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Stellungnahme zur Begriindung der Richtliniennovellierung fur die Wartelistenfiihrung und
Organvermittlung zur Lebertransplantatiqn — Unterpunkt ethyltoxische Lebercirrhose - der Standigen
Kommission Organtransplantation der BAK

1) Das Gelingen einer Organtransplantation ist von vielen Faktoren abhé&ngig

Eine Organtransplantation ist eine komplexe Behandlungsmethode der modernen Medizin, deren
Ergebnis vom Zusammenwirken vieler fiir den Erfolg verantwortlicher Faktoren abhéngt. Im besten Fall
gelingt es nicht nur ein Uberleben der schwer und schwerst kranken Patienten zu erreichen, sondern
auch ein lang andauerndes, erfillites Leben mit guter Lebensqualitat, sozialer Teilhabe etc.. Treten
Komplikationen, Nebenwirkungen oder Folgekrankheiten auf, dann kann sich fir die transplantierten
Patienten ein leidvoller Weg ergeben, der dann doch in einem Versterben endet.

Die Durchfiihrung der Organubertragung stellt dabei nur den ersten, wenn auch unumgénglichen Schritt
dar. Fur den Langzeiterfolg bedarf es eines effektiven Zusammenwirkens zahlreicher Parameter wie einer
sicheren Versorgung mit Immunsuppressiva, einer regelmafigen fachgerechten Nachsorge, der
Behandlung einer noch bestehenden Grunderkrankung, der konsequenten Mitarbeit der Patienten, der
zeitnahen Behandlung von Folgekrankheiten und von Vielem mehr.

2) Spenderorgane als knappes Gut

Die Durchfihrung einer Organtransplantation ist an das Vorhandensein von Transplantatorganen
gekoppelt — in der ganzen Welt und v.a. in Deutschland ein knappes Gut, das nur einem Teil der
Patienten zur Verfiigung steht, die grundsatzlich von einer Transplantation profitieren kénnen.

Daraus ergibt sich die Notwendigkeit, die wenigen Spenderorgane anhand von Regeln zu verteilen
(Allokation), die - unter Anwendung von Gerechtigkeitskriterien - vornehmlich den im
Transplantationsgesetz festgelegten Parametern der Notwendigkeit, Dringlichkeit und Erfolgsaussicht
folgen. Daruber hinaus missen Besonderheiten der jeweiligen Grundkrankheit einbezogen werden.
Beispielhaft sind das fur das hepatozelluléare Carcinom die Gré3e und Zahl der Tumorknoten, fur die
priméar sklerosierende Cholangitis Gewichtsabnahme, Zahl septischer Schiibe und dominanter Stenosen
und fr die ethyltoxische Lebercirrhose die Dauer von Alkoholabstinenz und die Absicherung durch
psycho- bzw. suchttherapeutische Interventionen.

Dabei muss festgehalten werden, dass auch bei Festlegung der bestmaoglichen Allokationsregeln alle
genannten Parameter nicht immer ausgewogen und nur mit annahernder Sicherheit und Evidenz zum
Tragen kommen koénnen. Dies bedeutet, dass es immer unumgénglich sein wird in Kauf zu nehmen, dass
Patienten bzw. Patientengruppen einen héheren Rang auf der Warteliste einnehmen (Priorisierung) und
andere auf einen nachrangigen Platz rutschen (Posteriorisierung). Das bedeutet, dass Patienten sterben
und weiterhin sterben werden, fir die es kein Transplantatorgan gibt. Dies entspricht nicht einer
Diskriminierung. Die Patienten versterben an ihrer Grunderkrankung und nicht an dem Status auf der
Warteliste. Eine Organtransplantation ist auch bei Listung immer nur eine Potentialitét.

3) Ethyltoxische Lebercirrhose und Lebertransplantation

Bei der Lebercirrhose ethyltoxischer Genese oder Co-Pathogenese stellen sich die Zusammenhéange
noch komplexer dar.

Bei der Grunderkrankung handelt es sich um eine mehr oder weniger schwere, in der Regel aber
chronische Form der Substanzabhangigkeit bzw. des Substanzmissbrauchs von Alkohol. Die
Lebercirrhose und andere Organerkrankungen sind Folgekrankheiten dieser psychischen Stérung und
bedingt durch die persistierende Einwirkung der toxischen Substanz selbst, z.B. bei der alkoholischen
Cardiomyopathie, oder von Funktionsstérungen der Organe, z.B. hepatorenales Syndrom, hepatische
Enzephalopathie.

