barn till kvinnor som ar vdlbehandlade och som
trots avradan och noggrann information véaljer att amma, har infogats.

Rekommendationerna ar som tidigare evidensgraderade och kompletterade med referenser.
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1. Bakgrund

1.1 Overforing av hiv fran mor till barn

1.1.1 Allmdint

Mer an 90 % av alla barn som lever med hiv
i varlden har smittats av modern under
fosterlivet, i samband med fodelsen eller via
amning. WHO berdknar att 1,5 miljoner barn
levde med hiv 2022 (5). Majoriteten av
hivinfekterade barn fods i Afrika, soder om
Sahara. Utan forebyggande behandling ar hiv-1-
transmissionen fran mor till barn 15-25 % om
modern inte ammar. Risken for virusoverforing
mellan mor och barn o6kar mot slutet av
graviditeten och merparten smittade barn
infekteras i ndra anslutning till eller vid fodelsen.
Om modern ar obehandlad och d&ven ammar ar
overforingsrisken 25-40 % (Evidensgrad 1a).
Risken under amning minskar betydligt vid
pagaende antiretroviral terapi (ART) och har i
studier visats mdjlig att fa ned till under 1 % (6-
9).

1.1.2 Svenska erfarenheter

Under de senaste tio dren har tva barn som
fotts i Sverige av kvinnor med kand hivinfektion
smittats. Modrarna hade i dessa fall inte hunnit fa
optimal ART under graviditeten. Arligen fods 50-
70 barn av kvinnor som lever med hiv i Sverige
indikerande en overforingsfrekvens pa < 0,5%. [
Sverige foder majoriteten av kvinnor som lever
med hiv vaginalt.

1.1.3 Riskfaktorer for smittéverféring

Kvinnans virusnivd i plasma ar den
starkaste riskfaktorn for overforing av hiv till
barnet (10) (Evidensgrad 1a) och risken ar sa lag
som 0,09-0,6 % hos valbehandlade kvinnor med
laga virusnivder. Maternell primarinfektion
medfor ofta mycket hoga virusnivaer och dirmed
en oOkad risk for transmission (11-13). Laga
virusnivder utan ART ar inte ett lika effektivt
skydd mot overforing av hiv (14). Tidig
behandling och tidig kontroll av virusmangden
samt bibehdllen odetekterbar eller lag
virusmangd under graviditet och forlossning ar
associerat med vasentligt minskad risk for mor-
barn transmission (13, 15).

1.1.4 Profylax med Idkemedel till mor och barn
Zidovudin gavs till gravida kvinnor i den
forsta studien (ACTG 076) som visade effekt av
lakemedelsprofylax pa mor-barn transmission av
hiv (16), och har tidigare av tradition oftast ingatt
i kombinationsbehandling syftande till profylax
mot mor-barn transmission av hiv sedan dess. |
ACTG 076 gavs aven intravendst zidovudin till
modern i samband med forlossningen samt
zidovudin monoterapi till barnet. Det finns inget
stod for att zidovudin skulle vara overlagset
andra NRTI-preparat vad galler profylax mot

mor-barn transmission och inte heller for att
intravenost zidovudin till vdlbehandlade kvinnor
med laga virustal i anslutning till forlossningen
ytterligare minskar risken for smitta (17).
Postexpositionsprofylax efter fédelsen har
visats vara saker (18, 19) och effektiv. Kombina-
tionsprofylax till barn med hoég risk for
transmission har visats vara effektivare an
monoterapi. Ingen skillnad har pavisats mellan
anvandandet av tva eller tre preparat (20).

1.1.5 Vattenavgdng

Tid for vattenavgang och forlossningssatt
har inte visats ha betydelse hos valbehandlade
patienter med laga virustal (21-23). Prematuritet
var tidigare forenat med okad smittoverforing,
men inget tyder pa att fortidsbord har betydelse
hos valbehandlade kvinnor. Fostervattenprov,
skalpelektrod och andra invasiva ingrepp leder
inte till 6kad smittoverforing vid valbehandlad
hiv och laga virustal (24-26).

1.1.6 Forlossningssdtt

Elektivt kejsarsnitt minskar
transmissionsrisken hos obehandlade och icke
optimalt behandlade kvinnor. (27, 28)
(Evidensgrad 1a). Hos valbehandlade kvinnor har
elektivt kejsarsnitt jamfért med vaginal
forlossning inte visats ha nagon fordel ur
transmissionssynpunkt (13, 21, 29). Kejsarsnitt
innebar en o6kad risk fér komplikationer hos
kvinnan, som trombos, infektion och blodning.
Mot den bakgrunden finns det inte skal att
rekommendera elektivt kejsarsnitt hos kvinnor
pa ART och med virusnivder < 200 kopior/ml
(28).

1.1.7. Amning

Data betraffande risk for overforing av hiv
mellan mor och barn via brostmjolk i
hoginkomstlander ar begransad. Mellan 2019 och
2021 ammade 25 av 41 (61 %) schweiziska
kvinnor som lever med hiv sina barn utan att
nagon overforing forekom (30). [ Storbritannien
har 111 ammade barn till kvinnor som lever med
hiv foljts sedan 2012, (1,3% av barn fodda av
kvinnor som lever med hiv), utan nagot fall av
hivéverforing. 1 10 fall avslutades amningen efter
att moderns virusmiangd okat (31). I lag- till
medelinkomstmiljoer har den postnatala risken
for overforing av hiv via bréstmjolk hos kvinnor
pa ART rapporterats vara lig men inte
eliminerad. I PROMISE-studien behandlades
kvinnor med ART under hela amningsperioden
och overforingen var 0,3% (95% C1 0,1-0,6) vid 6
manader och 0,6% (95% CI 0,4-1,1) vid 12
manader. Totalt dverfordes hiv till 7 barn
postnatalt till ammande kvinnor med ART. Hos
tva av dessa barn trots att moderns hiv-RNA var
< 40 kopior/ml (vid 13 and 38 veckors postnatal
alder) (8, 9). I DolPHIN-2 studien konstaterades
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en hivoverforing i vecka 76 postpartum, i en
kohort med 230 ammande médrar med hiv-RNA
< 50 kopior/ml, 12, 24, 48 och 72 veckor
postpartum (32). Riskfaktorer for hivoverforing
via brostmjolk hos obehandlade samt ej
vialbehandlade kvinnor ar detekterbart hiv-RNA,
avancerad hivinfektion, lang amnings-period,
brost- och brostvartsin-fektion/inflammation,
infektion i tarm eller mun hos barnet, och sa
kallad mixed-feeding, sarskilt fast foda som ges
till spaddbarn yngre dn 2 manader (9).

