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18.1 
Neonatologische Erkrankungen 

PETER GRüNECK 

18.1.1 
Betreuung des gesunden Neugeborenen 

Bei Entbindungen ohne prä- oder perinatale Risikofak
toren sind in der Regel für das Neugeborene keine Pro
bleme zu erwarten. Trotzdem muss der verantwort
liche Arzt einer geburtshilfliehen Abteilung dafür Sor
ge tragen, dass bei jeder Geburt eine Person sofort er
reichbar sein kann, die mit den Grundregeln der 
Reanimation von Neugeborenen vertraut ist. Ein neo
natologisch versierter Pädiater sollte bei Risikoentbin
dungen zugegen sein. Notwendige Ausrüstungen (Re
animationsplatz mit Wärmestrahler, Absaugvorrich
tung, Sauerstoff, Beatmungsbeutel, Laryngoskop, Tu
ben etc.) müssen vorhanden sein und ihre Funktion 
regelmäßig überprüft werden. Hochrisikoentbindun
gen sollten in einem Perinatalzentrum erfolgen. 

Maßnahmen nach der Geburt 
Ein oropharyngeales Absaugen nach der Geburt ist nur 
bei gestörter Adaptation erforderlich. Bei Vorliegen 
von mekoniumhaitigern Fruchtwasser wird das Kind 
oropharyngeal unmittelbar nach der Entwicklung des 
Kopfes und vor der Aufnahme von Eigenatmung abge
saugt. Die Nabelschnur des Kindes wird nach Sistieren 
der Pulsationen abgeklemmt, bei einer Sektioentbin
dung wird die Nabelschnur vor dem Abklemmen aus
gestrichen. Nach der Geburt wird das Kind abgetrock
net und der Mutter auf die Brust oder in den Arm ge
legt. Wichtig ist die Vermeidung einer Auskühlung des 
Kindes. Die postnatale Adaptation wird durch Ermitt
lung des APGAR-Scores bestimmt. Zur Beurteilung der 
prä- und perinatalen Kreislaufsituation des Kindes 
wird der Nabelarterien-pR gemessen. Kurz nach der 
Geburt erfolgt in der Regel durch den Geburtshelfer 
eine erste Untersuchung des Kindes (U1), um das Vor
liegen von Fehlbildungen und Geburtstraumata aus
zuschließen und die Qualität der Adaptation zu beur
teilen. 

Präventive Maßnahmen 
• Ophthalmieprophylaxe: Trotz der geringen Präva

lenz der gonorrhoischen Ophthalmie wird die Ble
norrhöprophylaxe weiterhin empfohlen, ist jedoch 
nicht mehr gesetzlich vorgeschrieben. Die Prophy
laxe besteht in der Gabe von Silbernitratlösung 1%, 
Tetracyclin-Tropfen 1 o/o oder Erythromycin-Tropfen 
0,5% in den Bindehautsack unmittelbar nach der 
Geburt. 
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• Erfassung des HBV-Status der Mutter: Bei HBs-Ag
positiven Müttern zur Prävention einer vertikalen 
übertragung aktive und passive Simultanimpfung 
des Kindes sofort nach der Geburt. Bei unklarem 
Status Versuch der Bestimmung rasch nach der Ge
burt, Impfung innerhalb von 12 Stunden. 

• Diagnose und Therapie einer Hypoglykämie (Blut
zucker unter 40 mgo/o): Eine Blutzuckerkontrolle 
sollte auch bei klinisch gesunden Neugeborenen 
mit einem Geburtsgewicht über 4000 g, bei Kindern 
<10. Perzentile ( <2500 g bei Reifgeborenen) und bei 
Kindern <37. SSW erfolgen. Die Kinder sollten früh 
angelegt werden, ggf. Gabe einer oralen Kohlehy
dratlösung. Bei ausgeprägter oder wiederheiter Hy
poglykämie sind eine intravenöse Glukoseinfusion 
sowie eine diagnostische Abklärung erforderlich. 

