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Evidenz fiir positive Wirkungen von essenziellen
Phospholipiden unter realen Bedingungen bei
Patienten mit nichtalkoholischer Fettleber
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und Branko Popovic, MD

Essenzielle Phospholipide (EPL) gehdren zur Gruppe der hepatoprotektiven Wirkstoffe
und werden in der russischen Leitlinie fiir die Behandlung der nichtalkoholischen
Fettleber (NAFL) empfohlen. Eine groR angelegte Beobachtungsstudie bestatigt jetzt
diese Empfehlung. Grundlage hierfiir sind die Zufriedenheit mit der Behandlung, die
Verbesserung der Ultraschallparameter und die Normalisierung der Leberenzymwerte.

Nichtalkoholische Fettleber: eine Wohlstandser-
krankung

Die nichtalkoholische Fettleber (NAFL) ist die

héiufigste Lebererkrankung weltweit und betriftt etwa

37% der Erwachsenen in Russland. Die NAFL gilt als
Lebermanifestation des metabolischen Syndroms, das
Adipositas, Lipidstoffwechselstorung, Hypertonie und Typ-2-
Diabetes umfasst. Unbehandelt kann sich die NAFL zur nicht-
alkoholischen Steatohepatitis (NASH), Zirrhose oder zum
hepatozelluldren Karzinom entwickeln. Die Weltorganisation
fiir Gastroenterologie empfiehlt fiir die Diagnosestellung der
NAFL einen ressourcenschonenden Ansatz unter Einsatz von
nichtinvasiven Verfahren wie Ultraschall und Bestimmung
der Leberenzyme. Derzeit werden EPL in mehreren Lindern
(u. a. in Russland, Lettland, Polen und China) als eine
Behandlungsmdéglichkeit empfohlen [1-4].

Hohe Zufriedenheit mit der EPL-Behandlung

In die russische Beobachtungsstudie MANPOWER wurden
2843 NAFL-Patienten eingeschlossen. Diese Patienten
erhielten 24 Wochen lang zusitzlich zur Standardtherapie
EPL (1800 mg/Tag). Sie hatten mindestens eine der
folgenden Begleiterkrankungen: Adipositas, Hypertonie,
Typ-2-Diabetes und Hypercholesterindmie [5-7]. 80%

der Patienten hatten neben der NAFL mindestens zwei
weitere Stoffwechselerkrankungen. Die hiufigsten
Begleiterkrankungen waren Ubergewicht/Adipositas (81%)
und Hypercholesterindmie (75%). Viele Patienten wurden
wegen ihrer Begleiterkrankungen medikament6s behandelt.
Alarmierend war, dass 15% der Patienten mit Diabetes neben

den EPL keine weiteren Arzneimittel erhielten, und 40%

der iibergewichtigen/adipdsen Patienten keine geeignete
Behandlung erhielten. Die meisten (82%) Arzte waren mit
der EPL-Therapie dieser Patienten duflerst zufrieden (22%)
oder sehr zufrieden (60%). Die Zufriedenheit der Patienten
mit ihrer EPL-Therapie war ebenfalls sehr hoch (82%). Die
Compliancerate der EPL-Behandlung nach 6 Monaten wurde
auf 90,5% geschitzt [5].

Signifikante Verbesserung von Ultraschall- und
Blutparametern

Die Ultraschallergebnisse der NAFL hatten sich ebenfalls
signifikant und in allen Gruppen der Begleiterkrankungen
vergleichbar verbessert. Dies galt insbesondere fiir die
Echogenitit und Struktur der Leber (sieche Tab. 1). Zu Beginn
der Studie lag bei 84,0% der Patienten eine Hyperechogenitit
der Leber und bei 62,9% eine heterogene Leberstruktur

vor. Nach 24 Wochen wurde bei 68,3% der Patienten
(95%-Konfidenzintervall [KI] 66,6% bis 70,1%) eine
signifikante Verbesserung der Hyperechogenitit der Leber
und bei 42,7% (95%-KI 40,9% bis 44,5%) der Leberstruktur
festgestellt (p < 0,05 im Vergleich zu Studienbeginn).