U = U (undetectable = untransmittable) ar
vetenskapligt visat endast vid sexuell exponering
omfattande vaginala, anala och/eller orala
samlag. Rekommendationen att kvinnor som
lever med hiv inte bér amma i syfte att eliminera
risken for postnatal dverforing kvarstar.

De flesta hoginkomstlinder avrader fran
amning, men flera linder har under senare ar
utarbetat riktlinjer fér valbehandlade kvinnor
som trots avradan valjer att amma. I riktlinjer
fran Storbritannien (33), USA (34) och
EACS/PENTA (35) bedéms amning kunna ske vid
odetekterbart virus hos modern (inget viarde pa
hiv-RNA angivet) medan riktlinjer fran Schweiz
(36) anger en grans pa 50 kopior/ml. De tre
forstnamnda rekommenderar att stoppa
alternativt pausa amning vid detekterbart virus.
Schweiz rekommenderar att stoppa/pausa
amning vid > 50 kopior/ml.

Kvinnor i Sverige som ar vilbehandlade (se
kriterier i avsnitt 2.11.2) och som trots avradan
och noggrann information véljer att amma
erbjuds stod och foljs upp enligt 2.11.2 sa att
amningen utfors pa ett sa sakert satt som mojligt.
De ska informeras om att de studier som finns
tyder pa en lag men existerande risk for
overforing av hiv till barnet viaamning och att det
p.g-a. detta kravs extra noggrann uppfoljning av
kvinnan och barnet (Se vidare 2.11.2. och
Faktaruta 3). Nar tva vardnadshavare finns bor
dven barnets andra vardnadshavare fa del av
informationen.

1.1.8 Hiv-2

Risken for mor-barn transmission ar lagre
vid obehandlad hiv-2 an vid hiv-1, vilket
sannolikt beror pa att virusnivaerna i blodet ar
lagre (37). Aven kvinnor med hiv-2 bér behandlas
under graviditet oavsett virusniva.
Behandlingen av hiv-2 ar komplex eftersom hiv-2
naturligt har nedsatt kanslighet for flera
antiretrovirala lakemedel (se
rekommendationen for behandling av
hivinfektion, www.sls.se/rav). Profylax och
behandling vid graviditet hos kvinnor med hiv-2
bor darfor ske 1 nara samarbete med
infektionsldkare som har vana av hiv-2
behandling.

1.2 Hivlakemedel under graviditet

1.2.1 Allmdint

ART under graviditet ges av tva skal; dels for
att behandla kvinnans egen hivinfektion, dels
som profylax for att forhindra transmission av
virus till barnet. Hivbehandling kan ibland vara
forenad med biverkningar, dar det kan vara svart
att avgora om tex trotthet och gastrointestinala
besviar ar kopplade till medicineringen,
graviditeten eller bada.

1.2.2 Hivlikemedels effekt pd foster och barn

Inga fosterskadande effekter av ART finns
dokumenterade. Dock bor forsiktighet generellt
iakttas med nyintroducerade lakemedel under
graviditet, p.g.a. osdkerhet om eventuell
paverkan pa fostret/barnet. Man har hittills inte
pavisat nagon oOkning av det totala antalet
missbildningar vid antiretroviral behandling
under graviditet. I "Antiretroviral Pregnancy
Registry” (APR), en pagaende registrering av
framst amerikansk  hivpopulation, har
missbildningar noterats hos 3,0% av 11 767
levande  fédda  barn  exponerade  for
hivbehandling under forsta trimestern, vilket var
jamférbart bade med dem som exponerats under
senare del av graviditeten och med en hivnegativ
kontrollgrupp (2,8 respektive 2,7%) (38). Det
finns visst stdd for att det i stéllet foreligger en
0kad missbildningsrisk vid obehandlad hiv under
graviditet vilket ger ytterligare motivation till
hivbehandling till gravida kvinnor (39).

1.2.3 Farmakokinetik under graviditet

En snabbare lakemedelselimination
(clearance) har rapporterats for ett flertal
lakemedel under graviditet. Effekten ar vanligen
mest uttalad under tredje trimestern. Efter
forlossningen normaliseras farmakokinetiken
inom nagra dagar till veckor. Andra
farmakokinetiska fordandringar som beskrivits
under graviditet ar forandrad absorption,
distributionsvolym och proteinbindning (40). Pa
grund av férandrad farmakokinetik kan dndrad
lakemedelsdosering under graviditet ibland
overvagas i fall dar pataglig l1akemedelsresistens
foreligger. Det varierar hur val farmakokinetiken
ar studerad for de olika antiretrovirala
lakemedlen under graviditet.

1.2.4 Passage 6ver placenta och till
genitalslemhinna

De flesta nukleosidanaloger passerar i stor
utstrackning o6ver placenta till fostret till exempel
zidovudin, lamivudin, abakavir, emtricitabin,
tenofovir disoproxil fumarat (TDF). Betraffande
tenofovir alafenamide (TAF) saknas tillrackligt
med data. Nevirapin passerar snabbt och
fullstandigt Over placenta och ger en hog
serumkoncentration hos fostret om modern intar
preparatet minst en timme fore forlossning (41)
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och motsvarande ses for doravirin (42),
raltegravir (43, 44), elvitegravir och dolutegravir
(45). Proteashammare passerar placentabar-
ridren i liten omfattning (46).

Det saknas studier som direkt korrelerar
lakemedelskoncentrationer i vaginalsekret med
skyddseffekt mot éverforing av hiv fran mor till
barn, men pa teoretiska grunder kan man anta att
ndarvaro av  antiretrovirala ldkemedel i
forlossningskanalen bidrar till skydd mot
overforing (47-49).

