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Lebertransplantationsprogramme und Lebertransplantation 

1. Sind Anpassungen für die Durchführung von Organentnahmen und 

Lebertransplantationen während der COVID-19 Pandemie notwendig? 

Empfehlungen: 

• Während der COVID-19 Pandemie sollen Organentnahmen und Lebertransplantationen 

grundsätzlich weiterhin vorgenommen werden. 

• In Abhängigkeit von der Pandemie-Entwicklung und regionalen bzw. lokalen Ressourcen 

können an den Zentren Anpassungen in den Lebertransplantationsprogrammen 

notwendig werden. 

Kommentar: 

Die Lebertransplantation ist eine lebensrettende Option für Patienten mit Leberzirrhose, 

hepatozellulärem Karzinom, genetischen, metabolischen oder cholestatischen Erkrankungen 

sowie akutem Leberversagen1,2. Daher besteht international Konsens darüber, dass 

Organentnahmen und Lebertransplantationen während der COVID-19 Pandemie 

grundsätzlich weiterhin erfolgen sollen3. Die COVID-19 Pandemie erschwert die Versorgung 

vieler Patienten, darunter auch besonders solche mit fortgeschrittenen Lebererkrankungen. 

Eine Einschränkung der Transplantationsaktivitäten würde zu einer zusätzlichen 

Benachteiligung dieser vulnerablen Patientengruppe führen4. Eine gemeinsame globale 

Erhebung wichtiger internationaler Leber- und Lebertransplantationsgesellschaften (EASL, 

ESOT, ELITA, ILTS) zeigte, dass in Abhängigkeit von der SARS-CoV-2 Prävalenz teils starke 

Beeinträchtigungen der Lebertransplantationsprogramme während der ersten Phase der 

Pandemie aufgetreten sind5. Durch regionale und nationale Anpassungen konnte die 

Versorgung mittels Lebertransplantation aber aufrechterhalten werden, so dass die 

Gesamtzahl der Transplantationen in Europa annähernd stabil blieb, bei allerdings höherer 

Wartelisten-Sterblichkeit5. 

Die vorliegende aktualisierte Fassung der deutschen S1 Leitlinie zur Versorgung von 

Lebertransplantierten während der COVID-19 Pandemie behält daher die grundsätzliche 

Empfehlung zur Fortsetzung von Lebertransplantationsprogrammen währen der Pandemie 

bei. Allerdings beansprucht die Durchführung einer Lebertransplantation und die 

Aufrechterhaltung eines Transplantationsprogramms (Evaluation, Wartelistenführung, 

Nachsorge) viele Ressourcen im Gesundheitssystem wie hochqualifiziertes medizinisches 

Personal und intensivmedizinische Kapazitäten. Daher kann es sinnvoll sein, Anpassungen 

im Lebertransplantationsprogramm am Zentrum in Abhängigkeit der Pandemie-Entwicklung 

und den lokalen (regionalen) Ressourcen vorzunehmen. Dies ist für beispielsweise die 

Nierentransplantation von Lebendspendern sehr früh in der Pandemie umgesetzt worden, weil 

sich diese Eingriffe mit niedrigem Risiko für Empfänger (und Spender) verschieben lassen6. In 

den Handlungsempfehlungen verschiedener Transplantations-Fachgesellschaften wurden 

Optionen aufgezeigt, wie in Abhängigkeit von der Pandemie-Lage priorisiert werden kann7. 

Dies beinhaltet im Wesentlichen das transiente Aussetzen von Leberlebendspende-

Programmen für erwachsene Empfänger und das Aussetzen „nicht dringlicher“ 

Transplantationen (welche zumeist lokal anhand einer individuellen Durchsicht der Warteliste 

definiert wurden)3. Mit diesem abgestuften Vorgehen ist anhand aktueller Auswertungen zu 

verzeichnen, dass die Transplantationszahlen zwar international moderat zurückgegangen 

sind, aber eine Versorgung mit dringlichen Lebertransplantationen aufrechterhalten werden 

konnte8,9. Patienten mit ungünstiger Kurzzeitprognose, z.B. bei akutem Leberversagen, akut-

auf-chronischem Leberversagen oder mit hepatozellulärem Karzinom (HCC) an der Grenze 



der Mailand-Kriterien, sollten allerdings nicht aus Pandemie-bedingten Gründen 

aufgeschoben werden9. Sollten durch die Pandemie die Kapazitäten so eingeschränkt sein, 

dass Transplantationen am Zentrum nicht mehr durchgeführt werden können, so sollen 

rechtzeitig Kooperationsstrategien mit Transplantationszentren, die ihr 

Transplantationsprogramm aufgrund einer geringeren Belastung durch das 

Pandemiegeschehen aufrechterhalten können, etabliert werden. 

2. Welche Diagnostik bezüglich einer SARS-CoV-2 Infektion sollte beim 

Empfänger vor Lebertransplantation durchgeführt werden? 

Empfehlungen: 

• Während der COVID-19 Pandemie sollen alle potentiellen Organempfänger unmittelbar 

vor Lebertransplantation auf das Vorliegen einer SARS-CoV-2 Infektion getestet werden.  

• Bei SARS-CoV-2 positiven Empfängern ohne pulmonale Symptomatik kann eine 

Lebertransplantation durchgeführt werden. 

• Wenn bei SARS-CoV-2 positiven Empfängern eine Lebertransplantation durchgeführt 

wird, sollte auf das Vorliegen von SARS-CoV-2-Antikörpern getestet und eine simultane 

Therapie gegen SARS-CoV-2 geprüft werden. 

Kommentar: 

Bei steigender und/oder hoher Prävalenz von SARS-CoV-2-Infektionen in der 

Allgemeinbevölkerung werden derzeit alle Patienten vor Notfall- oder elektiven chirurgischen 

Eingriffen einer Routinetestung auf SARS-CoV-2 mittels Antigen- und/oder PCR-Test 

unterzogen. Gemäß den aktuellen Empfehlungen des Robert-Koch-Institutes (RKI) soll 

Untersuchungsmaterial aus den oberen Atemwegen (Rachen- und Nasenabstrich) und, wenn 

möglich und klinisch geboten, aus den tiefen Atemwegen gewonnen werden 

(https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/Vorl_Testung_nCoV.html). 

Vor dem Hintergrund der weit verfügbaren, hocheffektiven Impfungen gegen SARS-CoV-2 

muss der bisherige Reflex, asymptomatische SARS-CoV-2 positiv getestete Patienten nicht 

zu transplantieren, überdacht werden. Zwar ist die Impfantwort bei Patienten mit 

fortgeschrittenen Lebererkrankungen schlechter als bei Leber-gesunden Probanden10, 11 doch 

zumindest nach erfolgreicher Booster-Impfung treten bei Patienten mit Leberzirrhose oder 

auch nach Lebertransplantation nur sehr selten schwere Verläufe einer COVID-19 Erkrankung 

auf12. Zwar sollte man bei Nachweis einer SARS-CoV-2 Infektion den potentiellen Empfänger 

in den meisten Fällen als “nicht transplantabel” melden (aufgrund der Notwendigkeit der 

Isolation und des potentiellen Risikos für eine später manifeste COVID-19 Erkrankung, siehe 

auch Empfehlung 6), doch unter Beachtung der individuellen Faktoren, d.h. derzeit 

vorherrschende SARS-CoV-2 Variante, Impfstatus des Empfängers, potentielle Risikofaktoren 

für einen schweren Verlauf (z.B. Adipositas, begleitende Lungenerkrankung) und Dringlichkeit 

der Transplantation (z.B. akutes Leberversagen) kann unter strenger Risiko-Nutzen-

Abwägung bei einem asymptomatischen Nachweis einer SARS-CoV-2-Infektion eine 

Lebertransplantation erfolgen13. Vor der Transplantation kann in solchen Einzelfällen eine 

Computertomographie des Thorax zur Beurteilung des Vorliegens möglicher Infiltrate erfolgen. 

Die Möglichkeit einer Therapie sollte bei Nachweis einer SARS-CoV-2 Infektion bedacht 

werden (siehe Empfehlungen 6 – 7).  

https://www.rki.de/DE/Content/InfAZ/N/Neuartiges_Coronavirus/Vorl_Testung_nCoV.html


3. Können Organe eines SARS-CoV-2 infizierten Spenders für eine 

Lebertransplantation akzeptiert werden? 

Empfehlungen: 

• Die Transplantation einer Leber von einem Spender mit SARS-CoV-2 Infektion kann 

unter Nutzen-Risiko-Abwägung erfolgen.  

• Bei unklarem oder fehlendem Immunschutz des Empfängers sollte bei Transplantation 

einer Leber eines SARS-CoV-2 positiven Spenders die Gabe eines neutralisierenden 

monoklonalen Antikörpers gegen das Spike-Protein erfolgen.  

• Die passive Immunisierung mit einem neutralisierenden monoklonalen Antikörper 

gegen das Spike-Protein kann auch unabhängig vom Immunschutz des Empfängers 

bei Transplantation einer Leber eines SARS-CoV-2 positiven Spenders erfolgen.  

Kommentar: 

In Deutschland werden alle Organspender auf SARS-CoV-2 mittels PCR aus Rachen- 

und/oder endotrachealem Abstrich getestet. Bis vor kurzem wurden nur SARS-CoV-2 negative 

Organspender durch die Deutsche Stiftung Organtransplantation akzeptiert. Aktuell ist dies 

jedoch in Änderung, und es werden jetzt in ausgewählten Fällen auch Organe von SARS CoV-

2 positiven Spendern angeboten werden https://dso.de/organspende/news-

veranstaltungen/news/Organspende%20und%20SARS%20COV-2/COVID-19/19). 

Prinzipiell ist die Übertragung einer SARS-CoV-2 Infektion durch einen infizierten Spender 

denkbar, da in der Leber verstorbener Patienten SARS-CoV-2 nachgewiesen werden 

konnte14. Bisher ist jedoch kein Fall einer gesicherten Übertragung des Coronavirus auf einen 

Lebertransplantatempfänger bekannt. Lagana et al15 vermuteten zwar, dass es zu einer 

Übertragung durch eine infizierte Mutter auf ihr Kind im Rahmen einer Lebendspende 

gekommen sein könnte. Die Lebenspenderin wurde erstmals 2 Tage postoperativ positiv auf 

das SARS-CoV-2 getestet. Das Kind entwickelte am 4. postoperativen Tag Fieber, Dyspnoe, 

Diarrhoe sowie eine ausgeprägte Hepatitis und hatte eine positive SARS-CoV-2 PCR. Somit 

ist eine perioperative Übertragung bei engem Kontakt zwischen Mutter und Kind nicht 

auszuschließen. 

Inzwischen wurden einige kleine Fallserien16,17,18,19 und einzelne Fälle20,21,22,23,24 beschrieben, 

bei denen Lebertransplante von SARS-CoV-2 positiven Spendern mit oder ohne positive 

SARS-CoV-2 PCR zum Zeitpunkt der Transplantation auf Empfänger mit durchgemachter 

SARS-CoV-2 Infektion transplantiert wurden. Bei einigen der Empfänger konnte zum Zeitpunkt 

der Transplantation noch SARS-CoV-2 mittels PCR im Nasenrachenraum nachgewiesen 

werden. Bisher kam es in keinem der Empfänger zu einer COVID-19 Erkrankung mit klinisch 

relevanter Symptomatik. 

In zwei Fällen25 wurden im Rahmen einer Leberlebendspende die Organe von SARS-CoV-2 

positiven Spendern mit niedrigen Viruskonzentrationen auf ungeimpfte Empfänger ohne 

vorherige SARS-CoV-2 Infektion transplantiert. Keiner der Empfänger entwickelten eine 

SARS-CoV-2 Infektion25. Weiterhin kam es durch einen Lebendspender, der 2 Tage nach 

Spende mit SARS-CoV-2 diagnostiziert wurde, nicht zu einer Transmission auf den 

ungeimpften Empfänger ohne bisherige SARS-CoV-2 Infektion26.  

Hierauf basierend kann die Transplantation einer Leber eines SARS-CoV-2 positiven 

Spenders unter Nutzen-Risiko-Abwägung erfolgen, insbesondere bei Empfängern mit 

durchgemachter oder auch noch aktiver SARS-CoV-2 Infektion. In Italien wird dies seit 

November 2020 durchgeführt17. Aber auch die Transplantation der Leber eines SARS-CoV-2 

positiven Spenders auf einen Empfänger ohne Nachweis einer durchgemachten SARS-CoV-

2 Infektion erscheint, insbesondere vor dem Hintergrund der inzwischen verfügbaren 

https://dso.de/organspende/news-veranstaltungen/news/Organspende%20und%20SARS%20COV-2/COVID-19/19
https://dso.de/organspende/news-veranstaltungen/news/Organspende%20und%20SARS%20COV-2/COVID-19/19


antiviralen Behandlungsoptionen, gerechtfertigt, wenngleich dazu noch keine Erfahrungen 

vorliegen. Bei unklarem oder fehlendem Immunschutz des Empfängers sollte dann 

perioperativ eine prophylaktische antivirale Therapie erfolgen. Diese kann auch bei 

Empfängern mit vorangegangener Impfung in Erwägung gezogen werden. Als Prophylaxe 

kann eine passive Immunisierung mit vorzugsweise intravenös zu applizierenden 

neutralisierenden monoklonalen Antikörpern gegen das Spike-Protein erfolgen, wobei darauf 

zu achten ist, dass diese eine Effektivität gegenüber der beim Spender vorliegenden 

Virusvariante aufweisen. Die aktuell zur intravenösen Gabe zur Verfügung stehenden 

Antikörper Casirivimab plus Imdevimab zeigten in In-vitro-Studien keine Wirksamkeit 

gegenüber der SARS-CoV-2 Variante Omikron (Voc: variant of concern), die Wirkung des 

intravenös zu verabreichenden Sotrovimab gegen VoC-Omikron BA.2 ist unklar (ggf. könnte 

eine doppelte Dosis notwendig sein), während Tixagevimab plus Cilgavimab mit gewisser in-

vitro Aktivität gegenüber VoC-Omikron bisher nur in intramuskulärer Applikation vorliegen 

(siehe auch Empfehlung 7). Alternativ kann eine antivirale Therapie mit intravenös zu 

verabreichendem Remdesivir oder oral zu verabreichendem Molnupiravir erwogen werden, 

während aufgrund relevanter Medikamenteninteraktion mit den Calcineurininhibitoren das mit 

Ritonavir geboosterte Nirmatrelvir nicht gegeben werden sollte.  

