PBC-NEWSLETTER

PRIMAR BILIARE ZIRRHOSE

e.V.

PBC: Langzeitaussichten und Linderung von

Symptomen

Die primér bilidre Zirrhose (PBC)
ist eine Autoimmunkrankheit, bei
der das eigene Immunsystem die
kleinen Gallenginge in der Leber
angreift. Diese entziinden sich
und werden zerstort. Im Laufe der
Erkrankung kann die Entziindung
auf die gesamte Leber iibergrei-
fen, was ldngerfristig zu einer Ver-
narbung flhrt. Erst im letzten,
vierten Stadium der PBC ist dann
tatsachlich das Zirrhosestadium
erreicht, welches der PBC seinen
Namen gab. Nicht jeder PBC-
Patient entwickelt also tatsachlich
zu Lebzeiten eine Zirrhose.

Im Jahr 2009 wurden von der Eu-
ropean Association for the Study
of the Liver (EASL) europiische
Leitlinien zu Gallenwegserkran-
kungen veroffentlicht, die sich
auch intensiv der PBC widmen.
2009 wurden in den USA ebenfalls
Leitlinien speziell zur PBC verof-
fentlicht, dort von der American
Association for the Study of Liver
Diseases (AASLD). Diese stimmen
inhaltlich weitgehend mit den
europaischen Leitlinien Uberein,
enthalten aber viele zusatzliche
Informationen, die auch fiir Pa-
tienten in Deutschland und Euro-
pa interessant sein diirften.

Bedeutung der Antikdrper
Die antimitochondrialen Antikor-

per (AMA) sind ein typischer Mar-
ker fir PBC und werden bei
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90-959% der PBC-Patienten ge-
funden. Bei 5 bis 10% der Betrof-
fenen sind diese gar nicht oder
nur in geringer Menge messbar.
Umgekehrt werden AMA-Antikor-
per bei weniger als einem von 100
Gesunden gefunden.

Ein hoherer Antikdrper-Titer bei
PBC bedeutet jedoch nicht auto-
matisch, dass die Erkrankung
schlechter verlauft. ,Die An- oder
Abwesenheit von Antikorpern ist
entscheidend, nicht die Menge",
erklaren Lindor und Kollegen in den
amerikanischen PBC-Leitlinien.

Ursachenforschung

Die Atiologie - also die Ursachen
und Entstehung einer PBC - ist
nach wie vor nicht eindeutig
geklart und erhitzt seit Jahrzehn-

ten die Gemiiter der Wissenschaft.
Immerhin herrscht nun zu einigen
Eckpunkten groBenteils Einigkeit,
wie die amerikanischen Leitlinien
zu PBC aus dem Jahr 2009 zeigen:
Wer PBC entwickelt, tragt eindeu-
tig schon eine entsprechende Ver-
anlagung in sich.

Strittiger sind andere Punkte: Was
flihrt dazu, dass die PBC schlieB3-
lich bei einigen Menschen aus-
bricht? Zahlreiche Studien mit
groBen Patientenzahlen wurden
durchgefiihrt und kamen zu un-
terschiedlichen Ergebnissen: Ver-
déachtigt wurden Harnwegsinfek-
te, Hormonbehandlungen, Nagel-
lack und Zigarettenrauchen sowie
Giftmilldeponien in der Wohn-
umgebung. Bei Laborversuchen
mit Meerschweinchen konnte eine
PBC ausgeldst werden, wenn man
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diese mit einer chemischen Ver-
bindung aus 6-Bromohexoanat
Jmpfte”

Langzeitaussichten mit PBC

Seitdem die Ursodeoxycholsdure
(UDC) eingefiihrt wurde, konnte
man die Uberlebenszeiten immer
weiter nach oben korrigieren. Dies
zeigt sich auch in den Transplan-
tationszahlen: PBC-Patienten sind
die einzige Gruppe von Leberkran-
ken, bei der in Europa und den
USA immer weniger Transplanta-
tionen notwendig werden.

Das war nicht immer so: Noch bis
in die 1980er-Jahre bedeutete
PBC eine sehr ernste Diagnose,
auch die Uberlebenszeit mit dieser
Erkrankung wurde weitaus niedri-
ger eingeschatzt als heute. Ein
Grund: Viele PBC-Patienten wur-
den erst diagnostiziert, wenn sie
bereits an einer Zirrhose litten;
heute entdeckt man die Erkran-
kung auch haufiger im Friihsta-
dium. Der zweite Grund: Es gab
damals noch keine Behandlung,
und ohne Therapie ist die Prog-
nose der PBC selten gut.
Patienten ohne Symptome, das
weill man inzwischen, haben zwar
allgemein bessere Langzeitaus-
sichten; doch in der Zeit, als es
noch keine Therapie gab, lebten
auch in dieser Gruppe nach zehn
Jahren nur noch 50-70% der
Betroffenen. Noch finsterer war
die Prognose, wenn unbehandelte
Patienten bereits Symptome hat-
ten oder diese sich einstellten: Die
Uberlebenszeit lag im Mittel bei
nur flinf bis acht Jahre nach
Auftreten der ersten Symptome,
erinnern sich Lindor et al.

