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ZUSAMMENFASSUNG

Die Pravalenz der Fettlebererkrankung hat in den letzten Jahren
auch in Deutschland erheblich zugenommen. Sie gehért mit
geschdtzten 18 Mio. betroffenen Bundesbiirgern mittlerweile
zu den groRen Volkskrankheiten. Sie gilt ferner als ein relevan-
ter unabhéngiger Risikofaktor fiir weitere kardiovaskulére
Volkskrankheiten wie Herzinfarkt oder Schlaganfall. SchlieRlich
begiinstigt ein Diabetes mellitus die Entstehung einer Fettleber
und eines unglinstigeren Verlaufs der Fettlebererkrankung. Vor
dem Hintergrund der hohen Prévalenz und Komplikationen
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kommt das deutsche Gesundheitssystem bei der Versorgung
dieser Patienten an die Grenzen seiner Ressourcen.

Daher ist eine enge Abstimmung und Vernetzung aller an der
Behandlung dieser Patienten beteiligten Fachgebiete und
Versorgungsbereiche essenziell notwendig. In einem Experten-
konsensus unter Einbindung niedergelassener Kollegen und
Krankenhausérzten der Gastroenterologie, Endokrinologie,
Kardiologie, Hausdrzten und Labormedizinern sowie in enger
Abstimmung mit Patientenvertretern haben wir ein Konzept
der Versorgung dieser Patienten im deutschen Gesundheits-
system entworfen. Darin werden auch notwendige Entwicklun-
gen adressiert. Neben dem Nutzen als praxisnahem Leitfaden
soll dies auch die gesundheitspolitische Arbeit unterstiitzen,
insbesondere bei der Erarbeitung von praktischen Versor-
gungslésungen auf medizinischer Ebene.

ABSTRACT

The prevalence of fatty liver disease has increased significant-
ly in Germany in recent years. With an estimated 18 million

German citizens being affected, it is now among the most
prevalent diseases. Furthermore, it is also considered a relevant
and independent risk factor for other common cardiovascular
diseases such as heart attack or stroke. Finally, diabetes melli-
tus promotes the development of and an unfavorable course
of fatty liver disease. Given the high prevalence and complica-
tions, the German healthcare system is reaching its limits.
Therefore, close coordination of all healthcare providers and
specialists involved in the treatment of these patients is es-
sential. In an expert consensus involving private practice and
hospital doctors from the fields of gastroenterology, endo-
crinology, cardiology, general practitioners and laboratory
physicians, as well as in close coordination with patient repre-
sentatives, we have designed a concept for the care of these
patients in the German healthcare system. Necessary devel-
opments are also addressed. In addition to being useful as a
practical guideline, this should also support health policy
work, especially in the development of practical care solutions
at the medical level.

Ziele und Verwendungsmaoglichkeiten des
Konsensuspapiers

= Darstellung eines praxisnahen Leitfadens fir die Diagnose und
Risikoeinschatzung in der hausarztlichen Versorgung sowie die
stufenweise Uberleitung in das weiterfiihrende, spezialisierte
Versorgungssystem.

= Identifikation von Risikopatienten (fiir fortgeschrittene Leber-
erkrankungen), um diesen praventive und therapeutische
MaRnahmen anzubieten.

= Darstellung einer interdisziplindren, sektoriibergreifenden Zu-
sammenarbeit und Festlegung erster Eckpunkte zur Ausge-
staltung (Versorgungsnetzwerk).

= Modellhafte Implementierung und Evaluation eines Versor-
gungspfades (Argumentation gegeniiber Entscheidern).

= Erhéhung des gesellschaftlichen Bewusstseins (Awareness) zu
Fettlebererkrankungen und ihren Komplikationen in der Allge-
meinmedizin und primdrérztlichen Praxis.

= Einbindung des Papiers in die gesundheitspolitische Arbeit; Er-
arbeitung von praktischen Versorgungslosungen auf medizini-
scher Ebene.

Hintergrund

Die hepatologische Versorgung der Bevolkerung in Deutschland
steht vor groRen Herausforderungen. Die Prdvalenz hepatologi-
scher Erkrankungen hat in den letzten Jahren erheblich zugenom-
men. Insbesondere die Fettlebererkrankung gehort mit geschatz-
ten 18 Mio. betroffenen Bundesbiirgern’ mittlerweile zu den

