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Begleiterkrankungen beeinflussen die Entscheidungsfindung zur
Behandlung der Hepatitis C und erfordern ein hohes Maß an Auf-
merksamkeit und Umsicht. Viele Problemsituationen waren in
den groß angelegten Therapiestudien Ausschlusskriterien, so
dass Daten zur Sicherheit und Effektivit�t der Interferon- bzw.
Kombinationstherapie mit Ribavirin in Problemsituationen fast
ausschließlich nur aus Fallbeschreibungen oder kleineren Studi-
en zur Verf�gung stehen. Die Evidenzst�rke der Empfehlung ist
dementsprechend meist niedrig. Falls m�glich, sollte die Be-
handlung der Hepatitis C in Problemsituationen im Rahmen
prospektiver Studien erfolgen.

Grunds�tzlich ist bei der Indikationsstellung zur antiviralen The-
rapie abzuw�gen, inwieweit eine Begleiterkrankung im Ver-
gleich zur Hepatitis C die Lebenserwartung einschr�nkt bzw.
eine Gef�hrdung f�r den Patienten unter Therapie darstellt. Da-
her sollte bei Patienten mit relativen Kontraindikationen in der
Regel eine Leberhistologie gewonnen werden, um die Dringlich-
keit einer Therapie besser beurteilen zu k�nnen. Verlaufskon-
trollen begleitkrankheitsspezifischer Parameter m�ssen indivi-
duell und problemorientiert durchgef�hrt werden [1].

Niereninsuffizienz und dialysepflichtige Patienten

Konsens
Eine Monotherapie mit Interferon ist f�r nicht dialysierte Patien-
ten mit einer pr�terminalen Niereninsuffizienz in der Regel kon-
traindiziert, eine m�gliche Ausnahme hiervon stellt z.B. die
Kryoglobulin�mie-assoziierte Glomerulonephritis dar (C); Riba-
virin ist kontraindiziert (C).

Eine antivirale Therapie mit Interferon ist bei dialysierten Pa-
tienten prinzipiell m�glich (B); Ribavirin ist kontraindiziert (C).

Erl�uterung
Therapieerfahrungen bei Patienten mit pr�terminaler Nierenin-
suffizienz fehlen. Eine weitere Verschlechterung der Nierenfunk-
tion unter einer Interferon-Monotherapie ist m�glich. Ribavirin
und seine Metabolite werden renal eliminiert, weshalb Ribavirin
bei einer Kreatininclearance unter 50 ml/min oder Serumkreati-
ninwerten �ber 2 mg/dl nicht eingesetzt werden darf. Bei dia-
lysierten Patienten erreicht die Interferon-Monotherapie im Ver-
gleich zu nierengesunden Patienten vergleichbare Ansprechraten.
Ribavirin ist nicht dialysabel und ist daher auch bei dialysierten
Patienten kontraindiziert [2], sofern nicht im Rahmen von Studien
eine Blutspiegelbestimmung stattfindet.

Depression und andere psychiatrische Erkrankungen

Konsens
Eine akute, instabile Depression (B) oder komplexe psychiatri-
sche Erkrankungen mit Eigen- und/oder Fremdgef�hrdung (C)
gelten als absolute Kontraindikation f�r eine Interferontherapie.

Eine kontrollierte Depression oder Psychose ohne Suizidneigung
stellt keine Kontraindikation dar. Die Therapieentscheidung soll-
te jedoch unter Einbeziehung eines Psychiaters und strenger Ab-
w�gung der Risiko-Nutzen-Relation erfolgen (C).

Erl�uterung
Schwere Exazerbationen von Depressionen und Psychosen mit
z.T. t�dlichem Ausgang (Suizid) unter einer Therapie mit Interfe-
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ron sind mehrfach beschrieben [3]. Patienten mit einer kontrol-
lierten Depression ohne Suizidneigung k�nnen unter eng-
maschiger Kontrolle behandelt werden [4]. Eine Begleittherapie
mit Antidepressiva, insbesondere aus der Gruppe der selektiven
Serotonin Re-Uptake-Inhibitoren (SSRI), sollte erwogen werden
[5– 7].

Lebertransplantierte Patienten und andere
Organtransplantationen

Konsens
Eine antivirale Therapie mit Interferon und Ribavirin ist bei le-
bertransplantierten Patienten m�glich, sollte jedoch erst ein
Jahr nach LTX und nur bei fehlender oder sehr geringer Absto-
ßungsreaktion durchgef�hrt werden (B).