Diese Zeiten sind seit Einflihrung
der UDC-Therapie zum Gliick vor-

bei. Durch die Ursodeoxycholsdure
normalisieren sich auffillige Blut-
werte wie z. B. die alkalische Phos-
phatase (AP), die Leberwerte
Gamma-GT, GOT und GPT.

In einer friihen Studie schrumpfte
das Risiko fiir eine voranschreiten-
de Erkrankung von 49 % auf 13 %,
wenn die Betroffenen UDC ein-
nahmen. In einer franzosischen
Studie von Corpechot et al. wur-
den PBC-Patienten (iber vier Jahre
entweder mit Ursodeoxycholsdure
oder einem Scheinmedikament
(Placebo) behandelt. Bei drei von
vier UDC-behandelten Patienten
blieb die Erkrankung im friihen
Stadium. In der Placebogruppe
war die PBC dagegen bei 71 % der
Betroffenen in ein schwereres
Stadium vorangeschritten. Diese
Ergebnisse haben dazu beigetra-
gen, dass heute fast alle PBC-
Patienten mit UDC behandelt
werden. Die Leber und die Lebens-
erwartung scheinen also von der
Ursodeoxycholsdure zu profitie-
ren. Zudem ist die Behandlung mit
UDC-Tabletten in der Regel sehr
nebenwirkungsarm, was die Lang-
zeittherapie erleichtert.

Behandlung von Symptomen

Wenn PBC-typische Symptome
wie z.B. Juckreiz oder Midigkeit
auftreten, werden diese durch die
Standardtherapie mit UDC eher
nicht verbessert. Umso erfreu-
licher ist es, dass die AASLD-
Leitlinien dem Thema ein eigenes
Kapitel widmen.

Miidigkeit bei PBC

Erschopfungszustande und bleier-
ne Midigkeit kdnnen den Alltag
fir PBC-Patienten sehr schwer

machen. Dass PBC-Patienten hau-

figer unter solchen Zustanden lei-
den, wurde wiederholt in groBen
Studien gezeigt. Trotzdem sind
nicht alle miden PBC-Patienten
aufgrund ihrer PBC miide! Die
AASLD-Leitlinien empfehlen da-
her, bei Midigkeit auch andere
Ursachen auszuschlieBen, wie z.B.
eine Blutarmut (Anamie), eine
Schilddriisenunterfunktion oder
Schlafstérungen.
Ursodeoxycholsdure hat nach
heutigem Wissen keinen Einfluss
auf die Midigkeit bei PBC-Patien-
ten. Verschiedene Wirkstoffe wie
Odansetron oder Fluoxetin wur-
den ohne Erfolg gegen PBC-Mii-
digkeit getestet.

Eine Wirksamkeit zeigte sich jedoch
beim Modafinil, einem sehr star-
kem Medikament gegen Narko-
lepsie, welches in den USA und
Europa auch eingesetzt wird bzw.
wurde, um bei Schichtarbeitern die
Schlafrigkeit am Tage zu lindern.
Die PBC-bedingte Miidigkeit konnte
durch Modafinil verbessert werden,
soweit Patienten es vertrugen.
Diese Daten stammen aus relativ
kleinen Studien: Daher sprechen die
AASLD-Leitlinien von 2009 keine
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offizielle Empfehlung fiir Medi-
kamente bei PBC-Miidigkeit aus.
Modafinil kann vielfiltige, teil-
weise erhebliche Nebenwirkungen
haben. Ende 2010, also ein Jahr
nach Veroffentlichung der AASLD-
Leitlinien, gab die europaische
Arzneimittelbehdrde EMA deshalb
einen Warnhinweis heraus und
beschrankte die Modafinil-Zulas-
sung auf nur noch ein Krankheits-
bild (Narkolepsie). Weitere Details
finden Sie auf S. 7. Zudem kann
Modafinil zu Wechselwirkungen mit
anderen Medikamenten fiihren:
So wird unter Umstanden die Wir-
kung der ,Pille" durch Modafinil
aufgehoben, was zu ungewiinsch-
ten Schwangerschaften fiihren
kann. Weiterhin besitzt Modafinil
ein gewisses Suchtpotenzial.

Juckreiz bei PBC

Juckreiz (Pruritus) ist ebenfalls ein
haufiges Symptom bei PBC und
kann fiir die Patienten sehr bela-
stend sein. Verschiedene Medika-
mente und Therapien wurden hier-
gegen eingesetzt - mit unter-
schiedlichem Erfolg. UDC lindert
den Juckreiz nur selten, daher emp-
fehlen die AASLD-Leitlinien, ge-
zielt Medikamente gegen dieses
Symptom zu verschreiben. Es wird
vermutet, dass verschiedene, den
Juckreiz auslosende Substanzen in
der Leber hergestellt und in den
Gallesaft abgegeben werden. Auf-
grund des Gallestaus durch die
PBC konnen diese Stoffe nicht
ausgeschieden werden und lagern
sich stattdessen in Korpergewe-
ben ab, wo sie dann zu Juckreiz
flhren.