1 Aus Griinden der besseren Lesbarkeit wird im Text verallgemeinernd das
generische Maskulinum verwendet. Diese Formulierungen umfassen
gleichermaRen weibliche und ménnliche Personen; alle sind damit
selbstverstandlich gleichberechtigt angesprochen.
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groRRen Volkskrankheiten. Sie gilt ferner als ein relevanter unab-
hdngiger Risikofaktor fiir weitere kardiovaskulare Volkskrankhei-
ten wie Herzinfarkt oder Schlaganfall [1]. Diabetes mellitus be-
giinstigt die Entstehung einer Fettleber und eines ungtinstigeren
Verlaufs der Fettlebererkrankung, wie auch eine Fettleber mit ei-
ner vermehrten Entstehung eines Diabetes mellitus vergesell-
schaftet ist [2, 3]. SchlieBlich entwickeln sich die Fettlebererkran-
kungen mittlerweile auch zur hdufigsten Ursache fir die
Entstehung des Hepatozelluldren Karzinoms [4]. Neben dieser
groRen Zahl von Patienten mit Fettlebererkrankungen miissen
weitere 1-2 Mio. Patienten mit anderen Lebererkrankungen wie
Hepatitis B oder C, alkoholischer Leberkrankheit aber auch meta-
bolischen und autoimmunen Hepatopathien [5] versorgt werden.
In Deutschland liegt die Prévalenz der fortgeschrittenen Fibrose in
der Allgemeinbevdlkerung bei ungefahr 1% [6]. Deshalb wird, ne-
ben den gesundheitlichen Folgen fiir die einzelnen Patienten, die
Versorgung von Patienten mit Fettlebererkrankungen durch eine
steigende Nutzung von Ressourcen des Gesundheitssystems zu-
nehmend auch von gesundheitsékonomischer Bedeutung [7].
Mit dem Fehlen eines speziellen Facharztes fiir Hepatologie in
vielen Landern werden die Fettleberpatienten in der Niederlas-
sung fachérztlich vorwiegend durch die Gastroenterologen be-
treut [8]. In dieser Berufsgruppe gibt es allerdings nur relativ we-
nige Kollegen, die sich dezidiert mit der Behandlung von
Lebererkrankungen befassen. Der Bund niedergelassener Gastro-
enterologen hat in Deutschland aktuell ca. 200 hepatologische
Schwerpunktpraxen zertifiziert. Diese betreuen hepatologische
Patienten héufig als Teil des gesamten Spektrums der Gastroente-
rologie. Dariiber hinaus werden diese, insbesondere solche mit vi-
ralen Hepatitiden, auch von Internisten mit infektiologischem
Schwerpunkt betreut. Auch hier wird eine hepatologische Experti-
se vorgehalten, die sich haufig vor allem auf die viralen Hepatiti-
den bezieht und ebenfalls meist nur Teil eines deutlich gréReren
Versorgungsspektrums ist. Viele hausarztliche Praxen verfiigen
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nicht Giber die Expertise und die Rahmenbedingungen (Laborbud-
get etc.) fiir eine Experten-spezifische Leberdiagnostik. Vielfach
sind sie verstdndlicherweise nicht mit dem notwendigen spezifi-
schen und teureren sonografischen Equipment ausgeriistet, um
eine selbststdndige Versorgung dieser Patienten zu (ibernehmen.
Insbesondere eine Abschatzung der Erkrankungsschwere mittels
transienter Elastografie ist in der Regel nicht moglich.

Insgesamt wird somit ein groBer Teil der Patienten derzeit in
Ambulanzen hepatologischer Schwerpunktpraxen als auch -klini-
ken versorgt. Mit den stetig steigenden Zahlen ist absehbar, dass
diese Versorgungsform in Zukunft nicht mehr tragfahig sein wird.
Dies gilt insbesondere dann, wenn die Awareness fir Fettleberer-
krankungen steigt und die gegenwartig vielfach nicht diagnosti-
zierten oder nicht behandelten Patienten einer facharztlichen
strukturierten Versorgung zugefiihrt werden sollen. Dazu kommt,
dass eine solche Versorgung Patientinnen und Patienten im land-
lichen Raum nicht oder nur eingeschrénkt zur Verfiigung steht.

Mit den steigenden Zahlen von Patienten mit Fettlebererkran-
kungen [9] wird in der nahen Zukunft somit eine tiefgreifende Ve-
randerung der medizinischen, hepatologischen Versorgung der
Bevolkerung notwendig sein.

Ansdtze alternativer Versorgungsmodelle

Um den zuvor dargestellten Versorgungsschwierigkeiten hepato-
logischer Patienten zu begegnen, werden an den deutschen Uni-
versitatskliniken und in speziellen ,Leberzentren® in den letzten
Jahren eine Reihe von Modellprojekten etabliert, um eine Opti-
mierung der Versorgung einer groBen Zahl von Patienten mit
Fettlebererkrankungen im Deutschen Gesundheitssystem zu er-
reichen. Diese sollen insbesondere die Patienten, aber auch die
beteiligten Behandler, in die Lage versetzen, den Schweregrad
der Lebererkrankung einzuschatzen, diese Befunde in die Behand-
lung einzubeziehen und daraus erwachsende, gezielte Praventiv-
und TherapiemalBnahmen anzubieten.