1.2.5 Passage till brostmjolk

Storre amningsstudier saknas for de flesta
antiretrovirala ldkemedlen, vilket innebéar att de
farmakokinetiska egenskaperna hos
hivldkemedel i brostmjolk ar otillrackligt
undersokta och sa dven de potentiella effekterna
av exponering via brostmjolken for spadbarn
som inte forvarvar hivinfektion. I en mindre
schweizisk studie av 21 mor-/barnpar
redovisades forhallandet mellan lakemedels-
koncentrationen i moderns plasma och
brostmjolk. Passagen till brostmjolk var god for
rilpivirin,  efavirenz, nevirapin, abakavir,
lamivudin, emtricitabin, tenofovir alafenamid och
raltegravir men valdigt lag for tenofovir
disoproxil,  dolutegravir, bictegravir och

darunavir/ritonavir ~ (50).  Plasmakoncent-

rationerna av liakemedel 1ag under exponering-
sindexet pa 10 % (sakerhetstroskel for spadbarns
exponering for moderns ldkemedel via
brostmjolk).  Plasmakoncentrationerna  hos
spadbarn korrelerade inte nddvandigtvis med
koncentrationerna i brostmjolk (50).

1.2.6 Resistens mot antiretrovirala ldkemedel

Behandlingssvikt och pagaende
virusreplikation  innebar stor risk for
resistensutveckling. Resistens beror oftast pa
terapisvikt hos den behandlade patienten, men
kan ocksd bero pa smitta med resistent virus.
Resistens hos en gravid kvinna innebar flera
problem som: 1) 6kad risk for overforing till
barnet eftersom det kan vara svarare att uppna
behandlingsmalet; 2) begriansade behandling-
salternativ for barnet om det skulle smittas.

Det finns en sarskild hog risk for resistens
nar nevirapin har anvidnts som profylax i
monoterapi mot mor-barn smitta (21) eftersom
nevirapin har lang halveringstid och dessutom
har en Ilag resistensbarridr. Nevirapin i
engangsdos till mor och barn rekommenderades
tidigare av WHO for profylax mot mor-barn
smitta i resursfattiga delar av varlden. Nyttan i
form av minskad mor-barn smitta ansags storre
an risken for resistens, men numera
rekommenderar WHO att alla gravida hiv-
infekterade kvinnor startar kombinations-
behandling som sedan ska fortsitta livet ut. I
Sverige rekommenderas att nevirapin ges som

tillagg till annan kombinationsbehandling nar <
200 kopior/ml inte uppnatts vid tiden for
forlossningen, p.g.a. dess goda penetration dver
placenta och darmed preexpositionsprofylax till
barnet. Vid kdnd nevirapinresistens overvags
alternativ behandling.

1.3 Behandlingsmal

1.3.1 Virusnivd vid vilbehandlad HIV-infektion

Behandlingsmalet vid hivbehandling éar, for
saval gravida som icke gravida, hiv-RNA < 20
kopior/ml. En begriansad andel patienter med
god foljsamhet och effektiv ART har pavisbara
virusnivaer (< 200 kopior/ml) med aktuell metod
for viruskvantifiering. Om behandling och
féljsamhet bedoms vara helt adekvata behover en
pavisbar laggradig viremi (< 200 kopior/ml) inte
betraktas som behandlingssvikt.

2. Rekommendationer

2.1 Allméinna

2.1.1.Gravidamodul InfCareHIV

RAV rekommenderar anviandning av
modulen for gravida i InfCareHIV for uppf6ljning
och kvalitetssakring av kvinnors antivirala
behandling under graviditet och foérlossning
(https://infcarehiv.se/for-dig-som-vardgivare-
och-anvandare-av-infcarehiv). Data om gravida
kvinnor pa individnivd finns som valbar
mojlighet i patientgrafen under "Valj graf’ och
under fliken "Basdata” samt om kvinnan ar pa-
gaende eller tidigare gravid ocksa under fliken
”Gravid”. Pa klinik- och nationell niva kan man se
sammanstdllningar under flikarna "Kvalitetssak-
ring” och "Patientlistor/gravida”. I februari 2024
fanns 868 graviditeter och 743 forlossningar
registrerade i registret.

2.1.2 Hivscreening av gravida

En forutsattning for forebyggande atgarder
mot smittoverforing fran mor till barn ar att
kvinnans  hivinfektion ar kdnd under
graviditeten. Darfor ska alla gravida kvinnor i
Sverige enligt Socialstyrelsens foreskrifter
erbjudas hivtest och radgivning angaende skydd
mot smitta och overforing av hiv vid varje
graviditet. Co-infektion med hepatit B och C virus
har betydelse for kvinnan sjdlv samt for over-
foringsrisken av dessa tre virusinfektioner till
barnet, varfor serologi for dessa virus bor tas om
hivinfektion konstaterats. Ingen 6kad risk for
overforing av hepatit B eller C virus foreligger vid
valbehandlad hiv.

Det ar viktigt att barnmorskemottag-
ningarnas personal utbildas och uppdateras om
hiv sa att testet med tillhorande radgivning kan
erbjudas pa ett professionellt och
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fortroendeskapande satt. Personer som utan
tillstand vistas i Sverige ska ocksa ges tillgang till
testning, profylax och omhandertagande under
graviditet, vid forlossning och efter barnets
fodelse i samma utstrackning som de med uppe-
hallstillstand eller medborgarskap.

2.1.3 Overviganden fore graviditet

Behandlingsframsteg har lett till att allt fler
personer som lever med hiv planerar for familj
och barn. Antikonception, barndénskan och
smittrisker med och utan valinstilld
hivbehandling bor diskuteras och belysas ur olika
perspektiv.

2.1.4 Barnonskan hos diskordanta par

Det finns ingen smittrisk vid vaginala samlag
om partnern som lever med hiv har valinstalld
ART (51), vilket innebar att diskordanta par kan
vdlja en naturlig konception vid barnonskan.