Nach Nierentransplantation ist die antivirale Therapie mit Inter-
feron und Ribavirin in der Regel kontraindiziert (C). Eine Ausnah-
me stellt die unter Immunsuppression schwere Verlaufsform der
Fibrosing Cholestatic Hepatitis (FCH) dar [8]. Bez�glich anderer
Organtransplantationen sind die Erfahrungen als Grundlage f�r
Empfehlungen begrenzt (C).

Erl�uterung
Nach einer Lebertransplantation ist die Reinfektion des Spender-
organs unvermeidbar und gef�hrdet langfristig die Organfunk-
tion. Die Behandlung der Hepatitis C kann somit zur Erhaltung
der Transplantatleber entscheidend beitragen. Ein anhaltendes
Therapieansprechen wird jedoch selten beobachtet. Bez�glich
anderer Organtransplantationen liegen limitierte Erfahrungen
nahezu ausschließlich nach Nierentransplantation und nur f�r
die Interferon-Monotherapie vor. Diese Pilotstudien zeigten
eine unbefriedigende Vertr�glichkeit und Effektivit�t. �ber
Interferon induzierte Abstoßungsreaktionen mit Verlust des
transplantierten Organs wurde in Fallbeschreibungen berichtet
[9– 11]. Die Risiko-Nutzen-Abw�gung wird daher in der Regel
gegen eine antivirale Therapie sprechen.

Schilddr�senfunktionsst�rungen

Konsens
Eine unbehandelte Hyperthyreose stellt eine Kontraindikation
f�r eine antivirale Therapie dar (C).

Der Nachweis von Schilddr�senautoantik�rpern bei Euthyreose
stellt ebenso wie eine behandelte Hypo- oder Hyperthyreose kei-
ne Kontraindikation f�r eine antivirale Therapie dar (C).

Erl�uterung
Schilddr�senfunktionsst�rungen stellen h�ufige Komplikatio-
nen einer Interferontherapie dar, zwingen jedoch nur sehr selten
(z.B. nicht beherrschte Thyreotoxikose) zum Abbruch der Thera-
pie [12, 13]. Schilddr�senfunktionsst�rungen k�nnen unter einer
Interferontherapie erstmals auftreten oder sich bei Vorbestehen
verschlechtern. Vorbestehende Schilddr�senfunktionsst�rungen
sollten vor Einleitung einer Therapie kontrolliert sein.

Psoriasis, Neurodermitis und Sarkoidose

Konsens
Psoriasis vulgaris und Neurodermitis stellen relative Kontraindi-
kation f�r eine Interferontherapie dar (C). Bei einer Sarkoidose
der Haut ist eine Therapie m�glich. Eine Sarkoidose mit Augen-,
Lungen-, Leber- oder ZNS-Beteiligung schließt eine Interferonthe-
rapie wegen der Gefahr schwerer Komplikationen aus (C).

Erl�uterung
Psoriasis [14, 15] Neurodermitis [16] und Sarkoidose [17 –19]
k�nnen unter einer Interferontherapie exazerbieren oder sich in
seltenen F�llen erstmalig manifestieren. Diese Komplikationen
erfordern nur selten eine Modifikation oder einen Abbruch der
Therapie. Schwere Verl�ufe einer pulmonalen Sarkoidose wur-
den beschrieben.

Andere Autoimmunerkrankungen

Konsens
Autoimmunerkrankungen stellen eine relative Kontraindikation
f�r eine Interferontherapie dar. HCV-bedingte Autoimmuner-
krankungen stellen keine Kontraindikation dar (C).

Erl�uterung
Die HCV-Infektion ist mit vielf�ltigen Autoimmunph�nomenen
(Nachweis von ANA, Rheumafaktor, Kryoglobulinen) assoziiert,
die keine Kontraindikationen f�r eine antivirale Therapie mit In-
terferon (und Ribavirin) darstellen. Andere Erkrankungen aus
dem autoimmunen Formenkreis (z.B. Colitis ulcerosa) k�nnen
sich unter einer Interferontherapie verschlechtern und stellen
daher relative Kontraindikationen dar. Erfahrungen liegen je-
doch nur aus wenigen Fallbeschreibungen vor.

Diabetes mellitus

Konsens
Patienten mit Diabetes mellitus k�nnen antiviral behandelt wer-
den, sofern keine diabetischen Sp�tkomplikationen vorliegen
(C). Eine Kontrolle des Augenhintergrunds sollte vor Einleitung
einer Therapie durchgef�hrt werden (C). Bei Vorliegen von Sp�t-
komplikationen muss individuell abgewogen werden (C).