• Bilirubinkontrolle bei klinischem Ikterus: Trans
kutane Bilirubinametrie liefert verlässliche Werte, 
blutige Messung bei Werten an Phototherapiegrenze 
(s. unten). 

• Vitamin-K- und Vitamin-D-Prophylaxe: Bei gesun
den reifen Neugeborenen wird zur Vermeidung von 
verzögert auftretenden Hirnblutungen eine orale 
Vitamin-K-Prophylaxe mit je 2 mg Vitamin K am 
1. und 3. Lebenstag sowie bei der Vorsorgeunter
suchung U3 vorgenommen. Dieses ist vor allem bei 
gestillten Kindern erforderlich. Frühgeborene und 
kranke Neugeborene erhalten Vitamin K parenteral. 
Zur Rachitisprävention erfolgt während des ersten 
Lebensjahres die Verabreichung einer Tablette mit 
500 Einheiten Vitamin D. Es ist sinnvoll, dieses mit 
der Gabe von 0,25 mg Fluor zur Kariesprophylaxe 
zu kombinieren. 

• Vorsorgeuntersuchung U2 durch den Kinderarzt am 
3.-10. Lebenstag. 

• Screening-Untersuchung: Für alle Neugeborenen 
wird die Früherkennungsuntersuchung von Phenyl
ketonurie (Häufigkeit 1:7000), Galaktosämie 
(1:40.000) und Hypothyreose (1:4000) durchgeführt. 
Dadurch kann eine Therapie eingeleitet werden, be
vor es zu schweren Organschäden gekommen ist. 
Phenylalanin und Tyrosin werden heute oft über 
die Tandemmassenspektrometrie bestimmt, daher 
ist im Gegensatz zum Guthrie-Test die Behandlung 
mit Antibiotika ohne Einfluss auf die Untersuchung. 
Phenylalaninspiegel über 2 mgo/o sind erhöht und 
kontrollbedürftig. Die klassische Phenylketonurie 
weist Werte über 10 mgo/o (600 mmol!l) auf. Die Be
handlung besteht in einer strengen phenylalanin
freien bzw. -armen Diät mit regelmäßigen Kontrol
len der SerumspiegeL Bei Werten zwischen 2 und 
10 mgo/o liegt eine milde Hyperphenylalaninämie 
vor, nach Ausschluss eines Tetrahydrobiopterin-Ko
faktormangels (BH4- Test) ist eine Diät nicht not
wendig. 
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Galaktose und Galaktose-I-Phosphat werden über 
die quantitative Photometrie, Galaktose-1-Uridyl
transferase über die Enzymaktivität bestimmt. Da
bei ist die Zufuhr einer erforderlichen Milchmenge 
zur Diagnosestellung nicht mehr notwendig. Die 
Konzentration von Galaktose im Blut ist normaler
weise <3 mg%, Kinder mit klassischer Galaktosämie 
haben in der Regel Galaktosekonzentrationen über 
50 mg%. Die Behandlung besteht in einer lebenslan
gen laktosefreien und galaktosearmen Diät. Lakto
sefreie Säuglingsnahrung ist auf Sojabasis auf
gebaut. 
Für das Hypothyreose-Screening wird TSH mit ei
nem ELISA bestimmt, der Grenzwert beträgt 
15-20 J.LU/ml. Nach Sicherung der Diagnose erfolgt 
die Behandlung mit L-Thyroxin 50 J.Lg/d, bis eine 
Normalisierung des TSH erreicht ist, Weiterbehand
lung mit reduzierter Dosis. 
Empfohlen, aber noch nicht generell durchgeführt, 
wird das Screening auf Biotinidasemangel und adre
nogenitales Syndrom (Bestimmung von 17-0H-Pro
gesteron, Grenzwert 30 nmoUl). Bei Frühgeborenen 
ist 17-0H-P nach der Geburt oft noch erhöht und 
muss vor Entlassung erneut kontrolliert werden. 
Mit Hilfe der Tandemmassenspektrometrie ist heute 
die frühzeitige Diagnose einer Fülle von Stoffwech
selerkrankungen innerhalb der ersten Lebenstage 
möglich. Dieses erweiterte Screening erfasst neben 
den oben geschilderten Erkrankungen Aminoazido
pathien (Homozystinurie, Harnstoffzyklusdefekte, 
Ahornsirupkrankheit), Organoazidopathien, Karni
tinstoffwechselstörungen und Störungen der Fett
säureoxidation. Manche Labors bieten ebenfalls die 
Bestimmung von luesspezifischen Antikörpern an. 
Eine generelle Screening-Empfehlung auf mehr als 
die 5 anfangs genannten Erkrankungen ist derzeit 
durch die Fachgesellschaften noch nicht erfolgt. 
Zur Durchführung der Früherkennungsunter
suchung wird am 3. bis zum maximal 7. Lebenstag 
natives Fersenblut auf eine Filterpapierkarte ge
tropft und an ein Screening-Labor geschickt. Der 
das Neugeborene betreuende Arzt ist verantwortlich 
für die sachgerechte Durchführung der Probenent
nahme, des Probenversands sowie des Befundrück
laufs. Bei Entlassung des Kindes aus dem Kranken
haus vor dem 3. Lebenstag sowie bei ambulanter 
Geburt übernimmt die betreuende Hebamme diese 
Verantwortung. 

