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Einleitung

Die Leberzirrhose ist das Endstadium
chronischer Leberkrankheiten. In der
Schweiz sind die haufigsten Ursachen
fir eine Leberzirrhose Alkoholiiberkon-
sum, die nichtalkoholische Steatohepa-
titis, eine chronische Hepatitis-B- oder
Hepatitis-C-Virusinfektion.  Seltenere
Ursachen sind die Hidmochromatose,
Autoimmunhepatitis, cholestatische Le-
bererkrankungen wie die primér bilidre
Cholangitis und primir sklerosierende
Cholangitis, der Morbus Wilson, eine
kongenitale Leberfibrose und medika-
mentds-toxische Ursachen. Schitzungs-
weise 50.000 Personen sind schweizweit
von einer Leberzirrhose betroffen [1].
Die Leberzirrhose ist mit einer vermehr-
ten Morbiditit und Mortalitit sowie
einer reduzierten Lebensqualitit as-
soziiert. Pathophysiologisch fithrt die
progrediente Fibrosierung des Leber-
gewebes zur Entstehung einer portalen
Hypertonie, welche fiir viele Kompli-
kationen wie Varizenblutungen, Aszi-
tes, hepatische Enzephalopathie und
das hepatorenale Syndrom verantwort-
lich ist. Daneben sind Patienten mit
Leberzirrhose gefihrdet, an einem he-
patozelluldren oder cholangiozelluliren
Karzinom zu erkranken. Fiir den Klini-
ker ist die Betreuung von Patienten mit
Leberzirrhose anspruchsvoll. Neben der
Behandlung der Grunderkrankung gilt
es, Komplikationen zu verhindern oder
frithzeitig zu erkennen. Bei Dekompen-
sation und zunehmender Leberinsuffi-
zienz sollen geeignete Patienten fiir eine
Lebertransplantation evaluiert werden.
Von der Europdischen Fachgesellschaft
fir Hepatologie sind umfangreiche Be-
handlungsrichtlinien fiir Patienten mit
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Leberzirrhose veréffentlicht worden [2].
Aus diesen Richtlinien und zwei kiirzlich
erschienenen Ubersichtsarbeiten sollen
ausgewihlte und haufige Aspekte im kli-
nischen Management von Patienten mit
Leberzirrhose diskutiert werden [3, 4].

Diagnostik und Behandlung bei
Aszites

Bildung von Aszites ist die haufigste
Komplikation bei Patienten mit Leber-
zirrhose und betrifft jahrlich bis zu 10 %
bisher kompensierter Zirrhotiker [2].
Bei neu aufgetretenem Aszites oder bei
Patienten, welche wegen zunehmendem
Aszites hospitalisiert werden, soll eine
diagnostische Parazentese durchgefiihrt
werden. Mittels Zellzahl, Differenzierung
der Leukozyten, bakteriellen Kulturen
und der Albuminkonzentration im Aszi-
tes kann die Ursache (portal-hypertensi-
ver Aszites bei Serum-Aszites-Albumin-
Gradient [SAAG] >11g/l) und eine
allfdllige spontan-bakterielle Peritoni-
tis (>250 Neutrophile/ul) diagnostiziert
werden. Bei klinischem Verdacht auf ei-
ne spontan-bakterielle Peritonitis sollten
auch Blutkulturen abgenommen wer-
den. Bei Verdacht auf malignen Aszites
ist eine zusitzliche zytologische Analyse
sinnvoll.

Unkomplizierter Aszites (keine Infek-
tion, nicht refraktir und ohne hepato-
renales Syndrom) kann in der Regel mit
Natriumrestriktion (max. 80-120 mmol
Natrium resp. max. 4,6-6,9g Kochsalz
pro Tag) und Diuretika kontrolliert
werden. Spironolacton als Aldosteron-
Antagonist ist bei Aszites das Diureti-
kum der Wahl: Startdosis 100 mg taglich
mit Steigerung der Dosis um 100 mg
alle 3 Tage bis maximal 400 mg tdglich

bei fehlendem Ansprechen (<2kg Ge-
wichtsverlust/Woche). Bei ungeniigen-
dem Ansprechen und/oder Hyperkali-
amie soll mit einem Schleifendiuretikum
(Torasemid oder Furosemid mit 10mg
resp. 40mg tiglich mit Steigerung bis
40 mg resp. 160 mg taglich) ergidnzt wer-
den. Diuretika sollen sistiert werden bei
schwerer Hyponatridmie (Serum Na*
<125mmol/l), Niereninsuffizienz resp.
hepatorenalem Syndrom, zunehmen-
der hepatischer Enzephalopathie oder
bei ausgeprigten Muskelkrimpfen oh-
ne Besserung auf Albumin-Infusionen
oder Baclofen (10mg tdglich). Spiro-
nolacton muss bei schwerer Hyperka-
lidmie (K* >6mmol/l) sistiert werden;

Abkiirzungen
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Schleifendiuretika miissen bei schwerer
Hypokalidmie (K* <3mmol/l) sistiert
werden.