Für die Entscheidungsfindung zur Akzeptanz eines Lebertransplantats von einem SARS-CoV-

2 positiven Spenders sollte neben der Dringlichkeit der Transplantation und dem Serostatus 

des Empfängers auch der Verlauf  der SARS-CoV-2 Infektion des Spenders mit einbezogen 

werden, insbesondere hinsichtlich der Dauer der Infektion, Schwere der COVID-19 

Erkrankung, Höhe der SARS-CoV-2 Konzentration im nasopharyngealen und endotrachealem 

Abstrich, Vorliegen von Antikörpern und ggf. auch Kenntnis des Variantentyps. In jedem Fall 

muss eine ausführliche Aufklärung des Empfängers erfolgen und dessen Einverständnis 

vorliegen. 

Prä-Lebertransplantation 

4. Was sollte bei der Evaluation für eine Lebertransplantation vor dem 

Hintergrund der COVID-19 Pandemie berücksichtigt werden? 

Empfehlungen: 

• Die Auswahl der Patienten für die Evaluation für eine Lebertransplantation während der 

COVID-19 Pandemie ändert sich grundsätzlich nicht. 

• Patienten mit einer ungünstigen Kurzzeitprognose sollten auch während der Pandemie 

für eine zeitnahe Evaluation priorisiert werden.  

• In Abhängigkeit von der lokalen Pandemiesituation können Abweichungen vom 

standardisierten Evaluationsprogramm (z.B. Untersuchungsmodalität und/oder 

Untersuchungsort) vorgenommen werden.  

• Der Impfstatus bezüglich SARS-CoV-2 soll bei der Evaluation erhoben werden. 

• Der Antikörpertiter gegen SARS-CoV-2 sollte bestimmt werden, um die Immunantwort 

nach Impfung bzw. vorausgegangener Infektion zu überprüfen. 

Kommentar: 

Für Lebertransplantationsprogramme stellt COVID-19 eine besondere Herausforderung dar. 

Während der Pandemie wurden bereits früh große Einschränkungen in der Evaluation für eine 

Lebertransplantation in verschiedenen Länder berichtet27,28,29. In einigen stark betroffenen 

Regionen wurden in bis zu 30% der Lebertransplantationsprogramme die Evaluationen 

reduziert und in mehr als 5% der Zentren sogar gestoppt. Dies waren dramatische 

Auswirkungen der Pandemie: Patienten, die eine Lebertransplantation benötigen, sind vital 

gefährdet durch Komplikationen, welche eine ähnliche oder mittlerweile höhere Mortalität 



aufweisen wie die COVID-19-Erkrankung30. Diese Patienten benötigen dringlich die Evaluation 

und Listung für eine Lebertransplantation, und deshalb sollten die Evaluationen zeitnah 

erfolgen, was auch von den europäischen Fachgesellschaften EASL-ESCMID empfohlen 

wird9. Hierzu gehören Patienten mit einer dekompensierten Leberzirrhose (insbesondere 

refraktärer Aszites, rezidivierende Episoden der hepatischen Enzephalopathie, hepatorenales 

Syndrom etc.), lab-MELD-Scores ≥20 (entsprechend einer 3-Monatsmortalität >10%), 

Patienten mit einem akuten Leberversagen oder akut-auf-chronischem Leberversagen 

(ACLF), sowie Patienten, die sich für einen match-MELD qualifizieren und damit zeitsensitiv in 

die Warteliste aufgenommen werden sollten1,31,32. Die Untersuchungen, die für die Aufnahme 

in der Liste für die Lebertransplantation notwendig sind, sind in der Tabelle 1 aufgeführt. 

Hierbei wurden in Anlehnung an die DGVS S2k-Leitlinie Lebertransplantation 

(abgeschlossenes Delphiverfahren) sowohl die obligaten Untersuchungen gekennzeichnet als 

auch zwischen Untersuchungen unterschieden, die heimatnah und im Zentrum durchgeführt 

werden können, je nach der Pandemie- und lokalen Situation des einzelnen Patienten und 

Zentrums (siehe Tabelle 1). Gegebenenfalls kann bei diesen Patienten ohne unmittelbar 

dringende Transplantationsnotwendigkeit nur eine inaktive Listung erfolgen („NT-Status“), und 

nicht dringliche Untersuchungen/Maßnahmen (z.B. Zahnsanierungen) vor der Transplantation 

können auf einem späteren Zeitpunkt verschoben werden (siehe Tabelle 1).  

Tabelle 1: Optionen zur Anpassung der Evaluationsuntersuchungen zur Lebertransplantation 

bei Pandemie-bedingten eingeschränkten Kapazitäten bzw. erhöhtem SARS-CoV-2 

Infektionsrisiko im Transplantationszentrum entsprechend der Empfehlung der LTX-Leitlinie der 

DGVS zum Vorgehen bei Patienten mit akutem Leberversagen bzw. ACLF. 

Untersuchungen Obligat Zentrum Heimatnah Nach Listung 

Blut- und Urinuntersuchungen X X   

Körperlicher Untersuchungsstatus X X   

Endoskopie (Gastroskopie, Koloskopie)   X  

Lungenfunktion   X  

Schnittbildgebung (CT, MRT) X (X)1 X  

EKG X  X  

Transthorakale Echokardiographie (TTE) X  X  

Kardiale Ischämiediagnostik (sofern indiziert, 
z.B. Stress-TTE, Kardio-CT/-MRT, 
Herzkatheter) 

X X   

CT Nasennebenhöhlen   X  

Osteodensitometrie    X 

Konsile Obligat Zentrum Heimatnah Nach Listung 

Transplantationschirurgie (Aufklärung) X X   

Prämedikationsambulanz (Aufklärung) X X   

Psychosomatische oder psychiatrische 
Vorstellung 

X X   

Konsil Urologie oder Gynäkologie   X  

Konsil HNO   X  

Dermatologie (Hautkrebsscreening)   X  

Zahnstatus    X 

Auffällige Befunde sollten ggfs. am Zentrum durch spezialisierte Untersuchungen weiter abgeklärt werden. 



1Wenn die Schnittbildgebung für Standard Exception (SE)-Kriterien benötigt wird, ist eine Durchführung und Befundung am 

Zentrum anzustreben. 

5. Was sollte bei der Wartelistenführung vor dem Hintergrund der COVID-19 

Pandemie berücksichtigt werden?  

Empfehlungen: 

• Grundsätzlich soll die engmaschige medizinische Betreuung auf der Warteliste 

fortgeführt werden. Allerdings kann diese – sofern es das Krankheitsstadium und die 

Untersuchungsmodalität erlauben – in Kooperation mit dem Transplantationszentrum 

wohnortnah oder auch unter Nutzung von Video- oder Telefonsprechstunden erfolgen. 

• Die Empfehlungen zur primären und sekundären Prophylaxe von Zirrhose-

Komplikationen (z.B. spontan bakterielle Peritonitis, hepatische Enzephalopathie, 

Varizenblutung) sollen beachtet werden, um das Risiko unnötige stationäre Aufenthalte 

zu reduzieren. 

• Das Screening auf ein hepatozelluläres Karzinom (HCC) sollte bei entsprechender 

Risikokonstellation möglichst nicht verschoben werden.  

• Eine Impfung gegen SARS-CoV-233, Streptokokkus pneumoniae und Influenzaviren 

soll erfolgen.  

• Der Antikörpertiter gegen SARS-CoV-2 kann ggf. im Verlauf erneut bestimmt werden, 

um die SARS-CoV-2 -Immunantwort zu überprüfen. 

• Eine prophylaktische passive Immunisierung (Präexpositionsprophylaxe) mit SARS-

CoV-2 spezifischen monoklonalen Antikörpern, die eine Effektivität gegen die aktuellen 

Virusvarianten aufweisen, kann bei Patienten ohne humorale Immunantwort nach 

SARS-CoV-2 Impfungen erfolgen. 

• Eine prophylaktische passive Immunisierung nach Kontakt zu SARS-CoV2 infizierten 

Personen (=Postexpositionsprophylaxe) mit SARS-CoV-2 spezifischen monoklonalen 

Antikörpern, die eine Effektivität gegen die aktuellen Virusvarianten aufweisen, kann in 

Einzelfällen erfolgen. 

• Eine Testung auf SARS-CoV-2 soll bei typischer Symptomatik unmittelbar 

durchgeführt werden, um. frühzeitig die Indikation zu einer Therapie prüfen zu können. 

Kommentar: 

Patienten auf der Lebertransplantationswarteliste sind ein für die COVID-19-Erkrankung sehr 

vulnerables Kollektiv. In der ersten Phase der Pandemie wurde daher empfohlen, dass 

Wartelistenpatienten möglichst Personenkontakte reduzieren und die Intervalle der 

regelmäßig notwendigen Wartelistenuntersuchungen ggf. verlängert werden34,35. Neben der 

zwangsläufigen Reduktion der Patientenkontakte in den schwer getroffenen 

Pandemieregionen in der ersten Welle, kamen auch die Ängste der Patienten selbst hinzu35. 

Beide Gründe führten zu einer relevanten Reduktion von bis zu 50% der Patientenkontakte in 

verschiedenen Leberzentren27,28,29. Das ist jedoch mitrelevanten Problemen in der 

Behandlung und dem Therapiemonitoring der Patienten assoziiert. Daher lautet die derzeitige 

Konsensus-Empfehlung, die Patientenkontakte so weit wie möglich zu erhalten9. Hierbei 

sollten telemedizinische Konzepte implementiert werden, um die spezialisierte Betreuung der 

Patienten auf der Warteliste zu gewährleisten. 

Bei Patienten mit stabilen Krankheitsverlauf auf der Warteliste können 

Rezertifizierungsuntersuchungen (z. B. des matchMELDs), je nach Pandemiegeschehen, 

dezentral und/oder heimatnah durchgeführt oder in Einzelfällen auch verschoben werden. 

Dabei soll jedoch immer der Kontakt mit dem Zentrum aufrechterhalten werden, zum Beispiel 

durch Video-/Telefonsprechstunden und heimatnah betreuenden Ärzte. Die für die 



Feststellung der Dringlichkeit der Organallokation und Erfüllung der Standard Exception (SE)-

Kriterien relevanten Untersuchungen sollen, wenn immer möglich, eingehalten werden. Wenn 

möglich sollten Optionen der nicht-invasiven Diagnostik der invasiven vorgezogen werden 

(z.B. Leber-Elastographie und Thrombozytenzahl vs. Ösopho-Gastroskopie zur 

Varizenkontrolle)35,36.  

Zudem sollen für Patienten auf der Warteliste die Leitlinien zur Prophylaxe von Komplikationen 

konsequent beachtet werden9, um mögliche Dekompensationen zu vermeiden. Dies beinhaltet 

beispielsweise bei Patienten mit Leberzirrhose die Gabe von nicht-selektiven Betablockern in 

der primären und sekundären Prophylaxe der Varizenblutung, die Antibiotikagabe zur Primär- 

und Sekundärprophylaxe der spontan-bakteriellen Peritonitis, die Sekundärprophylaxe der 

hepatischen Enzephalopathie (Laktulose, Rifaximin, L-Ornithin-L-Aspartat) und die 

Humanalbumingabe bei Parazentesen32. Es sollte auf eine Impfung der Patienten auf der 

Warteliste entsprechend der STIKO Empfehlungen geachtet werden, inklusive der Impfungen 

gegen Streptokokkus pneumoniae und Influenzaviren. Bei jeder klinischen Verschlechterung 

eines zirrhotischen Patienten soll eine COVID-19 Erkrankung ausgeschlossen werden, auch 

bei Patienten ohne respiratorische Symptome9. Die dekompensierte Leberzirrhose ist ein 

Risikofaktor für schwere Verläufe der COVID-19-Erkrankung9,30,37,38. Darüber hinaus sollte bei 

Patienten auf der Warteliste, die eine bakterielle Infektion erleiden, eine frühzeitige 

(vorzugsweise innerhalb der ersten Stunde) und breit angelegte empirische Antibiotikatherapie 

(mit Wirksamkeit gegen multiresistente Erreger entsprechend der lokalen Resistenzlage) 

begonnen werden, da dies die Wahrscheinlichkeit eines akut-auf-chronischen Leberversagens 

(ACLF) und auch die Sterblichkeit deutlich reduziert29.  

Eine Impfung gegen SARS-CoV-2 wird für Patienten mit Leberzirrhose sowohl von der STIKO 
39 als auch den Leitlinien der europäischen und amerikanischen Fachgesellschaften  

empfohlen40,33. Inzwischen liegen auch Daten zur Sicherheit und Wirksamkeit bei diesen 

Patienten vor, die belegen, dass vergleichbar zu anderen Impfungen, das Impfansprechen 
10,40,41,42,43,44,45 bei Leberzirrhose eingeschränkt ist. Da in bis zu 30% der Fälle keine 

Antikörper gegen SARS-CoV-2 nachgewiesen werden können11, erscheint eine Antikörper-

Titer-Testung im Verlauf nach erfolgter Impfung gerechtfertigt. Entsprechend der 

Empfehlungen bei Patienten mit Autoimmunerkrankungen wäre bei niedrigen Titern (allgemein 

gültige Titer-Grenzwerte sind aktuell aber nicht definiert und variieren möglicherweise 

zwischen Test-Systemen), eine erneute Auffrischungsimpfung zu erwägen46. Unabhängige 

Risikofaktoren für ein fehlendes Impfansprechen sind insbesondere männliches Geschlecht, 

höheres Alter, Niereninsuffizienz und Immunsuppression10,40,41,42,43,44,45. 

