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Hepatologische Versorgung/Therapiestandards

Hepatologische Versorgung und Therapiestandards

bei Substitutionspatienten

Die aktuellen Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Sucht-
medizin (DGS 2006) empfehlen eine Therapie der chroni-
schen Hepatitis C bei intravends Drogengebrauchenden
(IVDA) insbesondere dann, wenn eine Substitutionstherapie
durchgefithrt wird. "Die Substitutionsbehandlung stellt in
der Suchtmedizin das beste Setting fiir eine Hepatitis-C-
Therapie dar" (Backmund et al., Suchtmed 2006; 8 (3):
129-133). Im integrierten Setting sind durch ein enges Arzt-
Patienten-Verhaltnis mit einer guten Compliance Heilungs-
chancen zu erreichen, die denen entsprechen, die auch bei
der "Allgemeinbevolkerung" erzielt werden. Die Heilungs-
raten liegen hierbei bei tiber 60% (Walcher et al., Suchtme-
dizin in Forschung und Praxis, 2008: Peginterferon alfa-2a +
Ribavirin bei Substitutionspatienten im Alltag (PRISMA)).
Auch sind die Reinfektionsraten mit 2-5% nicht hoher als
bei nicht-drogenabhingigen Patienten (Grebely et al.,
AASLD 2007, abstr. 296; Golz et al., Suchttherapie 2007).
Ein intaktes, ortlich eng gekniipftes, iberschaubares Netz-
werk von psychiatrisch und hepatologisch erfahrenen Arz-
ten und Suchtmedizinern gilt als besonders guinstig fur die
Durchfithrung einer HCV-Therapie bei Substitutionspatien-
ten. Sollten Interferon-bedingte Nebenwirkungen und Be-
schwerden auftreten — die durchaus Entzugserscheinungen
dhneln konnen — sind so eine psychiatrische Betreuung so-
wie eine Krisenintervention gewahrleistet. Die Gefahr eines
Drogenriickfalls kann minimiert werden.

Vor diesem Hintergrund berticksichtigen die im Jahr 2008
uberarbeiteten Leitlinienempfehlungen der Deutschen Gesell-
schaft fir Verdauung und Stoffwechselkrankheiten (DGVS)
zur Therapie der chronischen Hepatitis C (,,S3-Leitlinie
Hepatitis C“, Publikation voraussichtlich 2009) weitge-
hend die Erkenntnisse zur Behandlung von Suchtpatienten.

Im Rahmen einer Plenarveranstaltung zum Thema "Hepa-
tologische Versorgung und Therapiestandards bei Substitu-
tionspatienten" wahrend des 10. Interdisziplinaren Kongres-
ses fur Suchtmedizin (Miinchen, 02.-04. Juli 2009, Vorsitz
Prof. Dr. med. Reinhard Zachoval und Dr. med. Stephan
Walcher, beide Miinchen), zeigte PD Dr. med. Markus Back-
mund, wie die Leitlinien der DGS zur Behandlung psy-
chisch Kranker mit Hepatitis C in die neuen DGVS-Leitli-
nien eingearbeitet worden sind.

In seinem Vortrag "Leitlinien der DGS und der DGVS: Neue
Standards fiir ein altes Problem" betonte er, dass die unter-
schiedlichen Phasen einer Suchterkrankung, psychiatrische
Komorbiditaten und Beikonsum bei der Hepatitis-Thera-
pie Opioidabhingiger mitberticksichtigt werden mussen.
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So gilt als bester Therapiezeitraum die Phase einer Substi-
tutionsbehandlung. Besteht allerdings noch ein Heroin-
konsum, muss laut den Leitlinien der DGS individuell im
Rahmen einer Einzelentscheidung zwischen Arzt und Pa-
tient die Situation hinsichtlich einer Therapie analysiert
werden. Patienten, die frither opioidabhingig waren und
Betroffene wihrend einer Entwohnungsbehandlung miis-
sen besonders unterstiitzt werden.

Diagnostik und Management von psychiatrischen Storun-
gen sind sowohl vor, als auch wihrend und nach der antivi-
ralen Therapie von grofser Bedeutung. Hier ist eine interdis-
ziplindre Expertise erforderlich, die im "integrierten Setting"
eine suchtmedizinische, hepatologische und psychiatrische
Kompetenz vereint. Vor der antiviralen Therapie miissen
Depressionen, Angstsyndrome und Psychosen medikamen-
tos eingestellt werden. Zur antidepressiven Therapie wer-
den SSRI’s (Citalopram, Escitalopram, Fluoxetin, Paroxe-
tin, Sertralin), andere Substanzen (Mirtazapin und tricycli-
sche Antidepressiva) aber auch Psychotherapie (PT, VT,
supportive PT (+TCA)) und Gruppentherapie angewandt.
M. Backmund berichtet, dass er versucht die schwerste
Komplikation der Depression, die Suizidalitit, rechtzeitig
zu erkennen. Er fragt deshalb regelmafSig, ob Suizidge-
danken vorliegen, die bei akuter Suizidalitit eine entspre-
chende Krisenintervention erfordern.