18.1.2 
Neugeborenenerstversorgung bei gestörter Adaptation 

Nach der Geburt stellt sich der Kreislauf von der feta
len auf die postnatale Zirkulation um. Die Lunge muss 
expandieren und von Flüssigkeit befreit werden, das 

Kind muss eine adäquate Spontanatmung aufnehmen. 
Bei einer perinatalen Hypoxie kommt es zunächst zu 
einer primären Apnoe, hier kann das Neugeborene 
noch allein durch taktile Stimulation und Sauerstoff
gabe zur Aufnahme von Spontanatmung gebracht wer
den. Bei profunder Hypoxie kommt es nach einer Pha
se von Schnappatemzügen zur terminalen Apnoe, die 
sich nur noch durch assistierte Beatmung behandeln 
lässt. 

Therapie. Unmittelbar nach der Geburt muss parallel 
untersucht und gehandelt werden. Prinzipiell gilt, je 
besser sich das Neugeborene aktiv anpasst, desto zu
rückhaltender sind die Maßnahmen des Erstversorgen
den. Bei gestörter Adaptation oder primären Risiko
faktoren (Frühgeburtlichkeit, intrauterine Wachstums
retardierung) sind folgende Maßnahmen notwendig: 
• Nach dem Abtrocknen Platzierung auf einen Wär

metisch (Wärmeerhaltung extrem wichtig bei Früh
geborenen!), nasse Tücher entfernen. 

• Absaugen von Mund, Nase und Oropharynx (cave: 
Bradykardie bei zu forciertem Absaugmanöver). 

• Stimulation der Atmung durch taktile Reizung von 
Rücken und Fußsohlen. 

• Weitere Interventionen erfolgen in Abhängigkeit 
der Symptome beim Kind (s. folgende übersieht). 
Indikatoren für eine Intervention sind die Atmung 
(primäre oder sekundäre Apnoe) sowie die Herz
frequenz (Ziel: >100, da die fetale Herzauswurf
leistung fast vollständig über die Frequenz regu
liert wird). Weiterhin wird die Hautfarbe beurteilt. 
Bei ausreichender Herztätigkeit und Atmung, je
doch zyanotischer Hautfarbe, wird Sauerstoff zu
geführt. Wenn trotz taktiler Stimulation eine Bra
dykardie persistiert oder die Spontanatmung in
suffizient bleibt, erfolgen eine Maskenbeatmung 
mit einem Beatmungsbeutel sowie die Gabe von 
Sauerstoff. Hält trotz erfolgter Maskenbeatmung 
eine Bradykardie <100 an oder wird bei ausrei
chender Herzfrequenz eine suffiziente Spontan
atmung nach mehreren Phasen der Maskenbeat
mung nicht aufgenommen, erfolgen eine Intubati
on und die Beatmung. Stets muss vor Maßnahmen 
der zirkulatorischen Reanimation (Herzmassage, 
Katecholamine) eine ausreichende Ventilation si
chergestellt sein. 