Der klinische Vorteil einer vierten Boosterimpfung bei Patienten ohne adäquate 

Antikörpertiterantwort ist noch unbewiesen. Gesichert ist jedoch, dass eine vollständige 

Impfung auch bei fehlender Antikörperresponse einen Schutz vor schweren Verläufen liefert, 

wahrscheinlich aufgrund der T-Zellimmunität, die unabhängig von der Antikörperresponse 

durch die Impfung induziert wird.  

Einige Patienten auf der Warteliste haben keine schützende Immunität, weil sie aus 

verschiedenen Gründen z. B. Allergie) nicht geimpft werden konnten oder auf die Impfung 

nicht adäquat angesprochen haben. Die Phase-3-Studie PROVENT47 untersuchte die 

Sicherheit und Wirksamkeit der prophylaktischen monoklonalen Antikörperkombination 

Tixagevimab plus Cilgavimab (i.m.) im Vergleich zu Placebo zur Vorbeugung einer 

symptomatischen COVID-19-Erkrankung bei 5.197 ungeimpften Erwachsenen mit negativem 

Point-of-Care-SARS-CoV-2-Serologietest. Tixagevimab plus Cilgavimab verringerte das 

Risiko, eine symptomatische COVID-19 Erkrankung zu entwickeln, im Vergleich zu Placebo 

um 77 %. Die Behandlung wurde ohne Sicherheitsbedenken gut vertragen. Mehr als 75 % der 

Teilnehmer wiesen zu Beginn der Studie Komorbiditäten auf, zu denen Erkrankungen 

gehören, die sowohl mit einer verminderten Immunreaktion auf Impfungen assoziiert sind als 



auch mit einem erhöhten Risiko für schwere COVID-19 Verläufe 48,49. Die Tixagevimab und 

Cilgavimab Kombination wird entsprechend ihrer relativ langen Halbwertzeit in Abständen von 

sechs Monaten empfohlen. 

Eine SARS-CoV-2-Postexpositionprophylaxe nach Kontakt mit infizierten Personen ist 

inzwischen ebenfalls etabliert. Mit der monoklonalen Antikörperkombination Casirivimab plus 

Imdevimab konnte in In-vitro-Studien keine relevante Wirksamkeit gegenüber der SARS-CoV-

2 Omikron-Variante nachgewiesen werden.50 Die Kombination aus Tixagevimab plus 

Cilgavimab zeigte jedoch auch gegen die Omikron BA.2 Subvariante ähnlich gute 

neutralisierende Aktivität wie gegenüber dem Wildtypvirus.51 

Aufgrund der verfügbaren effektiven Behandlungsoptionen einschließlich präventiver und , 

prophylaktischer Maßnahmen soll eine Testung auf SARS-CoV-2 stets niederschwellig 

durchgeführt werden, um dann die Indikation zu einer frühzeitigen präventiven Behandlung mit 

Antikörpern oder antiviralen Medikamenten in der Frühphase der Infektion (in der Regel 

innerhalb von 5 – 7 Tagen) stellen zu können, die das Fortschreiten zu einer schweren COVID-

19-Erkrankung verhindern kann (siehe auch Empfehlungen 6 und 7).  

 

6. Wie ist bei einem Nachweis einer SARS-CoV-2 Infektion bei Patienten auf 

der Warteliste zu verfahren? 

Empfehlungen: 

• Eine SARS-CoV-2 Infektion bzw. COVID-19 Erkrankung im WHO-Stadium ≤4 sollte nicht 

grundsätzlich zur Meldung als „nicht transplantabel“ führen. Im interdisziplinären Team 

soll nach Risiko-Nutzen-Abwägung über die Transplantabilität von SARS-CoV-2 

infizierten Patienten entschieden werden. 

• Patienten auf der Warteliste mit COVID-19 Erkrankung und pulmonaler Symptomatik 

(WHO-Stadium >4) sollen als nicht-transplantabel gemeldet werden. 

• Bei COVID-19 Erkrankung und pulmonaler Symptomatik (WHO-Stadium >4) sollten 

Patienten erst nach Würdigung der thorakalen Bildgebung als transplantabel gemeldet 

werden.  

• Für Patienten mit positivem SARS-CoV-2 Nachweis soll frühzeitig die Notwendigkeit 

einer Therapie geprüft werden. 

Kommentar: 

Es gibt bislang nur wenige Daten zu Lebertransplantationen von Patienten mit einer SARS-

CoV-2-Infektion. Es wurden mehrere Fälle berichtet in denen die infizierten Patienten entweder 

Lebern von SARS-CoV-2-positiven Patienten erhielten, oder aber erst einige Tage nach der 

Lebertransplantation als infiziert auffielen15,17,21,23,22,52,53,54. In einigen Fällen sind 

Komplikationen im Zusammenhang mit der SARS-CoV-2-Infektion nach Transplantation 

aufgetreten, keiner der Patienten ist verstorben. Dennoch ist die Datenlage zur 

Lebertransplantation bei nachgewiesener SARS-CoV-2 Infektion derzeit unzureichend, so 

dass eine sorgfältige individualisierte Risiko-Nutzen-Abwägung notwendig ist.  

Die Stadieneinteilung der COVID-19-Erkrakung umfasst drei Stufen mit insgesamt 10 Stadien 

gemäß der WHO (siehe Tabelle 2)55. Patienten auf der Warteliste mit symptomatischer 

COVID-19-Erkrankung sollten frühzeitig stationär behandelt werden, da SARS-CoV-2 ein 

ACLF auslösen kann9 (siehe Empfehlung 7). Mehrere Studien legen nahe, dass eine COVID-

19-Erkrankung insbesondere bei dekompensierter Zirrhose auch bei niedrigem MELD-Score 

ein ACLF auslösen kann und letzteres mit einer hohen Sterblichkeit assoziiert ist9,30,37,38. 

Insbesondere das Vorliegen einer dekompensierten Zirrhose und eines HCC, der 



Alkoholabusus und COPD wurden als Risikofaktoren für eine erhöhte Sterblichkeit bei COVID-

19 Erkrankung ermittelt38. 

Patienten mit SARS-CoV-2-Infektion ohne pulmonale Symptomatik (WHO-Stadium ≤4) sollten 

nicht grundsätzlich als „nicht-transplantabel“ eingestuft werden, sondern können bei hoher 

Transplantationsdringlichkeit als Einzelfallentscheidung von der interdisziplinären 

Transplantationskonferenz für eine Lebertransplantation berücksichtigt werden. Dies gilt 

insbesondere für die Notfallsituation des akuten Leberversagens und bei ACLF, bei dem eine 

Verzögerung der Transplantation (auch nur um wenige Tage) mit einer hohen Kurzzeitletaliät 

assoziiert ist. 

Patienten auf der Warteliste mit asymptomatischem Verlauf der SARS-CoV-2 Infektion bzw. 

nicht schwerer COVID-19 Erkrankung, die in häusliche Betreuung entlassen werden können, 

sollen ihre Quarantäne nach den aktuellen Empfehlungen des RKI fortsetzen9. Hierbei soll 

auch berücksichtigt werden, dass auch andere Körperflüssigkeiten, z. B. Aszites, positiv sein 

können56. 

Tabelle 2: Stadieneinteilung von Patienten mit COVID-19 Erkrankung entsprechend der WHO-

Empfehlung55. 

Status  Charakteristika Stadium 

Nicht infiziert Nicht-infiziert; keine virale RNA nachweisbar 0 

Milde 
ambulante 
Erkrankung 

Asymptomatisch, virale RNA nachweisbar 1 

Symptomatisch, selbstversorgend 2 

Symptomatisch, nicht selbstversorgend 3 

Hospitalisiert 
milde 
Erkrankung 

Hospitalisiert, keine Sauerstofftherapie notwendig 4 

Hospitalisiert, Sauerstofftherapie über Maske/Brille 5 

Hospitalisiert 
schwere 
Erkrankung 

Hospitalisiert, Sauerstofftherapie über NIV oder high flow 6 

Intubiert und mechanische Ventilation (pO2/FiO2≥150 oder SpO2/FiO2≥200) 7 

Mechanische Ventilation pO2/FiO2<150 (SpO2/FiO2<200) oder Vasokonstriktoren 8 

Mechanische Ventilation pO2/FiO2<150 und Vasokonstriktoren, Dialyse oder ECMO 9 

Tod Tod 10 

ECMO, extracorporal membrane oxygenation, FiO2, Fraktion des Sauerstoffs in der Atemluft; NIV, nicht-invasive 

Ventilation; pO2, Sauerstoffpartialdruck; SpO2, Sauerstoffsättigung 



7. Wie ist die SARS-CoV-2 Infektion und die COVID-19 Erkrankung von 

Patienten auf der Lebertransplantationswarteliste zu behandeln? 

Empfehlungen: 

• Patienten auf der Lebertransplantationswarteliste mit SARS-CoV-2 Infektion und/oder 

COVID-19-Erkrankung sollten Kontakt mit dem Transplantationszentrum aufnehmen, 

um die Indikation zur frühzeitigen Antikörpergabe oder medikamentösen Therapie zu 

prüfen.  

• Bei SARS-CoV-2-positiven Patienten auf der Transplantationswarteliste sollte 

unmittelbar auf Spike-Antikörper getestet werden (sofern der aktuelle Antikörper-

Status nicht bekannt ist).  

• SARS-CoV-2 IgG-seronegative Patienten (ungeimpft oder Impfstoff-Nonresponse) auf 

der Lebertransplantationswarteliste mit SARS-CoV-2 Infektion sollten frühzeitig mit 

monoklonalen Antikörpern behandelt werden, die gegen die aktuell pandemisch 

vorherrschende SARS-CoV-2-Variante wirksam sind.  

• Bei unklarem SARS-CoV-2 Serostatus können Wartelistenpatienten mit einer frühen 

SARS-CoV-2-Infektion präemptiv antiviral mit Remdesivir, Nirmatrelvir/r und 

Molnupirvir, alternativ auch mit SARS-CoV-2-spezifischen monoklonalen Antikörpern, 

behandelt werden [Details zur Anwendung siehe Kommentar]. 

• Eine prophylaktische Antikoagulation mit niedermolekularem Heparin (NMH) sollte bei 

hospitalisierten Patienten auf der Lebertransplantationswarteliste mit COVID-19-

Erkrankung adaptiert an Leber- und Nierenfunktion erfolgen. Als Alternative zu NMH 

kann Fondaparinux verwendet werden. 

• Patienten auf der Lebertransplantationswarteliste mit COVID-19-Erkrankung und 

Notwendigkeit zur supportiven Sauerstoffgabe sollten mit Dexamethason behandelt 

werden. Baricitinib kann bei Patienten mit niedrigem Sauerstoffbedarf (WHO-Stadium 

5) zusätzlich zu Dexamethason gegeben werden. Baricitinib oder Tocilizumab kann bei 

kritisch kranken Patienten (WHO-Stadien 6-9) zusätzlich zu Dexamethason in Betracht 

gezogen werden. Baricitinib soll nicht mit Tocilizumab kombiniert werden. 

Kommentar: 

Patienten auf der Lebertransplantationswarteliste gehören zu den Personen mit einem hohen 

Risiko für einen schweren COVID-19 Verlauf9. Mit zunehmendem Schweregrad der Zirrhose 

steigt das Letalitätsrisiko. In dem internationalen EASL COVID-Hep/SECURE-Cirrohosis 

Register hatten Patienten mit Zirrhose in den Stadien CTP-A (odds ratio [OR] 1,90), CTP-B 

(OR 4,14) und CTP-C (OR 9,32) ein erhöhtes Sterberisiko im Vergleich zu COVID-19 

Patienten mit chronischer Lebererkrankung ohne Zirrhose57. Andere Kohortenstudien 

bestätigen diese Ergebnisse30,37. 

Bei einer symptomatischen SARS-CoV-2 Infektion besteht außerdem das Risiko der akuten 

hepatischen Dekompensation. Diese trat im EASL COVID-Hep/SECURE-Cirrhosis bei 47% 

der Patienten mit Zirrhose und COVID-19 Erkrankung auf57. Die hepatische Dekompensation 

kann in ca. 25 % der Fälle der erste und einzige Hinweis auf eine SARS-CoV-2-Infektion bei 

Patienten mit Zirrhose sein57. 

Im Fall einer hepatischen Dekompensation oder eines akut-auf-chronischen Leberversagens 

(ACLF) soll die Behandlung analog der aktuellen nationalen32 und internationalen58 Leitlinien 

erfolgen. 



Antikoagulation 

Es ist zusätzlich zu berücksichtigen, dass möglichweise venöse thromboembolische 

Ereignisse (VTE) zum Pathomechanismus der schweren COVID-19 Erkrankung 

beitragen59,60. Aufgrund des oft mit der dekompensierten Zirrhose assoziierten 

hyperkoagulablen Zustands61, besteht dann ein besonderes Risiko für VTE. Sowohl die 

nationalen62 als auch die Leitlinien der International Society on Thrombosis and 

Haemostasis63. empfehlen eine universelle Thromboseprophylaxe mit niedrigmolekularem 

Heparin (NMH) in Standarddosis für alle hospitalisierten Patienten mit COVID-19. Die 

Empfehlungen basieren auf zahlreichen Studien, die gezeigt haben, dass eine prophylaktische 

Antikoagulation das Ergebnis bei Patienten mit COVID-19 verbessert64.  

