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HCV-Therapie in der Substitution

Die Behandlung der chronischen Hepatitis C mit den neuen DAA ist auch fir Menschen mit einer Suchterkrankung
eine Erfolgsgeschichte. Die neuen Medikamente sind bei Suchtkranken genauso wirksam und gut vertréglich wie

bei allen anderen Patienten. Deshalb sollten Suchtkranke auch genauso behandelt werden. Eine hohe Einnahmequote
ist insbesondere in Rahmen der Substitution einfach zu gewéhrleisten.

Die hochste Pravalenz der chronischen
Hepatitis C findet sich unter der Gruppe
der Spritzdrogenabhangigen (PWID -
people who inject drugs). Sie sind beson-
ders gefihrdet durch gemeinsamen
Gebrauch von Kaniilen und Spritzen
(needle sharing). Aber auch intranasaler
Drogenkonsum geht bei gemeinsamer
Verwendung von Utensilien mit einem
erhohten HCV-Infektionsrisiko einher.
Die tatsiachliche Hepatitis C Prévalenz
bei PWID diirfte noch deutlich hoher lie-
gen als in den ,offiziellen” Zahlen, da in
den Umfragen i.v. Drogengebrauchende,
Menschen aus Liandern mit einer
hoheren HCV-Privalenz oder weitere
vulnerable Gruppen nicht repréisentativ
vertreten sind.

EPIDEMIOLOGIE IN DEUTSCHLAND
In Deutschland leben schitzungsweise
300.000 - 400.000 Menschen mit einer
chronischen Hepatitis C. Fiir das Jahr
2014 wurden insgesamt 5.817 Falle von
erstdiagnostizierter Hepatitis C in
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Deutschland an das RKI iibermittelt. Die
Gruppe der i.v. Drogengebrauchenden ist
mit 87% tiberproportional vertreten. Die
Erstdiagnostizierten waren hierbei tiber-
wiegend ménnlich (Abb. 1).

Verbesserte Screening-Mafinahmen
wiren dringend notwendig — insbeson-
dere bei Hochrisikogruppen. Nicht nur
das RKI empfiehlt, bei Pravention,
Testung und Beratung sowie der Uberlei-
tung in die Behandlung speziell den
intravenés Drogenkonsumierenden
hochste Prioritdt zukommen zu lassen.
Auch die Leitlinien der DGVS (Deutsche
Gesellschaft fiir Gastroenterologie, Ver-
dauungs- und Stoffwechselkrankheiten)
zur Behandlung der Hepatitis C empfeh-
len unter anderem eine Hepatitis-Dia-
gnostik bei Personen mit aktiven und
ehemaligen i.v. Drogenkonsum sowie Pa-
tienten mit Migrationshintergrund aus
Regionen erhéhter anti-HCV/HBsAg-
Privalenz.? Solche Screening Mafinah-
men sind allerdings nicht verpflichtend
und werden weder allgemein von den
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Abb. 1 Folgen einer chronischen Hepatitis C. Modifiziert nach: Lauer GM and Walker BD.
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Krankenkassen erstattet noch umfassend
umgesetzt.

BEDEUTUNG DER HEPATITIS C

Die Risiken, die eine Hepatitis C mit sich
bringt sind vielféltig.' (Abb. 2). Sie ist in
Europa und Nordamerika die hdufigste
Ursache des Leberzellkarzinoms sowie
die héufigste Ursache fiir eine Leber-
transplantation. Unter der Gruppe der
PWID ist die HCV-assoziierte Leberzir-
rhose die zweithdufigste Todesursache.
Die Hepatitis C ist jedoch keine Erkran-
kung, die spezifisch nur die Leber scha-
digt. Sie hat dariiber hinaus auch Auswir-
kungen auf den gesamten Korper. So ent-
wickeln 40-76% der HCV-infizierten
Patienten mindestens eine extrahepa-
tische Manifestation im Verlauf ihrer Er-
krankung.’