Bei Patienten mit gespanntem Aszites
soll eine therapeutische Parazentese mit
Albuminersatz (8 g Albumin i.v. pro Liter
drainiertem Aszites) zur Verhinderung
einer postinterventionellen zirkulatori-
schen Dysfunktion erfolgen. Der Nut-
zen regelmassiger Albumingaben fiir un-
komplizierten Aszites bleibt vorerst noch
offen: Die wochentlicheintravendse Gabe
von Albumin (40 g zweimal wéchentlich
fiir 2 Wochen, gefolgt von 40 g wochent-
lich fiir bis zu 18 Monate) bei Patienten
mitunkompliziertem Aszites zeigtein der
randomisierten, open-label ANSWER-
Studie ein verbessertes Uberleben (77 %
vs. 66 % Kontrollgruppe, n = 440; [5]). Al-
lerdings konnte eine dhnliche placebo-
kontrollierte, randomisierte Studie kei-
nen Uberlebensvorteil zeigen unter in-
travendser Albumingabe (40 g alle 2 Wo-
chen fiir 80 Tage) bei 196 fiir eine Trans-
plantation gelisteten Zirrhosepatienten
mit Aszites, weshalb weitere Studien ab-
gewartet werden miissen [6].

Refraktirer Aszites ist definiert als
Aszites, welcher mehr als drei therapeu-
tischer Parazentesen bedarf bei eingehal-
tener Natriumrestriktion und optimal
eingestellter diuretischer Medikation
(engl. ,diuretic-resistant ascites*) oder
einer limitierten diuretischen Therapie,
welche aufgrund von Nebenwirkungen
nicht weiter gesteigert werden kann
(engl. ,diuretic-intractable ascites). In
dieser Situation sind therapeutische
Parazentesen mit intravendser Albu-
minsubstitution (8g/Liter drainiertem
Aszites) indiziert. Diuretika sollen bei
refraktirem Aszites sistiert werden, falls
die Natriumexkretion unter Diuretika
<30mmol/Tag betrdgt. Zudem sollen
auch Betablocker abgesetzt werden, falls
der systolische Blutdruck <90mmHg
betrigt.

Bei refraktdrem oder rezidivierendem
Aszites nach Ausschopfung aller oben
genannten Behandlungsoptionen kann
als alternative Therapie auch ein transju-
gulidrer portosystemischer Shunt (TIPS)
erwogen werden. Die Senkung der por-
talen Hypertonie durch den TIPS-Shunt
reduziert die Aszitesbildung, verringert
das Risiko einer Varizenblutung und
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hat sich auch auf das Uberleben dieser
Patienten positiv ausgewirkt [7]. Dabei
miissen Patienten vor einer TIPS-Einla-
ge sorgfiltig in Zentren mit Erfahrung
evaluiert werden: Die Bilirubinkonzen-
tration im Serum sollte <50 pmol/l sein,
es soll keine mittelgradige oder schwere
hepatische Enzephalopathie (>Grad 1
nach Westhaven) vorliegen, und der
Patient soll eine gute Herzfunktion
haben (Ausschluss einer pulmonalarte-
riellen Hypertonie, Ausschluss Links-
und Rechtsherzinsuffizienz, Ausschluss
Aortenklappenstenose). Zudem soll kei-
ne aktive Infektion und keine schwere
Thrombopenie vorliegen.

Falls ein TIPS nicht méglich ist, kon-
nen Alternativen wie eine permanente,
subkutan tunneliert eingelegte Aszites-
drainage (PleurX® Katheter; CareFusion
Corporation, San Diego, CA, USA) oder
ein operativ eingelegtes Pumpensystem
(Alfapump®; Sequana Medical AG, Zii-
rich, Schweiz) erwogen werden [8].

Spontan-bakterielle Peritonitis

Die erhohte Zahl der Neutrophilen
(>250/ul Aszites) ist fur die Diagnose
einer spontan-bakteriellen Peritonitis
(SBP) ausreichend und bedarf keiner
positiven Bakterienkultur, da diese trotz
vorliegender bakterieller Peritonitis in
vielen Fillen (>50%) negativ ausfallt.
Die Identifikation eines Keimes im Aszi-
tes oder in der Blutkultur hilft jedoch, die
antibiotische Therapie resistenzgerecht
anzupassen. Patienten mit Bakteraszites
(definiert durch Neutrophile <250/ul
Aszites, bei jedoch positiver bakterieller
Kultur) und Zeichen einer Infektion oder
systemischen Entziindung sollen anti-
biotisch behandelt werden [2]. Alternativ
sollte die Parazentese wiederholt werden
und bei erneut positiven Kulturen un-
abhingig von der Neutrophilenzahl eine
antibiotische Therapie begonnen werden.
Analog zur spontan-bakteriellen Peri-
tonitis ist das spontan-bakterielle Pleu-
raempyem definiert durch positive bakte-
rielle Kulturen und eine erh6hte Neutro-
philenzahl (>250/pl Pleuraerguss) oder
bei >500/pl bei negativen Kulturen und
fehlender Pneumonie [2]. Finden sich
in der Asziteskultur multiple Bakterien,
spricht dies fiir eine sekundér bakterielle

Peritonitis (z. B. im Rahmen einer Darm-
perforation). Diese Patienten sollen rasch
mittels CT Abdomen abgeklirt und al-
lenfalls chirurgisch vorgestellt werden.
Eine sekundire bakterielle Peritonitis soll
auch differenzialdiagnostisch erwogen
werden, wenn die Neutrophilenzahl im
Aszites stark erhoht ist, eine hohe Prote-
inkonzentration im Aszites vorliegt und/
oder wenn der Patient auf eine antibio-
tische Therapie ungeniigend anspricht.