Obwohl die Definition von "Hochrisiko" nicht explizit Patienten mit Lebererkrankungen 

berücksichtigt, kann eine Zirrhose in mehreren gut validierten VTE-Risikoscores als erworbene 

Thrombophilie interpretiert werden65,66. In der Tat hat die Antikoagulation bei Zirrhose 

nachweislich antifibrotische Eigenschaften, reduziert den Portaldruck und kann einen 

Überlebensvorteil bieten67. Während es in der Vergangenheit Vorbehalte gegen den Einsatz 

von Antikoagulanzien bei Patienten mit Zirrhose und portaler Hypertension gab, konnte in 

einem systematischen Review kein erhöhtes Risiko an Blutungsereignissen bei Patienten mit 

Zirrhose und Pfortaderthrombose unter Antikoagulation nachgewiesen werden68. In einer 

multizentrischen Studie konnten bei 40 Patienten mit Zirrhose und COVID-19bei der 

prophylaktischen Therapie mit NMH kein gesteigertes Blutungsrisiko beobachtet werden. Es 

gab nur 2 milde hämorrhagische Ereignisse (Epistaxis und Hämaturie)37. Da Patienten mit 

fortgeschrittener Zirrhose in den publizierten und aktiven Studien, die die optimale 

Thromboseprophylaxe bei COVID-19 untersuchen, meist ausgeschlossen wurden, bleibt die 

Evidenz zur optimalen prophylaktischen Strategie gering69,70. Die Gabe einer therapeutischen 

Antikoagulation bei nicht-intensivpflichtigen Patienten mit COVID-19 und fortgeschrittener 

Leberzirrhose und portaler Hypertension sollte individuell entschieden werden.  

Die Ergebnisse der Multiplattform-Studie für COVID-19-Patienten (allerdings ohne 

Lebererkrankung / Leberzirrhose), die intensivmedizinisch behandelt wurden und eine 

therapeutische Antikoagulation erhielten, zeigten keinen Vorteil im Vergleich zur 

prophylaktischen Antikoagulation, während das Blutungsrisiko signifikant erhöht war (3,8 % 

vs. 2,3 %)71. Im Gegensatz dazu zeigte die therapeutische Antikoagulation bei COVID-19-

Patienten, die nicht auf der Intensivstation behandelt wurden, einen Vorteil gegenüber der 

Prophylaxe. Als Erklärung werden potentiell entzündungshemmende und antivirale 

Eigenschaften der Heparine diskutiert. Blutungskomplikationen traten jedoch in der Gruppe 

mit therapeutischer Antikoagulation häufiger auf (1,9 % gegenüber 0,9 % in der Prophylaxe-

Gruppe)72.  

Die RAPID-Studie bei mäßig kranken hospitalisierten Patienten mit COVID-19 und erhöhten 

D-Dimer-Werten zeigte, dass Heparin in therapeutischer Dosierung nicht signifikant mit einer 

Verringerung des primären kombinierten Endpunktes (Tod, invasiver mechanischer 

Beatmung, nicht-invasiver mechanischer Beatmung oder Einweisung in eine Intensivstation) 

verbunden war, aber die Wahrscheinlichkeit nach 28 Tagen zu versterben verringerte. Das 

Risiko schwerer Blutungen war in dieser Studie insgesamt gering73. 

Basierend auf diesen Daten kann eine therapeutische Antikoagulation mit NMH bei nicht 

intensivmedizinisch behandlungsbedürftigen Patienten mit COVID-19 und erhöhtem Risiko 

(z. B. D-Dimere ≥ 2 mg/l) erwogen werden, wenn das Blutungsrisiko gering ist.  



In der ACTION-Studie wurde kein signifikanter Unterschied hinsichtlich klinischer Endpunkte 

(Zeit bis zum Tod, Dauer des Krankenhausaufenthalts oder Dauer der zusätzlichen 

Sauerstoffzufuhr bis Tag 30) zwischen der prophylaktischen und der therapeutischen 

Antikoagulation mit direkten oralen Antikoagulantien (DOAK, Rivaroxaban) bei Patienten, die 

nicht auf der Intensivstation behandelt wurden, beobachtet74. 

Die INSPIRATION-Studie zeigte keinen Vorteil hinsichtlich des kombinierten klinischen 

Endpunkts (Kombination aus venöser oder arterieller Thrombose, Behandlung mit 

extrakorporaler Membranoxygenierung oder Sterblichkeit innerhalb von 30 Tagen) einer 

intensivierten prophylaktischen Antikoagulation gegenüber einer prophylaktischen 

Antikoagulation bei Patienten, die auf der Intensivstation aufgenommen wurden75. 

Als eine Alternative zur Therapie mit NMH kann nach der Empfehlung der deutschen S3-

Leitline Fondaparinux eingesetzt werden62,76. 

Weitere Therapiekonzepte für COVID-19 beinhalten antivirale Ansätze in der frühen ersten 

Krankheitsphase und die immunmodulierende Therapie des Zytokinsturms in der zweiten 

Krankheitsphase (Tabelle 3).  

Antivirale Therapien 

Monoklonale Antikörper: Mehrere monoklonale Antikörper (mAbs) sind zur passiven 

Immunisierung von SARS-CoV-2 infizierten Patienten mit erhöhtem Risiko eines schweren 

Krankheitsverlaufs und fehlender oder unvollständiger Immunisierung zugelassen. In 

randomisierten, plazebokontrollierten Studien bei nicht hospitalisierten Patienten mit leichten 

bis mäßigen COVID-19-Symptomen und bestimmten Risikofaktoren für ein Fortschreiten der 

Erkrankung verringerte die Anwendung von Anti-SARS-CoV-2-MAb (z. B. Casirivimab plus 

Imdevimab77, Regdanvimab, Bamlanivimab plus Etesevimab78 oder Sotrovimab79) das Risiko 

von Krankenhausaufenthalten und Tod. Allerdings ist die Sicherheit der Evidenz für alle nicht 

hospitalisierten Personen gering und für hospitalisierte Personen sehr gering bis mäßig80. 

Die Evidenz ist wahrscheinlich auch deshalb schwach, da in mehreren Studien der SARS-

CoV-2-Antikörperstatus nicht berücksichtigt wurde. Bemerkenswert ist, dass in der 

RECOVERY-Plattformstudie, an der 9785 Patienten teilnahmen, die nach dem Zufallsprinzip 

Casirivimab und Imdevimab im Vergleich zu Plazebo erhielten, die Zuteilung der mAbs nicht 

mit signifikanten Unterschieden bei den klinischen Ergebnissen verbunden war, wenn alle 

Patienten zusammen betrachtet wurden (einschließlich derer mit unbekanntem 

Antikörperstatus). Allerdings zeigte die Studie eine niedrigere 28-Tage-Sterblichkeit mit mAbs 

bei Patienten, die bei Studienbeginn seronegativ waren81. 

Wichtig ist, dass Zellkulturstudien zeigen, dass mehrere der therapeutischen Antikörper 

gegenüber der SARS-CoV-2-Variante Omicron wenig neutralisierende Wirksamkeit zeigen82. 

Auch Sotrovimab scheint in vitro bei guter Wirksamkeit gegenüber der Omicron-Variante BA.1 

gegenüber der Omicron-Sublinie BA.2 wahrscheinlich weniger effektiv zu sein51. Ob sich diese 

in vitro Ergebnisse auf die in-vivo Situation übertragen lassen, ist bisher unklar. Aktuell wird 

daher diskutiert, die Dosis bei Vorliegen von Omicron BA.2 auf 1000 mg zu verdoppeln. 

Tixagevimab plus Cilgavimab zeigten in vitro eine Aktivität gegenüber der Omikoronvaritante 

BA.251 und diese Antikörperkombination ist bisher (Mai 2022) nur für den prophylaktischen 

Einsatz auf der Grundlage der PROVENT-Studie48 zugelassen (siehe prophylaktischer Einsatz 

von mAbs).  



In der TACKLE-Studie wurde die Sicherheit und Wirksamkeit der therapeutischen Applikation 

von Tixagevimab plus Cilgavimab im Vergleich zu Plazebo bei 903 ambulanten Patienten mit 

COVID-19 (symptomatisch seit ≤7 Tagen) evaluiert und zeigte eine Risikoreduzierung von 

50% für die Entwicklung einer schweren COVID-19 Erkrankung oder Tod83.  

Einschränkungen bei der Verwendung monoklonaler Antikörper sind die parenterale 

Verabreichung, die erforderliche klinische Überwachung während der Infusion und für ≥1 

Stunde nach der Infusion, mögliche Überempfindlichkeitsreaktionen sowie die Unsicherheit 

über deren Wirksamkeit gegenüber neu auftretenden SARS-CoV-2-Varianten. Darüber hinaus 

konnte bei Patienten mit geschwächtem Immunsystem, die mit dem monoklonalen Antikörper 

Bamlanivimab behandelt wurden, das Auftreten vin SARS-CoV-2 Viren mit Mutationen im 

Spike-Protein (z. B. E484K) nachgewiesen werden. Obwohl Bamlanivimab als Monotherapie 

nicht empfohlen wird und die EMA das Zulassungsverfahren für Bamlanivimab plus 

Etesevimab auf Antrag des Unternehmens gestoppt hat, legen die Daten nahe, dass bei der 

Verwendung monoklonaler Antikörper bei SARCS-CoV-2-infizierten immungeschwächten 

Patienten das Risiko der Selektion von resistenten Virusvarianten besteht, insbesondere  

wenn unter der Antikörpertherapie die Virämie für längere Zeit perisitiert84. 

Remdesivir: Das Adenosin-Analogon Remdesivir ist ein Inhibitor der RNA-abhängigen RNA-

Polymerase (RdRp). Remdesivir (200 mg i.v. an Tag 1, 100mg i.v. Tag 2-5) zeigte in der 

randomisierten, Plazebo-kontrollierten ACTT1-Studie eine statistisch signifikante Verkürzung 

der COVID-19 Krankheitsphase von 15 auf 11 Tage, p<0,001. Die Gesamtmortalität war unter 

Remdesivir mit 8,0% versus 11,6% unter Placebo nicht signifikant unterschiedlich (P=0,59)85. 

Auch in der SOLIDARITY-Studie war die Behandlung mit Remdesivir nicht mit einem 

verbesserten Überleben assoziiert86. Die offene, randomisierte DisCoVeRy-Studie zeigte 

zudem keinen klinischen Nutzen von Remdesivir bei hospitalisierten COVID-19 Patienten, die 

länger als sieben Tage symptomatisch waren und Sauerstoffunterstützung benötigten87. 

Der Einsatz von Remdesivir kann jedoch in der frühen Infektionsphase (in den ersten 5-7 

Tagen nach Symptombeginn) sinnvoll sein. Bei 562 nicht hospitalisierten Patienten mit 

Risikofaktoren für einen schweren Verlauf der COVID-19-Erkrankung, war eine dreitägige 

Remdesevir-Behandlung mit einem akzeptablen Sicherheitsprofil assoziiert und reduzierte das 

Risiko einer Hospitalisierung oder eines Todes um 87 % im Vergleich zu Plazebo (PINETREE-

Studie)88. Die Notwendigkeit der intravenösen Applikation schränkt jedoch die breite 

Anwendung von Remdesivir im ambulanten Bereich ein. 

Trotz präklinischer Untersuchungen, die reversible Transaminasen-Erhöhungen zeigten, hat 

die Anwendung von Remdesivir in kontrollierten Studien im Vergleich zu Placebo keine 

signifikante Hepatoxizität gezeigt (Transaminasenerhöhung in 4 % vs. 5,9 %). Relevante 

Arzneimittelwechselwirkungen existieren nicht, die Nierenfunktion sollte unter Therapie 

kontrolliert werden. 

Spezifische Empfehlungen für Remdesivir: Remdesivir i.v. sollte nicht bei 

symptomatischen Patienten mit invasiver Beatmung angewendet werden. Bei hospitalisierten 

Patienten mit COVID-19-Pneumonie, die eine Low-Flow-/High-Flow-Sauerstofftherapie oder 

eine nicht-invasive Beatmung benötigen, kann keine Empfehlung für oder gegen eine Therapie 

mit Remdesivir gegeben werden. Eine Behandlung kann in dieser Situation je nach Erfahrung 

und verfügbaren alternativen Optionen in Betracht gezogen werden. Remdesivir i.v. kann in 

der Frühphase der SARS-COV2-Infektion (innerhalb von 5 Tagen nach Auftreten der 

Symptome), wenn ein erhöhtes Risiko für einen schweren COVID-19-Verlauf besteht. 



Nirmatrelvir ist ein Inhibitor der viralen 3CL-Protease. Die Kombination mit Ritonavir (/r), 

einem starken Inhibitor von Cytochrom P450 (CYP), insbesondere 3A4, und P-Glykoprotein, 

ermöglicht die orale Anwendung von Nirmatrelvir mit Erreichen ausreichend hoher 

Wirkspiegel. Nirmatrelvir/r reduzierte nach den vorliegenden Studienergebnissen bei nicht 

hospitalisierten Patienten mit leichten oder mittelschweren COVID-19-Symptomen (ohne 

Bedarf an zusätzlichem Sauerstoff) und mindestens einem Risikofaktor für einen schweren 

Verlauf die Hospitalisierungs- und/oder Sterblichkeit im Vergleich zu Placebo signifikant (6,5 % 

vs. 0,7 % [relative Risikoreduktion 89 % bei Beginn innerhalb von 3 Tagen nach 

Symptombeginn, absolute Risikoreduktion 5,8 %, Number needed to treat ca. 17]). Die 

Behandlung wurde in dieser Studie so früh wie möglich eingeleitet, spätestens jedoch 

innerhalb von 5 Tagen nach Auftreten der Symptome89. 