THERAPIEZIELE

Der Erfolg einer Behandlung wird an der
dauerhaften Ausheilung (Viruseliminati-
on, SVR) gemessen und geht mit einer
Verbesserung der Leberfunktion und
einer Riickbildung der Fibrose einher.
Das Risiko fiir Leberkarzinome wird ge-
senkt und Komplikationen der Erkran-
kung, wie z.B. die extrahepatischen Mani-
festationen werden vermieden* (Abb. 3).
Dariiber hinaus zeigen sich aber insbe-
sondere bei PWID weitere zahlreiche po-
sitive Effekte die die Behandlung der
Suchterkrankung wesentlich beeinflussen
konnen. Eine erfolgreiche Behandlung
beendet die HCV-Stigmatisierung, ver-
hindert Ansteckung von Dritten, steigert



FORTBILDUNG

Ubertragungsweg
unbekannt

Wahrscheinlichster
Ubertragungsweg

30

D i. v.-Drogenkonsum 25
(n=1.202; 87 %)

[ Msm (n=81; 6 %) 2
[ Dialyse (n = 44; 3 %)

Erhalt von
Blutprodukten
( =41;3%)

. Perinatale
Ubertragung
(n=7,1%)

Gesamtmortalitét
oder notwendige

Abb. 2 Patienten mit neu diagnostizierter Hepatitis C: haufigste HCV-

Ubertragungswege

das korperliche Befinden, liefert ein Er-
folgserlebnis und Motivationsschub fiir
Arzt und Patient und kann den Patienten
in der Substitutionstherapie stirken.

WIEDERSTANDE

In der Zeit, in der die Standardtherapie
aus pegyliertem Interferon und Ribavarin
bestand, wurden in der Hauptrisikogrup-
pe der PWID nur wenige Patienten be-
handelt. Kann sich dies mit der Zulassung
einer Reihe von neuen, direkt antiviral
wirksamen Medikamenten die das Spek-
trum der Behandlung der chronischen
HCV-Infektion deutlich erweitert verbes-
sern? Sollte nicht immer bei Fehlen von
Kontraindikationen eine Evaluation fiir
eine antivirale Therapie erfolgen?

Die Gefahren der chronischen HCV-In-
fektion werden unterschitzt, die Gefahren
der Therapie werden tiberschitzt. Dies
galt lange als mogliche Erkldrung fiir die
bescheidenen Behandlungszahlen. Zu-
mindest letztere Aussage ldsst sich mit
den neuen Behandlungsméglichkeiten
nicht mehr stiitzen. Vermutlich sind es
heutzutage eher die extrem hohen Be-
handlungskosten und die damit verbun-
denen Regresséingste, die vor einer Thera-
pie zuriickschrecken lassen.

Dariiber hinaus bestehen auch zahlreiche
arztliche Vorurteile, die zu einer zuriick-
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Abb. 3 Positive Auswirkungen einer erfolgreichen HCV-Therapie

haltenden Bereitschaft in der Behandlung
von suchtkranken Patienten fiithren: In-
compliance, unbeherrschbare psychiat-
rische Komplikationen, hohe Re-Infekti-
onsrate durch Riickfélle, hohe Todesrate
durch andere Erkrankungen und feh-
lendes Interesse an korperlicher Gesund-
heit sind nur einige Beispiele von Vorein-
genommenbheit, denen sich PWID haufig
ausgesetzt sehen.

In der multizentrisch, prospektiv durch-
gefithrten CHEOBS-Studie, in der 2001
Patienten zur HCV-Therapie evaluiert
wurden, konnte stellvertretend fiir zahl-
reiche weitere Studien dargestellt werden,
dass Substitutionspatienten verglichen
mit einem Patientenkollektiv, das nicht i.v.
Drogenkonsum als Risiko hatte, ver-
gleichbar gut auf PegIFN/Ribavirin an-
sprechen.’ Selbst fiir die aufwendige und
nebenwirkungsreiche Therapie mit
PegIFN/Ribavirin + Telaprevir bzw. Boce-
previr konnte dies gezeigt werden.

Auf Grund der empfundenen Ahnlich-
keit zwischen Interferon-Wirkung und
Opiat-Entzugssymptomen wurde in
mehreren Studien ein zunehmender Bei-
konsum illegaler Drogen beobachtet.
Dieser Beikonsum fiithrte jedoch weder
zu einer Reduktion des virologischen
Ansprechens (SVR) noch zu einer
Zunahme von Reinfektionen.®

Die Re-Infektionsrate nach erfolgreicher
Therapie wurde bei Drogengebrauchern
in den Leitlinien mit 0-4,1 Falle auf 100
Patientenjahre als relativ niedrig einge-
stuft.’”

NEUE BEHANDLUNGS-

MOGLICHKEITEN

Die neuen Kombinationstherapien ohne

Interferon bieten zahlreiche Vorteile fiir

Arzt und Patient:

« Hohe Wirksamkeit mit Heilungsraten
bis 7u 99%8/9/10/11

o Einfaches Therapieschema: einfaches
Handling fiir Arzt und Patient®

o Gutes Wechselwirkungsprofil, d.h.
gleichzeitige Einnahme von Substituti-
onsmittel ohne Anpassung moglich®

« Abbruchraten aufgrund von Neben-
wirkungen ohne Interferon <1%?®

« Kurze Behandlungsdauer

o Weniger Laborkontrollen/Blutentnah-
men, was bei schlechten Venenverhalt-
nissen ein grofSer Zugewinn ist.

