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Hintergrund

Die alkoholische Steatohepatitis (ASH)
isteinklinisches Syndrom, welches durch
einen schweren und prolongierten Al-
koholkonsum verursacht wird und cha-
rakterisiert ist durch Ikterus und eine
eingeschrinkte Leberfunktion [1]. Bis zu
30 % der Patienten versterben innerhalb
der ersten 4 Wochen nach Diagnose-
stellung.

Gemif$ den Richtlinien der European
und der American association for the
study of liver (EASL/AASLD) wird eine
Behandlung mit Kortikosteroiden (Pred-
nison 40 mg/Tag) oder alternativ eine
Therapie mit Pentoxifyllin (400 mg 3-
mal/Tag) in schweren Fallen empfohlen
[2, 3]. Trotz zahlreicher Studien und Me-
taanalysen ist der Nutzen dieser Thera-
pien kontrovers [4].

Studiendesign

Diese multizentrische, randomisierte
Doppelblindstudie aus England un-
tersuchte den Nutzen der Behand-
lung mit Prednison und Pentoxifyl-
lin bei Patienten mit schwerer ASH
(Maddray score > 32). Eingeschlossen
wurden 1103 Patienten mit schwerer
ASH, welche in 4 Untergruppen (Pred-
nison + Pentoxifyllin, Prednison + Pla-
cebo, Placebo + Pentoxifyllin, Place-
bo + Placebo) randomisiert wurden.
Primérer Endpunkt war die Mortalitét
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nach 28 Tagen. Sekundire Endpunkte
waren Mortalitit oder Lebertransplan-
tation nach 90 Tagen und 1 Jahr.

Resultate

Die Mortalitit nach 28 Tagen sowie
die Mortalitit und Lebertransplantation
nach 90 Tagen und 1 Jahr zeigten keine
statistisch  signifikanten Unterschiede
zwischen den 4 Gruppen. Patienten un-
ter der Prednisonbehandlung zeigten
zwar eine hohere Infektionsrate (13 vs.
7 %), was aber keinen Einfluss auf die
Mortalitét hatte.

Kommentar

Sowohl die europiischen als auch die
amerikanischen Richtlinien empfeh-
len den Einsatz von Prednison oder
Pentoxifyllin zur Behandlung der schwe-
ren ASH. In dieser vom National Institute
for Health Research (NIHR) unterstiitz-
ten Studie mit iiber 1000 Patienten wird
der Nutzen dieser beiden Therapien al-
lerdings in Frage gestellt. Im Vergleich
zur Placebogruppe zeigte sich in keiner
der Behandlungsgruppen eine statistisch
signifikante Verbesserung der Mortalitit,
weder nach einem Monat, noch nach 3
oder 12 Monaten.

Nur bei einer Minderheit der Patien-
ten wurde die Diagnose der ASH aber
bioptisch gesichert, was die Moglich-
keit einer inkorrekten Diagnose erhoht.
Zudem konnte durch das Fehlen einer
histologischen Beurteilung ein positi-
ver Effekt der Therapie verpasst worden
sein.

Die 28-Tage-Mortalitdt in dieser Stu-
die (16 %) war tiefer im Vergleich zu
Studien einer Metaanalyse von 2008 [4].

Zahlreiche dieser Arbeiten sind aber tiber
30 Jahre alt, was die tiefere Mortalitit
in dieser Studie erklaren konnte. Nichts-
destotrotz bleibt die Mortalitit der ASH
hoch und es sind bessere praventive Maf3-
nahmen sowie neue Therapieansitze not-
wendig.

Erwihnenswert ist auch die erhohte
Infektionsrate in der Behandlungsgruppe
mit Prednison. Daher muss der fragliche
Nutzen der Therapie gut mit dem er-
hohten Infektionsrisiko und den damit
verbundenen Komplikationen abgewo-
gen werden.

Fazit fiir die Praxis

Weder die Therapie mit Kortikosteroiden
noch mit Pentoxifyllin zur Behandlung
der schweren ASH fiihrt zu einer signifi-
kanten Reduktion der Mortalitédt nach 1,
3 oder 12 Monaten.
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