2.1.5 Fertilitetsutredning/behandling hos kvinnor
som lever med hiv

IVF av kvinnor som lever med hiv har inte
generellt erbjudits i Sverige, da risken for smitt-
overforing till barnet inte har betraktats som
tillrackligt 1ag. I delar av landet erbjuds inte
fertilitetsutredning till valbehandlade kvinnor
som lever med hiv. Rekommendationsgruppen ar
starkt kritisk till detta. Fertilitetsutredning och
assisterad befruktning bor erbjudas kvinnor som
lever med valbehandlad hiv enligt samma prin-
ciper som for andra kvinnor. Det gar att remittera
patienter for assisterad befruktning till
reproduktionsmedicin vid Karolinska
Universitetssjukhuset.

2.2 Modravard och psykosocialt omhinder-
tagande under graviditet

Av bade medicinska och psykosociala skal
bor den gravida kvinnan som lever med hiv och
hennes
partner omhandertas av ett multidisciplinart
team bestaende av infektionslidkare,
infektionssjukskoterska, gynekolog/obstetriker,
barnmorska, barnlakare och vid behov kurator
med hivkunskap. Pa enheter med fa gravida
kvinnor som lever med hiv ar det viktigt att
utveckla kontaktvagar till centra med storre
patientflode och erfarenhet. InfCareHIV kan
anvandas for distanskonsultationer.

2.3 Provtagning under graviditet och infor
forlossning

2.3.1 Bestdmning av CD4-tal
e Enligt ordinarie rutiner (se
(https://www.sls.se/rav/rekommendationer

/hiv/Antiretroviral-behandling-av-
hivinfektion-2021/).

2.3.2 Bestdmning av hiv-RNA vid nyinsatt och

férdndrad behandling

e Fyraveckor efter insatt eller forandrad
behandling och darefter var 4:e vecka tills
behandlingsmalet uppnas. Om behandlingen
inleds sent under graviditeten bor provet tas
1-2 veckor efter behandlingsstart.

2.3.3 Bestdmning av hiv-RNA i plasma hos

vilbehandlad patient

e Minst en gang varje trimester, cirka 3 veckor
fore planerat kejsarsnitt, samt i samband med
forlossningen.

e Vid planerad vaginal forlossning bor hiv-RNA
dessutom kontrolleras 1-2 ggr i manaden
from. vecka 32 samt i samband med
forlossningen.

2.3.4 Resistensbestdmning infér behandling och

vid misstdnkt eller manifesterad svikt

e Resistensbestimning bor utféras fore
behandlingsstart och vid svikt. Om virusnivan
ar 1ag kan resistenstest utféras pa sparade
plasma- eller serumprov.

e Behandling vid resistens boér ske i néara
samrad med infektionsspecialist med goda
kunskaper i amnet. Tidigare
behandlingshistoria bor beaktas.

e Behandlingssvikt hanteras enligt de allmanna
behandlingsrekommendationerna f{6r hiv.
(https://www.sls.se/rav/rekommendationer

/hiv/Antiretroviral-behandling-av-
hivinfektion-2021/).

2.3.5 Fosterdiagnostik

e Om fosterdiagnostik ar indicerad rekommen-
deras i forsta hand en kombination av
ultraljud och biokemiska undersékningar
(KUB). NIPT (non-invasive prenatal testing)
bor erbjudas for att minimera behovet av
invasiva ingrepp.

e Om risken for kromosomavvikelse efter icke-
invasiv undersokning ar hog och amniocentes
overvags bor hivbehandlingen vid behov
optimeras for att uppna behandlingsmalet <
20 kopior/ml foére ingreppet. Samma princip
galler vid chorionvillibiopsi.

2.3.6 Cellprov

Cellprovtagning rekommenderas i samband
med besok hos barnmorska under graviditeten,
om inte detta nyligen gjorts.

2.3.7 Yttre vindning

Yttre vandning av barn i sate/tvarlage i
vecka 36-37 skall erbjudas valbehandlade
kvinnor med hiv-RNA < 200 kopior/ml
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2.4 Lakemedelsbehandling till kvinnan under
graviditet

2.4.1 Tidigare obehandlade kvinnor och kvinnor

med pdgdende behandling som énskar bli gravida

e Nyare lakemedel med otillrackliga
sakerhetsdata under graviditet bor undvikas
och vid behov bytas ut.

2.4.2 Kvinnor med pdgdende behandling vid

konstaterad graviditet

e Grundprincipen ar att en valinstalld
behandling bor fortsatta eftersom
behandlingsbyten kan medféra risk for
behandlingssvikt.

o C(Cobicistat bor bytas ut av farmakokinetiska
skal.

e Kabotegravir bor bytas ut p.g.a. otillrackliga
sdkerhetsdata under graviditet.

e Dubbelterapi bor utokas till trippelterapi
p.g-a. otillrackliga data under graviditet.

o Vilfungerande behandling med rilpivirin kan
fortsdtta. Minst manadsvis kontroll av hiv-
RNA rekommenderas (52).

2.4.3 Tidigare obehandlade kvinnor som ska

pdbérja ART under graviditet

e Behandling bor paborjas sa snart som mojligt
(Rekommendationsgrad B).

e Behandlingsmalet suppression av hiv-RNA till
< 20 kopior/ml boér uppnds sa snart som
mojligt (Rekommendationsgrad B).

e Hansyn tas till eventuell resistens.

e [ forsta hand rekommenderas dolutegravir +
FTC/TDF.

o Om abakavir planeras att ingd i
behandlingen ska modern forst testas for
HLA B*5701.

o Nyare lakemedel med otillrackliga
sdakerhetsdata under graviditet bor
undvikas

2.4.4 Tidigare ldkemedelsexponerad, men fér ndr-

varande obehandlad kvinna som ska pdbérja ART

under graviditet

e Hansyn tas till tidigare behandling och
resultat fran resistenstest.