• Herzmassage: Notwendig bei anhaltender Bradykar
die <80 trotz richtig liegendem Trachealtubus 
(s. übersieht). 

• Suprarenin bei persistierender Bradykardie (s. über
sieht). 

• Falls nach 2 Dosen Suprarenin kein Anstieg der 
Herzfrequenz beobachtet wird, andere Ursachen 
der Bradykardie ausschließen, insbesondere einen 
Pneumothorax (Probepunktion). 



• Natriumbicarbonat: Vor der Gabe Sicherstellung ei
ner adäquaten Ventilation und Zirkulation. Indika
tion: metabolische Azidose mit einem BE 2: -10. Do
sis: 2 mÄqu/kg i.v. über 15min. 

• Volumenexpansion: Die meisten asphyktischen 
Neugeborenen sind nicht hypovolämisch, sondern 
eine schlechte periphere Perfusion ist häufiger Aus
druck einer postasphyktischen myokardialen Kon
traktilitätsinsuffizienz. Die Differentialdiagnose ist 
sicher nur echokardiographisch oder durch Mes
sung des ZVD zu stellen. In der Akutsituation im 
Kreißsaal ist von einer Hypovolämie auszugehen, 
wenn es anamnestische Hinweise für einen Volu
menverlust während der Geburt gibt: vorzeitige Pla
zentalösung mit Beeinträchtigung des plazentaren 
Blutflusses zum Feten, matemale Hypotension, Pla
centa praevia. Als Akutmaßnahme bei Hypovolä
mie: Ringer-Lösung i.v. 10-15-20 ml/kg. Die Infusi
onsmenge und -geschwindigkeit richten sich nach 
der Schocksymptomatik bzw. der peripheren Per
fusion sowie nach dem kontinuierlich registrierten, 
oszillatorisch gemessenen Blutdruck (Normwerte 
von Früh- und Neugeborenen beachten). Bei Anä
mie (HKT oder Hb-Messung im Kreißsaal) Gabe 
von 0-Rh-neg.-Erythrozytenkonzentrat 10-15 ml! 
kg. 

• Katecholamindauerinfusion bei persistierender Hy
potension des Neugeborenen. 

Reanimation von atemgestörten Neugeborenen 
• Herzfrequenz > 100, ausreichende Atemexkursionen, zyano

tisches Hautkolorit: 
- Taktile Stimulation durch Reiben der Fußsohle 
- Sauerstoffvorlage (51/min), weitere Adaptation abwarten 

• Herzfrequenz <100 oder nicht ausreichende Atemexkursio
nen: 
- Maskenbeatmung mit Beatmungsbeutel und Sauerstoff

zufuhr. lnitialer Beatmung druck 30 cm H20, weitere 
Atemzüge 15-20cm H20. Die Maske sollte Kino und Na
se, jedoch nicht die Augen bedecken, Kopf in Mittelstei
lung mit leichter Extension. Durchführung der Masken
beatmung ftir 30 s, dann erneute Oberprüfung des Zu
standes. Unter der Maskenbeatmung sollte die Herzfre
quenz ansteigen und das Kind zunehmend rosiger wer
den. Falls nach 30s Herzfrequenz >100, jedoch noch kei
ne ausreichende Spontanatmung einsetzt, Maskenbeat
mung weiter fortsetzen. 