Festzuhalten ist aber, dass vorbestehende psychiatrische Ko-
morbiditdten keine grundsitzliche Barriere fir eine HCV-
Therapie von IVDA darstellen.

Nach den neuen Leitlinien zur antiviralen Therapie der chro-
nischen Hepatitis C kann die Therapie verkiirzt werden, wenn
vor Therapiebeginn eine niedrige Viruslast von 6-8 x 10°
(GT 1 oder 4) bzw. 8 x 10° (GT 2 oder 3) IU/ml und zur
Woche 4 nach Therapiebeginn keine HCV RNA mit einem
hochsensitiven Assay mehr nachweisbar ist sowie keine
weiteren Faktoren gegen verkiirzte Therapieoptionen vor-
gelegen hatten. M. Backmund und der zweite Referent,
M. Waizmann (Leipzig), geben allerdings zu bedenken,
dass eine Therapieverkiurzung nicht in allen Fillen rat-
sam ist.

Dass mit den neuen Leitlinien auch ein Umdenken bzgl.
der Therapie der chronischen Hepatitis C bei intravenos
Drogengebrauchenden (IVDA) eingetreten ist, hat u.a. mit
folgenden traurigen Tatsachen zu tun: Wie M. Waizmann
in seinem Vortrag "Hepatitis C bei Suchtpatienten — Infek-
tionsraten und Losungsansitze fir die Therapie" berich-
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tet, muss in Europa mit folgenden Zahlen fir IVDA ge-
rechnet werden:

Epidemiologie bei IVDA in Europa

e 200.000 HIV-infizierte IVDA
e 1.000.000 HCV-infizierte IVDA
e 60-80% der HIV-infizierten IVDA sind HCV-koinfiziert

(EMCDDA 2007/2008)

Nach dem aktuellen Drogen- und Suchtbericht der Bundes-
regierung betrdgt der Anteil intravenoser Drogenkonsu-
menten an den HCV-Infizierten etwa 35%. Die Antikor-
per-Priavalenz bei dieser Risikogruppe liegt bei 60-80%.
In der Literatur wird die Inzidenz der HCV-Infektion in
der Gruppe der Heroinabhingigen mit zehn bis 30 Neuin-
fektionen/100.000 Einwohnern pro Jahr angegeben (Back-
mund 2008). Am hochsten ist dabei die Inzidenz mit 75,6
Neuinfektionen/100.000 Einwohner pro Jahr in der Gruppe
der Heroinabhingigen unter 20 Jahren (Backmund 2008).
Erschreckend ist aber, dass von den geschitzten 24.000 in-
travenos Drogengebrauchenden mit nachgewiesener HCV
Infektion nur 800 Menschen (3%) pro Jahr antiviral thera-
piert werden.

Dass HCV-infizierte IVDA, genau wie Patienten ohne Dro-
genkonsum, moglichst frith antiviral behandelt werden soll-
ten, begriindet sich auch mit dem natiirlichen Krankheits-
verlauf und den potenziellen Spitfolgen der Hepatitis C.
Denn etwa 75-80% der Patienten entwickeln im weiteren
Verlauf eine chronische Lebererkrankung, bei 25% von
ihnen schreitet diese zur Leberzirrhose fort. Leberdekom-
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pensation, die Entwicklung eines hepatozelluliren Karzi-
noms sowie Tod sind mogliche Spatfolgen. Nicht zu verges-
sen ist, dass bei HCV-infizierten IVDA das Fortschreiten
der Lebererkrankung beschleunigt verlaufen kann, da zum
Teil begiinstigende Faktoren, wie ausgepragter Alkoholkon-
sum und Malnutrition zusitzlich vorhanden sein kénnen

(Cooper & Mills 2006).
Als wesentliche Therapieziele nennt Waizmann:

e Virusfreiheit

e Mehr Lebensqualitit

e Gewinn von Lebensjahren

e Verringerung der Infektionsgefahr und damit praven-
tive Komponente fur andere Drogenabhingige

Im Gegensatz zur Therapie bei Patienten mit CHC ohne
Drogenkonsum ist die HCV-Therapie bei IVDA deutlich
komplexer. Neben der alles entscheidenden Compliance
sind somatische und psychiatrische Komorbidititen, Bei-
konsum, Komedikation, Substitutionsmittel, soziale und
strafrechtliche Lage sowie eine bestmogliche Motivation
Faktoren, die bedacht und beherrscht werden miissen.

