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Chronische Hepatitis C
Antivirale Therapie bei alteren Patienten

Grundsdtzlich ist eine erfolgreiche antivirale Therapie bei dlteren Patienten mit chro-
nischer Hepatitis C sinnvoll und mdglich. Ein héheres Lebensalter hat einen ungiins-
tigen Einfluss auf den Verlauf der Lebererkrankung und eine erfolgreiche Therapie

verbessert die Prognose. Die Response-Raten sind neueren Untersuchungen zufolge
mit denen bei jungen Patienten vergleichbar, wenn auch Nebenwirkungen hdufiger zu

sein scheinen.

Von den Folgeerkrankungen der Hepatitis
C wie Leberzirrhose und hepatozelluldres
Karzinom (HCC) sind insbesondere #ltere
Patienten (z.B. > 65 Jahre) betroffen. Das
Vorliegen einer Fibrose, die Fibrosepro-
gression' sowie die Manifestation eines
HCC korrelieren mit dem Alter®. Dabei
muss allerdings der Zeitpunkt der Infekti-
on, d.h. das Erkrankungsalter von der Er-
krankungsdauer unterschieden werden.
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Abb. 1: Einfluss von Alter und Infektionsdau-
er auf das Fibrosestadium bei Patienten mit
chronischer Hepatitis C®.
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Abb. 2: Verteilung der Fibrosegrade in unter-
schiedlichen Altersgruppen bei asiatischen
und kaukasischen Patienten mit chronischer
Hepatitis C’.
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Das Risiko von Folgeerkrankungen steigt
namlich nicht nur mit der Dauer der chro-
nischen Infektion. Auch ein Erkrankungs-
alter tiber 40 Jahre ist mit einem akzele-
rierten Verlauf der Leberparenchymsché-
digung bei chronischer Hepatitis C
verbunden (Abb. 1)°.

In die gleiche Richtung weist die Beobach-
tung eines deutlich rascheren Fortschrei-
tens der Fibrose nach Lebertransplantation
bei Organen alterer Spender. Hier flihrt die
HCV-Reinfektion der Transplantatorgane
im Vergleich zu Organen von jlingeren
Spendern zu einem beschleunigten Fibro-
seprogress®.

In einer britischen Studie wurde die Hiu-
figkeit einer Hepatitis C assoziierten Le-
berzirrhose von asiatischen mit kauka-
sischen Patienten in Abhdngigkeit vom
Alter analysiert. 78% der asiatischen Pati-
enten in der Altersgruppe 61-80 Jahre und
25% der kaukasischen Patienten wiesen
bereits eine Leberzirrhose auf. Bei der wei-
teren Untersuchung ursdchlicher Faktoren
konnte fiir beide Kollektive eine direkte
Korrelation von Alter und Fibroseprogress
gezeigt werden. Bei asiatischen Patienten
ergab sich bei einer Erkrankungsdauer von
60 Jahren eine Pravalenz der Leberzirrho-
se von 71%/’.

Eine franzosische Studie bestatigt indirekt
diese Ergebnisse. In dieser Arbeit wurden
die Daten von 6.865 liber 65-jahrigen mit
chronischer Hepatitis C ausgewertet. Im
Vergleich zu jingeren Patienten waren sie
bei der Diagnosestellung sowohl élter als

Privalenz

Der Anteil von Personen mit einem Alter
von mindestens 65 Jahren betrigt in
Deutschland iber 16 Millionen. Die
genaue Prdvalenz einer HCV-Infektion
in dieser Altersgruppe ist nicht bekannt.
Ethnische Unterschiede in Verbindung
mit regionalen Differenzen erschweren
die exakte Bestimmung der Pravalenz
in diesem Kollektiv. Infolge des haufig
klinisch inapperenten Erscheinungs-
bildes der chronischen Hepatitis C ist
auch hier von einer relevanten Dunkel-
ziffer auszugehen. Bei Annahme einer
HCV-Préavalenz von 0,5-1% in dieser
Altersgruppe ist von 80.000-165.000
Patienten mit chronischer Hepatitis C
und einem erhdhten Zirrhose-Risiko
auszugehen.

auch schon langer erkrankt und die Dia-
gnose wurde haufiger erst im Rahmen
einer Komplikation der Lebererkrankung
gestellt. Die Wahrscheinlichkeit in der Le-
berbiopsie eine hohergradige Fibrose (>F1)
vorzufinden, war bei Patienten > 65 Jahre
im Vergleich zu jlingeren Patienten deut-
lich erhéht (OR = 3,73). In nicht-invasiven
Fibrotests, z.B. Fibroscan, wurde eine Zir-
rhose bei 58% der lUber 80-jahrigen, bei
37% der zwischen 65- und 80-jahrigen,
aber nur bei 14% der unter 65-jahrigen
dokumentiert (p<0,001). Die liber 80-
jahrigen mit Zirrhose hatten zudem héu-
figer eine normale GPT als die unter 65-
jahrigen (43% vs 31%, p <0,001).