Kann mittels Parazentese eine spon-
tan-bakterielle Peritonitis nachgewiesen
werden, soll eine intravendse antibioti-
sche Therapie gemiss lokaler Erfahrung
und Resistenzsituation eingesetzt werden
(z.B. Ceftriaxoni.v. 2g/24h). Zudem ver-
bessert die intravendse Gabe von Albu-
min (1,5g/kg Korpergewicht am Tag 1,
1,0g/kg am Tag 3) das Uberleben [2].
Patienten nach behandelter spontan-bak-
terieller Peritonitis sollen eine langfristi-
ge antibiotische Prophylaxe bekommen,
wobei primdr Norfloxacin (400 mg tig-
lich) empfohlen wird [2]. Nach vollstin-
diger Riickbildung des Aszites und ver-
besserter Leberfunktion kann das Abset-
zen von Norfloxacin erwogen werden.
Rifaximin (2 x 550 mg taglich) als Alter-
native zu Norfloxacin wird in Studien
geprift.

Osophagusvarizen: Screening
und Primarprophylaxe

Patienten mit Leberzirrhose sind durch
eine Varizenblutung als weitere wichti-
ge Komplikation gefihrdet und sollen
deshalb bei Diagnosestellung endosko-
pisch auf das Vorliegen von Varizen
untersucht werden (sog. Varizen-Scree-
ning). Falls keine Varizen vorliegen,
ist bei kompensierter Leberzirrhose ein
néchstes Screening nach 2 oder 3 Jahren
empfohlen: nach 2 Jahren bei aktiver
Hepatopathie, wie z.B. fortgesetzter Al-
koholkonsum oder NASH, nach 3 Jahren
bei inaktiver Hepatopathie z. B. bei Absti-
nenz, behandelter Hepatitis B oder C [9].
Bei dekompensierter Leberzirrhose soll
ein jahrliches Varizenscreening durch-
gefiihrt werden. Gemiss den BAVENO-
VI-Consensus-Empfehlungen kann bei
Patienten mit kompensierter Leberzir-
rhose mit normaler Thrombozytenzahl
(>150G/l) und einer transienten Elas-
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tographie (Fibroscan®) von <20kPa auf
ein Varizenscreening verzichtet werden,
da die Wahrscheinlichkeit, dass behand-
lungsbediirftige Varizen vorliegen, sehr
klein ist (<5%) [10]. Kleine (unbe-
handelte) Osophagusvarizen (<5mm
Durchmesser) sollen nach 1 bis 2 Jahren
nachkontrolliert werden.

Falls behandlungsbediirftige Varizen
vorliegen, soll eine Primarprophylaxe
zur Senkung des Blutungsrisikos durch-
gefithrt werden. Behandlungsbediirftige
Osophagusvarizen sind Varizen mit
erhohter Blutungsgefahr und sind defi-
niert als grosse Varizen (>5mm Durch-
messer) oder kleine Varizen (<5mm
Durchmesser) mit mukosalen Risiko-
merkmalen fiir eine Blutung (sog. ,red
spot signs, red wale markings®; [10]).
Die Primidrprophylaxe soll mit einem
nichtselektiven Betablocker (NSBB) oder
einer Ligaturbehandlung der Osopha-
gusvarizen durchgefithrt werden. Die
Wahl der Primérprophylaxe hangt von
der Patientenpriferenz sowie von der
Vertriglichkeit und Kontraindikationen
von NSBB ab (z.B. Herzinsuffizienz
NYHA II-1V, AV-Block Grad II-III,
Bradykardien <45-50/min, Asthma
bronchiale, COPD). Als NSBB werden
Propranolol, Carvedilol oder Nadolol
empfohlen, wobei in der Schweiz vor
allem Propranolol und Carvedilol einge-
setzt werden. Propranolol wird zweimal
tiglich eingenommen; begonnen wird
mit 20-40mg 1-0-1 mit Steigerung alle
2-3 Tage bis zum Erreichen der op-
timalen Dosis (Ruhepuls 55-60/min,
keine orthostatischen Symptome, maxi-
male Tagesdosis 160 mg). Carvedilol ist
ein NSBB mit zusitzlicher alpha-1-Re-
zeptorblockade und deshalb stirkerem
antihypertensivem Effekt. Carvedilol
wird mit 6,25 mg einmal taglich initiiert
(z.B. abendliche Gabe) und bei guter
Vertréglichkeit nach 3 Tagen auf 6,25 mg
zweimal tdglich gesteigert. Carvedilol
wird in der Primdrprophylaxe und bei
kompensierter Leberzirrhose bevorzugt
verschrieben. NSBB miissen reduziert
oder ausgeschlichen werden falls die
systolischen Blutdruckwerte < 90 mm Hg
betragen. Zudem sollen NSBB sistiert
werden, falls eine schwere Hypona-
tridamie (Na* <125mmol/l), eine akute
Niereninsuffizienz (z.B. im Rahmen ei-
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Zusammenfassung

Patientinnen und Patienten mit Leberzirrhose
sind durch verschiedene Komplikationen
wie Aszites, spontan-bakterielle Peritonitis,
Varizenblutung, hepatische Enzephalopathie,
hepatorenales Syndrom und hepatozelluldres
Karzinom gefihrdet. Die Ubersichtsarbeit
gibt einen Uberblick iiber die Pravention

und das klinische Management bei Leber-
zirrhose basierend auf aktuellen Richtlinien.
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Daneben werden Aspekte wie praoperative
Risikoabschétzung, Erndhrungsempfehlun-
gen, Impfungen und Verschreibung von
Medikamenten besprochen.