An verschiedenen Kliniken werden derzeit (teils digitale) Leber-
oder metabolische Boards zur Diskussion komplex erkrankter
Patienten, einschlieBlich Patienten mit nichtalkoholischer Steato-
hepatitis (NASH) evaluiert (z. B. in Mannheim, Bochum, Wiirzburg
und Wiesbaden). Dies geschieht zum Teil auch unter Einbezie-
hung weiterer Fachdisziplinen wie Kardiologie, Endokrinologie/
Diabetologie, Pathologie und Erndhrungsmedizin. Auf der Basis
eines standardisierten metabolischen Assessments wird nachfol-
gend eine interdisziplindre Empfehlung ausgesprochen (Bochum).
Diese Boards haben den Vorteil einer unkomplizierten techni-
schen Einrichtung. Die Moglichkeit, notwendige Diagnostik (z. B.
transiente Elastografie) zentralisiert anzubieten, wurde im
Rahmen von Liverscreening-Projekten in Wiirzburg und Mainz
evaluiert und als kostendeckend und hilfreich empfunden. Dies
unterstiitzte in Wiirzburg die Etablierung einer speziellen Elasto-
grafiesprechstunde fiir Patienten aus der Primérversorgung [10].

Ein dhnlicher Gedanke wird auch an der Berliner Charité
verfolgt, wo ein niederschwelliges ,Leber-Check-up“-Angebot
eingerichtet wurde und Patienten nach initialer Diagnostik
(Elastografie) und Stratifizierung entweder in die Versorgung der
Hochschulambulanz Gberfiihrt oder an den Zuweiser zuriickiiber-
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wiesen werden. Der Patient erhélt in einem Gesprach die wichtigs-
ten Informationen und ein ergdnzendes Schreiben zu wichtigen
Lebensstilmodifikationen.

Diagnostik der nichtalkoholischen Fettleberer-
krankung (NAFLD) und der nichtalkoholischen
Steatohepatitis (NASH)

Aufgrund der groBen und immer noch unterschatzten Zahl von
potenziellen Patienten mit nichtalkoholischer Fettlebererkran-
kung erscheint es zundchst sinnvoll, Patienten zu identifizieren,
die ein hohes Risiko fiir eine fortgeschrittene NAFLD oder NASH
haben. Dariiber hinaus ist eine friihe Diagnose wichtig, um die
Krankheitsprogression aufzuhalten oder gar umzukehren [11].
Darauf aufbauend kann das Screening auch auf gréBere Popula-
tionen ausgedehnt werden. Auch ermdglicht die Identifikation
solcher Risikogruppen eine frithzeitige Intervention hinsichtlich
der Ursachen einer Fettlebererkrankung, aber auch zur Vermei-
dung einer Fibroseprogression.