Verschiedene Therapien versuchen
daher, den Korper von diesen Sub-
stanzen zu befreien. ,Es besteht

Konsens, dass Cholestyramin den
Juckreiz bei vielen PBC-Patienten
deutlich lindert", erkldren Lindor
et al. in den Leitlinien. Cholesty-
ramin werde allgemein gut vertra-
gen, allerdings berichteten einige
Patienten uber Blahungen, Ver-
stopfungen oder Durchfall.
Zuriickhaltend auBern sich die
Autoren zu Colestipol und Co-
lesevalam: Ob diese den Juckreiz
bei Gallestau lindern kénnen, sei
noch nicht in kontrollierten Stu-
dien untersucht worden.

Neutral und ohne Beurteilung
erwdhnt werden andere Verfah-
ren: ,Einige Patienten mit schwe-
rem Juckreiz, der sich durch orale
Therapien nicht bessern lie3, ha-
ben sich Behandlungen unter-
zogen, welche die Juckreiz aus-
[6senden Substanzen vom Plasma
trennten, wie z.B. die extrakor-
poralen Leberunterstiitzungs-
systeme”. In Deutschland zdhlen
hierzu das MARS-System und
dhnliche Methoden. Die AASLD-
Leitlinien &duBern sich nicht zu
Erfolgen oder Misserfolgen dieser
Verfahren.

Wesentlich kritischer werden die
Leitlinien bei Rifampicin gegen
PBC-Juckreiz: Es wirkt zwar, kann
aber derart schwere Nebenwir-
kungen haben, dass es (wenn
iberhaupt) nur mit groBer Vor-
sicht und unter engmaschiger
Uberwachung angewendet wer-
den sollte. Es gab Fallberichte mit
Komplikationen wie Leberentziin-
dungen, Leberversagen, gestorter
Nierenfunktion, Auflésung roter
Blutkdrperchen (Hamolyse) sowie
Wechselwirkungen mit anderen
Medikamenten. Wenn Patienten
gleichzeitig Antidepressiva neh-
men, die lber eine Hemmung des
Serotonins funktionieren, kann
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Rifampicin deren Wirkung zunich-
te machen. Aus diesem Grund
warnen die AASLD-Leitlinien da-
vor, Rifampicin gleichzeitig mit
Serotonin-Aufnahmehemmern
einzunehmen.

Wirksam, aber ebenfalls nicht
ganz harmlos sind sogenannte
Der Juck-
reiz von PBC-Patienten konnte in

Opiat-Antagonisten.

mehreren Studien gelindert wer-
den. Problematisch ist am ehesten
der Moment, in dem man die Me-
dikamente nicht mehr gibt: Bei
einigen Patienten kann es zu ent-
zugsdhnlichen Symptomen kom-
men. Mogliche Symptome sind
Magenschmerzen, Bluthochdruck,
Ginsehaut, beschleunigter Puls,
Alptraume bis hin zu Personlich-
keitsverdnderungen. Leider l3sst
sich nicht vorhersagen, wen diese
Symptomatik betrifft; sie wird
jedoch haufiger bei Patienten mit
besonders schwerem Juckreiz
beobachtet.

Ein Opiat-Antagonist ist Naltrexon.
Sollte dieses angewendet werden,
raten die AASLD-Leitlinien auch
hier zu einem vorsichtigen Um-
gang: Denn bei PBC-bedingtem
Juckreiz mit der handelsiblichen
50-mg-Dosis einzusteigen, sei
womoglich zu hoch. Die Autoren
empfehlen, dieses zu Beginn lieber
in deutlich niedrigerer Dosis (12,5
mg) einzunehmen und die Menge
langsam zu steigern, bis sich der
Juckreiz verbessere. Alternativ
kdnne man Patienten in die Klinik
einweisen und diesen zunichst
Naloxon als intravenése Infusion
geben, die im Verlauf ausgesetzt
und durch orale Naltrexon-Ein-
nahme ersetzt werde. Naltrexon
wirkt zwar nur selten lebertoxisch,
allerdings gab es auch hier Fall-
berichte. Daher empfehlen Lindor
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et al., auch die Leberfunktions-
werte sorgfaltig zu lberwachen.
Bei dekompensierter Leberzirrhose
sei es notig, die Dosis noch weiter
zu reduzieren, da sich bestimmte
Stoffwechselprodukte (Metabo-
lite) des Naltrexon im Kdrper an-
reichern konnen. Da der Juckreiz
bei fortschreitender Leberkrank-
heit jedoch oft ohnehin nachlésst,
sei es in dieser Situation nur sel-
ten notwendig, Naltrexon (ber-
haupt anzuwenden. Langzeitthe-
rapien mit Opiat-Antagonisten
wurde auch mit chronischen
Schmerzsyndromen in Verbindung
gebracht.