Schliisselworter

Portale Hypertonie - Aszites - Varizenblutung -
Hepatozelluldres Karzinom - Hepatische
Encephalopathie

Résumé

Les patients et patientes atteints de cirrhose
du foie sont a risque de subir différentes
complications telles qu‘ascite, péritonite bac-
térienne spontanée, saignements variqueux,
encéphalopathie hépatique, syndrome
hépato-rénal et carcinome hépatocellulaire.
Cet article de synthese donne un apercu de la
prévention et de la prise en charge clinique de
la cirrhose du foie sur la base des directrices

Prise en charge clinique des patients cirrhotiques

actuelles. Il discute aussi des aspects tels que
I'évaluation préopératoire des risques, les
conseils diététiques, les vaccinations et la
prescription de médicaments.

Mots clés

Hypertension portale - Ascite - Saignement
des varices - Carcinome hépatocellulaire -
Encéphalopathie hépatique

Riassunto

| pazienti con cirrosi epatica rischiano
svariate complicanze come ascite, peritonite
batterica spontanea, emorragia variceale,
encefalopatia epatica, sindrome epatorenale
e carcinoma epatocellulare. La rassegna
offre una panoramica sulla prevenzione e la
gestione clinica della cirrosi epatica sulla
base delle direttive attuali. Inoltre, vengono

Gestione clinica dei pazienti con cirrosi epatica

discussi aspetti come la valutazione del rischio
preoperatorio, le raccomandazioni dietetiche,
le vaccinazioni e la prescrizione di farmaci.

Parole chiave

Ipertensione portale - Ascite - Emorragia
variceal - Carcinoma epatocellulare -
Encefalopatia epatica

nes hepatorenalen Syndroms) oder eine
spontan-bakterielle Peritonitis auftreten.
Tritt Aszites unter Carvedilol auf, kann
ein Wechsel auf Propranolol versucht
werden. Aktuelle Richtlinien empfehlen
keine endoskopischen Varizenkontrol-
len unter installierter Primarprophylaxe
mit NSBB. Kénnen NSBB im Rahmen
der Primirprophylaxe nicht toleriert
werden, sollen behandlungsbediirfti-
ge Varizen mittels Ligaturbehandlung
eradiziert werden.

Management bei Varizen-
blutung und Sekundar-
prophylaxe

Varizenblutungen machen 70% aller
oberen gastrointestinalen Blutungen
bei Patienten mit portaler Hypertonie
aus. Zum detaillierten Management der
akuten Varizenblutungen wird auf die
Europiischen Richtlinien und eine aktu-
elle Ubersichtsarbeit verwiesen [2, 11].
Zusammengefasst soll bei Verdacht auf
eine akute Varizenblutung eine notfall-
missige Hospitalisierung erfolgen und
eine intravengse vasoaktive Therapie
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zur Drucksenkung der portalen Hyper-
tonie begonnen werden (fiir 3-5 Tage
Terlipressin [2mg i.v. alle 4h fur 48h,
danach 1 mgalle 4h], Octreotid [initialer
i.v. Bolus 50 ug gefolgt von einer konti-
nuierlichen Infusion mit 50 ug/h] oder
Somatostatin [initialer i.v. Bolus 250 pg
gefolgt von einer kontinuierlichen Infu-
sion mit 250 ug/h, welche bis 500 pg/h
gesteigert werden kann; in der Schweiz
fir Varizenblutungen jedoch nicht zu-
gelassen]). Zudem soll der Patient nach
hdmodynamischer Stabilisierung innert
12h einer oberen Endoskopie zuge-
fihrt werden. Vor der Endoskopie kann
zur Verbesserung der Ubersicht eine
Magenentleerung mit Erythromycin in-
duziert werden (250 mg i.v. 30-120 min
vor der Endoskopie; Cave Kontraindi-
kation verlingerte QT-Zeit im EKG).
Bei nachgewiesener Varizenblutung soll
in der gleichen Sitzung eine Ligaturbe-
handlung der Varizen erfolgen. Gelingt
es trotz der genannten Massnahmen
nicht, die Blutung zu stillen, soll die
Einlage eines Notfall-TIPS (sog. rescue-
TIPS) evaluiert werden. Ist ein solcher
Notfall-TIPS nicht verfiigbar, kann zur
kurzfristigen Blutstillung und Uber-
briickung eine Ballon-Tamponade oder
ein Osophagusstent eingelegt werden.
Ein TIPS soll auch nach erfolgreich ge-
stillter Blutung innert 72h im Rahmen
einer Sekundéarprophylaxe evaluiert wer-
den (sog. ,early pre-emptive® TIPS): bei
Hochrisikopatienten  (Child-Turcotte-
Pugh[CTP]-Score C mit 10 bis 13 Punk-
ten) konnte durch diese Massnahme
ein verbessertes Uberleben durch Ver-
hinderung einer Rezidivblutung gezeigt
werden. Bei CTP-C-Patienten mit 14
bis 15 Punkten soll wegen der sehr ein-
geschrinkten Leberfunktion und dem
drohenden Leberversagen keine TIPS-
Einlage erfolgen. Bei CTP-B-Patienten
nach aktiver Varizenblutung konnte eine
TIPS-Einlage das Risiko einer Rezi-
divblutung zwar senken, hatte jedoch
keinen Effekt auf das Uberleben, weshalb
in dieser Gruppe noch keine definitiven
Empfehlungen vorliegen.
Bluttransfusionen bei Patienten mit
Varizenblutung sollen restriktiv gehand-
habt werden, um den Druck in den Va-
rizen nicht zu erhchen und die Blutung
nicht weiter zu unterhalten. Dabei soll ein