• Herzfrequenz <100, keine Atemexkursiontrotz 30s Ma ken
beatmung: 
- Oberprüfung der Sauerstoffzufuhr. Erneutes Absaugen 

der oberen Luftwege 
- l11tubation mit Tubus von 2,5 mrn lnnendurchmcsser 

(<2000g), 3,0mm lD (bis 3500g) oder 3,5mm lD 
(>3500 g Geburtsgewicht). Anstieg der Herzfrequenz und 
Besserung des Hautkolorits sind wichtige Hinweise einer 
adäquaten Ventilation. Auskultation des Thorax und Be
obachtung der Exkursionen zur Bestätigung der korrek
ten Thbuslage, ggf. erneute laryngoskopi ehe Inspektion 

• Herzfrequenz <80 trotz Intubation und 30 s Beatmung mit 
100% o,: 
- Herzmassage: Zeige- und Mittelfinger komprimieren das 

untere Drittel des Sternums oder Umfassen des Thorax 
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mit beiden Händen und Kompression des Sternums mit 
beiden Daumen. Tiefe der Kompression 1- 2 cm, 90-mal/ 
min, 3 Kompressionen auf einen Atemzug. Vor jeder 
Herzmassage muss adäquate Ventilation sichergestellt 
sein! 

- Suprarenin intratracheal: Bei fehlendem Anstieg der 
Herzfrequenz Suprarenin 1:10 verdilnnt (1:10.000), 0,2 ml/ 
kg 

- Venöser Zugang: Knopfsonde in Nabelvene platzieren und 
mit Nabelklemme fixieren oder rasche Anlage eines Na
belvenenkatheters 

- Suprarenin intravenös: Lösung 1:10 verdünnt (1:10.000), 
0,1 ml/kg = 0,01 mg/kg. Nach 1 min wiederholen, falls oh
ne Effekt 

Bei weiter anhaltender Bradykardie Oberprüfung auf Vorlie· 
gen eines Pneumothorax: Seitendifferente Auskultation? 
Diaphanoskopie mit Kaltlicht oder Probepunktion 

• Maßnahmen nach erfolgter Reanimation: 
- Behandlung einer Azidose mit Natriumbicarbonat 1-2 

mval/kg 
- Oszillatorische Blutdruckmessung. Bei Hypotension in

travenöse Dauerinfusion von Katecho/aminen (Dopamin/ 
Dobutrex oder Suprarenin) 

- Bei Hypovolämie (anamnestisch vorzeitige Plazentalö
sung, Nabelschnurriss) Gabe von Ringer-Elektrolytlösung 
10-20ml/kg 

- Im Blutungsschock Gabe von 10-20 ml/kg Erythrozyten
konzentrat der Blutgruppe 0 Rh neg. 

18.1.3 
Respiratorische Erkrankungen des Neugeborenen 

Atemnotsyndrom ("respiratory distress syndrome", RDS; 
hyalines Membranensyndrom, HMS; 
Surfactantmangelkrankheit) 
Das Atemnotsyndrom ist die häufigste lebensbedrohli
che Erkrankung Frühgeborener. Kurze Zeit nach der 
Geburt kommt es zu einer Symptomatik mit Luftnot, 
Tachypnoe und Zyanose. Seit den Untersuchungen 
von Avery und Mead 1959 ist bekannt, dass die Ursa
che dieser respiratorischen Insuffizienz in einer ver
minderten pulmonalen Synthese von oberflächenakti
ven Substanzen besteht Der Mangel an Surfactant 
führt zu einer hohen Oberflächenspannung an der al
veolären Wasser-Luft-Grenzfläche, die Alveole kann im 
Endexspirium nicht offen gehalten werden und kolla
biert. Die resultierenden Atelektasen führen zu einem 
intrapulmonalen Rechts-Links-Shunt mit Hypoxie. Auf 
Grund der hohen Oberflächenspannung kommt es zu 
einer Exsudation von Plasma in die Alveolen. Inhibie
rung von Surfactant durch Plasmaproteine (insbeson
dere durch Fibrinogen) ist ein weiteres Charakteristi
kum des Atemnotsyndroms. 