Ondansetron, welches zur Klasse
der Serotonin-Antagonisten ge-
hort, hatte unter kontrollierten
Bedingungen nur wenig Wirkung
gegen den Juckreiz bei PBC-
Patienten.

Bestimmte Antidepressiva wie z.B.
Sertralin sollen nicht nur gegen
Depressionen, sondern auch bei
Juckreiz gewirkt haben - unab-
hdngig davon, ob
Depression verbesserte oder nicht.

sich die

In der Vergangenheit sei auch
Phenobarbital eingesetzt worden,
habe aber eine dimpfende (seda-
tive) Wirkung und zu problemati-
schen Zahnfleischschwellungen
geflihrt, so Lindor et al.
Antihistaminika kénnen bei Pa-
tienten mit Cholesatase ebenfalls
den Juckreiz lindern. Die gleich-
zeitige sedative Wirkung kdnne
zudem den Schlaf erleichtern, der
bei starkem Juckreiz oft gestort
ist. Einschrankungen bestehen bei
PBC-Patienten, die gleichzeitig
unter einem Sicca-Syndrom lei-
den - denn Antihistaminika kon-
nen die Trockenheit der Mund-
und Augenschleimhdute noch
verstarken.

Wenn der Juckreiz unertriglich
wird und kein Verfahren ausrei-
chend anspricht, kann dies auch
ein Grund fiir eine Lebertrans-
plantation sein.

Sicca-Syndrom

und Mund-
schleimhidute machen ebenfalls

Trockene Augen

vielen PBC-Patienten zu schaffen.
Eine der ersten MaBnahmen ist,
im Haushalt fiir eine hohere Luft-
feuchtigkeit zu sorgen. (Anm. d.
Redaktion: Hier helfen regelmd-
Bige StoBliiftungen, bei trockenen
Rdumen im Winter kann man
auch ein feuchtes Handtuch (iber
die Heizung legen.)

Kiinstliche Tranenflussigkeit wird
in erster Linie bei trockenen Au-
gen eingesetzt. Wenn dies nicht
fruchtet, werden versuchsweise
auch verschiedene antientziindli-
che und immunsuppressive Sub-
stanzen eingesetzt. In Studien
regte eine Cyclosporin-haltige
Emulsion die Tranenproduktion
deutlich besser an als ein Schein-
medikament (Placebo); solche
schweren Geschiitze sollten je-
doch nur auf Anweisung eines
Augenarztes angewendet werden.
Wenn Medikamente nicht an-
sprechen, erwdhnen die AASLD-
Leitlinien ein noch drastischeres
Vorgehen: namlich die Tranen-
kanile zu verschlieBen, durch die
die Trénenfllssigkeit normaler-
weise ablauft, und gleichzeitig
kiinstliche Tranenflussigkeit ein-
zusetzen. Nach aktuellen Wissens-
stand der Leberhilfe wird dieser
Eingriff jedoch in Deutschland
eher nicht durchgefiihrt.

Ein anderer Aspekt: Speichel
schiitzt die Zdhne in gewissem
MaB vor Karies. Folglich steigt bei

Mundtrockenheit auch das Karies-
risiko. Hier geben die AASLD-Leit-
linien ganz praktische Empfehlun-
gen: PBC-Betroffene mit Sicca-
Syndrom sollten besonders regel-
maBig zum Zahnarzt gehen. Sie
sollten den Mund 6fters mit Was-
ser umspilen, fluorhaltige Zahn-
pasta und einmal tiglich Zahnsei-
de benutzen und mdoglichst keine
SiuiBigkeiten zwischen den Mahl-
zeiten verzehren. Zuckerfreie Kau-
gummis und Lutschbonbons kon-
nen den Speichelfluss im Mund
ebenfalls anregen.

Lippenbalsam oder Lippenstift auf
Ol- oder Petroleumbasis wird ge-
gen trockene Lippen eingesetzt,
fiir allgemeine Hauttrockenheit
sind feuchtigkeitsspendende
Cremes empfohlen.

Bei starker Mundtrockenheit wird
in den AASLD-Leitlinien auch
kiinstlicher Speichel empfohlen.
Bestimmte Substanzen wie Pilo-
carpin und Cevimelin seien expe-
rimentell bei Patienten mit Sjo-
gren-Syndrom angewendet wor-
den, so Lindor et al. Schluckbe-
schwerden kdnnen ebenfalls die
Mundtrockenheit bei PBC-Patien-
ten beglinstigen.

Mitunter tritt Pilzbefall im Mund
als Komplikation von Mundtro-
ckenheit auf; hier sind dann spezi-
fische Anti-Pilzmittel gefragt.
Vorsicht geboten ist, wenn PBC-
Patienten mit Sicca-Syndrom zu-
satzlich Pillen schlucken missen,
welche die Speiserdhre reizen.
Hierzu gehoren Kaliumpraparate,
das Antibiotikum Tetracyclin und
die Alendronsaure. Bei der Ein-
nahme sollten Patienten aufrecht
stehen oder sitzen und dazu
reichlich Wasser trinken.