Die häufigsten unerwünschten Wirkungen, die während der Behandlung und bis zu 34 Tage 

nach der letzten Nirmatrelvir-Dosis gemeldet wurden, waren Dysgeusie (5%), Durchfall (4%) 

und Erbrechen (1%). Bei Nirmatrelvir/r müssen aufgrund der Ritonavir-Komponente zahlreiche 

klinisch relevante Arzneimittelwechselwirkungen geprüft werden. Websites zur Überprüfung 

der Wechselwirkungen sind verfügbar. Dies ist insbesondere für Transplantatempfänger 

wichtig, da Ritonavir zu Veränderungen der Wirkstoffspiegel von Immunsuppressiva führen 

kann. Ergebnisse zur Sicherheit und Wirksamkeit bei Patienten mit Leberzirrhose oder 

Transplantatempfängern existieren bisher nicht, ebenso fehlend Daten zum Nachweis der 

Effizienz der Nirmatrelvir/r-Therapie bei Infektion mit SARS-CoV-2-Omicronvarianten. Die 

Wirksamkeit sollte aufgrund von in vitro Daten aber nicht eingeschränkt sein90,91. 

Spezifische Empfehlungen für Nirmatrelvir/r: Nirmatrelvir/r kann (innerhalb von 5 Tagen 

nach Symptombeginn) bei Erwachsenen mit COVID-19 appliziert werden, die ein erhöhtes 

Risiko für einen schweren Verlauf, aufweisen. Aufgrund der Erfahrungen mit 

Proteaseinhibitoren bei der Behandlung von chronischer Hepatitis C sollte Nirmatrelvir/r nicht 

bei Patienten mit dekompensierter Leberzirrhose (Child-Pugh C) und nur mit Vorsicht bei 

Patienten mit Child-Pugh B-Zirrhose verabreicht werden, wenn keine anderen Optionen 

bestehen. 

Das Nukleosidanalogon Molnupiravir reduzierte die Hospitalisierungs- und/oder Sterberate 

im Vergleich zu Plazebo bei nicht hospitalisierten Patienten mit leichten oder mäßigen COVID-

19-Symptomen (ohne zusätzlichen Sauerstoffbedarf) und mindestens einem Risikofaktor für 

einen schweren Verlauf signifikant (9,7 % unter Placebo vs. 6,8 % unter Molnupiravir [relative 

Risikoreduktion 30 %, absolute Risikoreduktion 3 %, Number needed to treat ca. 33])92. 

Die am häufigsten gemeldeten unerwünschten Ergebnisse der Behandlung waren Durchfall 

(3%), Übelkeit (2%), Schwindel (1%) und Kopfschmerzen (1%). Besondere Aufmerksamkeit 

sollte dem mutagenen und wahrscheinlich teratogenen Potenzial von Molnupiravir gewidmet 

werden, weshalb seine Anwendung während der Schwangerschaft oder bei Frauen im 

gebärfähigen Alter kontraindiziert ist. Bislang gibt es keine Daten für Patienten, die mit der 

SARS-CoV-2 Variante Omicron infiziert sind, ebenso existieren, keine Daten für Patienten mit 

Leberzirrhose oder nach Transplantation. Da Molnupiravir ein Polymerase-Inhibitor ist, sollte 

eine Mutation im Spike-Protein (z. B. Omikron) keinen Einfluss auf seine Wirksamkeit haben93.  

Molnupiravir wird renal eliminiert, so dass die Gabe auch bei Patienten mit Zirrhose 

unbedenklich sein sollte. Signifikante Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten (DDI) 

sind bisher nicht bekannt. Aufgrund der möglichen Auswirkungen von Molnupiravir auf die 

SARS-CoV-2-Mutationsrate forderte die FDA den Hersteller auf, Verfahren zur Überwachung 



hinsichtlich des Auftretens von SARS-CoV-2-Varianten (genomische Datenbanken) 

einzuführen. 

Spezifische Empfehlungen für Molnupiravir: Molnupiravir kann an nicht schwangere 

Erwachsene mit COVID-19 verabreicht werden, die ein erhöhtes Risiko für einen schweren 

Verlauf, einschließlich Krankenhausaufenthalt, haben. Die Behandlung soll so früh wie 

möglich eingeleitet werden, spätestens innerhalb von 5 Tagen nach Auftreten der Symptome. 

Eine 5-tägige Behandlung scheint sicher zu sein und hat keine offensichtlichen kurzfristigen 

Nebenwirkungen. Patienten mit chronischen Lebererkrankungen, einschließlich Zirrhose 

(Child A-C), Transplantatempfänger und Patienten mit hepatozellulärem Karzinom können 

behandelt werden. 

Immunmodulierende Therapie 

Dexamethason: Daten aus einer großen prospektiven randomisierten kontrollierten Studie 

haben gezeigt, dass eine kurze Dexamethason-Behandlung (6 mg einmal täglich über einen 

Zeitraum von bis zu 10 Tagen) die Überlebenschancen von Patienten mit schwerer COVID-

19-Erkrankung, die Sauerstoff benötigen oder mechanisch beatmet werden (zweite Phase der 

Erkrankung), verbessern kann94. In einer Metaanalyse klinischer Studien mit kritisch kranken 

Patienten mit COVID-19 war die Verabreichung systemischer Kortikosteroide im Vergleich zur 

üblichen Behandlung oder zu Placebo mit einer niedrigeren 28-Tages-Sterblichkeit 

assoziiert95. Die empfohlene Dosis Dexamethason entspricht 40 mg Prednison pro Tag. 

Hierbei ist zu berücksichtigen, dass bereits unabhängig von der Dexamethason-Behandlung 

das Risiko von sekundären Infektionen bei schwerer COVID-19-Erkrankung erhöht ist96 und 

dieses bei Patienten mit Leberzirrhose aufgrund der Zirrhose-assoziierten Immundysfunktion 

nicht erhöht werden kann97. Der Nutzen der Anwendung von Dexamethason bei Patienten mit 

Leberzirrhose mit COVID-19 ist daher nicht gesichert. Insgesamt könnten jedoch die Vorteile 

der Therapie bei kritisch kranken Patienten überwiegen. Bei Risikokonstellation (Aszites) kann 

eine antimikrobielle Prophylaxe erwogen werden. Das Risiko einer Hepatitis B Reaktivierung 

ist bei kurzzeitiger Therapie mit Dexamethason als gering einzuschätzen, aber auch nicht 

ausgeschlossen. Ein Screening auf HBsAg/anti-HBc kann erfolgen. 

Janus-Kinase 1/2-Inhibitor Baricitinib: Baricitinib ist ein oral verabreichter selektiver Janus-

Kinase-1/2 JAK-Inhibitor mit bekannten entzündungshemmenden Eigenschaften. In der 

ACTT-2-Studie mit 1033 Patienten war Baricitinib plus Remdesivir der alleinigen Remdesivir-

Behandlung bei Patienten mit COVID-19 überlegen, insbesondere bei denjenigen, die high-

flow Sauerstoff oder eine nicht-invasive Beatmung erhielten (10 versus 18 Tage 

Erholungszeit). Die 28-Tage-Mortalität betrug 5,1 % in der Kombinationsgruppe und 7,8 % in 

der Kontrollgruppe98. 

Die COV-BARRIER-Studie mit 1525 Teilnehmern zeigte, dass die Behandlung mit Baricitinib 

zusätzlich zur Standardbehandlung (einschließlich Dexamethason) ein ähnliches 

Sicherheitsprofil wie die alleinige Standardbehandlung aufwies und mit einer geringeren 

Sterblichkeit (10 % gegenüber 15 %) bei hospitalisierten Erwachsenen mit COVID-19 

verbunden war99. 

Selbst bei schwerkranken Patienten mit COVID-19, die invasiv mechanisch beatmet oder mit 

extrakorporaler Membranoxygenierung versorgt werden, scheint die Behandlung mit 

Baricitinib im Vergleich zu Placebo immer noch eine positive Wirkung zu haben. Dies wurde 

jedoch in einer explorativen randomisierten Studie mit nur 101 Patienten nachgewiesen, in der 

die Sterblichkeit bis Tag 28 in der Baricitinib-Gruppe 39 % gegenüber 58 % in der Placebo-

Gruppe betrug. Die meisten Patienten (84 – 88 %) erhielten auch Dexamethason100. 



Eine retrospektive Studie an 197 Patienten mit COVID-19-Pneumonie zeigte, dass die 30-

Tage-Sterblichkeit bei Patienten, die mit Baricitinib plus Dexamethason behandelt wurden, 

signifikant niedriger war als bei der Dexamethason-Monotherapie (20,3 % gegenüber 40,5 %), 

was dafürspricht, dass Dexamethason nach Möglichkeit zusätzlich eingesetzt werden sollte101. 

Andere JAK-Inhibitoren wie Ruxolitinib und Tofacitinib zeigten eine vergleichbare 

Wirksamkeit102,103. Daten zum Einsatz von JAK-Inhibitoren bei Patienten mit Leberzirrhose 

sind nicht bekannt. 

Ein Anstieg der Transaminasenwerte wurde in klinischen Studien mit JAK-Inhibitoren 

allerdings häufig beobachtet. Baricitinib weist jedoch keine physiochemischen und 

pharmakokinetischen Eigenschaften auf, von denen bekannt ist, dass sie bei Leberschäden 

eine Rolle spielen; das Medikament ist nicht sehr lipophil und wird nur geringfügig durch 

CYP3A4 metabolisiert. Bisher wurden auch nur vorübergehende und in der Regel leichte 

Erhöhungen der Leberparameter, aber keine klinisch bedeutsamen akuten Leberschäden im 

Zusammenhang mit der Behandlung mit COVID-19 berichtet104. 

Hepatitis-B-Reaktivierungen können unter der Therapie mit JAK-Inhibtoren selbst bei HBsAg-

negativen/anti-HBc-positiven Patienten auftreten. Daher sollte ein HBsAg/anti-HBc Screening 

erfolgen, und HBsAg-positive Personen sollten prophylaktisch mit Nukleos(t)idanaloga 

behandelt werden. HBsAg-negative/Anti-HBc-positive Personen können mit 

Nukleos(t)idanaloga behandelt werden oder sollten mittels HBV DNA-Testungen monitoriert 

und spätestens dann behandelt werden, wenn die HBV-DNA im Serum nachweisbar ist105. 

Tocilizumab ist ein rekombinanter humanisierter monoklonaler Anti-IL-6-Rezeptor-Antikörper, 

der die Bindung von IL-6 sowohl an Membran- als auch an lösliche IL-6-Rezeptoren hemmt, 

wodurch die IL-6-Signalübertragung blockiert und Entzündungen reduziert werden. In der 

randomisierten, kontrollierten, offenen RECOVERY-Studie verbesserte Tocilizumab das 

Überleben und andere klinische Ergebnisse bei hospitalisierten COVID-19-Patienten mit 

Hypoxie und systemischer Entzündung. Diese Vorteile wurden unabhängig vom Umfang der 

Beatmungsunterstützung beobachtet und waren zusätzlich zu den Vorteilen systemischer 

Kortikosteroide zu beobachten106.  

Eine Metaanalyse von 27 Studien mit 10.930 Patienten bestätigte die Wiksamkeit von 

Tocilizumab und Sarilumab. Im Vergleich zur Standardtherapie betrugen die Odds-ratios 

(ORs) für die Sterblichkeit 0,77 bzw. 0,92. Auch die ORs für die Progression zu invasiver 

mechanischer Beatmung oder Tod im Vergleich zur üblichen Behandlung oder Placebo 

betrugen 0,77 für alle IL-6-Antagonisten, 0,74 für Tocilizumab und 1,00 für Sarilumab. 

Sekundärinfektionen traten nach 28 Tagen bei 21,9 % der mit IL-6-Antagonisten behandelten 

Patienten gegenüber 17,6 % der mit der üblichen Behandlung oder Placebo behandelten 

Patienten auf107. 

HBsAg-positive Patienten, die mit monoklonalen Anti-IL6-Rezeptor-Antikörpern behandelt 

werden, haben ein moderates Risiko einer Reaktivierung von Hepatitis B. Bei HBsAg-

negativen / Anti-HBc-positiven Personen ist das Risiko einer Reaktivierung jedoch 

gering108,109,110. Da die Therapiedauer bei COVID-19 kurz ist, fällt das Risiko einer HBV-

Reaktivierung vermutlich insgesamt gering aus. Dennoch empfehlen wir, dass auf das 

Vorhandensein von HBsAg und Anti-HBc vor einer Tocilizumab-Therapie getestet wird. 

HBsAg-positive Personen können eine prophylaktische NA-Behandlung erhalten, und HBsAg-

negative/anti-HBc-positive Personen sollten hinsichtlich einer HBV-Reaktivierung monitoriert 

werden. 



Die gleichzeitige Verabreichung von JAK-Inhibitoren mit IL6-Inhibitoren sollte vermieden 

werden, um das Risiko einer additiven Immunsuppression und des nachfolgenden Auftretens 

schwerer (bakterieller) Infektionen zu vermeiden. 

Weitere Therapieansätze 

Zahlreiche weitere Therapieansätze sind getestet worden. Lopinavir/Ritonavir, Azithromycin, 

Colchizin, Hydroxychloroquin und Ivermectin sollen nicht zur Therapie einer SARS-CoV-2 

Infektion eingesetzt werden. Für den Einsatz von Nitatoxamid, Famotidin, Budesonid, 

Interferon beta, Anakinra wird kein Einsatz außerhalb klinischer Studien empfohlen. 

Rekonvaleszenzplasma sollte bei Patienten mit SARS-CoV-2 Infektion nicht verwendet 

werden111. 