Die Auspragungen der Wirkung von Alkohol sind individuell sehr unterschiedlich, ebenso die jeweiligen
Organschaden. Genetische Disposition und epigenetische Faktoren wirken in hohem Maf3e modulierend.
Dementsprechend liegen bei manchen Patienten Formen schwerer manifester Alkoholabh&ngigkeit vor
mit hohem Suchtdruck, Fixierung auf den Konsum und Beschaffung von Alkohol, Rickfallen trotz
rationaler Einsicht, sozialer Isolierung etc.. Viel haufiger allerdings bestehen Formen des
Alkoholmissbrauchs mit chronischem Konsum von Alkoholmengen (z.B. 1 — 2 Flaschen Wein/ die 0.4.),
die in unserer Gesellschaft grundsétzlich als akzeptabel gelten, aber chronisch Gber Jahrzehnte und bei
entsprechender Disposition zum Endstadium der Lebercirrhose fiihren kdnnen. Die Diagnose scheint
viele Betroffenen Uiberraschend zu treffen, trotz vielfaltiger Vorwarnungen z.B. beim Vorliegen erhghter
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Leberwerte Uber Jahre, denn deutliche Symptome der Lebercirrhose werden erst spat im Verlauf deutlich
oder lange nicht wahrgenommen. Vielfach zeigen sich dann auch Bewertungen, wie etwa dass nur
Branntweine oder andere Spirituosen ein schadliches Potenzial hatten, qualitativ gute Alkoholprodukte
hingegen einen protektiven Effekt. Die genossene Alkoholmenge/ Tag wird ebenso wie die Dauer den
chronischen Konsums in der Regel von den Betroffenen selbst erheblich unterschétzt, wahrend
Familienmitglieder eine andere Beobachtung schildern. Die meisten dieser Patienten leben aber dennoch
ohne erhebliche Einschrankung ihres Soziallebens — zumindest fiir das weitere Umfeld.

Ethylalkohol als toxische Substanz kann schadliche Effekte auf das Organ Gehirn haben mit z.T.
erheblichen Veranderungen der Hirnleistung. Viel haufiger und charakteristische Merkmale der Stérung
Alkoholmissbrauch/ -abhangigkeit sind aber dauerhafte suchtbedingte Wahrnehmungs- und
Verhaltensdnderungen wie Verleugnung, Verschweigen und Minimalisierung des Alkoholkonsums und
assoziierter Handlungen®. Bei vielen Patienten spielt auch eine groe Scham, dieses Versagen der
Selbstkontrolle eingestehen zu mussen, eine erhebliche Rolle. Diese Verhaltensveranderungen sind Teil
der psychischen Stdrung und dirfen nicht mit schuldhaftem Verhalten verwechselt werden, fihren
allerdings dazu, dass die Selbstangaben zum Alkoholkonsum und zur Abstinenz in hohem Mafl3e
angezweifelt werden miussen.

4) Gesellschaftliche Bewertung von Alkohol

Alkohol hat in nahezu allen Kulturen und schon seit vielen Jahrhunderten eine grof3e Bedeutung mit sehr
heterogener Auslenkungz. Alkohol ist nicht nur ein Getrank, sondern stellt ein wichtiges Nahrungsmittel in
Notzeiten dar (,flissiges Brot®), gilt als Genussmittel, wird bewusst zur Stimmungs- und
Bewusstseinsveranderung eingesetzt, verringert Hemmungen und wird zu Heilungszwecken eingesetzt.
Alkohol gilt auch als Kulturgut, das bis heute systematisch in die Zelebrierung gesellschaftlicher Rituale
eingebunden ist — kein Fest ohne Alkohol.

Dies erklart vermutlich, weshalb in unserer Gesellschaft — trotz vorliegender guter Information — die
Gefahren des Alkoholkonsums negiert, minimalisiert bzw. nur temporér begrenzt behandelt werden.
Alkoholkonsum wird individuell nur dann als Problem wahrgenommen, wenn der Einzelne mit der
Substanz oder den Folgen nicht im gesellschaftlich tolerablen MalRe umgehen kann bzw. sich eine
manifeste Erkrankung daraus entwickelt.

Dies mag ein wesentlicher Grund dafir sein, dass bezogen auf Alkohol die Sekundéar- und
Tertiarpravention extrem defizitar ist®. Es gibt Hinweise, dass in allen Bereichen der arztlichen
Behandlung grofl3e Hemmungen bestehen”, bei ersten Schaden oder anderen Hinweisen auf
UberméRigen Alkoholkonsum in suffizienter Weise die Problematik anzusprechen, aufzuklaren und
geeignete Behandlungsmdglichkeiten nachdriicklich vorzuschlagen.