Hiémoglobin-Zielbereich von 70-90g/1
angestrebt werden und die Transfusions-
grenze (abhingig von kardiovaskuldren
Vorerkrankungen) idealerweise bei 70 g/1
angesetzt werden. Zur Prophylaxe einer
spontan-bakteriellen Peritonitis nach
Varizenblutung soll frith eine antibioti-
sche Behandlung initiiert werden (z.B.
Ceftriaxon i.v. 1g/Tag fiir bis zu 7 Tage,
alternativ Norfloxacin p.o. 400 mg 1-0-
1). Auf NSBB sollte wihrend einer aku-
ten Varizenblutung verzichtet werden.
Nichtselektive Betablocker sollen jedoch
nach Stabilisierung im Rahmen einer
Sekundérprophylaxe eingesetzt werden
und die Varizen im Verlauf bis zur Eradi-
kation mit Ligaturen behandelt werden.
Falls ein ,early pre-emptive“ TIPS zur
Sekundérprophylaxe eingesetzt wurde
und die portale Hypertonie dadurch
korrigiert ist, kann der NSBB abgesetzt
werden, und es braucht in der Regel (bei
kollabierten Osophagusvarizen) keine
Ligaturbehandlungen mehr.

Hepatische Enzephalopathie

Die hepatische Enzephalopathie (HE)
ist eine potenziell reversible Storung
der Funktion des Zentralnervensys-
tems bei Leberinsuffizienz und/oder
bei portosystemischen Shunts, welche
sich mit einem breiten Spektrum von
Symptomen manifestieren kann (z.B.
kognitive Dysfunktion mit Gedé4chtnis-
storungen, Schlafstorungen, ,flapping
tremor*, Konfusion, Koma). Die Erken-
nung und Behandlung der auslésenden
Faktoren (z.B. Exsikkose, Obstipati-
on, Infektion, gastrointestinale Blutung,
Opiate, Sedativa) und der Einsatz von
nichtabsorbierbaren Disacchariden (z. B.
Lactitol oder Lactulose 30-50 ml dreimal
taglich mit dem Ziel von 2-3 weichen
Stuhlgdngen tdglich) sind zentral. Bei
schwerer HE mit Vigilanzminderung
koénnen diese Medikamente iiber eine
Magensonde und allenfalls zusitzlich als
Einlauf (z.B. 300 ml Lactulose in 700 ml
Wasser) verabreicht werden. Zur Ver-
minderung des Wiederauftretens von
Episoden einer manifesten HE oder
bei rekurrenter HE trotz Einsatz von
Lactulose oder Lactitol haben mehrere
Studien den Nutzen einer zusitzlichen
langfristigen Gabe von Rifaximin (TbL

550 mg 1-0-1) belegen kénnen [12]. Da-
bei reduziert dieses orale und minimal
absorbierte Antibiotikum die Produk-
tion und Absorption von intestinalem
Ammoniak. Bei Patienten mit HE sollen
Opiate und Sedativa gemieden werden.
Eine Restriktion der Eiweisszufuhr we-
gen HE wird nicht empfohlen. Patienten
mit HE haben eine eingeschrinkte Fahr-
tiichtigkeit und diirfen kein Fahrzeug
lenken.

Seltenere Komplikationen der
portalen Hypertonie

Auch auf seltenere Komplikationen der
portalen Hypertonie wie das hepato-
renale Syndrom, die portopulmonale
Hypertonie und das hepatopulmonale
Syndrom soll geachtet werden. Beziig-
lich detaillierter Diagnostik und Therapie
dieser Entititen wird auf die aktuellen
Europdischen Richtlinien verwiesen [2].
Patienten mit Leberzirrhose und ernied-
rigter Sauerstoffsittigung, Zyanose oder
Trommelschlegelfinger sollen mittels
Kontrastmittel-Echokardiographie oder
einer Lungenszintigraphie auf das Vorlie-
gen eines hepatopulmonalen Syndroms
mit intrapulmonaler Geféssdilatation
und vaskulirem Shunting untersucht
werden. Beim hepatopulmonalen Syn-
drom ist eine Lebertransplantation die
einzige kurative Therapie. Bei Zeichen
einer Rechtsherzbelastung muss diffe-
renzialdiagnostisch an eine portopul-
monale Hypertonie (pulmonalarterielle
Hypertonie bei bestehender portaler
Hypertonie) gedacht werden und der
Patient echokardiographisch und mittels
Rechtsherzkatheter abgeklart werden.
Auch vor Einlage eines TIPS oder ei-
ner Listung zur Lebertransplantation
muss eine portopulmonale Hypertonie
ausgeschlossen werden. Bei nachge-
wiesener portopulmonaler Hypertonie
kann eine Therapie mit dem Endothelin-
Rezeptorantagonisten Macitentan inter-
disziplindr (Kardiologie, Pneumologie)
evaluiert werden.