Wenn man nur die Patienten beriicksichtigt, bei denen zu
Studienbeginn pathologische Ultraschallveranderungen
festgestellt wurden, ging die EPL-Therapie nach 12
Wochen bei 69,6% der Patienten mit einer signifikanten
und nachhaltigen Verbesserung des Ultraschallbefunds
mit einer statistisch signifikanten (p < 0,05) Verbesserung
der Echogenitit der Leber und nach 24 Wochen bei 81,4%
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Tab. 1. Anteil (%) der Patienten mit verbessertem oder unverandertem Ultraschallbefund nach 24-wdchiger EPL-Behandlung, nach

Art der Begleiterkrankung

Merkmale [%] Hypertonie (n=1635)

(n=2285)
Besserung Keine Ver- Besserung
dnderung
Diffuse Hyperechogenitdt der 67,7 323 68,8
Leber
Heterogene Leberstruktur® 43,6 56,4 13,3
Undeutliches und/oder be- 24,8 75,2 23,1
tontes GefaBmuster
Distale Abschwdchung des n7 78, 22,5
Ultraschallsignals
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Abb. 1. Mittelwert + SA der Leberfunktionsparameter (E/l) zu
Studienbeginn und nach 12 bzw. 24 Wochen im gesamten
Studienkollektiv. ALT: Alanin-Aminotransferase; AST: Aspartat-
Aminotransferase; GGT: Gamma-Glutamyltransferase

der Patienten mit einer maximalen Verbesserung der
Hyperechogenitit der Leber (p < 0,05) einher [6].

Die Werte der Leberenzyme Aspartat-Aminotransferase
(AST), Alanin-Aminotransferase (ALT) und Gamma-
Glutamyltransferase (GGT) sind bei der Diagnosestellung
der NAFL hilfreich, sie korrelieren jedoch nicht mit

dem histologischen Schweregrad der NAFL. Wihrend

des 24-wochigen Studienzeitraums kam es zu einer
nachhaltigen und signifikanten Senkung der Serumwerte
von ALT, AST und GGT (siehe Abb. 1). Im Vergleich zu den
Ausgangswerten nahm der mittlere ALT-Wert um 20,0 E/],
der mittlere AST-Wert um 16,5 E/l und der mittlere GGT-
Wert um 15,9 E/l ab. Die Veranderungen waren bereits nach
12 Wochen statistisch signifikant (saimtliche p-Werte waren
fiir die beiden Zeitpunkte im gepaarten t-Test kleiner als
0,001). Am Ende der Studie waren die Werte fiir ALT, AST
und GGT bei 75,8%, 89,2% bzw. 62,5% der Patienten normal
(samtliche p < 0,001 im Vergleich zum Ausgangswert) [7].
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Diabetes mellitus (n=475)  Erhohtes Cholesterin

(n=2119)
Keine Ver- Besserung Keine Ver- Besserung Keine Ver-
dnderung dnderung dnderung
31,2 68,2 31,8 67,8 32,2
56,6 40,6 593 13,7 56,2
76,9 2,8 75,2 24 75,6
m5 2,7 m3 21,5 78,5
Zusammenfassung

Aufgrund der antifibrotischen und antioxidativen Wirkungen
von EPL empfahlen die russischen Leitlinien EPL als
zusétzliche Behandlung der NAFL. Die Daten unter realen
Bedingungen bestétigen, dass EPL die Normalisierung von
pathologischen Befunden bei NAFL fordern. Die langfristige
Einnahme von EPL kann besonders vorteilhaft fiir Patienten
mit metabolischen Begleiterkrankungen und Schwierigkeiten
bei der Einhaltung von veridnderten Lebensgewohnheiten
sein.
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