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Z.eichen einer Lebererkrankung

Klinisch: Mudigkeit, Appetitlosigkeit, Gelenkschmerzen,
Gelbsucht, Aszites, Hautveranderungen, Blutungen

Laborchemisch: Transaminasenerhohung (muss nicht sein!),

Bilirubinerhohung, Albuminabfall, Quickabfall
Bildgebung: Ultraschall, Computertomographie

Grad der Schadigung durch Leberbiopsie und nicht-invasive
Verfahren




Ursachen tur Leberwerterhohungen bei HIV-Infizierten

Immune
Reconstitution

Nucleoside
Analogues




Folgen der chronischen Hepatitis am
Beispiel der Hepatitis B-Infektion

HBV Infektion Chronische Hepatitis

5-10% der Infizier-
ten Erw&hsenen

~1mio Todesfalle
jahrlich




Virushepatitiden sind behandelbar:
Medikamente zur Behandlung der Hepatitis B

Interferon alfa-2b
Peginterferon alfa-2a
Lamivudine

Adefovir

Entecavir
Telbivudine
Tenofovir DF

Phase IlI
Emtricitabine

Phase Il
Clevudine
Phase Il
Pradefovir
Valtorcitabine
Amdoxovir
ANA 380
Racivir




Hepatitis B-Impfung und CD4-Status

CD4 (Zellen/ul) Antell der Patienten mit
anti-HBs >10 [U/L

> 500 8 7%

200-500 33%

9200 25%

Tayal SC, et al. AIDS 1994;8:558-9 Rey D et ac¥®ine 2000;18:1161-5
Welch K et al. Am J Gastroenterol 2002:;97:2928-2929




Lebererkrankungen als Folge der

antiretroviralen Therapie?
Die HEALTH-Studie:

Leberbiopsien bet 30 HIV-Patienten ohne
begleitende Lebererkrankung oder Alkohol

Transaminasenerhohung seit iber 6 Monaten

Antiretrovirale Therapie seit mehreren Jahren
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Dauer der Behandlung mit antiretroviralen
Medikamenten im Median (Monate, 95%-CI)

70,09 43.

84 (21.8-45.93)

P -IIN\IIIII\ 53,28 (017691

28-94.4)

A7)

118,03 (82.53-132.85)

(0[0)

Zeit (Monate)

Ingiliz P et al., noch nicht verdffentlicht




Fibrose

Histologische Befunde

Steatose

FO

<5%

F1

5-30%

F2

>30%

Macro

F3

Mixte

F4

Steatose und Inflammation

Steatose und Inflammation

Aktivit at

(NASH)

Steatose ohne Inflammation

A0

Inflammation ohne Steatose

Keine Steatose/keine
Inflammation

Ingiliz P et al., noch nicht veroffentlicht



Vergleich der Patientin mit und ohne
Steatohepatitis

Ohne NASH NASH (n=16)
(n=14)

Alter, median (range) 46.38 (41.33-48.95) | 49.14 (42.5-52.8)
Medianer BMI [kg/m? (CI)] 21.71 (20.28-26.03) | 23.78 (20.76-24.42)
Mediane Dauer HIV [Jahre (CI)] 14 (8-18) 11 (8-14)
Mediane CD4-Zahl [x 10°/1 (range)] 292 (216-500) 477 (282-563)
Mediane HIV RNA [copies/mL (CI)] 200 (200-200) 200 (200-3410)
Mediane ALT [U/L (CI)] 78 (44-85) 81 (61-160)
Mediane AST [U/L (CI)] 62 (49-67) 60 (39-95)
Mediane GGT [U/L (CI)] 171 (30-363) 80 (52-188)
Median Niichterncholesterol[mmol/L(CI)] 4.63 (2.37-5.98) 4.73 (3.13-6.07)
Median Niichterntriglycerides[mmol/L(CI)] | 1.38 (0.91-3.38) 2.73 (1.61-3.89)
Median Niichternblutzucker [mmol/L (CI)] 4.8 (4.4-5.3) 5.2 (5-5.5) p=0.01
Median Niichterninsulin [mU/L (CI)] 10.9 (8.7-14.4) 19.4 (14.7-32.8) = p=0.007

Median HOMA (CI 2.19 (1.14-3.46 4.4 (3-8.2 =0.02
p

CI: 95%-confidence interval Ingiliz P et al., noch nicht veréffentlicht




Frgebnisse der HEALTH-Studie

HIV-Patienten mit Leberwerterhohungen haben haufig auch
einen L.eberschaden

Die hautigste histologische Veranderungen waren die einer
Fettleberhepatitis

Die Fettleberhepatitis 1st mit einer diabetogenen
Stoffwechsellage vergesellschaftet

Mitochondriale Toxizitat scheint keine Rolle bei diesen
Veranderungen zu spielen




Nicht-invasive Leberfibrosebestimmung:
Elastometrie (Fibroscan®)




The probe induces an elastic
wave through the liver The velocity of the wave is evaluated in a region

Z,
.
Y

located from 2.5 to 6.5 cm below the skin
surface

3

Liver biopsy : 1/50,000 of the liver
FibroScan® : 1/500 of the liver




®

Fibroscan

E = 3.0 kPa E=7.7 kPa E=27.0 kPa

Sandrin et al. UMB 2003; 12: 1705-13




Elastometrie (Fibroscan®)
Diagnostische Performance
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Ziol et al. Hepatology 2005; 41: 48-54




Zusammentassung

Lebererkrankungen stellen eine der grof3ten
Herausforderungen der modernen HIV-Medizin dar

Virale Hepatitiden sind behandelbar und die Therapie sollte
nicht zu lange hinausgezogert werden (Hepatitis B-Impfung!)

Die Fettleberhepatitis 1st eine schwierige und vermutlich
unterschatzte Komplikation der HIV-Therapie

Regelmaliges Monitoring von Lebererkrankungen kann
schwerwiegende Komplikationen verhindern




Danke furs Zuhoren
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