Erl�uterung
Klinisch manifeste Verschlechterungen einer diabetischen Stoff-
wechsellage unter einer Interferontherapie wurden beschrieben
[20]. Andererseits konnte auch eine Verbesserung der Glukose-
toleranz und Insulinsensitivit�t unter Interferon-a bei Patienten
mit und ohne Diabetes nachgewiesen werden [21]. Bei Vorliegen
diabetischer Sp�tkomplikationen sollten Nutzen und Risiken ei-
ner Therapie streng abgewogen werden.

Hypertonus und koronare Herzkrankheit

Konsens
Patienten mit einer gut eingestellten arteriellen Hypertonie k�n-
nen antiviral behandelt werden (C). Vor Einleitung der Therapie
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sollte eine Fundoskopie durchgef�hrt werden (C). Eine koronare
Herzkrankheit ist eine relative Kontraindikation f�r eine antivi-
rale Therapie mit Ribavirin (C).

Erl�uterung
Die Ribavirin-induzierte h�molytische An�mie kann eine Koro-
narinsuffizienz demaskieren. Therapieerfahrungen bei Patienten
mit koronarer Herzkrankheit sind begrenzt, weshalb die Indika-
tion zur antiviralen Therapie streng gestellt werden sollte.

H�moglobinopathien

Konsens
H�moglobinopathien (Thalass�mie [B], Spherozytose, Sichelzell-
an�mie) stellen relative Kontraindikationen f�r eine Ribavirin-
therapie dar (C).

Erl�uterung
Die Ribavirin-induzierte H�molyse kann eine An�mie bei H�mo-
globinopathie verst�rken. Es liegen Therapieerfahrungen aus klei-
nen Studien f�r Thalass�miepatienten [22, 23] sowie Einzel-
fallbeschreibungen �ber erfolgreich behandelte Patienten mit
Sichelzellan�mie vor [24]. H�molytische Krisen traten in den pu-
blizierten F�llen nicht auf. Die Indikation zur Interferon-Ribavirin-
Therapie sollte streng mit besonderer Gewichtung auf die Histolo-
gie gestellt werden. Engmaschige Laborkontrollen unter Therapie
sind erforderlich.

Tumorerkrankung

Konsens
Bei nicht kurativ behandelten Tumorerkrankungen ist eine anti-
virale Therapie in der Regel nicht sinnvoll (C).

Erl�uterung
Bei gleichzeitig nicht kurativ behandelter Tumorerkrankung tritt
die chronische Hepatitis C als relevante bzw. potenziell die Le-
benserwartung limitierende Krankheit in den Hintergrund. Im
Falle einer kurativ behandelten Tumorerkrankung kann nach Ab-
w�gen von Nutzen und Risiko eine antivirale Therapie durch-
gef�hrt werden.

Alkoholabusus, Drogenabusus

Konsens
Alkoholismus oder Konsum „harter“ Drogen (Opiate, Kokain,
LSD) stellen absolute Kontraindikationen f�r eine antivirale The-
rapie dar (C). Nach einer Karenz von mindestens 6 Monaten kann
in Abh�ngigkeit von der Compliance-Einsch�tzung eine Kom-
binationstherapie mit Interferon und Ribavirin eingeleitet wer-
den (C). Bei stabil substituierten Patienten sollte eine Therapie
erwogen werden. Die Therapieentscheidung sollte unter Ein-
beziehung eines Psychiaters erfolgen (C).

Erl�uterung
Ein Alkoholabusus ist wegen hoher Hepatotoxizit�t, verminder-
ter Interferonwirksamkeit und schlechter Compliance eine abso-

lute Kontraindikation f�r eine antivirale Therapie [25, 26]. Auch
ein Konsum „harter“ Drogen stellt im Vergleich zur Hepatitis C
ein gr�ßeres Gesundheitsrisiko dar und ist mit einem hohen Ri-
siko f�r die Entwicklung relevanter Nebenwirkungen, schlechter
Compliance und signifikant geringerer Ansprechraten unter ei-
ner Interferon-Ribavirin-Therapie assoziiert [6, 27 – 30]. Da eine
ausgeheilte Hepatitis C keine Immunit�t vermittelt, stellt ein
fortgesetzter Drogenabusus dar�ber hinaus ein hohes Reinfekti-
onsrisiko dar [31]. Bei stabil substituierten Patienten ohne psy-
chiatrische oder andere Kontraindikationen kann eine individu-
ell abzuw�gende Therapieindikation gestellt werden. Eine
psychologisch-psychiatrische Evaluation vor Einleitung einer an-
tiviralen Therapie ist anzuraten [32, 33].