Fluvoxamin, ein selektiver Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer und σ-1-Rezeptor (S1R)-

Agonist, kann angesichts der dokumentierten Wirkung (s.u.), des Nebenwirkungsprofils, der 

einfachen Anwendung, der geringen Kosten und der breiten Verfügbarkeit bei 

Hochrisikosituationen erwogen werden, wenn keine anderen Medikamente zur Vorbeugung 

schwerer COVID-19 Erkrankung zur Verfügung stehen. Die TOGETHER-Studie zeigte in einer 

Population von fast 1500 Patienten mit einem Risiko für schwere COVID-19 und Symptomen, 

die innerhalb von 7 Tagen nach dem Screening die Therapie mit Fluvoxamin (100 mg zweimal 

täglich über 10 Tage) begonnen hatten im Vergleich zu Plazebo eine reduzierte Notwendigkeit 

einer Krankenhauseinweisung (absolute Risikoreduktion um 5% und 32% relative 

Risikoreduktion).  

Tabelle 3: Besondere Hinweise bei Arzneimitteln, die für eine SARS-CoV-2-Behandlung bei 

Patienten vor und nach Lebertransplantation eingesetzt werden können. 

Medikamente Besonderheiten bei Patienten vor oder nach 

Lebertransplantation 

Niedermolekulares Heparin (s.c.) 

Alternative Fondaparinux (s.c.) 

• Blutungsrisiko und Beachtung der 

Nierenfunktion bei intensivierter Therapie 

(zur Dosierung und Dauer siehe Kommentar) 

Monoklonale Antikörper 

Sotrovimab 500 mg (i.v.) 

 

Tixagevimab / Cilgavimab 150 mg / 150 mg 

(i.m) - doppelte Dosis bei Omicron-BA1 

Dominanz 

• SARS-CoV-2 Varianten berücksichtigen 

• Bei seronegativen Personen innerhalb von 

72 Stunden, aber nicht länger als 7 Tage 

nach Auftreten der Symptome 

• Überwachung auf 

Überempfindlichkeitsreaktionen 

Remdesivir 

200mg Tag 1, 100mg an Tag 2-5 (i.v.) 

• Monitoring Transaminasen und eGFR 

• Akkumulation des Medikamententrägers 

Cyclodextrin bei Patienten mit 

Nierenfunktionsstörungen 

Nirmatrelvir/Ritonavir 

300 mg (2 Tabletten) / 100 mg (1 Tablette) 

zweimal täglich für 5 Tage (p.o.) 

• starke CYP3A4-Interaktion 

• Besondere Vorsicht bei Patienten nach LTX 



• Nicht empfohlen bei dekompensierter 

Zirrhose 

Molnupiravir 

800 mg (4 Tabletten) zweimal täglich für 5 

Tage (p.o.) 

• In der Schwangerschaft kontraindiziert, es 

werden keine signifikanten 

Medikamenteninteraktionen erwartet 

• Überwachung Transaminasen, eGFR 

Dexamethason 

6 mg einmal täglich für bis zu 10 Tage (i.v. 

oder p.o.) 

• Moderate CYP3A4-Interaktion 

• Potenzial für eine zusätzliche 

Immunsuppression und ein erhöhtes Risiko 

für opportunistische Infektionen. 

• Ggfs. HBsAg/anti-HBc Test, ggfs. HBV-DNA 

Monitoring 

Baricitinib 

4 mg pro Tag für 14 Tage (p.o.) 

• HBsAg/anti-HBc Test, ggfs. HBV 

Reaktivierungsprophylaxe 

• Nicht mit anti-IL 6 kombinieren 

Tocilizumab 

8 mg/kg (<65 kg = 400 mg, bis zu 90 kg = 

600 mg, >90 kg = 800 mg) als Einzeldosis 

(i.v.) 

• HBsAg/anti-HBc Test, ggfs. HBV 

Reaktivierungsprophylaxe 

• Nicht mit JAKI kombinieren 

Post-Lebertransplantation 

8. Gelten besondere Empfehlungen für Patienten nach Lebertransplantation 

zur Vermeidung einer SARS-CoV-2-Infektion? 

Empfehlungen: 

• Patienten nach Lebertransplantation sollen die vom Robert-Koch-Institut und der 

Bundeszentrale für gesundheitliche Aufklärung für speziell gefährdete Personen 

beschriebenen und regelmäßig aktualisierten Verhaltens- und Hygienemaßnahmen 

beachten.  

• Es sollen alle Impfungen gegen respiratorische Infekte entsprechend den Empfehlungen 

der STIKO erfolgen, insbesondere eine Impfung gegen Streptokokkus pneumoniae und 

Influenzaviren.  

• Es soll eine Immunisierung gegen SARS-CoV-2, am besten mit mRNA Impfstoffen, in 

zeitlichen Abständen entsprechend der Empfehlung der STIKO erfolgen.   

• Eine Antikörperbestimmung gegen SARS-CoV-2 kann nach Impfung erfolgen, um die 

Indikation zur (erneuten) aktiven oder passiven Immunisierung zu prüfen. 

• Eine prophylaktische passive Immunisierung mit einem SARS-CoV-2 spezifischen 

Antikörper, der eine Effektivität gegen die aktuellen Virusvarianten aufweist, kann bei 

Patienten ohne humorale Immunantwort nach Impfung erfolgen. 

• Die immunsuppressive Erhaltungstherapie sollte zur Vermeidung einer COVID-19 

Erkrankung nicht verändert werden.  



Kommentar: 

Daten zum Infektionsrisiko und Verlauf der SARS-CoV-2 Infektion nach Lebertransplantation 

liegen hauptsächlich aus den ersten zwei Jahren der Pandemie vor und reflektieren somit das 

Risiko einer Infektion mit dem Wildtypvirus bzw. der Delta Variante, bevor die Mehrheit der 

Patienten Impfungen erhalten hatte. Nach den vorliegenden Daten weisen Patienten nach 

Lebertransplantation im Vergleich zur Normalbevölkerung kein grundsätzlich bzw. nur ein 

gering erhöhtes Risiko auf, sich mit SARS-CoV-2 zu infizieren112,113,114. So fand sich 

entsprechend des „European Liver Transplant Registry“ (ELTR) Registers im Mittel eine 

geschätzte Inzidenz einer SARS-CoV-2 Infektion von 0,34% bei lebertransplantierten 

Patienten, im Vergleich zu im Mittel 0,33% in den einschließenden europäischen Ländern114. 

Einschränkend sollte jedoch berücksichtigt werden, dass sich wahrscheinlich die Patienten 

nach Lebertransplantation mehrheitlich an alle Verhaltens- und Hygienemaßnahmen hielten 

und häufig eigenständig eine selbstauferlegte Quarantäne einhielten. Allerdings zeigt eine 

sehr sorgfältig durchgeführte epidemiologische Untersuchung aus Spanien zur Zeit des ersten 

COVID-19 Ausbruchs von Ende Februar bis Mai 2020 eine höhere Inzidenz einer SARS-CoV-

2-Infektion bei lebertransplantierten Patienten als in der Allgemeinbevölkerung (kumulative 

Inzidenz 8,37 Fälle/1000 Lebertransplantations-Patienten versus Allgemeinbevölkerung 3,12 

Fälle/1000 Menschen)115. Auch nach Adjustierung für Alter und Geschlecht war die Zahl der 

beobachteten SARS-CoV-2-Infektion bei Patienten nach Lebertransplantation deutlich höher 

als in der Allgemeinbevölkerung (standardisiertes Inzidenz Verhältnis: 191,22). Die meisten 

Fälle wurden bei Patienten im Langzeitverlauf nach Transplantation beobachtet (mediane Zeit 

nach Lebertransplantation 105 Monate), bei nur 13,5% lag die Transplantation kürzer als 1 

Jahr zurück. Eine gegenüber der Normalbevölkerung knapp verdoppelte Inzidenz bei 

Patienten nach Organ- und Lebertransplantation wurde auch in einer weiteren Untersuchung 

beschrieben, die den Zeitraum bis Mitte Juli 2020 umfasste6. Dabei traten 13% der Fälle bei 

nach Transplantion nosokomial auf. Insgesamt reflektieren die variierenden Zahlen sicherlich 

die unterschiedliche regionale Aktivität der Pandemie innerhalb Europas sowie auch die 

unvollständige Dokumentation aller Infektionsfälle bei Patienten nach Lebertransplantion.  

Die Lebertransplantation per se stellt offenbar keinen unabhängigen Risikofaktor für einen 

schweren COVID-19-Verlauf oder höhere Sterblichkeit dar. Die Schwere des 

Krankheitsverlaufs wird vielmehr durch Faktoren bzw. Komorbiditäten bestimmt wie sie auch 

in der Normalbevölkerung beschrieben wurden112,114,115,116,117,118. Entsprechend einer 

Auswertung des von der EASL unterstützten Registers wurden in dieser multizentrischen 

internationalen Kohortenstudie119 Patienten nach Lebertransplantation signifikant häufiger auf 

eine Intensivstation aufgenommen (28 % versus 8 %, p < 0,0001) und benötigten deutlich 

häufiger eine invasive Beatmung (20 % versus 5 %, p < 0,0001). Die Sterblichkeit unterschied 

sich jedoch nicht signifikant im Vergleich zur Normalbevölkerung (19 % versus 27 %, p = 

0,046, nach Adjustierung für Alter und Risikofaktoren nicht mehr signifikant). In der 

statistischen Auswertung war die Lebertransplantation per se kein signifikanter Risikofaktor für 

das Versterben an bzw. mit COVID-19 Erkrankung, dagegen waren Alter (OR 1,06 pro Jahr), 

die Kreatinin-Konzentration (OR 1,57 pro 1 mg/dl Anstieg) und das Vorliegen eines HCC mit 

der Letalität assoziiert. Zu vergleichbaren Ergebnissen kamen auch die Auswertungen des 

europäischen Lebertransplantations-Registers (ELTR)114 sowie einer großen spanischen 

Kohortenstudie115. Letztere zeigte auch nach Adjustierung für Alter und Geschlecht kein 

erhöhtes Letalitätsrisiko bei den Patienten nach Lebertransplantation im Vergleich zur 

Allgemeinbevölkerung (standardisiertes Letalitätsverhältnis 95,55)115. Ein schwerer 

Krankheitsverlauf, den 31,5% der Patienten nach Lebertransplantation entwickelten, war dabei 

zusätzlich zu den aus der Allgemeinbevölkerung bekannten Risikofaktoren mit der Einnahme 



von Mycophenolat-Mofetil (MMF) zum Zeitpunkt der Aufnahme assoziiert, insbesondere bei 

einer Dosis von über 1 g pro Tag. Dagegen erhöhte die Einnahme von Calcineurininhibitoren, 

Everolimus und/oder Steroidtherapie unabhängig von der Dosis nicht das Risiko für einen 

schweren COVID-19 Verlauf. Diese Daten sowie andere Studien118 unterstützen die 

Empfehlung, Mycophenolat Mofetil insbesondere bei durch eine COVID-19 Erkrankung 

besonders gefährdeten Patienten in der Pandemiezeit zu pausieren und stattdessen ggfs. 

Calcineurininhibitoren, mTOR-Inhibitoren bzw. Steroide zu erhöhen. Dieses Vorgehen sollte 

vor dem Hintergrund potentieller Nachteile durch die mit der Umstellung der 

immunsuppressiven Therapie notwendigen vermehrten Laborkontrollen und Effekten auf die 

Nierenfunktion bei Steigerung der Calcineurininhibitor-Dosis individuell abgewogen werden. In 

jedem Fall sollte eine Umstellung der immunsuppressiven Therapie nur in Absprache mit dem 

Transplantationszentrum erfolgen.  

Eine SARS-CoV-2 Grundimmunisierung und Auffrischungen sind lebertransplantierten 

Patienten dringend zu empfehlen, auch wenn Patienten nach Organtransplantation nicht in die 

großen klinischen Zulassungsstudien zur Covid-19 Vakzinierung nicht eingeschlossen wurden 

und somit Daten zur Effektivität und Nebenwirkung der Impfung aus retrospektiven, oft 

monozentrischen Untersuchungen abgeleitet werden müssen.  

Die Effektivität einer Grundimmunisierung mit Reduktion des Risikos einer SARS-CoV-2 

Infektion, einer symptomatischen COVID-19 Erkrankung sowie der COVID-19 bedingten 

Letalität konnte sowohl bei organtransplantierten120,121 wie auch lebertransplantierten 

Patienten12,122 gezeigt werden. So sank in einer amerikanischen Kohorte von 1924 

lebertransplantierten Patienten (n=1133 mit Impfung, n=791 Kontrolle) innerhalb einer 

Verlaufsbeobachtung von 210 Tagen nach einer zweifachen Impfung mit einem mRNA 

Impfstoff (mRNA BNT1622b2 Pfizer oder mRNA-1273 Moderna) das Risiko sich mit SARS-

CoV-2 zu infizieren um 64 %, das Risiko einer symptomatischen COVID-19 Erkrankung um 

58 % und das Risiko hieran zu versterben um 87 %122. Somit kann eine gute Protektion durch 

die Grundimmunisierung erzielt werden, wenngleich diese geringer erscheint als in der 

gesunden Bevölkerung. In einer US-amerikanischen Studie wurde bei 18215 Patienten nach 

Organtransplantation mit Grundimmunisierung das Risiko für Durchbruchinfektionen und 

deren Verlauf untersucht. Im Vergleich zur Normalbevölkerung fand sich in dieser Studie ein 

noch 82-fach erhöhtes Risiko für eine SARS-CoV-2 Infektion, und ein 485-fach erhöhtes Risiko 

für Hospitalisierung und Tod aufgrund einer COVID-19 Erkrankung bei Zustand nach den 

Organtransplantion123. 