2.4.5 Vid coinfektion hiv/hepatit B virus
e Vid samtidig kronisk HBV-infektion ar
FTC/TDF forstahands-NRTI.

2.4.6 Kvinna med hiv-2

e Samma principer som vid hiv-1 betraffande
behandling for kvinnans egen del,
forlossningssatt och profylax till barnet.

e Hiv-2 specifik kombinationsbehandling ges
enligt den allmdnna rekommendationen for
hivbehandling
(https://www.sls.se/rav/rekommendationer
/hiv/Antiretroviral-behandling-av-
hivinfektion-2021/).

e Anviand inte NNRTI-preparat.

2.5 Lakemedelsbehandling till kvinnan infér
forlossning

2.5.1 Hiv-RNA > 200 kopior/ml infér férlossning
(sista tvd veckorna fére berdknad/planerad
férlossning)

e Vid hiv-RNA > 200 kopior/ml vid sista
planerade provtagningen rekommenderas
féornyat hiv-RNA-test med snabbsvar.

o Vid fortsatt hiv-RNA > 200 kopior/ml eller om
féornyat test inte hinner utféras bor planerat
kejsarsnitt utféras &dven om vaginal
forlossning tidigare har planerats.

e Vid misstanke om behandlingssvikt bor
intensifierad  behandling baserad pa
behandlingshistoria och resistensmonster
overvagas.

o Tillagg av dolutegravir till kombination som
inte innehaller integrashdammare ar ett satt att
uppna snabb sidnkning av hiv-RNA.

2.6 Lakemedelsbehandling till kvinnan vid
och under forlossning

2.6.1 Om kvinnan dr vilbehandlad och har hiv-

RNA < 200 kopior/ml vid férlossning

e Barnet kan fodas vaginalt om inte obstetriska
kontraindikationer foreligger.

e Vid kejsarsnitt rekommenderas att kvinnan
tar sina antiretrovirala ldkemedel infor
ingreppet aven om fasta fore operation
foreskrivs.

o Vid vaginal forlossning tar kvinnan sina anti-
retrovirala ldkemedel som vanligt under
forlossningen.

2.6.2 Om kvinnan har eller misstdnks ha hiv-RNA

> 200 kopior/ml vid férlossning

e Forlossning med kejsarsnitt.

e Intravendst zidovudin under forlossningen
som preexpositionsprofylax till barnet.

e Nevirapin p.o. till kvinnan i engdngsdos 4-12
timmar fore barnets beraknade fodelse, som
preexpositionsprofylax till barnet.

o Vid kdnd NNRTI-resistens ges daven 50 mg
dolutegravir om kvinnan inte star pa
preparatet.

e For preparat och dosering, se faktaruta 1.

2.6.3 Kvinna som inte dr hivtestad tidigare under

graviditeten

e Nar en kvinna inkommer for forlossning utan
att tidigare testats for hiv bor hivtest med
snabbsvar erbjudas.

2.6.4 Kvinna med hivinfektion som upptdcks i

samband med férlossningen

e Kvinnan ges omedelbart ldkemedel som
passerar placenta som
preexpositionsprofylax till barnet: zidovudin
intravendst, och nevirapin 200 mg x 1 per os
(se faktaruta 2), TDF 245 mg 2 x 1 per os och

Referensgruppen for Antiviral Terapi, 2017 8


https://www.sls.se/rav/rekommendationer/hiv/Antiretroviral-behandling-av-hivinfektion-2021/
https://www.sls.se/rav/rekommendationer/hiv/Antiretroviral-behandling-av-hivinfektion-2021/
https://www.sls.se/rav/rekommendationer/hiv/Antiretroviral-behandling-av-hivinfektion-2021/

Referensgruppen for Antiviral Terapi (RAV)

dolutegravir 50 mg per os (Rekommenda-
tionsgrad D). Om mdjligt genomfors ett akut
kejsarsnitt fore etablerat varkarbete och
vattenavgang (Rekommendationsgrad B).

e Blodprov tas for analys av hiv-RNA, CD4-tal
och resistensmonster.

o Efter forlossningen skall infektionsklinik
kontaktas for val av fortsatt ART av kvinnan.

2.7 Lakemedelsbehandling till kvinnan efter
forlossning

2.7.1 Allmdint

e Den antiretrovirala behandlingen bor
fortsatta efter forlossningen och ett snart
aterbesok till infektionsldkare bor planeras
om kvinnan paborjat behandling under
graviditeten eller om det varit problem i
nagon aspekt av behandlingen under
graviditeten.

2.8 Forlossningssitt

2.8.1 Elektivt kejsarsnitt

o Elektivt kejsarsnitt planeras enligt samma
rekommendationer som vid andra
indikationer. Om indikationen for sectio ar
hiv-RNA > 200 kopior/ml trots behandling
kan man 6verviga att planera ingreppet ca
10-14 dagar fore berdknad partus for att
undvika spontan start av forlossningsarbetet.

¢ Om en kvinna som planerats foda med elektivt
kejsarsnitt p.g.a. hogt hiv-RNA inkommer till
forlossningsavdelningen i aktivt férlossning-
sarbete bor akut kejsarsnitt goras, om inte
forlossningen framskridit alltfor langt.

e Antibiotikaprofylax ges pa samma
indikationer som for kvinnor utan hiv
(Rekommendationsgrad D).

2.8.2 Vaginal férlossning

e Vaginal forlossning rekommenderas for
valbehandlade kvinnor med hiv-RNA < 200
kopior/ml vid prov taget inom 2-4 veckor
fore partus och dar inte obstetriska skal for
kejsarsnitt foreligger (Rekommendationsgrad
B).

e Skalpelektrod, skalpprovtagning och/eller
sugklocka anviands pa strikta indikationer
men ar inte kontraindicerat och féranleder
inte andrad profylax till barnet.

2.9 Lakemedelsprofylax till barnet

2.9.1 Barn till vdlbehandlad kvinna med hiv-RNA

< 200 kopior/ml infér forlossningen och fédda >

gestationsvecka 35

e Zidovudin monoterapi.

e Paborjas sa snart som moijligt, senast vid 4
timmars alder och ska paga i 2 veckor.

o For dosering, se faktaruta 1.