Das Sicca-Syndrom kann auch den
Intimbereich betreffen und bei
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Frauen zu Trockenheit in der Va-
gina fiihren. Um dem entgegen-
zuwirken, sind spezielle feuchtig-
keitsspendende Cremes hilfreich.
Gleitmittel seien dagegen als
Dauerlésung nicht empfehlens-
wert, so die Autoren, denn diese
seien nicht feuchtigkeitsspendend.
Ostrogenhaltige Cremes seien ,bei
bestimmten Indikationen" ange-
zeigt und sollten nur auf Empfeh-
lung und Anweisung eines Gyna-
kologen benutzt werden - weiter
ins Detail gehen die AASLD-Leit-
linien hier nicht.

Ostrogene und
Schwangerschaft

Ostrogene verstirken den Galle-
stau und damit eventuell auch
den Juckreiz. Die ,Pille" und
Ostrogenpriparate kdnnen daher
bei PBC einen Juckreiz auslésen
oder verschlechtern. Die Autoren
der Leitlinie stellen dies nicht wer-
tend dar und geben keine Emp-
fehlungen, ob Frauen mit PBC sol-
che Mittel dennoch einnehmen
kdnnen.

In der Schwangerschaft kann sich
der Juckreiz ebenfalls verstiarken und
bildet sich auch nach der Geburt
nicht immer vollstandig zurtck.
Im zweiten Trimester steigt der
Blutdruck bei Schwangeren oft
an. Wenn eine Zirrhosepatientin
schwanger wird, sollte sie daher

PBC-Kontaktliste

Patienten, die sich mit ande-
ren Betroffenen austauschen
mochten, konnen die PBC-
Kontaktliste bei der Leberhilfe
anfordern und/oder sich selbst
auf diese Liste setzen lassen:
Tel.: 02 21/2 82 99 80

im zweiten Trimester auf Krampf-
adern (Varizen) in Speiserhre
und Magen untersucht werden.
Betablocker zur Senkung des
Pfortaderhochdrucks seien in der
Schwangerschaft einsetzbar und
sicher, so Lindor et al.

Osteopenie und Osteoporose

Bei PBC mit fortgeschrittener Fi-
brose kann auch die Knochen-
dichte abnehmen: Zunidchst als
Osteopenie und spater als voll
ausgebildete Osteoporose, bei der
die Knochen sehr briichig sind.
Bei der Erstdiagnose, so Lindor
und Kollegen, solle deshalb auch
gemessen
werden. Weitere Untersuchungen

die Knochendichte

sollten alle zwei bis drei Jahre
erfolgen.

Wie auch allen Frauen in und nach
den Wechseljahren kdnnten Cal-
cium- und Vitamin-D-Praparate
bei PBC helfen; es sei denn, die
Patienten hatten schon einmal
Nierensteine. Bei PBC-Patienten
mit fortgeschrittener Erkrankung
solle einmal jahrlich der Vitamin-
D-Status untersucht werden.

Es gibt nur wenige kontrollierte
Studien zu Osteoporose-Medika-
menten bei PBC. Eine davon lief
erfolgreich, die andere nicht:
Alendronat verbesserte die Kno-
chendichte bei PBC-Patienten mit
Osteoporose. In einer anderen
Studie wurde Etidronat unter-
sucht, wirkte aber nicht besser als
Placebo. Andere Bisphosphonate
wurden bei PBC-Patienten noch
nicht untersucht.
Hormonersatztherapien konnten
zwar die Knochendichte etwas
verbessern, werden aus Sicher-
heitsbedenken heute aber kaum
noch eingesetzt.
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Allgemeine Empfehlungen

Die Mehrzahl der Patienten, deren
PBC heute erstmals diagnostiziert
wird, hat keine der oben genann-
ten auffalligen Symptome. Gerade
flir diese beschwerdefreien Pa-
tienten in den USA sei es oft
schwer verstdndlich, warum sie
uberhaupt Medikamente einneh-
men sollen, berichtet Lindor.

Wie bei allen Leberkrankheiten ist
es auch bei PBC wichtig, auf
Alkohol und Rauchen zu verzich-
ten und starkes Ubergewicht zu
reduzieren. Diese Faktoren ver-
schlechtern ndmlich nicht nur den
Krankheitsverlauf, sondern konnen
sogar dazu fiihren, dass Patienten
spater nicht flir eine Lebertrans-
plantation akzeptiert werden; die-
se Aussage betrifft zwar die USA,
allerdings ist die Situation in
Deutschland dhnlich.

Egal ob PBC oder eine andere
Erkrankung die Ursache ist: Wenn
bereits eine Zirrhose besteht, soll-
ten Betroffene samtliche behan-
delnden Arzte dariiber informieren,
denn bestimmte Medikamente
sind bei Zirrhose riskant, wie z.B.
Benzodiazepine, Antibiotika auf
Aminoglycosid-Basis oder nicht ste-
roid-basierte Entziindungshem-
mer. Insbesondere Chirurgen und
Anésthesisten sollte man Bescheid
geben, wenn man eine Zirrhose
hat, damit diese sich darauf ein-
stellen und Risiken wie z.B. einem
Abfall des Blutdrucks entgegen-
wirken kdnnen.