Surveillance fiir hepato-
zelluldres Karzinom

Je nach hepatologischer Grunderkran-
kung entwickeln jéhrlich 1-8 % der Pati-
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enten mit Leberzirrhose neu ein hepato-
zellulares Karzinom (HCC). Eine kura-
tive Therapie des HCC, wie z. B. eine Re-
sektion, Ablation oder Transplantation,
ist nur im Frithstadium méglich, weshalb
ein regelmissiges Screening alle 6 Mona-
te (sog. HCC-Surveillance) mittels Sono-
graphie bei Patienten mit Leberzirrhose
empfohlenist[13]. Die Sonographiekann
zur Verbesserung der Sensitivitit mit ei-
ner Bestimmung des Tumormarkers al-
pha-Fetoprotein (AFP) erginzt werden.
Bei eingeschrankten Schallbedingungen
wird ein 4-Phasen-CT oder eine MRT mit
Kontrastmittel der Leber empfohlen. Jede
neue, unklare oder grossenprogrediente
fokale Leberldsion bei Patienten mit Le-
berzirrhose muss mittels MRT, CT und/
oder Biopsie abgeklirt werden [13]. We-
gen erhohter Blutungsgefahr und poten-
ziellem Tumorseeding sollen Rundherd-
biopsien (idealerweise kombiniert mit ei-
ner zusitzlichen Biopsie des Leberparen-
chyms) nur durch erfahrene Spezialis-
ten und mittels Ubernadel erfolgen. Bei
nachgewiesenem HCC oder unklarer fo-
kaler Leberldsion sollen Patienten an ei-
nem Zentrum mit interdisziplinarem Tu-
morboard vorgestellt werden.

Praoperatives Risiko-
Assessment

Patienten mit Leberzirrhose haben ins-
besondere bei bestehender portaler Hy-
pertonie eine deutlich erhéhte periope-
rative Morbiditit und Mortalitit infolge
Auftretens von postoperativen Kompli-
kationen (z. B. Aszites, [Varizen-]Blutun-
gen, Infektionen, Nierenversagen) sowie
Acute-on-chronic-Leberversagen. Des-
halb miissen Patienten mit Leberzirrhose
vor einem geplanten Eingriff eingehend
abgekldrt und der Nutzen des Eingriffs
zum Risiko einer postoperativen hepati-
schen Dekompensation interdisziplindr
(Chirurgie, Anésthesie, Hepatologie) kri-
tisch abgewogen werden. Der kiirzlich
entwickelte VOCAL-Penn-Score (www.
vocalpennscore.com) oder der MELD-
Score in Kombination mit dem Alter und
ASA-Klasse des Patienten (https://www.
mayoclinic.org/medical-professionals/
transplant- medicine/calculators/post-
operative- mortality-risk-in-patients-
with-cirrhosis/itt-20434721) sind ge-
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eignet, um die postoperative Mortalitét
bei Patienten mit Leberzirrhose vorgén-
gig einzuschitzen [14, 15]. Wegen der
erhohten Mortalitdt sollen priaoperativ
verschiedene Aspekte und Alternativen
zur Operation beriicksichtigt werden
[16]: Ist die geplante Operation ver-
schiebbar oder zwingend notwendig
(z.B. onkologische Indikation)? Ist ei-
ne konservative Therapieoption oder
ein minimal-invasiver Eingriff méglich
(z.B. Endoskopie, Laparoskopie)? Kann
die Leberfunktion vor der Operation
verbessert werden (z.B. Behandlung
der hepatologischen Grunderkrankung,
Alkoholabstinenz)? Ist allenfalls ein pro-
phylaktischer, pridoperativ eingelegter
TIPS bei ausgeprégter portaler Hyperto-
nie sinnvoll (HVPG> 16 mm Hg)? Liegt
eine dekompensierte Leberzirrhose vor
und muss der Patient vorgangig leber-
transplantiert oder vorsorglich fiir eine
allfdllige Lebertransplantation gelistet
werden?

Listung zur
Lebertransplantation

Bei hepatischer Dekompensation sinkt
die Lebenserwartung von Patienten mit
Leberzirrhose von durchschnittlich 12
auf 2 Jahre [2]. Aufgrund dieser deut-
lich verkiirzten Lebenserwartung sollte
beim Auftreten von Zirrhose-assozi-
ierten Komplikationen oder einer Ver-
schlechterung der Leberfunktion mit
einem MELD-Score =15 Punkten in
Absprache mit einem Transplantati-
onszentrum (Universititsspitiler Bern,
Genf, Ziirich) eine Evaluation fiir eine
Listung zur Lebertransplantation erfol-
gen. Auch Patienten mit einem hepa-
tozelluldren Karzinom im Frithstadium
sollen rechtzeitig fiir eine Listung zur
Lebertransplantation evaluiert werden
[13]. Indikationen, Kontraindikationen
und Transplantationsabkldrungen in der
Schweiz bei Patienten mit Leberzirrho-
se sind in einer kiirzlich erschienenen
Ubersichtsarbeit beschrieben [17].

Pflegerische Betreuung von
Patienten mit Leberzirrhose

Spezialisiertes Pflegepersonal kann einen
wichtigen Beitrag in der Betreuung und

Schulung von Zirrhose-Patienten und
deren Familien leisten. Insbesondere
Themen wie z.B. Fritherkennung von
Komplikationen (Auftreten von hepa-
tischer Enzephalopathie, Zunahme von
Aszites), zuverldssige Medikamenten-
einnahme, Motivation zur kérperlichen
Betitigung, gesunde Erndhrung sowie
Meiden von Ubergewicht, Alkohol und
Nikotin sollten regelméssig besprochen
werden [3, 18, 19]. Schulung kann De-
kompensationen und stationire Aufnah-
men von Patienten mit Leberzirrhose
reduzieren [4]. Die Schweizerische Verei-
nigung fiir Hepatologie (SASL) hat eine
durch Pflegeexpertinnen produzierte
Broschiire zur Patientenschulung bei Le-
berzirrhose bereitgestellt (information-
lebererkrankung@kssg.ch).