Dementsprechend sollte ein Diagnostikalgorithmus grundsdtz-
lich so aufgestellt sein, dass einerseits moglichst keine Patienten
mit fortgeschrittener Fibrose ibersehen werden (hohe Sensitivi-
tat), andererseits aber auch nicht zu viele Patienten in die facharzt-
liche Betreuung iberwiesen werden (hohe Spezifitat, geringer di-
agnostischer Graubereich, hoher negativ pradiktiver Wert). Da
Patienten mit einer Fettleber nicht zwangslaufig einer facharztlich-
gastroenterologischen Vorstellung bediirfen, miissen die Patienten
mit intermedidrem oder hohem Risiko fiir eine fortgeschrittene Er-
krankung identifiziert und einer facharztlichen Konsultation zuge-
fiihrt werden. Dies stellt im primararztlichen Bereich jedoch bereits
eine erste Hiirde dar. Jeder Parameter, der sich nicht aus Routine-
werten der niedergelassenen Praxis erschlieRt und 6konomisch
nicht rebudgetiert erhéltlich ist, erscheint unter den gegenwarti-
gen gesundheitsékonomischen und zeitlimitierten Rahmenbedin-
gungen fir die breitere Anwendung als Screening ungeeignet.
Insofern bietet der Fibrosis (FIB)-4-Score [12] der lediglich das Alter,
Thrombozyten, Alanin-Aminotransferase (ALT, ALAT; synonym:
Glutamat-Pyruvat-Transaminase, GPT) und Aspartat-Aminotransfe-
rase (AST, ASAT; synonym: Glutamat-Oxalacetat-Transaminase,
GOT) beinhaltet, die gegenwartig realistischste Moglichkeit, serolo-
gische Scores zur Bestimmung der Leberfibrosierung in die primar-
arztliche Routine als Praventionsleistung einzupflegen. Eine auto-
matisierte Ausgabe dieses Scores (iber medizinische Labore sollte
daher unbedingt angestrebt werden, nicht zuletzt da es die zeitli-
chen Ressourcen schonen und damit vermutlich auch die Akzep-
tanz verbessern wiirde. Die seit kurzem durch die KBV gegebene
Méglichkeit eines einmaligen Screenings auf Hepatitis B und C fir
Versicherte ab 35 Jahren im Rahmen der Gesundheitsvorsorgeun-
tersuchung ist fiir die Verbesserung der Lebergesundheit und diffe-
renzialdiagnostischen Aufarbeitung erhéhter Leberwerte, an deren
Ende hdufig die Diagnose einer Fettlebererkrankung steht, ein
weiterer unterstlitzender Schritt. Mittelfristig ist insgesamt eine
auskdommliche Vergiitung von prdventiv beratenden Tatigkeiten
auch fir die Friherkennung und Prédvention der Fettlebererkran-
kungen anzustreben.
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Eine mogliche Vorselektion liegt insbesondere in einer Aus-
wahl von Patienten mit metabolischen Erkrankungen [13]. So
haben z. B. bis zu 68 % der Patienten mit Diabetes mellitus auch
eine Fettlebererkrankung [14] und zeigen eine enge Assoziation
von Diabetes, BMI und erhéhten Transaminasen [15]. Nicht
zuletzt deshalb hat die Deutsche Diabetes Gesellschaft (DDG)
diese Thematik in ihren jahrlichen Deutschen Gesundheitsbe-
richt Diabetes, NAFLD-Risiko-erfasst (16) [16], sowie in ihre jahr-
lichen Praxisempfehlungen aufgenommen, wahrend eine
vergleichbare Strategie in der kardiovaskuldren Medizin (trotz
hoher kardiovaskuldrer Morbiditdt und Mortalitdt) bisher fehlt
[17, 18]. Auch die Amerikanische Diabetesgesellschaft (ADA)
empfehlt seit 2020 eine Checkliste fiir Patienten mit Diabetes
mellitus, die Baselinedaten und jdhrliche Transaminasen enthalt
[19]. Das Hinzufiigen der Thrombozytenzahl zu dieser Checkliste
wiirde leicht die Berechnung des FIB-4-Scores ermdglichen, um
so Patienten mit einem hohen Risiko fiir eine fortgeschrittene
Fibrose zu identifizieren. Es kann jedoch nicht erwartet werden
(auch im Hinblick auf zeitliche Kapazitdten), dass ein Diabetolo-
ge die Fettlebererkrankung, das metabolische Syndrom und kar-
diovaskuldre Erkrankungen im Behandlungsalltag zeitlich gese-
hen angemessen beriicksichtigen kann. Die Aufnahme z. B.
eines serologischen NAFLD-Risiko-Scores zur Fettleberevaluation
in den Diabetes-Gesundheitspass wére daher eine hilfreiche
Erganzung. Diese 10 bis 20 % der NAFLD-Patienten mit hohem
Progressionsrisiko, die dann auch ein erhéhtes Risiko fir leber-
spezifische Ereignisse und eine erh6hte Mortalitdt haben, kénn-
ten so erfasst werden [20]. Umgekehrt bedeutet der Verdacht
auf das Vorliegen einer Fettlebererkrankung (erh6hte Transami-
nasen oder ultraschallbasiert) aber auch ein Risiko fiir die
Entwicklung eines Diabetes mellitus [21]. Dies verdeutlicht die
dringende Notwendigkeit, die Identifikation und Versorgung
dieser Patienten interdisziplindr und Gber die Schnittstellen der
einzelnen Fachdisziplinen hinaus zu verzahnen.

Insbesondere wichtig erscheint die Identifikation von Patien-
ten, bei denen eine Leberfibrose vorliegt. Dazu sind zundchst an-
amnestische Angaben und Basislaborparameter wegweisend. Se-
rologische Marker, insbesondere der auf in der Routine haufig
bestimmten Laborparametern basierende FIB-4-Score, konnen
hier wertvolle erste Hinweise liefern [22]. Der FIB-4-Score hat un-
ter den veroffentlichten serologischen Tests mit die verldsslichste
Datenbasis [23]. In einer longitudinalen, nicht interventionellen
Kohortenstudie an 44 481 Patienten im Vereinigten Konigreich
konnte eine klare Stratifizierung der leberbezogenen und kardio-
vaskuldren Events, aber auch der Mortalitdt in Abhangigkeit vom
FIB-4-Score gezeigt werden [24]. Eine einmalige jdhrliche Erhe-
bung des FIB-4 bei Patienten in diabetologischen Schwerpunkt-
praxen oder in der hausérztlichen Betreuung von Diabetes-Patien-
ten hdtte sicher sehr wertvolle Implikationen fir die
Friiherkennung von (Fett-) Lebererkrankungen. In diesem Zusam-
menhang wdre auch eine automatische Auszeichnung des FIB-4-
Scores auf Laborbefunden sehr begriiBenswert, die von Laborme-
dizinern technisch ohne gréReren Aufwand umgesetzt werden
konnte. Als Referenzwerte fiir den FIB-4 bei Fettlebererkrankun-
gen kénnen fiir die Altersgruppe 36 bis 64 Jahre folgende Werte
gelten: FIB-4< 1,3 unauffillig, FIB-4 1,3-2,67 intermediares Fibro-
serisiko, FIB-4>2,67 auffdllige Werte, hohes Fibrose/Zirrhose-Risi-
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ko [13]. Ab einem FIB-4>1,3 sollten gemaR Leitlinie weitere
Untersuchungen erfolgen [25]. Bei Personen <35 Jahre ist der
FIB-4 allerdings nicht als Score geeignet, und es miissen bei klini-
schem Verdacht direkt andere Verfahren zum Einsatz kommen.
Fiir die Verwendung des FIB-4 bei Menschen mit hoherem Lebens-
alter (265 Jahre) wurde eine verminderte Spezifitdt (35 % bei
einem Cutoff von 1,3) festgestellt, was zu einer falsch hohen Posi-
tiv-Rate der Fibroseklassifikation mit unndtigen invasiven An-
schlussuntersuchungen fithren kann. Daher wurde fiir Personen
265 Jahre ein neuer Cutoff von > 2 (anstelle 1,3) fiir die Durchfth-
rung weiterer Untersuchungen vorgeschlagen [26]. Bei fortge-
schrittener Fibrose wird eine Vorstellung beim Hepatologen bzw.
diesbeziiglich spezialisierten Gastroenterologen vorgeschlagen.
Patienten mit hochgradiger Fibrose (F3) und Zirrhose (F4) sollten
aufgrund des Risikos einer Fibroseprogression und der Entwick-
lung eines HCC in einer Einrichtung mit hepatologischer Expertise
gefiihrt werden. Auch in diesem Stadium ist die Pravention leber-
spezifischer Ereignisse sehr wichtig und soll die erhéhte Mortalitdt
dieser Patienten senken [20].