2.9.2 Barn till vilbehandlad kvinna med hiv-RNA

< 200 kopior/ml infér forlossningen och fédda <

gestationsvecka 35

e Zidovudin monoterapi.

e Paborjas sa snart som moijligt, senast vid 4
timmars alder och ska paga i 4 veckor.

o For dosering, se faktaruta 1.

2.9.3 Barn till kvinna med hiv-RNA > 200

kopior/ml infér férlossningen

e Nevirapin per os som engangsdos till barnet
vid 48-72 timmars alder.

e Om kvinnan fatt nevirapin < 2 timmar fore
forlossningen (tillracklig mangd har inte
hunnit passera 6ver placenta) ges en extra dos
till barnet sa snart som mojligt men senast vid
4 timmars alder.

o Kombinationsterapi med tva preparat (utéver

nevirapin) som postexpositionsprofylax till

barnet. I forsta hand ges zidovudin och

lamivudin (Rekommendationsgrad B).

Paborjas sa snart som mojligt, senast vid 4

timmars alder och ska paga i 4 veckor.

Vid kdnd eller misstankt lakemedelsresistens
hos moderns virus ges profylaktisk
behandling till barnet efter individuell
bedomning.  Kontakt med  hivkunnig
infektionslakare/barnldkare rekommen-
deras.

e For preparat och dosering, se faktaruta 1.

2.9.4 Barn till kvinna vars hivinfektion
diagnosticeras efter barnets fédelse

® [ de fall dar kvinnans hivdiagnos uppdagas
forst efter barnets fodelse kan ovanstdende
handlaggning betraffande profylax till barnet
foljas. Profylax kan i dessa fall pabérjas upp
till 48 timmar efter barnets fodelse (se avsnitt
2.9.3).

2.9.5 Atgdrd som medfort 6kad risk for
exponering fér moderns blod hos vilbehandlad
kvinna med hiv-RNA < 200 kopior/ml

® Om atgiard som medfort 6kad exponering for
moderns  blod skett (till exempel
skalpelektrod, skalpblodprovstagning,
sugklockeforlossning med hudavskavning
eller accidentell snittskada i samband med
kejsarsnitt och RNA < 200 kopior/ml, behover
inte specifik postexpositionsprofylax ges.

2.10 Uppfodning av barnet

2.10.1 Allmdnt

e Antiretroviral behandling minskar risken
betydligt for att hiv overférs till barnet vid
amning, men eliminerar den inte. Kvinnor
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som lever med hivavrads darfor fran att
amma sina barn (Rekommendationsgrad A).

e Kvinnan bor erbjudas hjalp att avbryta

mjolkproduktionen (Faktaruta 3).

o Kostnadsfri modersmjolkersattning och stod

till flaskuppfédning bor erbjudas till kvinnor i
hela Sverige.

e Kvinnor som trots avradan valjer att amma sitt

barn erbjuds stod och f6ljs upp enligt 2.10.2
och2.11.2.

2.10.2 Informationssamtal om uppfodning

Ett informationssamtal om uppfodning av
barnet rekommenderas innehalla:
e attbadavardnadshavarna (nar tva finns)
informeras
e genomgang av aktuellt kunskapslage om
risken for 6verforing av hiv till barnet via
amning
e att den radande rekommendationen ar
att avsta fran amning
e diskussion om vilka orsaker som finns
till kvinnans 6nskan att amma
o aspekter pa fordelar respektive
nackdelar for barnets halsa
o att uppfédning med ersattning
ar saker i Sverige till skillnad
fran i stora delar av varlden
o sorg/saknad av att inte amma
sitt barn
o aspekter pa stigma som orsak
till amningsénskan och om sa
onskas forslag pa strategier for
hur detta kan hanteras

2.11 Uppfoljning av barn till kvinnor som
lever med hiv

2.11.1 Allmdnt

For att sakerstilla infektionsstatus foljs
barnet upp med klinisk undersékning och
provtagning pa mottagning med kompetens
betraffande hiv samt provtagning och under-
sokning av barn (Faktaruta 2).

Tidig diagnostik av eventuell hivinfektion ar
viktig da risken for snabb progress av symtom
och sviktande immunstatus ar relativt stor
under forsta levnadsmanaderna.

2.11.2 Uppfoljning vid amning

Kvinnor som ar valbehandlade (se kriterier)
och som trots avradan och noggrann
information véljer att amma erbjuds stod
och foljs upp enligt foljande sa att
uppfodningen utfors pa ett sa sakert satt
som mojligt. De ska informeras om att de
studier som finns tyder pa en 1ag men
existerande risk for overforing av hiv till
barnet via amning och att det p.g.a. detta

kravs extra noggrann uppfoljning av

kvinnan och barnet (Faktaruta 3).

Kriterier:

e Hiv-RNA < 50 kopior/ml (under sa lang
tid som mdjligt, men minst under
graviditetens sista trimester).

e Barn fott i fullgdngen tid (> 37
graviditetsveckor).

e En god foljsamhetshistorik till ART.

e Regelbunden kontakt med
uppfoljningsmottagningen och det
multidiciplindra teamet.

e Vilja och kunna komma pa manatliga
uppféljningsbesok med provtagning av
hiv-RNA for sig sjalv och for sitt barn
under amning och 2 manader efter
avslutad amning.

Risken for 6verforing av hiv under amning

O0kar med langre amningstid och darfor

rekommenderas sa kort amningstid som

mojligt med malet att avvinja senast vid 6

manaders alder.

Exklusiv amning anses medfora lagst risk,

men i sarskilda fall, till exempel vid mastit,

kan modersmjolksersattning anvandas
tillfalligt under en kortare period. Blandad
matning, dvs. amning och fast féda, 6kar
potentiellt risken for 6verforing av hiv och
ska undvikas.

Kvinnor som valjer att amma (och som

uppfyller kriterierna ovan) rekommenderas

att amma sa kort tid som mojligt, att
uteslutande amma och att sluta amma om de
har bréstinfektion/mastit eller om de eller
deras barn har gastrointestinala symtom. De
ska fa tydlig information, bland annat om

hur man hanterar vanliga komplikationer i

samband med amning, och ha tillgang till

radgivning och stod.