Impfungen bei Leberzirrhose

Schutz vor Infektionen durch Impfun-
gen kann Dekompensationen bei Pa-
tienten mit Leberzirrhose verhindern.
Gemiss Schweizerischem Impfplan 2021
sollen Personen mit chronischen Leber-
erkrankungen und insbesondere mit
Leberzirrhose gegen Hepatitis A (2 Do-
sen im Abstand von 6 Monaten) und
Hepatitis B (3 Dosen bei Monaten 0, 1
und 6) geimpft werden. Eine Immuni-
sierung gegen Hepatitis B ist auch gegen
das Hepatitis-Delta-Virus protektiv. Zu-
dem wird die jahrliche Impfung gegen
Influenza und die einmalige Impfung
gegen Pneumokokken empfohlen. Eine
Impfung gegen das Hepatitis-E-Virus als
hiufigste Ursache einer akuten viralen
Hepatitis und als beschriebenen Ausloser
eines Acute-on-chronic-Leberversagens
bei Patienten mit Leberzirrhose ist bisher
in Europa nicht erhiltlich.

Mehrere Studien haben gezeigt, dass
Patienten mit Leberzirrhose eine deut-
lich erhohte Morbiditdt und Mortalitét
bei COVID-19 aufweisen, weshalb eine
Immunisierung gegen das SARS-CoV-
2-Virus insbesondere bei Leberzirrho-
se klar empfohlen ist. Patienten unter
immunsuppressiver Therapie (Mycophe-
nolat-Mofetil, Tacrolimus, Ciclosporin,
Prednison >20mg tdglich, Rituximab
oder unter kombinierter Immunsup-
pression), z.B. bei Autoimmunhepatitis,
Overlap-Syndrom oder nach Leber-
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transplantation, sollen bei ungentigen-
den Impftitern einen Monat nach der
zweiten SARS-CoV-2-Impfung (IgG-
Antikérper gegen die S1-Domine des
Spike-Proteins von SARS-CoV-2) eine
zusitzliche dritte Impfdosis erhalten.
Auffrischimpfungen fiir Patienten mit
Leberzirrhose als besonders gefahrdete
Personen sollen gemiss den Empfeh-
lungen des Bundesamts fiir Gesundheit
durchgefiihrt werden.

Erndahrungsempfehlungen

Patienten mit Leberzirrhose haben ein
erhohtes Risiko fiir Malnutrition, Sar-
kopenie und Kachexie, weshalb ein
Assessment der Erndhrung und eine
entsprechende Beratung zentral sind
[19]. Zur Erhaltung der Muskelmasse
soll auf eine ausgewogene Ernahrung mit
gentigender Eiweisszufuhr (1,2-1,5g/kg
Korpergewicht) geachtet werden (opti-
mal in Kombination mit regelméssiger
korperlicher Betitigung; [18, 19]). Die
tagliche Energiezufuhr bei Patienten
ohne Adipositas soll 35kcal/kg Korper-
gewicht erreichen. Idealerweise werden
kleinere, aber hiufige hochkalorische
Mabhlzeiten inklusive eines Abendsnacks
vor dem Schlafengehen eingenommen
(z.B. 3 Hauptmahlzeiten, 3 Zwischen-
mabhlzeiten). Bei Patienten mit Adi-
positas (BMI>30kg/m? korrigiert fiir
Wasserretention und Odeme) soll ein
langsamer Gewichtsverlust von >5 bis
10 % angestrebt werden durch vermehr-
te korperliche Aktivitit und Reduktion
der téglichen Kalorieneinnahme um
500-800 kcal bei gentigender Proteinzu-
fuhr (>1,5g Protein/kg Korpergewicht
taglich; [19]). Eine entsprechende Er-
nihrungsberatung des Patienten und
seiner Familie ist sinnvoll. Léngeres
Fasten soll vermieden werden. Auf Siiss-
getrdnke mit hohem Gehalt an Fruktose
soll insbesondere bei nichtalkoholischer
Fettlebererkrankung verzichtet werden.
Bei nachgewiesenem Mangel soll auf
geniigende Supplementation von Vita-
minen, Eisen und Zink geachtet werden.
Insbesondere findet sich bei Patienten
mit Leberzirrhose hiufig ein Vitamin-
D-Mangel, welcher substituiert werden
soll. Bei Aszites soll eine Natriumre-
striktion (max. 80-120mmol Natrium
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resp. max. 4,6-6,9g Kochsalz pro Tag)
eingehalten werden, was in der Regel
durch Meiden von Nachsalzen und Ver-
zicht auf Fertigprodukte erreicht werden
kann. Von Diéten mit extrem tiefer Na-
triumzufuhr (<40mmol Na*/Tag) wird
wegen vermehrten Diuretika-assoziier-
ten Komplikationen abgeraten [2]. Die
Trinkmenge resp. Fliissigkeitszufuhr soll
nur bei schwerer Hyponatridmie (Na*
<120 mmol/1) eingeschrinkt werden [4].

Auf Alkohol (und Nikotin) soll ginz-
lich verzichtet werden. Mehrere klinische
und epidemiologische Studien konnten
hingegen fiir Kaffee einen hepatoprotek-
tiven Effekt zeigen, wobei regelmissige
Konsumation von Kaffee (ideal 2-4 Tas-
sen taglich) glinstige Effekte auf Steatose,
Fibrose und Karzinogenese der Leber zu
haben scheint [20].