Schwangerschaft

Konsens
Eine bestehende Schwangerschaft ist eine absolute Kontraindi-
kation f�r eine antivirale Therapie mit Interferon und Ribavirin
und muss ausgeschlossen sein (C). Eine verl�ssliche Antikonzep-
tion einer behandelten Patientin oder der Sexualpartnerin eines
behandelten Patienten ist zwingend erforderlich.

Der Eintritt einer Schwangerschaft erzwingt den sofortigen Ab-
bruch einer laufenden Interferon-Ribavirin-Therapie bei der Pa-
tientin (C). Bei Eintritt einer Schwangerschaft unter oder
innerhalb von 6 Monaten nach Beendigung einer Ribavirinthe-
rapie entweder der Patientin oder ihres Partners muss ein
Schwangerschaftsabbruch (hohes teratogenes Risiko) erwogen
werden (C).

Erl�uterung
Ribavirin zeigte in allen untersuchten Tiermodellen bereits in
niedriger Dosis eine teratogene und embryotoxische Wirkung
[34, 35]. Ribavirin ist auch in den Spermien nachweisbar, wobei
die potenziell teratogene Wirkung auf den Feten nicht bekannt
ist. Trotz der strengen kontrazeptiven Auflagen liegen Einzelfall-
beschreibungen �ber Schwangerschaften w�hrend oder kurz
nach einer Interferon-Ribavirin-Therapie vor. Von insgesamt 25
von Maddrey beschriebenen Schwangerschaften waren in 10 F�l-
len die M�tter selbst, in 15 F�llen die V�ter mit Interferon-Riba-
virin behandelt worden. Bei 4 der 10 weiblichen Patienten wurde
ein elektiver Schwangerschaftsabbruch durchgef�hrt; in 4 F�llen
kam es zu einem spontanen Abort, in 2 F�llen war der Ausgang
unbekannt. In den 15 beschriebenen Schwangerschaften mit v�-
terlicher Ribavirin-Einnahme wurden 2 elektive Schwanger-
schaftsabbr�che, 4 Fehlgeburten und 2 gesunde Kinder beschrie-
ben; in 7 F�llen war der Ausgang unbekannt [36]. In 2 weiteren
Fallbeschreibungen einer m�tterlichen und 2 F�llen einer v�ter-
lichen Interferon-Ribavirin-Therapie wurden gesunde Kinder ge-
boren [37].

Die Interferon-Monotherapie betreffend existieren einige Be-
richte von normal verlaufenen Schwangerschaften. Interferon
passiert aufgrund seiner Gr�ße (19 KD) nicht die Plazenta. We-
gen der insgesamt begrenzten Erfahrungen ist eine strikte Kon-
trazeption f�r weibliche Hepatitis-C-Patienten auch w�hrend
einer Interferon-Monotherapie indiziert. Im Falle einer unter In-
terferon (Monotherapie) eintretenden Schwangerschaft sollte
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die Therapie wie bei der Kombinationstherapie abgebrochen
werden, ein Schwangerschaftsabbruch ist dagegen nicht indi-
ziert.

Entbindung und Stillen

Konsens
Eine chronische HCV-Infektion stellt keine Kontraindikation f�r
eine Schwangerschaft und keine Indikation f�r eine Sectio oder
ein Stillverbot dar (B). Stillende M�tter sollten nicht mit Interfe-
ron-a und/oder Ribavirin behandelt werden (C).

Erl�uterung
Die �bertragungsrate f�r HCV von einer chronisch infizierten
Mutter auf das ungeborene Kind betr�gt 4 bis 7 %. Bei einer HIV-
Koinfektion ist das HCV-Transmissionsrisiko etwa f�nfmal h�-
her. Eine Senkung der �bertragungsrate durch eine Sectio ist f�r
die HCV-Infektion nicht belegt und wird daher nicht empfohlen.
Das Risiko einer HCV-�bertragung durch Stillen ist extrem ge-
ring, solange keine Verletzungen der Mamillen vorliegen [38].

Inwieweit Interferon und Ribavirin sowie deren Metabolite in die
Muttermilch sezerniert werden, ist nicht bekannt. Wegen des
nicht kalkulierbaren Risikos sind Interferon und Ribavirin in der
Stillzeit kontraindiziert [39].
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