Als erster Schritt der Diagnostik ist eine Ultraschalluntersu-
chung der Leber (und des Abdomens) zur Identifikation der Fett-
leber und zum Ausschluss von Differenzialdiagnosen notwendig.
Zu beachten ist, dass die Fettleber im Ultraschall sichtbar sein
kann, auch wenn die Leberwerte (noch) unauffillig sind. Ebenso
ist die Sensitivitdt des B-Mode-Ultraschall fiir das Vorliegen einer
Steatose erst ab 30 % Verfettung Giberzeugend [27]. Eine Meta-
analyse an 2815 Patienten mit Leberbiopsie als Referenz zeigte
eine Sensitivitdt und Spezifitdt von 85 % und 93 % des Ultraschalls
in der Unterscheidung zwischen fehlender und méaRig/schwer
Steatose [28, 29]. Dariiber hinaus ist die sonografische Untersu-
chung sicher auch fiir den Ausschluss anderweitiger Lebererkran-
kungen sinnvoll. Dieser erste Schritt kann im Alltag gegenwartig
bereits eine diagnostische Hiirde darstellen, da nicht jeder Haus-
arzt die Moglichkeit eines Ultraschalls hat.

Die in GroRbritannien bestehende NICE-Leitlinie kénnte ggf.
Empfehlungen und Daten zum Thema Screening liefern, aus
denen auch allgemeine Riickschliisse fiir Deutschland gezogen
werden kénnten. Zu beachten ist jedoch, dass hier andere Scores
(z.B. ELF-Score, [30]) zur Anwendung kommen, die nicht auf Rou-
tineparametern basieren und mit nicht unerheblichen zusatzli-
chen Kosten fiir die Labordiagnostik einhergehen.

Die diagnostische Aussagekraft der transienten Elastografie
ist auch den meisten direkten Fibrosetests (wie z. B. dem ELF-
Test) geringftigig Giberlegen [13] und bei vergleichbaren Kosten
zu bevorzugen. Nachteil ist hier jedoch das Vorhalten eines Elas-
tografiegerdtes vor Ort mit sehr hohen Anschaffungskosten, das
derzeit bei fehlender Vergiitung der Leistung im GKV-System nur
an groReren, zumeist universitaren Standorten moglich ist. Ideal
ware daher die breitere Verfligbarkeit einer Elastografie zur
Einschatzung des Fibrose- und somit des Schadigungsgrads der
Leber in der gastroenterologischen Versorgung. Um die Qualitat
der Befunde dieser hochspezialisierten Methode sicherzustellen,
erscheint zum Beispiel die Einrichtung von Elastografie-Hubs
als eine mogliche Alternative, die wie zuvor bereits dargestellt
an diversen Schwerpunktkliniken gegenwartig vorgedacht
wird. Ein Patient mit einer Lebersteifigkeit unter 6 kPa bleibt in
hausarztlicher Versorgung. Das Monitoring auf ein Fortschreiten
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der Erkrankung im Verlauf kann dann Gber regelméRige FIB-4-
Bestimmungen erfolgen [20, 31]. Sollte sich eine Dynamik der
Krankheitsprogression entwickeln, dann sollte der Patient erneut
dem Facharzt vorgestellt werden. Sofern der Patient beim Haus-
arzt verbleibt, wird sowohl aus hausarztlicher als auch facharzt-
licher Sicht ein 1-3-jdhrliches Kontrollintervall des FIB-4 vorge-
schlagen.

Bei einer Lebersteifigkeit von 8-12 kPa soll eine hepatologi-
sche Vorstellung einmal jahrlich erfolgen. Bei Patienten mit héhe-
ren Messwerten in der transienten Elastografie muss von einer ho-
hergradigen Leberfibrose (DD-Zirrhose) ausgegangen werden
[13]. Diese sollten halbjadhrlich hepatologisch iiberwacht werden
(Sonografie, Laborverlauf der Leberfunktionsparameter, klinische
Risikofaktoren).