Om moderns hiv-RNA ar 50-200 kopior/ml

under amning trots att foljsamheten till ART

beddms vara god och blip misstinks, ska en
tillfallig paus (alternativt avslutning)

av amningen 6vervagas. Vid avbrott av

amningen introduceras

modersmjolksersattning i vintan pa svar pa
ett uppféljande hiv-RNA prov (som tas inom

1-2 veckor). Om hiv-RNA da ar < 50

kopior/ml kan man 6vervaga att ateruppta

amningen. Om hiv-RNA vid uppféljande
prov ar fortsatt mellan 50-200 kopior/ml
rekommenderas att amningen avslutas

(Faktaruta 3).

Om moderns hiv-RNA ar > 200 kopior/ml

rekommenderas att amningen avslutas,

modersmjolksersattning introduceras och
postexpositionsprofylax évervags till barnet

(Faktaruta 3).
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Vid avvanjning till fast foda introduceras
barnmat vid 6 manaders alder, om amning
da fortfarande pagar.

Malet ar att undvika en plotslig avvanjning
genom planerat byte till
brostmjolksersattning och/eller fast foda.

2.11.3 Faststidllande av infektionsstatus

Hivinfektion hos barn som inte ammas kan
som regel faststadllas med hiv-RNA PCR vid 1-
4 manaders alder, da de flesta barn som
smittats under  graviditet = och/eller
forlossning har hoga virusnivder. Smitta
under pagaende amning kan medfora senare
diagnos.

Eventuellt kan uppkomst av viremi forskjutas
hos barn som infekteras under pagdende
postexpositionsprofylax, varfor provtagning 2
veckor efter avslutad profylax
rekommenderas.

Saker diagnos av hivinfektion kraver att virus
pavisas med PCR (RNA och/eller DNA) vid
minst tva olika tillfillen. Hivantikroppstest
kan inte anvidndas under de forsta 18
manaderna da antikroppar overfors fran
modern oavsett om barnet infekterats eller
inte.

Om barnet har negativa hiv-RNA PCR-tester
vid tva tillfallen efter en manads &lder ar
risken for att barnet ar smittat minimal, under
forutsattning att barnet inte har ammats.

Det ar mycket viktigt att samtliga prover, i det
provtagningsschema som presenteras i
Faktaruta 2, blir tagna och besvarade
eftersom det annars ar risk for att det tar for
lang tid innan ett eventuellt hivinfekterat barn
diagnosticeras.

Efter 20 manaders alder kontrolleras att
moderns passivt 6verférda antikroppar mot
hiv forsvunnit fran barnet. Detta utgor
bekriftelse pa att barnet inte ar infekterat.
Det finns inga pavisade skadliga effekter av
exponering  for  hivlikemedel = under
fostertiden. Antalet barn som fo6ljts under
langre tid ar begriansat, och langtid-
suppfoljning dven av osmittade barn ar darfor
av varde.

2.11.4 Vaccination

Barn till kvinnor som lever med hiv kan félja
det svenska vaccinationsprogrammet i sin
helhet (inklusive vaccin mot rotavirus).
Betraffande BCG-vaccination till barn i risk-
grupper for tuberkulosexposition rekommen-
deras att denna ges enligt vanliga principer
vid 6 veckors dlder, om provtagningen (enligt
Faktaruta 2) vid 0-3 dagars alder utfallit
negativt avseende hiv. Det ar viktigt att
ansvarig lakare direkt kontaktar barnhal-
sovarden och stoppar BCG-vaccination om
hiv-RNA skulle utfalla positivt vid fodseln.
Barn som lever med hiv i Sverige ska inte BCG-
vaccineras.
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Faktaruta 1: Dosering av antiretrovirala lakemedel till kvinnan i samband med férlossningen och
till barnet dair syftet ar att ge postexpositionsprofylax till barnet

Till kvinnan
Vid hiv-RNA > 200 kopior/ml i syfte att sdkerstilla adekvat lakemedelsexponering hos barnet sa tidigt
som mojligt:

Intravenos infusion med zidovudin 2 mg/kg under 1 timme och direfterl mg/kg/timme tills avnavling
skett.

Vid planerat kejsarsnitt startas infusionen 4 timmar fore beraknat ingrepp. Dar forlossning vantas ske
inom en timme eller vid akut sectio inom ca samma tidsperiod, startas infusionen snarast och
uppladdningsdosen 2 mg/kg kan ges pa 30 minuter i stéllet for pa en timme.

Tablett nevirapin 200 mg (alternativt 20 ml mixtur 10 mg/ml) per os i engangsdos 4-12 timmar fore
barnets beraknade fodelse. Vid NNRTI-resistens ges dven 50 mg dolutegravir.

Till barnet

Tva veckors behandling (rutin)

= Barn fodda > gestationsvecka 35 dar modern ar valbehandlad och hiv-RNA < 200 kopior/ml:
o Zidovudin (mixtur 10 mg/ml), 4 mg/kg x 2 per os i 2 veckor.
o Behandlingsstart inom 4 timmar efter fodelsen.

Fyra veckors behandling (individualiserad monoterapi)
e Barn fodda gestationsvecka 30-34:
o Zidovudin (mixtur 10 mg/ml), 2 mg/kg x 2 per os eller zidovudin (infusionslésning 10
mg/ml), 1,5 mg/kg x 2 intravenost under dag 1-14.
o Efter 14 dagars alder dosdndring till 3 mg/kg x 2 per os eller 2,3 mg/kg x 2 intravenost.
o Behandlingsstart inom 4 timmar efter fodelsen.
o Total behandlingstid 4 veckor.

e Barn fodda < gestationsvecka 30:
o Zidovudin (mixtur 10 mg/ml), 2 mg/kg x 2 per os eller zidovudin (infusionslésning 10
mg/ml), 1,5 mg/kg intravenost i 4 veckor.