Die geringere Protektion durch die Grundimmunisierung bei Patienten nach 

Organtransplantation reflektiert sich auch in Untersuchungen, die die humorale und zelluläre 

Immunantwort nach Impfung analysiert haben. Nach zwei Impfdosen eines mRNA Impfstoffes 

bzw. einer Impfung mit mRNA und Vektorimpfstoff konnte eine Serokonversion nur bei 47,5 % 

bis 79 % der lebertransplantierten Patienten erzielt werden, während gesunden Probanden in 

94-100% der Fälle eine Serokonversion erreichten11,124,125,126,127,128,129,130,131. Zusätzlich 

waren die Antikörpertiter der Patienten nach Lebertransplantation signifikant niedriger als in 

der Normalbevölkerung und oftmals nicht sicher als protektiv einzuordnen. Als Risikofaktoren 

für ein reduziertes Ansprechen auf die Impfung wurden folgende Faktoren identifiziert: Alter 

über 65 Jahre, niedrige GFR, Diabetes mellitus, arterieller Hypertonus, Impfung im ersten Jahr 

nach Transplantation, vorbestehende ethyltoxische Zirrhose, sowie eine intensivere 

immunsuppressive Therapie mit hoch-dosierten Steroiden, mit hohen Tacrolimus Talspiegeln,  

mit Antimetaboliten, insbesondere Mycophenolat Mofetil, wobei hier eine hohe Dosis 

besonders ungünstig schien11,125,127,129,130,131. Weiterhin schien in einigen Studien eine 

Impfung mit einem heterologen Impfschema mit einem Vektor und mRNA Impfstoff einem 

homologen Schema mit ausschließlich mRNA Impfstoff überlegen11. In wenigen Studien wurde 



neben der humoralen zusätzlich auch die zelluläre Immunantwort untersucht11,128. Hierbei fand 

sich ebenfalls ein geringeres Ansprechen im Vergleich zur Normalbevölkerung. Insgesamt war 

die messbare spike-spezifische zelluläre Antwort im Interferon-Gamma-release Assay (IGRA) 

geringer als die Antikörperantwort. Nur ein geringer Anteil der Patienten ohne Serokonversion 

hatten eine nachweisbaren zellulären Immunschutz11. Dieses kann jedoch an der fehlenden 

Sensitivität der angewandten Methodik mittels IGRA liegen. 

Studien zur Effektivität der ersten Auffrischungsimpfung  (Booster) nach Organtransplantation 

liegen bisher nur in sehr begrenztem Umfang vor132,133. Bei der geringen Zahl an Patienten, 

die nach Lebertransplantation untersucht wurden, kam es bei ca. 45% ohne Ansprechen nach 

Zweitimpfung zu einer Serokonversion133. Bei Patienten mit bereits vorliegenden 

Antikörpertitern stiegen diese zwar deutlich an, blieben aber weiterhin niedriger als aus der 

Normalbevölkerung bekannt. Auch die T-Zellantwort ließ sich nach der Booster-Impfung weiter 

stimulieren, wobei auch ca. 45% der Patienten ohne Antikörperantwort gegen die Rezeptor 

Bindungs-Domäne eine CD4-T-Zellantwort aufwiesen132.  

Eine vierte Impfung (zweite Boosterung) nach Organtransplantation steigert sowohl humorale 

und als auch zelluläre Immunantwort weiter und kann daher grundsätzlich empfohlen werden. 

So kam es noch bei knapp der Hälfte der Patienten ohne vorangegangenes Impfansprechen 

zu einer Serokonversion und bei den übrigen Patienten stiegen die Spike spezifischen 

Antikörpertiter deutlich an134,135,136. 

Bisher liegen keine Daten vor, mit welchem Antikörpertiter Menschen vor einer SARS-CoV-2 

Infektion bzw. einem symptomatischen und schwerem COVID-19 Verlauf geschützt sind. 

Erschwerend kommt hinzu, dass für verschiedene Virusvarianten unterschiedliche 

Antikörperkonzentrationen protektiv sind, und die derzeitigen, in der Routine eingesetzten 

Assays keine Varianten-spezifischen Antikörper messen. So konnte in vitro gezeigt werden, 

dass deutlich höhere Antikörperkonzentrationen zum Schutz vor Infektionen mit der Variante 

Omikron nötig sind137. Außerdem zeigen klinische Untersuchungen, dass die 3. Impfung vor 

einer Infektion mit Omikron schützt138. Insgesamt sind höhere Antikörpertiter mit einer 

besseren Infektionsprotektion und geringerer Krankheitsschwere verbunden139. Vor diesem 

Hintergrund, ebenso wie aufgrund des aus der Normalbevölkerung bekannten Abfalls der 

Antikörpertiter im zeitlichen Verlauf nach Impfung sowie der Protektion durch die 4. Impfung 

bei alten und immungeschwächten Menschen vor schweren COVID-19 Verläufen, empfiehlt 

sich aktuell, wie von der STIKO empfohlen, eine 2. Boosterimpfung für alle Patienten nach 

Lebertransplantation ab dem 3. Monat nach Drittimpfung durchzuführen. Eine vorzeitige 

zweite Boosterimpfung ab 4 Wochen nach Drittimpfung kann erwogen werden, wenn bisher 

keine Serokonversion vorliegt. Daten, ob eine vorzeitige zweite Boosterimpfung auch für 

Patienten mit niedrigen Antikörpertitern sinnvoll ist, gibt es derzeit nicht. 

Gegenüber einem potentiell erhöhten Immunschutz durch wiederholte Boosterimpfungen 

müssen die Nebenwirkungen der Impfung abgewogen werden. Bisher gibt es nur begrenzte 

Daten zur Verträglichkeit der Grundimmunisierung und der Drittimpfung bei Zustand nach 

Organtransplantion11,129. Generell zeigte sich eine vergleichbare Verträglichkeit der mRNA 

und Vektorimpfstoffe wie in der Normalbevölkerung. Abstoßungsreaktionen, die durch 

Stimulation des Immunsystems bei Vakzinierung potentiell induziert werden könnten, wurden 

nur in einzelnen Fällen berichtet140,141. Diese traten innerhalb von 7 –19 Tagen nach der ersten 

oder zweiten Dosis eines mRNA Impfstoffes auf und sprachen in den meisten Fällen auf eine 

Therapie mit einem Steroidbolus gut an. In einem Fall war eine Therapie mit Anti-

Thymozytenglobulin notwendig141. Ferner wird in der Literatur von einem lebertransplantierten 

Patienten berichtet, der 12 Tage nach SARS-CoV-2-Impfung mit dem BNT162b2 mRNA 

Impfstoff ein selbstlimitierendes hepatitisch-cholestatisches Bild entwickelte142. 



Für Patienten, bei denen eine vollständige aktive Impfung gegen COVID-19 aufgrund von 

Impfnebenwirkungen nicht möglich ist oder die keinen Immunschutz nach Impfungen und 

Boosterungen erzielt haben, kann eine Präexpositionsprophylaxe (PrEP) mit neutralisierenden 

monoklonalen Antikörpern gegen das Spike Protein erfolgen50,49,89. Hierbei sollte die 

Wirksamkeit gegenüber den epidemiologisch aktuell am häufigsten vorkommenden 

Virusvarianten Berücksichtigung finden. Aktuell stehen für die PrEP Casirivimab 600 mg / 

Imdevimab 600 mg zur s.c. Applikation, allerdings ohne Wirksamkeit gegenüber der VoC-

Omikron sowie Tixagevimab und Cilgavimab in der intramuskulären Applikation mit guter 

Wirksamkeit auch gegenüber der Omikron Virusvarianten zur Verfügung (siehe Empfehlung 

7). 

Trotz der Möglichkeit einer aktiven und passiven Immunisierung sowie therapeutischer 

Optionen (siehe Empfehlung 10) bei Auftreten einer SARS-CoV-2 Infektion kann es in 

Einzelfällen in Abhängigkeit der Pandemiesituation und dem Risikoprofil der Patienten indiziert 

sein, ein Attest auszustellen, dass eine Home-Office-Tätigkeit zur Kontaktminimierung am 

Arbeitsplatz medizinisch zu empfehlen ist. Da insbesondere Patienten nach 

Organtransplantation mit COVID-19 Erkrankung durch Koinfektionen (z.B. bakterielle 

Pneumonie) gefährdet sein könnten143, soll auf eine vollständige Einhaltung aller 

Impfempfehlungen der STIKO und des Robert Koch Instituts geachtet werden.  

9. Sind Anpassungen von geplanten, regelmäßigen 

Nachsorgeuntersuchungen nach Lebertransplantation vor dem 

Hintergrund der COVID-19 Pandemie notwendig?  

Empfehlungen: 

• Medizinisch notwendige Untersuchungen sollen aufgrund der COVID-19 Pandemie 

grundsätzlich nicht abgesagt werden. 

• Bezüglich einer persönlichen Vorstellung der Patienten nach Lebertransplantation beim 

Hausarzt bzw. im Transplantationszentrum soll eine individuelle Nutzen-

Risikoabschätzung erfolgen, die Parameter wie Dringlichkeit von Untersuchungen, 

Länge und Art des Anfahrtsweges, regionale Pandemiesituation, Infektionsrisiko vor Ort 

sowie Risikoprofil des Patienten beinhaltet. 

• Ein regelmäßiger Kontakt zum Arzt sollte zur Sicherstellung der Adhärenz der Patienten 

und Erkennung von Angst- und Depressionsstörungen erfolgen. Sofern ein persönlicher 

Kontakt nicht möglich ist, kann dieser per Videosprechstunde oder alternativ Telefon 

erfolgen. 

Kommentar:  

Komplikationen nach Lebertransplantation verlaufen in vielen Fällen asymptomatisch und 

werden mittels Kontrolluntersuchungen, insbesondere Laboruntersuchungen und 

Sonographie, diagnostiziert. Für den Organerhalt ist insbesondere in der Frühphase nach 

Transplantation die Beibehaltung der regelmäßigen Kontrolluntersuchungen von hoher 

Relevanz und sollte in medizinischen Einrichtungen erfolgen, in denen ein SARS-CoV-2 

Hygienekonzept umgesetzt wird. Auch soll die medizinische Notwendigkeit einer Vorstellung 

im Transplantationszentrum gegenüber dem Risiko einer Ansteckung mit SARS-CoV-2 in 

Abhängigkeit von der Art und Länge des Anfahrtsweges des Patienten sowie der regionalen 

Pandemielage abgewogen werden. Des Weiteren sollen Patienten vorab darüber informiert 

werden, dass sie im Falle von Krankheitssymptomen oder Nachweis einer SARS-CoV-2-

Infektion telefonisch oder per E-Mail-Kontakt zu ihrem Transplantationszentrum aufnehmen 



und sich nicht ohne Voranmeldung direkt in der Transplantationsambulanz oder beim 

niedergelassenen Arzt vorstellen.  

Sollte die Pandemiesituation eine Reduktion der persönlichen Vorstellungen im 

Transplantationszentrum notwendig werden lassen, so sollten alternative Wege der 

Patientenkontaktaufnahme, wie Telefon- oder Videosprechstunden genutzt werden, um die 

Behandlung zu besprechen sowie eine ausreichende Therapieadhärenz sicher zu stellen und 

auf Ängste der Patienten und deren Angehörigen reagieren zu können.  Eine Untersuchung in 

zwei deutschen Transplantationszentren bei 365 Patienten (95% nach Lebertransplantation) 

ergab, dass 65% der Patienten große Angst vor einer Infektion mit SARS-CoV-2 hatten und 

versuchten sich stärker vor eine Infektion zu schützten als ihre Haushaltsmitglieder144, und ein 

Drittel war der Meinung, dass die immunsuppressive Therapie eine COVID-19-Erkrankung 

verschlimmern könnte. In einem anderen Zentrum wurde die psychosoziale Situation sowie 

Therapieadhärenz von 98 jungen Erwachsenen nach Lebertransplantation untersucht. 

Aufgrund der bestehenden Angst vor einer Covid-19 Infektion und des Ansteckungsrisikos in 

einer medizinischen Einrichtung hatten 40% der Patienten reguläre 

Nachsorgeuntersuchungen beim Hausarzt oder im Transplantationszentrum nicht mehr 

wahrgenommen. Die angebotene Videosprechstunde wurde auch nur von 12% der Patienten 

wahrgenommen145. 

10. Wie ist die SARS-CoV-2 Infektion und die COVID-19 Erkrankung von 

Patienten nach Lebertransplantation zu behandeln? 

Empfehlungen: 

• Bei Nachweis einer SARS-CoV-2 Infektion bei einem Lebertransplantat-Empfänger soll 

unmittelbar mit dem Lebertransplantationszentrum Kontakt aufgenommen werden, um 

die Notwendigkeit einer ggfs. frühzeitigen Therapie zu prüfen. 

• Patienten nach Lebertransplantation mit asymptomatischer SARS-CoV-2 Infektion 

sollten bei Risikokonstellation mit Antikörpern behandelt werden, wenn der Patient 

negativ für SARS-CoV-2-Antikörper ist. Eine antivirale Therapie kann bei 

asymptomatischer SARS-CoV-2 Infektion und Risikokonstellation durchgeführt werden. 

• Bei COVID-19 Erkrankung kann die immunsuppressive Therapie individuell in 

Abhängigkeit der Risikofaktoren angepasst werden. Eine Reduktion oder Aussetzen 

bzw. Umstellung der Mycophenolat-Mofetil-Therapie sollte in Betracht gezogen werden. 

Calcineurin-Inhibitoren, mTOR-Inhibitoren und Steroide sollten primär nicht reduziert 

oder abgesetzt werden. Die Anpassung der immunsuppressiven Therapie soll nur nach 

Rücksprache mit einem Spezialisten erfolgen.  

• Die Therapie von Patienten mit COVID-19-Erkrankung nach Lebertransplantation 

unterscheidet sich nicht grundsätzlich von der Therapie nicht-transplantierter Patienten 

(siehe Empfehlung 7). Medikamenteninterkationen und Komorbiditäten sollen 

berücksichtigt werden. Bei der Therapie mit immunmodulatorischen Medikamenten 

(Dexamethason, Baricitinib, Tocilizumab) sollte die Immunsuppression angepasst 

werden. 