Erndhrung und
Naturheilmittel?

Viele PBC-Patienten wollen wis-
sen, ob sie bestimmte Nahrungs-
mittel meiden oder bevorzugt
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essen sollen. Aktuell gebe es hier
keine klinisch belegten Emp-
fehlungen, erklaren die Autoren.
Wer tbergewichtig ist und mogli-
cherweise noch zusatzlich zur PBC
eine Fettleberentziindung hat,
solle natiirlich moglichst eine Ge-
wichtsreduktion anstreben. Na-
turheilmittel gegen PBC wurden
und werden kaum getestet. Be-
kannt ist derzeit nur eine Studie
mit Patienten, die auf Ursodeoxy-
cholsaure allein nicht ansprachen
und Silymarin hinzu erhielten -
ohne Erfolg.

Angehorige auch
untersuchen?

Ob man Angehdrige von PBC-Pa-
tienten ebenfalls auf PBC untersu-
chen soll, ist umstritten - dies sa-
gen auch die Autoren der AASLD-
Leitlinien. In Familien tritt PBC
etwas haufiger auf und betrifft
dann in erster Linie Tochter und
Schwestern. Wenn sich Familien-
angehdrige untersuchen lassen
wollen, muss es auch nicht unbe-
dingt sofort ein spezifischer AMA-
Antikorper-Test sein: In der Regel
werde erst einmal die alkalische
Phosphatase (AP) untersucht, so
Lindor und Kollegen. Falls diese
erhoht sei, werde als nichster
Schritt auf AMA untersucht.

I. van Thiel

Redaktion

Beratung: Dr. med. W. Avenhaus
Hoxter

Quelle: Lindor Keith D et al.:
AASLD Practice Guidelines: Pri-
mary Biliary Cirrhosis. Hepatology,
Vol. 50, No. 1, 2009.
Internetquelle:
www.aasld.org/practicequidelines/
Pages/NewUpdatedGuidelines.aspx

PBC, Fettleber und Ubergewicht:
keine gute Kombination
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Chronische Leberkrankheiten ver-
laufen oft ungiinstiger, wenn die
Leber zusatzlich verfettet ist und
Patienten ein metabolisches Syn-
drom haben. Dies wurde in einer
kleinen Untersuchung aus Miami,
USA, nun auch fiir die PBC besta-
tigt. Die Studienleiter Hindi et al.
lieBen die Biopsieergebnisse von
49 PBC-Patienten von einem Pa-
thologen untersuchen; um die
Untersuchungsergebnisse nicht zu
beeinflussen, wurde dem Patholo-
gen nichts tber den Hintergrund
oder die Grunderkrankung der
Patienten mitgeteilt. Folgendes
kam dabei heraus: 21 PBC-Patien-
ten (439%) hatten keine oder nur
eine leichte Verfettung (Steatose-
grad 1). Dies heiBt, dass weniger
als ein Drittel der Leberzellen ver-
fettet war. 19 (39%) hatten eine
mittlere Verfettung vom Grad 2,
bei dem ein bis zwei Drittel der
Leber verfettet sind. Neun weitere
Patienten (18 %) hatten eine star-
ke Leberverfettung vom Grad 3,
bei welcher lber zwei Drittel der
Leberzellen verfettet sind.

Je starker die Leber verfettet war,
desto ofter war sie auch bereits

geschadigt: nur finf von 21 PBC-
Patienten (24 %) mit geringer Ver-
fettung hatten schon eine starke
Fibrose F3 oder Zirrhose. Bei mit-
telgradiger Verfettung hatte
schon mehr als die Halfte der
PBC-Patienten einen schweren Le-
berschaden: 11 von 19 (57 %). Alle
neun Patienten mit starker Fettle-
ber hatten bereits eine Fibrose F3
oder eine Zirrhose.

Das AusmaB der Leberentziindung
war dagegen in dieser Untersuchung
unabhdngig vom Fibrosegrad.
Doch woher kam die Leberverfet-
tung? Ubergewicht scheint hier
der Hauptfaktor zu sein, und dies
schon ab einem Body-Mass-Index
liber 25. Andere Faktoren wie Dia-
betes mellitus, hohe Triglyzerid-
werte und niedriges HDL-Choles-
terin im Blut oder Bluthochdruck
fielen nicht so stark ins Gewicht.
Die Studie war relativ klein, daher
missen die Ergebnisse noch in
groBeren Untersuchungen besti-
tigt werden.

Fiir PBC-Patienten mit leichtem
oder deutlichem Ubergewicht kann
diese Studie jedoch bereits ein
Ansporn sein, durch Erndhrung
und Bewegung ihr Idealgewicht
anzustreben. Also: Runter mit
dem Winterspeck! Ihre Leber wird
es lhnen danken.