5) Ethyltoxische Lebercirrhose und Allokation

Patienten, die mit einer dekompensierten ethyltoxischen Lebercirrhose dringlich in einem
Transplantationszentrum aufgenommen werden, haben in der Regel einen jahrzehntelangen
Alkoholmissbrauch/ -abhangigkeit hinter sich. Bei Patienten, die sich nach Diagnosestellung konsequent
an Alkoholabstinenz halten, kommt es in der Regel zur Funktionsverbesserung oder zu einer
Verlangsamung der Dynamik der Leberfunktionsverschlechterung — auch dann wenn weitere Ursachen
der Lebererkrankung vorliegen. Es ist davon auszugehen, dass das nachdrtckliche Einfordern von
Alkoholabstinenz und auch das dringende Anraten fachgerechter Behandlung und Hilfestellung zur
Realisierung viele Lebertransplantationen vermieden werden kdnnten. Dies wére zum Vorteil der
Patienten, die sich den Risiken und Folgeerkrankungen einer Lebertransplantation und der erforderlichen
Immunsuppression nicht aussetzen mussten, aber auch fur die Gesamtheit der Leberkranken, fir die
mehr Organe zur Verfiigung stehen wirden. Wir miissen aktuell davon ausgehen, dass bei ca. 50% der
Patienten auf der Warteliste zur Lebertransplantation Alkohol die entscheidende oder eine maf3gebliche
pathogenetische Bedeutung fur Auspragung und Schweregrad der Lebercirrhose darstellt.

Bei der Allokation muss auch fir die Patienten mit ethyltoxischer Lebercirrhose gelten, dass die
Besonderheit der Grundkrankheit zur Festlegung der Regeln einbezogen werden muss. Fir diese
Patientengruppe bedeutet das, dass eine Alkohol-Langzeitabstinenz sowohl vor als auch nach der
Lebertransplantation mit ausreichender Sicherheit gewahrleistet sein muss, um eine
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Funktionsverbesserung vor der LTX zu ermdglichen, neue Organschaden nach der LTX zu vermeiden
und v.a. die Kontrolle der Grunderkrankung Alkoholmissbrauch/ -abhéangigkeit zu sichern.

AuRerdem stellt das Wahren einer Alkoholabstinenz einen zentralen Parameter der Patientenadhérenz
dar — wesentliche und grundséatzliche Voraussetzung fiir eine Listung zu jeglicher Transplantation.

6) Alkoholabstinenz: Bedeutung, Mdglichkeiten und Grenzen

Fuhrt man eine Literatur-Recherche durch, dann erhalt man mit den Suchbegriffen ,alcohol liver
transplantation” 2856 Literaturhinweise seit den 1970er Jahren, unter denen mehrere hundert jeweils eine
Untersuchung zum Erfolg der Lebertransplantation und zur Bedeutung bzw. Uberpriifung der
Alkoholabstinenz vor der Listung beschreiben®. Bei Durchsicht der Studien ist festzustellen, dass etwa die
Halfte zu belegen scheinen, dass eine mehrmonatige Abstinenz (in der Regel 6 Monate) als
Eingangsbedingung fur die Listung erforderlich sind, um die Abstinenz nach der Transplantation und den
Behandlungserfolg zu sichern. Die andere Halfte sieht dafiir keine oder zu wenige Belege. Das Problem
ist, dass die Studien erhebliche Limitationen haben: Es handelt sich in der Regel um
Querschnittsuntersuchungen oder retrospektive Untersuchungen. Sie beziehen sich auf kleine
Populationen (meist Single Center- Studien) und — das erscheint als gré3tes Problem — nehmen die
Selbstangabe der Patienten zum Alkoholkonsum als ,Gold Standard” der Abstinenziiberprifung. Wie
bereits beschrieben, ist die Selbstangabe der Patienten - im Rahmen der psychischen Grundstérung - in
hohem Mal3e unzuverlassig. Aus diesen Studien lasst sich deshalb bezogen auf die wirkliche
Alkoholabstinenz keine Evidenz ableiten. Noch immer wird international iberwiegend die 6- Monats-
Abstinenzregel bei vorliegender ethyltoxischer Lebercirrhose eingehalten.

Es ist korrekt, dass sich aus einer eingefuhrten ,ublichen® Verhaltensweise normative Regeln nicht
zwangslaufig ableiten lassen und begriinden diurfen. Das ware vereinbar mit einem naturalistischen
Fehlschluss.