Kommentar: 

Berichte von Transplantatempfängern, die zu Beginn der Pandemie mit COVID-19 ins 

Krankenhaus eingewiesen wurden, deuten auf Sterblichkeitsraten von bis zu 28% 

hin114,118,146,147,148,149. Ob die Sterblichkeitsrate allerdings höher ist als bei Patienten ohne 

Transplantation ist nicht belegt (siehe Empfehlung 8). Die Ergebnisse einer prospektiven 

europäischen Studie aus 19 Transplantationszentren berichtet, dass die 



Gesamtsterblichkeitsrate und die Sterblichkeitsrate im Krankenhaus 12 % bzw. 17 %, betrug, 

was der erwarteten Sterblichkeitsrate von Patienten mit schwerer COVID-19-Erkrankung 

entspricht112. Daten aus Spanien berichten sogar, dass die Sterblichkeitsrate von 

hospitalisierten Patienten nach Lebertransplantation mit 18 % niedriger war als in der 

entsprechenden Allgemeinbevölkerung115 (siehe Empfehlung 8). Wichtige Einflussfaktoren für 

das besondere Risiko der Patienten mit Lebertransplantation sind Komorbiditäten (z.B. 

Hypertonus, Diabetes, Niereninsuffizienz), die häufiger als in der Normalbevölkerung sind, und 

die Intensität der Immunsuppressiva-Therapie.  

Der Einfluss der immunsuppressiven Therapie im Zusammenhang mit COVID-19 ist komplex. 

Einerseits kann durch die Immunsuppressiva-Therapie-vermittelte Immunsuppression die 

Suszeptibilität für eine SARS-CoV-2 Infektion möglicherweise erhöhen115, andererseits aber 

auch durch Unterdrückung der inflammatorischen Reaktion den COVID-19 Verlauf in der 

zweiten Krankheitsphase günstig beeinflussen150. Zusätzlich besteht durch die 

immunsuppressive Therapie eine verminderte Impfantwort (siehe Empfehlung 8).  

Aufgrund dieser Komplexität sollten Lebertransplantations-Empfänger, die eine 

immunsuppressive Therapie erhalten, als Personen mit erhöhtem Risiko für eine komplizierte 

SARS-CoV-2 Infektion eingestuft werden151. Eine frühzeitige Kontaktaufnahme dieser 

Patienten wird empfohlen, insbesondere um rechtzeitig therapeutische Maßnehmen einleiten 

zu können.  

Der frühzeitige Einsatz eines monoklonalen Antikörpers (präemptive Therapie) kann das 

Risiko eines schweren COVID-19 Verlaufs bei seronegativen Personen verringern77,78,79 

(siehe Empfehlung 7). Es ist jedoch zu beachten, dass monoklonale Antikörper nicht gegen 

alle SARS-CoV-2-Varianten wirksam sind51,93. Zurzeit sind wirksame Antikörper gegen die 

Variante Omicron BA.2 (Tixagevimab / Cilgavimab) nur zur Prophylaxe per intramuskulärer 

Applikation zugelassen. 

Die direkten antiviralen Wirkstoffe Nirmatrelvir/r, Remdesivir und Molnupiravir sind alternative 

Optionen, die gegen alle Varianten wirksam152 und insbesondere dann vorzuziehen sind, wenn 

der Antikörperstatus unbekannt ist. Bislang gibt es allerdings relativ wenige veröffentlichte 

Daten und Evidenz über die Sicherheit und Wirksamkeit bei Organtransplantat-Empfängern. 

Bei den direkten antiviralen Wirkstoffen (Details zur Dosis siehe Tabelle 3) müssen 

Nierenfunktion, Medikamenten-Wechselwirkungen und die Leberfunktion berücksichtigt 

werden. 

Es ist insbesondere zu berücksichtigen, dass die Nirmatrelvir plus Ritonavir-Kombinationdie 

Calcineurininhibitor- und mTOR-Inhibitor-Spiegel stark beeinflusst und daher 

Talspiegelkontrollen mit Adjustierung der Dosierung unter Therapie erfolgen müssen. 

Remdesivir und Molnupriravir sind in dieser Hinsicht weit weniger problematisch. 

Die Symptomatik einer SARS-CoV-2 Infektion kann sich bei Patienten, die immunsuppressiv 

behandelt werden, von immungesunden Personen unterscheiden. Während Fieber seltener 

auftritt, ist öfter mit. gastrointestinalen Symptomen zu rechnen153,154,119. Aufgrund der oft 

atypischen Verläufe kann im Einzelfall auch bei symptomatischen Patienten bzw. solchen mit 

milden Symptomen eine stationäre Aufnahme gerechtfertigt sein. 

Ein weiterer Grund für die frühzeitige stationäre Aufnahme oder alternativ eine engmaschige 

ambulante Kontrolle ist die Feinjustierung der immunsuppressiven Therapie und Anpassung 

an die aktuelle Situation. Spiegelbestimmungen der entsprechenden Immunsuppressiva 

sollten zeitnah erfolgen. Die Adjustierung der immunsupressiven Therapie solle individuell in 



Abhängigkeit von Symptomatik und Phase der COVID-19 Erkrankung erfolgen, auch vor dem 

Hintergrund der potentiellen Substanz- und Erkrankungsphasen-abhängigen Vor- und 

Nachteile einer immunsuppressiven Therapie. 

Ein multizentrisches US-Register für organtransplantierte Patienten ermittelte keinen 

Zusammenhang zwischen der Intensität der Basisimmunsuppression und dem Verlauf von 

COVID-19113. Eine spanische Kohortenstudie berichtet, dass Mycophenolat-Mofetil (MMF) das 

Risiko für schwerwiegende COVID-19-Verläufe in einem dosisabhängigen Maße erhöht, 

während Calcineurin-Inhibitoren (CNI) und mTOR-Inhibitoren keinen Einfluss hatten115. 

Die Calcineurin-Inhibitoren Cyclosporin A und Tacrolimus scheinen in-vitro sogar eine 

antivirale Wirkung gegen mehrere Coronaviren zu haben, darunter SARS-CoV und MERS-

CoV155,156. 

Klinische Hinweise auf eine Wirkung von Cyclosporin A bei COVID-19 existieren in Form einer 

offenen, nicht-randomisierten Studie mit 209 Patienten mit COVID-19-Pneumonie, in welcher 

Cyclosporin A in Kombination mit Glukokortikoiden mit einem besseren COVID-19 Verlauf 

assoziiert war als Glukokortikoide allein, insbesondere bei Patienten mit mittelschwerer bis 

schwerer Erkrankung157. 

Tacrolimus war in einer europäischen Multicenterstudie mit 243 Lebertransplantatempfängern 

mit COVID-19 mit einer verbesserten Überlebensrate assoziiert158.  

Calcineurin-Inhibitoren könnten möglichweise durch Interaktion mit dem“Nuclear Factor of 

activated T Cells“ auch den SARS-CoV-2-induzierten Zytokinsturm reduzieren. Daher sollten 

Calcineurin- und mTOR-Inhibitoren nicht abgesetzt bzw. ohne Spiegelbestimmungen reduziert 

werden. Die immunsuppressive Therapie sollte jedoch angepasst werden, falls 

Dexamethason, Baricitinib oder Tocilizumab zur Behandlung der COVID-19 Pneumonie 

eingesetzt wird (siehe Empfehlung 7). Bei Patienten, die MMF erhalten, sollte eine MMF-

Dosisreduktion bzw. Pausierung erfolgen und Immunsuppression mit Calcineurin-Inhibitoren, 

mTOR-Inhibitoren oder Steroiden fortgeführt bzw. auf diese Substanzklassen umgestellt 

werden bis zur Genesung von COVID-19 (Abbildung 1). Eine Adaptation der MMF-Dosis an 

die Lymphozytenzahl analog zu den Empfehlungen des Johns Hopkins Comprehensive 

Transplant Center kann erwogen werden: Reduktion der MMF Dosis bei Lymphozytenzahl 

zwischen 700-1000 Zellen/µl und Absetzen von MMF bei Lymphozyenzahl <700 Zellen/µl153. 

Abbildung 1: Algorithmus zur Anpassung der Immunsuppression bei Patienten nach 

Lebertransplantation und COVID-19 (adaptiert nach115). CNI, Calcineurininhibitor; MMF, 

Mycophenolat Mofetil; mTOR-I, mTOR Inhibitor 

 

Aufgrund des nach schwerer COVID-19-Erkrankung bestehenden erhöhten Risikos 

sekundärer Infektionen96, sollte eine erhöhte Aufmerksamkeit gegenüber potentiellen 

bakteriellen, viralen und mykologischen Infektionen bestehen und entsprechende Screening-

Untersuchungen auf das Vorliegen solcher Infektionen niedrigschwellig zu Einsatz kommen. 



Die Prinzipien der Therapie der COVID-19-Erkrankung unterscheiden sich prinzipiell nicht 

zwischen Patienten mit bzw. ohne Organtransplantation. Eine Dexamethason-Behandlung (6 

mg einmal täglich über einen Zeitraum von bis zu 10 Tagen) erhöht die Überlebenschancen 

von Patienten mit schwerer COVID-19-Erkrankung, die Sauerstoff benötigen oder mechanisch 

beatmet werden, verbessern kann159,160 (Details siehe Empfehlung 7, Tabelle 3). Die 

empfohlene Dosis Dexamethason entspricht 40 mg Prednison pro Tag und ist damit 

wesentlich höher als eine übliche Steroiderhaltungs-Therapie bei Transplantatempfängern. 

Die bestehende immunsuppressive Therapie sollte daher angepasst werden, da unabhängig 

von den verabreichten Behandlungen das Risiko von sekundären Infektionen nach schwerer 

COVID-19-Erkrankung erhöht ist 96. Zum gegenwärtigen Zeitpunkt sind die Risiken und 

Vorteile der Anwendung von Dexamethason bei Transplantatempfängern mit COVID-19, die 

eine immunsuppressive Therapie erhalten, die auch Kortikosteroide einschließt, allerdings 

nicht bekannt. Daher ist die Empfehlungsstärke geringer als bei nichttransplantierten 

Patienten. 

Als weitere wichtige Maßnahme wird eine prophylaktische Dosis von niedermolekularem 

Heparin bei hospitalisierten Patienten oder und auch bei ambulanten Patienten mit einer 

Koagulopathie gemäß den Empfehlungen der International Society on Thrombosis and 

Haemostasis empfohlen, solange keine Kontraindikationen vorliegen63. Der Einsatz von 

prophylaktischem niedermolekularem Heparin bei Patienten mit schwerer COVID-19-

Erkrankung ist mit einer niedrigeren Letalität assoziiert60. Eine Alternative zur Therapie mit 

NMH ist Fondaparinux62 (siehe Empfehlung 7). 

Die zahlreichen offenen Fragen zum natürlichen Verlauf und zum Management von SARS-

CoV-2 Infektionen bei Patienten nach Lebertransplantationen sollten im Rahmen eines 

Registers mit langer Nachbeobachtungszeit beantwortet werden: 

• Länge der Infektiosität nach Symptombeginn bzw. Diagnose der Infektion unter 

Immunsuppression; 

• Unterschiede im natürlichen Verlauf verschiedener SARS-CoV-2 Varianten; 

• Dauer des Immunschutzes nach durchgemachter Infektion (bei Zirrhose bzw. unter 

Immunsuppression); 

• Inzidenz akuter und chronischer Abstoßungsreaktionen nach COVID-19, insbesondere 

bei Patienten, deren Immunsuppression während der akuten Erkrankung reduziert 

wurde; 

• Inzidenz von Sekundärinfektionen (Bakterien, Pilze, sonstige Viren), insbesondere bei 

Patienten, die Dexamethason oder andere immunmodulatorische Therapien erhalten 

haben; 

• Inzidenz von anderen Langzeitfolgen von COVID-19 bei transplantierten Patienten. 

  



Methodische Hinweise 

Die S1 Leitlinie folgt den methodischen Anforderungen der AWMF. Der Vorstand der DGVS 

beauftragte erneut Herrn Prof. Berg mit der Koordination der Leitlinie. Dieser lud die Mitglieder 

der Leitliniengruppe, die bereits bei der Erstellung der vorhergehenden Leitlinienversion 

beteiligt waren, zur Aktualisierung der Leitlinie ein. Die Zusammensetzung der Leitliniengruppe 

wurde durch den Vorstand der DGVS bestätigt. Die Leitliniengruppe traf sich im Februar, März 

und April 2022 zu insgesamt 3 Online-Videokonferenzen, in denen zunächst der 

Aktualisierungsbedarf der Leitlinie identifiziert und in einzelne Teilabschnitte zur Bearbeitung 

aufgeteilt wurde. Alle Empfehlungen der Leitlinie wurden mitsamt der Hintergrundtexte und auf 

Basis einer Literaturrecherche überarbeitet, im E-Mail-Umlaufverfahren konsentiert und in den 

gemeinsamen Videokonferenzen innerhalb der Leitliniengruppe diskutiert und finalisiert. 

Abschließend wurden die Empfehlungen der COVID-19 Taskforce der AWMF zum externen 

Review zur Verfügung gestellt und von den Vorständen der DGVS, der DGAV und der DTG 

freigegeben. 

Interessenkonflikterklärungen wurden mit dem Formblatt der AWMF erfasst. Die Bewertung 

der Interessenkonflikterklärungen und die Festlegung des Interessenskonfliktmanagements 

fand im Rahmen der Diskussion innerhalb der Leitliniengruppe statt. Die Graduierung der 

Empfehlung wurde durch soll/soll nicht (starke Empfehlung), sollte/sollte nicht (Empfehlung) 

und kann erwogen/verzichtet werden vorgenommen. 

Die Leitlinie wurde vom 09. Juni 2022 bis 14. Juni 2022 in die AWMF Task Force zur 

Kommentierung gegeben und implizit bestätigt, da keine Kommentare eingingen. 
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