INDIKATION ZUR THERAPIE

Eine erfolgreiche antivirale Therapie im
Sinne eines dauerhaften virologischen An-
sprechens (SVR) hilt den Fibroseprogress
auf und kann bei inzipienter Leberzirrhose
zur Verbesserung der Leberhistologie fiih-
ren. Ferner ist mit einer SVR eine deutliche
Reduktion der Entstehung eines HCC bei
Patienten mit Leberzirrhose verbunden.
Dies gilt auch fiir dltere Patienten. Japa-



nische Daten zeigen bei liber 60-jahrigen
Patienten mit HCV-assoziierter Leberzir-
rhose ein verlingertes Uberleben durch
eine Behandlung mit Interferon und zwar
insbesondere fiir Patienten mit SVR®. Diese
Griinde sowie die stetig steigende Lebens-
erwartung sind gute Argumente fiir die
antivirale Behandlung der Alteren.

Es gibt aber auch Umstinde, die eine anti-
virale Therapie erschweren. So ist die anti-
virale Standard-Therapie bei fortgeschrit-
tener Lebererkrankung mit Fibrose oder
gar Leberzirrhose seltener erfolgreich und
weniger gut vertraglich. Diese Situation
liegt bei dlteren Patienten haufiger vor.
Ferner findet man in Deutschland bei den
Alteren meist eine HCV-Genotyp-1-Infek-
tion mit reduziertem Ansprechen auf eine
antivirale Therapie.

Die Indikation zur Therapie erfordert des-
halb bei Patienten im hoheren Lebensalter
eine intensive Diagnostik (ev. mit Biopsie
zur Abkldrung des Fibrosestadiums) und
eine adaquate Nutzen-Risiko-Abwagung.
Niedergelassene Arzte in Frankreich bei-
spielsweise behandeln laut einer Umfrage
lber 65-jahrige Patienten signifikant sel-
tener als jlingere Patienten. Die Ursachen
hierfiir waren allerdings nicht nur medizi-
nische Kontraindikationen durch Komorbi-
ditaten, sondern auch eine prinzipielle An-
lehnung der Therapie in dieser Altersgrup-
pe’o,

ERMUTIGENDE ERFOLGSRATEN

Die Datenlage zur antiviralen Therapie von
liber 65-jahrigen ist sparlich. In den be-
kannten Zulassungsstudien war jlingeres
Lebensalter mit einem hoheren Therapieer-
folg verbunden. Die Anzahl alterer Studi-
enteilnehmer war allerdings eher ge-
ring"2,

In der bereits erwdhnten franzdsischen
Untersuchung waren 170 Patienten anti-
viral behandelt worden. 20 Patienten mit
einem Durchschnittsalter von 70 Jahren
hatten pegyliertes Interferon alfa-2b und
Ribavirin erhalten. 60% davon hatten
einen Genotyp-1. Bei 5/20 Patienten

musste die Therapie abgebrochen werden.
Neun Patienten (45%) erreichten eine
SVRE,

Die jlingste Untersuchung zu diesem
Thema wurde im vergangenen Jahr auf der
AASLD von Flamm et al. vorgestellt. In der
Sub-analyse der WIN-R Studie wurde das
virologische Ansprechen auf eine antivi-
rale Therapie mit pegyliertem IFN alfa-2b
und Ribavirin in Abhdngigkeit vom Pati-
entenalter untersucht'. 40% der Pati-
enten hatten einen Genotyp-2 und 58%
eine fortgeschrittene Fibrose (F 3 und 4).
Die Patienten >65 Jahre erzielten eine mit
den jlingeren Altersgruppen vergleichbare
SVR. Die Abbruchraten waren ebenfalls
vergleichbar, obwohl die Nebenwirkungs-
rate ab 55 Jahren zunahm.

PRAKTISCHES VORGEHEN

Angesichts dieser Daten sollte man altere
Patienten (auch bei HCV-Genotyp-1) nicht
automatisch von der Behandlung aus-
schlieBen. Vor Therapie sollte man jedoch
den Patienten auf mogliche Begleiterkran-
kungen griindlich untersuchen (z.B. Ergo-
metrie, Lungenfunktionsbeurteilung).
Wahrend der Therapie sind initial engma-
schige Wiedervorstellungen (z.B. wichent-
lich) empfehlenswert. Dabei sollte man
insbesondere auf eine ausreichende Hy-
dratation, auf Verdnderungen der kdrper-
lichen Belastbarkeit und des psychischen
Befindens achten. Bei Symptomen wie
Schlafstérungen, beginnende Antriebslo-
sigkeit etc. sollte man friihzeitig antide-

pressiv behandeln.
PD Dr. med. Ewert Schulte-Frohlinde
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