Versorgung von Patienten mit Fettleberer-
krankungen

Rolle des Hausarztes, Integration des Hausarztes in
die Gesamtversorgung

Den Primédrdrzten kommt in der Versorgung von Patienten mit
Fettlebererkrankung eine zentrale Rolle zu, Gber sie entsteht in
den allermeisten Fallen der Erstkontakt. Hier werden zum ersten
Mal erhéhte Leberwerte diagnostiziert, oder es féllt im Ultraschall
eine vermehrte Verfettung der Leber auf. Allerdings miissen auch
die notwendigen Konsequenzen aus den erhobenen Befunden
gezogen und weiterfiihrende MaBnahmen abgeleitet werden.
Letztere umfassen eine erhebliche Bandbreite: von didtetischen
MaRnahmen und Gewichtsreduktion bis hin zur Vorstellung in
einer hepatologischen Schwerpunktklinik bei Leberzirrhose mit
Einschrankung der Organfunktion. Die hausdrztliche Praxis ist so-
mit meist der Ausgangspunkt des Diagnose- und Behandlungs-
pfades (> Abb. 1, » Abb. 2).

Wichtig in diesem Kontext ist unter anderem ein erhdhtes Be-
wusstsein (Awareness) fir Fettlebererkrankungen [32]. Patienten
in der hausarztlichen Grundversorgung bekommen i. d. R. Giber ei-
nen Mehrjahreszeitraum nur eine einmalige Bestimmung der
Transaminasen und des Blutbildes. Auffillige Werte miissen zur
Kenntnis genommen und bei erh6hten Werten weitere diagnosti-
sche und therapeutische Schritte eingeleitet werden. Dabei sind
auch gering erhohte Leberwerte beachtenswert [33] und erst
aus dem Verhdltnis der Parameter Alter, GOT, GPT und Thrombo-
zyten im FIB-4-Score ergibt sich eine valide Aussage zum Risiko
des Patienten. Eine weitere Eingrenzung, insbesondere der Aus-
schluss von Viruserkrankungen der Leber (HAV, HBV, HCV), haufi-
ger metabolischer Erkrankungen (z.B. Himochromatose) oder
Lebertumoren (Ausschluss mittels Ultraschalles) sowie eine dezi-
dierte Alkoholanamnese kann durch den Hausarzt erfolgen - so-
fern die entsprechenden Kenntnisse vorliegen.

Generell sollten adipdse oder metabolisch auffdllige Patienten
(z.B. Diabetes mellitus, vgl. » Abb. 1) auf eine NAFLD gescreent
und mittels FIB-4 eine Fibroseabschatzung erfahren. Wichtig ist
insbesondere die Identifikation von (Hoch-)Risikopatienten in der
hausarztlichen Praxis, um diese rasch praventiven MaBnahmen
und einer ggf. spezialisierten Therapie zuzufiihren. Eine Schadi-
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gung der Leber muss nicht immer mit erh6hten Leberwerten ver-
bunden sein.

Kritisch ist bei diesem Konzept, dass eine gute Charakterisie-
rung hdufig mit aufwendigen Untersuchungstechniken verbun-
den ist (Ultraschall, Elastografie, Leberbiopsie). Hinsichtlich eines
Screenings auf Fettlebererkrankungen durch den Hausarzt fehlt
fur das (groRe) Patientenkollektiv noch die Evidenz. Allerdings
kénnen fir eine Risikoabschdtzung serologische Scores (wie z. B.
FIB-4, NAFLD fibrosis score (NFS) [20]) hilfreich sein und sollten
niederschwellig Anwendung finden, insbesondere bei Vorliegen
klinischer Risikofaktoren, wie dem Vorliegen eines Typ-2-Diabetes
oder einer kardiovaskuldren Erkrankung. Voraussetzung fir
eine breitere Nutzung ist die einfache Anwendung gdngiger La-
borwerte fiir die (idealerweise automatisierte) Berechnung von
Risikoscores. In Zusammenschau der gegenwartig verfligbaren Li-
teratur zu serologischen Scores und Fettlebererkrankungen er-
scheint insbesondere die Integration des FIB-4 als Hilfsmittel ftr
die erste Diagnosestufe in der Primarversorgung wiinschenswert
[13, 22] (» Abb.3). Zu diesem Score sind die meisten Vergleichs-
daten verfligbar und alle Parameter werden hdufig in der Routine
bestimmt. Allerdings ist fiir eine flichendeckende Nutzung
der Scores ein budgetarer Ausgleich notwendig, welcher den
Zeitaufwand fiir die Berechnung und Planung weiterfiihrender
MaRnahmen beriicksichtigt. Sehr gut ware die Einbindung eines
serologischen Scores in der Gesundheitsuntersuchung (GESU).
Durch die Méglichkeit des Check up/GESU und der nun neuen ein-
maligen Integration der Hepatitisparameter ab 35 Jahren in diese
Vorsorgeuntersuchung kann auch diese Bevolkerungsgruppe er-
reicht werden [34]. Dies ist umso wichtiger, als in dieser Gruppe
sonst eher wenig Arztbesuche und damit verbundene Moglichkei-
ten der Identifikation von Fettlebererkrankungen zu verzeichnen
sind.