Fyra veckors behandling (individualiserad kombinationsterapi)
e Barn fodda av médrar med RNA > 200 kopior/ml.

o Zidovudin (mixtur 10 mg/ml), eller zidovudin (infusionslésning 10 mg/ml), enligt
individualiserad behandling ovan, anpassat efter gestationsalder.

o Lamivudin (10 mg/ml), 2 mg/kg x 2 per os i 4 veckor.

o Om moderns hiv-RNA vid férlossningen > 200 kopior/ml och modern fatt nevirapin innan
partus enligt ovan ges nevirapin (mixtur 10 mg/ml, 2 mg/kg per os till barnet som
engangsdos vid 48-72 timmars alder.

o Om modern inte hunnit fa nevirapin > 2 timmar fore forlossningen (tillracklig méngd har
inte hunnit passera 6ver placenta) ges dessutom en dos om 2 mg/kg till barnet omedelbart
efter fodelsen.

o Behandlingsstart inom 4 timmar efter fodelsen.

o Total behandlingstid 4 veckor.

I specialfall
e Raltegravir (tuggtablett 25 mg) (16sning tillhandahalls inte vilket gor preparatet
svaradministrerbart)
o Stor forsiktighet p.g.a. paverkan pa bilirubinmetabolismen.
o 1,5 mg/kg en gang om dagen fran fédseln till dag 7, sedan 3 mg/kg tva ganger om dagen
fram till 4 veckors alder.
e Abakavir (mixtur 20 mg/ml)
o Abakavir 2 mg/kg x 2 per os i 4 veckor
e Tenofovir DF (pulver 33 mg/g)
O Tenofovir DF 5 mg/kg x 1 4 veckor
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Faktaruta 2: Uppfoljning av barn till kvinnor som lever med hiv

Klinisk kontroll och provtagning

e (0-3dagar: hiv-RNA
Navelstrangsblod anvands inte p.g.a. risk for kontamination fran moderns blod.
Provtagningen kan med fordel utforas i samband med PKU-provtagning vid > 48
timmars alder for att minimera antalet provtagningstillfallen.

e 4-6veckor: hiv-RNA

e >4 manader: hiv-RNA

e 20-24 man: hivantikroppar

Uppfoljningsschemat giller barn med obestambart eller negativt infektionsstatus. Antalet
provtagningstillfallen ar fa och det ar viktigt att samtliga provtagningar utfors i rétt tid och att svar
erhalls pa samtliga tagna prover, da annars diagnosen av ett hivinfekterat barn kraftigt kan forsenas. Pa
konstaterat eller misstankt hivinfekterade barn behovs stillningstagande till behandling och tatare
uppfoljning och provtagning.

Faktaruta 3: Uppfoljning av kvinna och barn vid amning samt handlaggning vid behandlingssvikt

Klinisk kontroll och provtagning

e Provtagning av hiv-RNA pa mor och barn varje manad under pagaende amning och tva
manader efter avslutad amning for att snabbt identifiera behandlingssvikt.

e Om moderns hiv-RNA ar 50-200 kopior/ml under amning trots att foljsamheten till ART
bedoms vara god och blip missténks, ska en tillfallig paus (alternativt avslutning)
av amningen dvervagas och modersmjolksersattning introduceras i vantan pa svar pa ett
uppfoljande hiv-RNA prov (som tas inom 1-2 veckor). Om hiv-RNA da ar < 50 kopior/ml kan
man gvervaga att ateruppta amningen. Om hiv-RNA vid uppfdljande prov ar fortsatt mellan 50-
200 kopior/ml rekommenderas att amningen avslutas.

e Om moderns hiv-RNA ar > 200 kopior/ml rekommenderas att amningen avslutas,
modersmjolksersattning introduceras och postexpositionsprofylax 6vervags till barnet. Vid
beslut om postexpositionsprofylax bor hansyn tas till hur lang tid som forflutit sedan den
senaste potentiella exponeringen.

e Om amningen behover avbrytas bor stabil sport-bH anvandas, ev. i kombination med
farmakologisk laktationshamning.

o Efter avslutad amning 6vergar man till att f6lja ordinarie uppf6ljningsprogram enligt Faktaruta
2.

Postexpositionsprofylax till barnet vid behandlingssvikt hos modern
e Zidovudin + lamivudin + dolutegravir i 6 veckor (dosering enligt RAVs ”Antiretroviral
behandling av hivinfektion 2021 - Behandlingsrekommendation”.
e Kand resistens hos modern kan behova beaktas.
e Kontakta med hivkunnig infektionsldkare/barnldkare rekommenderas.
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Faktaruta 4: Evidens- och rekommendationsgradering
(efter NHS Research and Development, 1999; http://www.cebm.net/index.aspx?0=1025).

Kvalitetsgradering av evidens
la Systematisk analys av randomiserade kontrollerade studier med homogenicitet.
1b  Minst en stor randomiserad kontrollerad studie.
1c  "Allt eller intet” uppfylls nar alla patienter dog innan behandlingen blev tillginglig men nagra
overlever
med behandlingen, eller - nagra éverlevde utan behandling men med behandling 6verlever alla.

2a  Systematisk analys av kohortstudier med homogenicitet.
2b  Individuella kohortstudier inklusive randomiserade kontrollerade studier med lagt bevisvarde
(lag
kvalitet, vida konfidensintervall, 1ag inklusion av vissa subgrupper i en studie etc.).
2c "Utfallsstudier” ("Outcome Research”).

3a Systematisk analys av fall-kontrollstudier med homogenicitet.
3c Individuella fall-kontrollstudier.

4 Fallserier med fall-kontrollstudier och kohortstudier med lag kvalitet.
5 Expertsynpunkter utan kritiska analyser eller baserade pa fysiologi etc.

Gradering av rekommendationer

Baseras pa evidensgrad 1a, b eller ¢

B Baseras pa evidensgrad 2a, b eller ¢, 3a eller b
C Baseras pa evidensgrad 4

D  Baseras pa evidensgrad 5

>
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4. Deltagare

Uppdateringen av behandlingsrekommendationen har utforts i regi av Referensgruppen for
Antiviral Terapi av nedan angivna arbetsgrupp. Javsdeklaration finns tillganglig hos RAV.
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