I. van Thiel

Beratung: Prof. Dr. C. Niederau
Oberhausen

Quelle: Hindi M et al.: The impact
of steatosis on the severity of liver
disease in patients with primary
biliary cirrhosis. AASLD 2010,
Abstract #658.
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Nebenwirkungen von Modafinil:

EMA schrankt Anwendungsgebiete ein

Die primir bilidre Zirrhose (PBC)
kann mit lahmender Mudigkeit
einhergehen. In kleinen Studien
schien Modafinil eine gewisse
Wirkung gegen die Midigkeit bei
PBC zu haben. Valide randomi-
sierte Studien zu dieser Frage lie-
gen aber nicht vor, und so war
Modafinil in dieser Indikation bis-
her auch nicht zugelassen.
Offiziell zugelassen ist Modafinil
derzeit nur noch fiir die Narko-
lepsie. Alle anderen bisher zuge-
lassenen Indikationen, darunter
obstruktive Schlafapnoe und Ta-
gesmiidigkeit bei Schichtarbeitern,
wurden nun von der europdischen
Arzneibehorde EMA (European
Medicines Agency) gestrichen.
Der Grund: Nachdem héaufiger
ernste  Nebenwirkungen unter
Modafinil beobachtet wurden,
hat die EMA das Modafinil kiirz-
lich einer kritischen Risiko-Nut-
zen-Analyse unterzogen und kam
zum Schluss: Nur bei der Narko-
lepsie Uberwiege der Nutzen von
Modafinil die Risiken, nicht aber
bei ,anderen Indikationen”.
Aufgeschreckt wurde die EMA
durch Fallberichte von ernsten
psychiatrischen Stérungen wie
Selbstmordgedanken, Manie und
Symptome einer Psychose wie
z.B. Wahnvorstellungen. In eini-
gen Féllen wurden auch Hautre-
aktionen beobachtet, darunter
auch das Stevens-Johnson-Syn-
drom. Letzteres ist eine lebensge-
fahrliche allergische Reaktion,
welche die Haut und Schleim-
hdute betrifft. Weitere Analysen
ergaben auch eine Haufung von
Fallen mit Bluthochdruck oder

Herz-Rhythmus-Stérungen. Der
Beipackzettel des Medikamentes
wurde inzwischen EU-weit um
diese Warnungen erweitert und die
Indikation von Modafinil auf Nar-
kolepsie beschrankt. Bei Miidig-
keit durch PBC war Modafinil noch
nie zugelassen und wird aktuell,
wenn Uberhaupt, nur in Studien
oder ,Off-Label" eingesetzt.

Dass Modafinil zu Neben- und
Wechselwirkungen fiihren kann
und zudem ein gewisses Suchtpo-
tenzial besitzt, hatten wir in frii-
heren Artikeln bereits besprochen.
Die jetzige Meldung der EMA ldsst
die Risiken von Modafinil nun
noch deutlich héher erscheinen.
Die Deutsche Leberhilfe e.V. rat
PBC- und anderen Leberpatien-
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ten, die aktuell Modafinil einneh-
men, mit ihren behandelnden
Arzten Riicksprache zu halten und
Bezug auf die EMA-Meldung zu
nehmen.

I. van Thiel

Beratung: Prof. Dr. C. Niederau

Quellen:

EASL Clinical Practice Guidelines:
Management of cholestatic liver
diseases. Journal of Hepatology
51 (2009) 237-267.

European Medicines Agency: Ques-
tions and answers on the review
of medicines containing modafinil:
Indications restricted following
review procedure under Article 31
of Directive 2001/83/ EC as amen-
ded. 19. November 2010.

PBC-Fachschulung in Koln

Am 27. November 2011 fand in
K6ln die PBC-Fachschulung statt.
Ziel der Schulung war es, ein
bundesweites Netzwerk fiir Hilfe-
suchende mit primédr biliarer
Zirrhose (PBC) zu schaffen. Durch
die Veranstaltung fiihrte Prof. Dr.
med. Stephan vom Dahl aus dem
St. Franziskus-Hospital in Kéln-
Ehrenfeld. Er schulte die 15 Teil-
nehmer dahingehend, dass alle in
die Lage versetzt wurden, Hilfe-
suchende bei Erstanfragen Aus-
kiinfte zu geben.

Geschult wurden vor allen Dingen
die Diagnostik, die Abgrenzung zu
anderen verwandten Erkrankun-
gen, wie die PSC und die AlH so-
wie die therapeutischen Moglich-
keiten bei dieser Erkrankung.
Wichtig war aber auch der Bereich

des Managements der mdglichen
Begleiterkrankungen und der Um-
gang bei Verschreibungsschwie-
rigkeiten.

Gesponsert wurde die Fortbil-
dungsveranstaltung von der DAK
im Rahmen der Selbsthilfeférde-
rung. Herr Keindl, Geschéaftsfiihrer
der DAK Koln, lieB es sich nicht
nehmen, den Scheck vor Ort zu
tiberreichen und sich ein Bild von
der Schulung zu machen.