Sofern die primdrarztlichen Kollegen nach Erstanamnese und
primarer Diagnostik/Risikoeinschdtzung Fettleberpatienten mit
weiterfiihrendem Diagnostik- oder gar Behandlungsbedarf identi-
fiziert haben, missen gut definierte, interdisziplindre Versor-
gungspfade und -empfehlungen verfiigbar sein. Dies betrifft so-
wohl die hausarztlich-gastroenterologische Abstimmung, als
auch die Einbindung weiterer ggfs. notwendiger Fachdisziplinen
wie Diabetologen oder Kardiologen. Die facharztlich labormedizi-
nische Versorgung mit Etablierung entsprechender IT-gestiitzter
Score-Systeme in den Laborinformationssystemen und entspre-
chend laborérztlich validierten Befunden ist die Basis einer breiten
Verfligbarkeit im Prozess der medizinischen Patientenversorgung.
Insgesamt muss die Hausarztin oder der Hausarzt in diesen Ver-
sorgungszirkel eng eingebunden werden und soll idealerweise
die interdisziplindre Versorgung koordinieren.

Somit sollte der Patient nach der Facharztkonsultation mit den
Befunden verlasslich in die hausarztliche Versorgung zuriickkom-
men. Hier werden die entsprechenden Empfehlungen in ein Ge-
samtkonzept eingefiigt und die Ablaufe weiterer Follow-up-Unter-
suchungen hinsichtlich Terminen und Fachdisziplinen koordiniert.

Bei der groRen Anzahl von Patienten mit Fettlebererkrankung
und weiterhin zunehmender Inzidenz ist eine Starkung der
Disease Awareness und Unterstiitzung der hausérztlichen Kolle-
ginnen und Kollegen sowie der Patientinnen und Patienten mit
entsprechenden Informationsressourcen und -portalen wichtig.
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» Abb.1 Anamnese und Diagnostik beim Hausarzt.

Aufgabe der Fachdrzte ist es, die Disease Awareness zu starken,
sodass eine Vorfilterung durch praktische Behandler (diabetolo-
gisch tétige Internisten, Hausérzte), die bereits die ,Risikofakto-
ren“ wie Ubergewicht oder kardiovaskulire Erkrankungen betreu-
en/behandeln, in den Risikokollektiven erfolgen kann. Fir diese
koordinierende Rolle der Hausarzte ware ibergeordnet die Etab-
lierung eines Disease-Management-Programms (DMP) oder zu-
mindest eine Aufnahme der Fettlebererkrankungen in das DMP
Diabetes mellitus Typ 2 und das gegenwartig sich in Entwicklung

Teufel A et al. Intersektorales Management von... Z Gastroenterol 2023; 61: 1028-1036 | © 2023. The Author(s).

befindliche DMP Adipositas wertvoll, insbesondere mit klaren
Empfehlungen zu definierten Diagnostik- und Therapieabldufen.
Trotz der zu erwartenden Zulassung einer spezifischen Medikati-
on fiir die Behandlung von Fettlebererkrankungen, werden ,Li-
festyleinterventionen® weiterhin ein wichtiger therapeutischer
Bestandteil bleiben und die Basis des multimodalen Therapiekon-
zeptes darstellen. Leider wird der Zeitaufwand dieser notwendi-
gen und risikoarmen Primarbehandlung von den meisten gesetz-
lichen Krankenkassen nicht oder nicht ausreichend vergiitet.
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» Abb. 2 Rolle des Hausarztes im Versorgungsprozess.

» Abb.3 Pathway in der Patientenversorgung (>35 Jahre) in Ab-
hangigkeit Ergebnis des FIB-4-Scores und von Risikofaktoren.

Erndhrungsberatungen sind in aller Regel I1GeL-Leistungen und
missen von den Patienten ganz oder teilweise selbst ibernommen
werden. Auch hier besteht ein Anderungsbedarf, um eine effiziente
Versorgung der groRen Zahl von Patienten mit der Basistherapie
der Fettlebererkrankung effektiv zu gestalten. In US-amerikani-
schen Berechnungen konnten fiir Patienten mit Diabetes mellitus
und NAFLD mit einer mindestens mittelgradigen Fibrose (>F2)
durch den Einsatz von Ultraschall, AST, ALT und Vibration Con-
trolled Transient Elastography (VCTE) eine Kosteneffizienz des Ein-
satzes von Lebensstilmodifikationen gezeigt werden [35].