Einsatz von Medikamenten bei
Leberzirrhose

Der Einsatz jedes Medikamentes bei
Patienten mit Leberzirrhose muss we-
gen potenzieller Hepatotoxizitit, Ne-
benwirkungen und Dosisanpassungen
aufgrund verzogerter Elimination ins-
besondere bei CTP Stadium B und C
wohliiberlegt sein [21]. Die Leberwerte
und die Leberfunktion sollen bei Einsatz
von neuen Medikamenten regelmassig
kontrolliert werden. Gewisse Medika-
mente sollten nach Moglichkeit gemie-
den oder iberhaupt nicht eingesetzt
werden. So sind nichtsteroidale Entziin-
dungshemmer (NSAID) bei Patienten
mit Leberzirrhose kontraindiziert wegen
der Gefahr von gastrointestinalen Blu-
tungen, einer akuten Niereninsuffizienz
mit vermehrter Natriumretention und
Hyponatridmie [2, 4]. Ausgenommen
von dieser Kontraindikation ist niedrig
dosiertes Aspirin (100mg) im Rahmen
einer kardiovaskuldren Prophylaxe. Ge-
eignete Analgetika bei Patienten mit
Leberzirrhose sind Paracetamol bis 2g
taglich (unter Meidung von Alkohol und
ohne eine Acute-on-chronic-Hepatopa-
thie) und niedrig dosiertes Tramadol.
Bei hepatischer Encephalopathie sollen
Opiate und Sedativa gemieden werden.
In Patienten mit alkoholischer Hepatitis
oder Zirrhose mit Alkoholentzugser-
scheinungen sollen zur Vermeidung

einer Ubersedierung nur Benzodiazepi-
ne mit kurzer Halbwertszeit verabreicht
werden (z.B. Lorazepam, Oxazepam;
[4]). Bei Insomnie kann der Einsatz
des  Serotonin-Wiederaufnahmehem-
mers Trazodon (abendliche Gabe von
100 mg) erwogen werden [4]. ACE-Hem-
mer und AT-II-Antagonisten sollten bei
Patienten mit Aszites wegen Hypotonie
und mdoglicher Niereninsuffizienz nicht
eingesetzt werden. Auch Aminoglyko-
side sollten aus dem gleichen Grund
nicht oder nur sehr restriktiv eingesetzt
werden. Der Einsatz und die Indika-
tion von Protonenpumpen-Hemmern
soll regelmissig tberpriift werden, da
vermehrte Infekte bei Patienten unter
dieser Therapie beobachtet wurden [4].

Unter Medikamenten mit bekannter
Hepatotoxizitdt (z.B. Amiodaron, Me-
thotrexat, Tamoxifen, 5- Fluorouracil, Iri-
notecan) miissen engmaschige Kontrol-
len erfolgen. Vor dem Einsatz von Ri-
tuximab muss wegen bekannter schwe-
rer viraler Reaktivierung eine aktive oder
durchgemachte Hepatitis B ausgeschlos-
sen resp. eine Prophylaxe mit Tenofovir
oder Entecavir installiert werden (Dauer
bis mindestens 18 Monate iiber die letzte
Gabe von Rituximab).

Der Einsatz von Statinen bei gege-
bener Indikation wird als relativ sicher
angesehen (z.B. Simvastatin mit Start-
dosis 20mg und Steigerung auf 40 mg
nach 1-2 Wochen). Statine haben in meh-
reren Studien und Metaanalysen einen
ginstigen Effekt auf die portale Hyperto-
nie, Dekompensation und Mortalitdt bei
Patienten mit Leberzirrhose gezeigt [4].
Wegen der Gefahr einer Rhabdomyoly-
se unter Statinen soll die Creatin-Kinase
regelmissig bestimmt und auf Muskel-
schmerzen geachtet werden. Neben Sta-
tinen haben auch NSBB in der prospek-
tiven PREDESCI-Studie einen giinstigen
Effekt auf Dekompensation bei Patienten
mit Leberzirrhose und klinisch signifi-
kanter portaler Hypertonie (kleine Oso-
phagusvarizen oder HVPG = 10 mm Hg)
gezeigt [22]. NSBB sollen sistiert werden,
falls eine schwere Hyponatridmie (Na*
<125 mmol/l), eine akute Niereninsuffi-
zienz (z.B.im Rahmen eines hepatorena-
len Syndroms) oder eine spontan-bakte-
rielle Peritonitis auftreten. Ein Eisenman-
gel, z.B. im Rahmen einer portal-hyper-



tensiven Gastropathie bei Patienten mit
Leberzirrhose, soll mit iv. Eisensubsti-
tution (Eisencarboxymaltose) behoben
werden; auf beschriebene Hypophospha-

tamien soll dabei geachtet werden.

Take-Home Message

Patientinnen und Patienten mit Le-
berzirrhose haben infolge portaler
Hypertonie und des Risikos fiir hepa-
tozelluldre Karzinome eine deutlich
erhohte Morbiditadt und Mortalitat. Re-
gelmassige klinische Betreuung mit
Vorsorgeuntersuchungen durch den
Grundversorger, Gastroenterologen
und Hepatologen sowie Schulung der
Betroffenen sollen deshalb schwerwie-
gende Komplikationen verhindern und
eine frithzeitige Diagnose bei Dekom-
pensation erlauben. Die Indikation fiir
Operationen und der Einsatz von Medi-

kamenten miissen bei bekannter Leber-
zirrhose kritisch gestellt werden. Patien-
ten mit dekompensierter Leberzirrhose

oder einem hepatozelluldren Karzinom
im Friihstadium sollen rechtzeitig fiir
eine Listung zur Lebertransplantation
evaluiert werden.
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