Allerdings lasst sich auch nicht ableiten, dass auf eine Abstinenzzeit ganz zu verzichten oder diese auf
einen anderen Zeitraum zu verkirzen sei. Auch dafir gibt es keinerlei Evidenz dafir, dass ahnlich gute
Langzeitergebnisse zu erreichen sein konnten. Veroffentlichte Daten tUber positive Ergebnisse kleiner,
wohl selektionierter Patientengruppen, bei denen trotz Alkoholkonsum transplantiert wurde, erscheinen
nicht ausreichend®. Die Richtlinien zur Wartelistenfiihrung und Organvermittlung zur Lebertransplantation
in der aktualisierten Version’ weisen ausdriicklich die Madglichkeit aus, in besonders gelagerten Fallen
einen Antrag auf Prifung und Sondergenehmigung zur Listung zu stellen.

Es ist aber erforderlich, diese bezogen auf die Lebertransplantation proportional grof3e Patientengruppe
mit ethyltoxischer Lebercirrhose prospektiv sehr genau und multizentrisch zu untersuchen und auf
diesem Wege bessere Daten mit hdherer Belastbarkeit zu erheben. Mit dem Einsatz objektiver Parameter
zum Abstinenz-Monitorings, insbesondere dem Nachweis von Ethylglucuronid im Urin — wie in der
aktualisierten Richtlinie gefordert — liegen jetzt bessere Mdglichkeiten zur Erhebung valider Daten vor.

7) AbschlieRende Bemerkungen:

- Eine Organtransplantation ist bei Sicherstellung aller relevanten Faktoren eine erfolgreiche
Methode, die bei knappen Spenderorganen aber nur einem Teil der in Frage kommenden
Patienten zur Verfigung steht. Deshalb sind Regeln zur Allokation zwingend erforderlich. Auch
damit kann aber nicht allen Patienten geholfen werden.

- Bei der ethyltoxischen Lebercirrhose oder bei Vorliegen einer ethyltoxischen Teil-Pathogenese
liegt eine besonders komplexe Situation vor, weil bei der psychischen Grundstérung
Alkoholmissbrauch/ -abhéngigkeit Wahrnehmungs- und Verhaltensveréanderungen vorliegen, die
eine verlassliche Kontrolle der Grunderkrankung und eine stabile Therapieadhéarenz erschweren
oder verunmaoglichen — zumindest ohne spezifische Intervention.
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- Der Konsum von Alkohol unterliegt einer besonders ambivalenten Bewertung durch die
Gesellschaft. Wirksame Maf3nahmen zur Sekundar- und Tertirprévention, die es erméglichen
konnten die Zahl der betroffenen Patienten flr eine Lebertransplantation zu vermindern, liegen in
zu geringem Umfang vor und missen dringend verbessert werden.

- Die aktuelle Eingangsbedingung fir die Listung zur Lebertransplantation bei ethyltoxischer
Lebercirrhose mit einer Abstinenzzeit von 6 Monaten entspricht dem internationalen Vorgehen
und zeigt in vielen Studien gute Langzeiterfolge bezogen auf die Transplantation und die
Langzeitabstinenz. Allerdings ist der wissenschaftliche Beleg nicht eindeutig. Es gibt andererseits
keine belastbaren Daten, die mit auch nur anndhernder Evidenz darauf hindeuten kdnnten, dass
das Verlassen dieser Regel ahnlich gute Ergebnisse der Lebertransplantation bei ethyltoxischer
Lebercirrhose erbringen kénnte. Die Besonderheiten der psychischen Grunderkrankung
Alkoholmissbrauch/ -abhé&ngigkeit lassen daran Zweifel aufkommen. Es werden aber dringend
Daten bendétigt, um diesen Sachverhalt kontrolliert prospektiv und unter Verwendung objektiver
Parameter und Untersuchungsstandards zu Uberprifen. Daraus kann sich eine Modifikation der
Kriterien ergeben. Das Kriterium der 6-monatigen Abstinenz vor Listung wird derzeit in seiner
scheinbaren Schérfe einerseits dadurch entlastet, dass die modifizierten Richtlinien eine
fachgerechte Diagnostik und Mitbehandlung (Psychosomatiker/ Psychiater/
Transplantationspsychologen) vorschreiben zum Wohle der betroffenen Patienten und auch mit
dem Ziel eine Transplantation bei abstinentem Verhalten tberfliissig zu machen. Andererseits
besteht die Méglichkeit in begriindeten Ausnahmeféllen iiber einen Antrag und eine Uberpriifung
trotz Unterschreiten der Abstinenzzeit eine Listung zu erwirken.
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