Facharztliche hepatologische Versorgung

Aktuell gibt es fiir die hepatologische Behandlung der Fettleber/
NASH keine zugelassenen Medikamente. Somit steht neben der
notwendigen Gewichtsabnahme bei ibergewichtigen Patienten
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insbesondere die medikamentdse Behandlung eines moglicher-
weise begleitenden Diabetes mellitus, kardiovaskularer Risikofak-
toren oder weiterer Begleiterkrankungen der Fettleber bei der
therapeutischen Begleitung im Vordergrund [36]. Sollte keine Ge-
wichtsreduktion zu erzielen sein (was nur in etwa 10-20 % der Fal-
le in hinreichendem Umfang gelingt) oder sollten sich unter einer
solchen die Leberwerte nicht bessern, muss der Ausschluss ander-
weitiger Lebererkrankungen erfolgen [37]. Dies erfordert i.d.R.
eine Uberweisung in eine fachirztlich-hepatologische Betreuung.

Dariber hinaus stellt insbesondere eine Fettleber mit hoherem
Fibrosegrad und ggf. histologischen Zeichen der NASH eine klare
Indikation fir eine facharztlich-hepatologische (Mit-)Betreuung
dar. Wichtige Aufgaben sind dort die Surveillance der Patienten
hinsichtlich eines Fortschreitens der Leberfibrose sowie bei Pa-
tienten mit hohergradiger Fibrose (ab Stadium F3) eine regelma-
Rige HCC-Surveillance mittels Ultraschall und ggf. Tumormarker-
Bestimmung (AFP, GALAD [38, 39]).

Sofern sich elastografisch oder sonografisch Zeichen der Le-
berzirrhose mit Zeichen der portalen Hypertension zeigen [40],
ist ferner eine regelmiRige endoskopische Surveillance auf Oso-
phagusvarizen und ggf. deren Behandlung mittels B-Blocker bzw.
Varizenligatur angezeigt [41, 42].

Ferner sollte auch durch den Hepatologen eine Bestimmung
des HbA1c sowie des Lipidprofils erfolgen, um entsprechende Ko-
morbiditdten wie Diabetes mellitus oder Lipidstoffwechselstdrun-
gen zu erfassen und ggf. begleitend zu therapieren [43].

Durch den Hepatologen sollte schlieRlich bei hthergradigen
Fibrosestadien und Progression der Erkrankung auch das Angebot
eines Einschlusses in laufende Therapiestudien erfolgen, um den
schwerer erkrankten Patienten bei fehlenden anderweitigen The-
rapiemoglichkeiten bestehende experimentelle Therapieoptionen
aufzuzeigen (> Abb. 4).

Facharztliche diabetologische Versorgung

Bei Patienten mit begleitendem Diabetes mellitus ist eine diabe-
tologische Betreuung essenziell. Entwickelt sich die Fettleber un-
ter der Diabetestherapie nicht positiv, so soll ein Hepatologe hin-
zugezogen werden (vgl. Elastrografiemessung als Bestandteil der
hepatologischen Anamnese und HCC-Screening).

Da fiir Metformin wiederholt eine Minderung des HCC-Risikos
gezeigt wurde, ist die Substanz eine gute Basis fiir die Diabetes-
therapie bei Patienten mit begleitender NAFLD [44]. Von den
derzeit verfligbaren neuen Diabetesmedikamenten haben ausge-
wahlte Therapeutika (z.B. verschiedene GLP-1 Rezeptor-Agonis-
ten [Liraglutid oder Semaglutid] oder SGLT2-Hemmer [z. B. Empa-
gliflozin, Dapagliflozin]) nicht nur einen positiven Einfluss auf die
Diabetes-Einstellung und kardiorenale Komplikationen, sondern
auch auf die Gewichtsentwicklung, Gehalt des Leberfetts und/
oder Fettleberhepatitis [45, 46]. Aufgrund der glinstigen Effekte
auf die NASH ist es naheliegend, diese Medikamente bei nicht zirr-
hotischen NAFLD-Patienten mit Typ-2-Diabetes einzusetzen. Die
Steigerung der Awareness bei Diabetologen und Hepatologen,
dass durch die Auswahl der Therapiesubstanzen Einfluss auf die
Fettlebererkrankung und vielleicht sogar auf die Fibrose genom-
men werden kann, muss geschaffen werden.
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» Abb.4 Spezifische Abkldarung durch den Facharzt.

Facharztliche kardiologische Versorgung

Eine facharztliche, kardiologische Vorstellung ist nicht bei jedem
Patienten notwendig. Bestimmte Faktoren wie Alter, Zeitraum
der bestehenden Erkrankungen wie Fettleber und Diabetes miis-
sen in die Entscheidung einflieRen. Ergdnzend dazu sind auch wei-
tere Risikofaktoren wie Bluthochdruck, Nikotinabusus zu beden-
ken. Das kardiovaskuldre Risiko kann anhand géangiger
kardiovaskuldrer Risikoscores berechnet werden [18].

Wichtig ist jedoch insbesondere die Awareness bei allen be-
teiligten Behandlungspartnern, Hausdrzten, Fachdrzten und
nicht zuletzt den Patienten selbst, dass eine NAFLD und ein er-
hohter FIB-4 mit kardiovaskuldren Major-Ereignissen verbunden
sind [47, 48].
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