Ein begriflenswertes Novum bei den
neuen direkt antiviralen Substanzen
(DAA) ist die Tatsache, dass erstmals die
Wirksamkeit in der Hauptrisikogruppe
der PWID bereits in den Zulassungsstu-
dien untersucht wurde. Im Vergleich zu
historischen Daten konnte hier bei der
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Abb. 4 Behandlungserfolg (SVR) unter 3D bei PWID (n=38)

SVR4

Gruppe der PWID ein gleich gutes An-
sprechen auf die antivirale Therapie dar-
gestellt werden. Abbildung 4 zeigt exem-
plarisch das Ansprechen auf die Behand-
lung hier am Beispiel der 3 D Substanzen
von AbbVie.

Von den allgemein anerkannten Kontra-
indikationen bei der Behandlung der
chronischen HCV haben sich zahlreiche
Ausschlusskriterien relativiert.

Da sich unter den neuen Behandlungs-
moglichkeiten nur selten psychotrope
Nebenwirkungen zeigen, sind auch
suchtkranke Menschen, die haufig unter
psychischen Komorbidititen, leiden
kaum mehr gefihrdet unter der Therapie
schwer behandelbare Auffilligkeiten zu
entwickeln. Patienten mit Angststérung,
Depression und schizophrenen Psycho-
sen konnen ebenfalls erfolgreich behan-
delt werden, sofern die Adhirenz ge-
wihrleistet ist. Bei dringlicher Indikation
tir die Behandlung und eingeschrankter
Compliance kann im Einzelfall die Ein-
nahme der antiviralen Medikamente an
die Substitutionsvergabe gekoppelt wer-
den, um auch in dieser Situation eine
hohe Einnahmequote zu erméglichen.
Wechselwirkungen mit den bisher erhalt-
lichen DAA zeigen keine Wechselwir-
kung mit Substitutionsmitteln, d.h. es ist

SVR12 SVR24

SIM

SOF/
DCV  SOF LDV 3D

Amphetamine
Cannabis
Cocaine
Diamorphine
Diazepam

Gamma-hy-
droxybutyrate

Ketamine

MDMA (ecstasy)
Methamphetamine
Phencyclidine (PCP)
Temazepam

keine Dosisanpassung notwendig. Hin-
sichtlich des Beigebrauchs ist Vorsicht
geboten, klinisch relevante Wechselwir-

kungen sind jedoch nicht beschrieben
(Tab. 1).

PRAVENTION

Besser noch als eine gute Behandlung ist
natiirlich die Préavention der Infektion.
Gezielte Informationskampagnen fiir die
Risikogruppe der i. v. Drogengebraucher
sollten tiber die Infektionsrisiken durch
gemeinsames Benutzen von Spritzen und
andere Praktiken bei der Drogeninjekti-
on mit unsterilen Spritzen aufkldren.
Wichtig ist die Verfligbarkeit steriler In-
jektionsbestecke sowie das Vermeiden
der gemeinsamen Benutzung anderer
Utensilien (z.B. ,,Fixerstuben®, Spritzen-
tauschprogramme). Settings, in denen
Sex und Drogenkonsum stattfinden, sind
ein geeigneter Ort fiir MafSnahmen der
Aufklirung und Prévention, aber auch
der frithzeitigen Diagnose und von The-
rapieangeboten.

In Hinblick auf die Therapie zogern viele
BehandlerInnen derzeit vermutlich
mehraufgrund von Regresssorgen als aus
Angst vor den unerwiinschten Wir-
kungen der Behandlung. Deshalb soll er-
wihnt sein, dass die Kosten fiir HCV-

Tab. 1 Drug-drug interactions between HCV DAAs and illicit recreational drugs

Arzneimittel als Praxisbesonderheiten
gelten und bei ordnungsgemifier Verord-
nung nicht in die Berechnung der Richt-
grofenpriifung einfliefflen. Eine Bela-
stung des individuellen Arztbudgets er-
folgt bei ordnungsgemafler Verordnung
nicht. Eine gute Dokumentation der
HCV-Therapie hinsichtlich In-Label An-
wendung, der klinischen Situation des
Patienten sowie Referenzierung der wis-
senschaftlichen Evidenz (z.B. Leitlinien
der Fachgesellschaften, GBA-Beschluss
usw.) ist allerdings dringend zu empfehlen.
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