Eine gute Kooperation und Arbeitsteilung zwischen Sucht-
beratung und Facharzt kann hier, so M. Waizmann wesent-
lich zum Therapieerfolg beitragen (Abb. 1).

Nach Ansicht von M. Waizmann hingen aber die Heilungs-
chancen einer Hepatitis-C-Behandlung bei substituierten
Patienten nicht nur vom HCV-Genotyp, sondern auch vom
Therapie-Setting ab. So fragte man mit der von ihm gelei-
teten Leipziger "DOT-C-Studie 100/100/100", ob mit 100%

Arbeitsteilung Suchtberatung -
Facharzt

Suchtberatung

PCR

Motivation
des Patienten
unter
Therapie

leichter

Nebenwirkungen

Kontrolle der
Laborwerte unter
Therapie
Management

Facharzt

Indikationsst ellung
Einstellung
Dosisanpassungen
Man agement schwerer
Nebenwirkungen

Entscheid tiber
Therapieabbruch

Enger Kontakt ist essentiell!

Abb. 1: Arbeitsteilung Suchtberatung - Facharzt
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Therapiedauer und 100% der geplanten Interferondosis
(Peginterferon alfa-2a) sowie 100% der geplanten
Ribavirindosis auch ein 100-prozentiger Therapieerfolg
erreichbar wire.

Mit folgendem Therapie-Setting sollte diese Frage beant-
wortet werden:

1. Behandlung in einer Hand - Substitution und HCV-
Therapie an einem Ort

2. Depression, Angstsyndrom und Psychose miissen vor
Therapie medikamentos eingestellt werden — z.B. mit
Citalopram

3. Tagliche Vergabe und Kontrolle der Einnahme der Me-
dikamente und des Substitutionsmittels

4. Tigliche Einmalgabe der gesamten Ribavirin-Dosie-
rung — 1 x wochentlich Peginterferon alfa-2a s.c.

5. Dosisreduktion wegen Nebenwirkungen oder Vermei-
dung von Therapiedauerverkiirzung (Genotyp 1-48
Wochen; Genotyp 2 und 3-24 Wochen Therapiedauer)

Damit Sicherstellung hochstmoglicher Compliance der Pa-
tienten — 100/100/100-Regel eingehalten!

In dieser Studie konnte eine auflerordentlich hohe Gesamt-
SVR-Rate von 98% (n = 48/49) erzielt werden. Fiir Genotyp
1 und 4 lag die SVR-Rate bei 95% (n = 20/21), firr Genotyp
2 und 3 bei 100% (n = 28/28). Eine Dosisreduktion war, so
Waizmann, bei keinem der Patienten erforderlich, schwere
Nebenwirkungen wurden nicht beobachtet. Angestrebt wer-
den sollte, dass diese Ergebnisse in einer grofleren Studie
kontrolliert werden. Er zieht folgendes Fazit aus der Leip-
ziger DOT-C-Studie: Wenn Patienten unter engmaschiger
Betreuung sowohl durch die Suchtberatungsstellen und durch

Suchtmed 11 (5) 2009

Hepatologische Versorgung/Therapiestandards

den Facharzt eine HCV-Therapie erhalten, sind die Heilungs-
chancen gleich oder sogar hoher als bei Normalpatienten.

Als mogliche Grunde nennt er:

e Regelmifsige (100%) Einnahme der Medikamente —
insbesondere Ribavirin

e Vorbeugende Depressionsprophylaxe

e Regelmifsige psychologische und psychosoziale Betreu-
ung in den Suchtberatungsstellen.

e Keine Therapieverkiirzung

Soll man auf neue Substanzen wie Telaprevir oder Bocepre-
vir warten, die u.U. 2011/2012 zugelassen werden konn-
ten? Diese Frage ist schwierig zu beantworten. Aber soviel
kann gesagt werden: je linger man mit einem Therapiebe-
ginn wartet, umso weiter ist z.B. die Leberfibrose/-zirrhose
fortgeschritten, umso schlechter werden die endgultigen
Ansprechraten (SVR) ausfallen.

Als abschliefsendes Fazit des Symposiums kann folgende Aus-
sage von Dr. med. Konrad Isernhagen, Koln, zitiert werden:

Es gibt keinen rationalen Grund, einem substituierten Dro-
genabhingigen eine HCV-Therapie vorzuenthalten. Die
Frage kann heute nicht mehr lauten "ob Therapie", son-
dern "warum keine".

Das von ihm genannte Zitat von Emanuel Geibel (1815-
1884) sollte zum Nachdenken und Handeln animieren:

"Wann behandeln?

Die Zeit zum Handeln jedes Mal verpassen
nennt ibr: Die Dinge sich entwickeln lassen.
Was hat sich denn entwickelt, sagt mir an,
das man zur rechten Stunde nicht getan?"
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