Gerade bei der Diagnose haben
Betroffene viele Fragen, die nun
durch die frisch geschulten Be-
rater beantwortet werden kdnnen.
Die neuen Berater kommen als
wertvolle Unterstiitzung zu unse-
ren bereits aktiven PBC-Kontakt-
stellen hinzu.

Deutsche Leberhilfe e. V.
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Kontaktstellen der PBC-Aktivengruppe:

Wenn Sie Informationen bendtigen, Austausch mit anderen Betroffenen suchen oder sich der PBC-

Aktivengruppe anschlieBen wollen, kénnen Sie sich an folgende Kontaktpersonen wenden:

Silvia Caspers
Vieux-Conde-Str. 14
52382 Niederzier
Tel.: 0 24 28/16 69
Cquass4@aol.com

Maria Dippel

Leber-SHG Kassel
Friedenstr. 34, 34121 Kassel
Tel: 05 61/88 64 92
mariadippel@gmx.de

Renate Eklund

Roggestr. 14c

21073 Hamburg

Tel.: 0 40/7 65 25 48
renate.eklund@t-online.de

Rolf Goertz

Hepatitis-SHG Kreis Heinsberg e. V.

Heiderbusch 24, 41812 Erkelenz
Tel.: 0 24 33/91 88 35

Fax: 0 24 33/91 88 35
rgoertz@t-online.de

Gisela lllias
Uppersberg 66, 51375 Leverkusen
Tel.: 02 14/5 00 50 13

Ingeborg Klocke
Justinus-Kerner-Str. 1
71636 Ludwigsburg

Tel.: 0 71 41/5 07 21 33
ingeborgklocke@aol.com

Waltraud Kowalski
Hepatitis SHG Bochum
Bochumer Str. 185a

45661 Recklinghausen
waltraudkowalski@yahoo.de
Tel.: 0 23 61/6 58 19 65

Fax: 0 23 61/6 58 19 65

Marja Levicar-Wolf
Im Heimgarten 4
60389 Frankfurt/Main
Tel.: 0 69/47 31 50

Susanne Niickles

Hepatitishilfe Mittelfranken e. V.
Breite Gasse 94

90402 Niirnberg

Tel.: 09 11/2 35 82-45 (bzw. -46)
Di + Do, 13:00-16:30Uhr

an anderen Tagen nach
personlicher Absprache
hepatitisberatung@gmx.de

Gisela Schaber
PBC-Selbsthilfegruppe Baden-
Wiirttemberg

Ahornweg 5, 72290 LoBburg
Tel.: 0 74 46/8 20
rolf.schaber@freenet.de

Uwe Schoch
Graf-Eberstein-Str. 2
74747 Ravenstein
Nur Samstags:

Tel.: 0 62 97/92 89 35
uwe.schoch@dhcf.de

Dr. med. Hans-Thomas
SedImayer

Wissenschaftliche bundesweite
SHG fiir HIV, Hepatitiden, PBC,
AD(H)S und Resistenzen
Lothar-Bucher-Str. 3

12157 Berlin

Tel.: 0 30/74 78 15 00

Fax: 0 30/74 78 15 02
prismed@gmx.de

Erhard Tribbe
PBC-Aktivengruppe

Vor den Hofen 10

27243 Harpstedt-Simmerhausen
Tel.: 04431-72924
tribbe_clan@t-online.de

Sabine von Wegerer

Berliner Leberring e. V.
Beratungsstelle fiir Hepatitis-
Betroffene c/o Charité Campus
Benjamin Franklin

Hindenburgdamm 30, 12203 Berlin
Haus IIl, 1. OG rechts

Tel./Fax: 0 30/83 22 67 75

Di von 13-17 Uhr

Do von 14-17 Uhr
kontakt@berliner-leberring.de
www.berliner-leberring.de

Sigrid Weimar
Selbsthilfegruppe PBC/PSC/AIH
Bayern

Kasernenstr. 12, 84036 Landshut
Tel.: 08 71/143 21 12
infopbc@gmx.de

Martina Westerlage
PBC-Selbsthilfegruppe Dortmund
Haberkamps Vohde 18

44357 Dortmund

Tel.: 02 31/4 76 61 15

Falls Sie den PBC-Newsletter regelma-
Big beziehen mdchten und noch nicht
bei uns gemeldet sind, wenden Sie sich
bitte an uns:

Deutsche Leberhilfe e. V.
Krieler Str. 100, 50935 Koln
Tel.: 0221-2 82 99 80

Fax: 02 21-2 82 99 81
E-Mail: info@leberhilfe.org
http://www.leberhilfe.org

Initiator der PBC-Aktivengruppe:
Deutsche Leberhilfe e.V.

Spendenkonto: Sparkasse Melle,
Kto-Nr: 124800, BLZ: 26552286

Schirmherr:

Prof. Dr. med. U. Leuschner
Internistisches Facharztzentrum
Schaubstr.16, 60596 Frankfurt/Main
Tel.: 069-6 50 07 31 26
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