Surfactant ist ein Gemisch aus Phospholipiden 
(hauptsächlich Dipalmitoylphosphatidylcholin, DPPC) 
und surfactantassoziierten Proteinen (SP-A, -B, -C und 
-D). Vor allem die niedermolekularen lipophilen Apo
proteine SP-B und -C sind für die Surfactantfunktion 
von großer Bedeutung. Phospholipide und Apoprotei
ne werden ausschließlich in den Typ-11-Pneumozyten 
und den Clara-Zellen der Luftwege synthetisiert Nach 
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der Synthese werden sie in den Lamellärkörperchen 
gespeichert und per Exozytose in die wässrige Hypo
phase der Alveole abgegeben, hier erfolgt die Adsorp
tion eines Phospholipidmonolayers auf der Wasser
Luft-Grenzfläche. Diese Adsorption wird vor allem un
terstützt durchSP-Bund -C. Nach einigen Atemzyklen 
wird Surfactant wieder reabsorbiert und recycelt oder 
abgebaut. Die hydrophilen ProteineSP-A und SP-D ha
ben unter anderem als Opsonine eine Bedeutung bei 
der unspezifischen Infektionsabwehr. 

Therapie. Symptomatische Behandlung: Bei leichtem 
Atemnotsyndrom reicht oft eine Zufuhr von Sauer
stoff aus. Bei zunehmender Symptomatik ist die Be
handlung mit Nasen-CPAP (kontinuierlicher positiver 
Atemwegsdruck) über einen nasal liegenden Tubus 
indiziert (4-5 cm H20). Die verabreichte Sauerstoff
konzentration richtet sich nach der pulsoximetrisch 
gemessenen Sauerstoffsättigung. Weiterhin erfolgt ei
ne kontinuierliche transkutane Messung des pC02 

und p02 • Bei respiratorischer Insuffizienz sind die 
Intubation und maschinelle Beatmung erforderlich. 
Behandlung einer arteriellen Hypotension, Hypovolä
mie oder Anämie sind weitere symptomatische Maß
nahmen. 

Surfactantsubstitution: Die Behandlung mit Sur
factant stellt die kausale Behandlung des Atemnotsyn
droms dar. Natürliche Surfactantpräparate werden 
durch Lavage von Rinderlungen (Alveofact) oder alko
holische Extraktion aus Tierlungenhomogenaten von 
Schweinen (Curosurf) oder Rindern (Survanta) ge
wonnen. Synthetische Surfactantpräparate bestehen 
aus Phospholipiden, denen zusätzliche Adjuvanzien 
zur Spreitungsverbesserung beigefügt wurden (Hexa
decanol und Tyloxapol bei Exosurf). Surfactant wird 
intratracheal über einen Katheter oder einen Tracheal
tubus mit eingearbeitetem Applikationskanal ver
abreicht. Die Bolusapplikation führt zu einer homoge
neren Verteilung als die langsame intratracheale Infu
sion. Nach der Surfactantsubstitution kommt es bin
nen Minuten nach der Verabreichung zu einer drama
tischen Besserung des Gasaustausches. Die für eine 
ausreichende Oxygenierung notwendige Sauerstoff
zufuhr kann deutlich gesenkt werden, gleiches gilt 
zeitlich verzögert auch für Ventilationsparameter. Die 
rasche Besserung der Oxygenierung beruht in einer 
anhaltenden Vergrößerung der funktionellen Residual
kapazität auf Grund einer gesteigerten Alveolarrekru
tierung. Die Compliance der Lunge bessert sich lang
samer, bedingt durch den anfangs noch erhöhten pul
monalen Flüssigkeitsgehalt Diese raschen Effekte ma
chen eine kontinuierliche überwachung der Oxygenie
rung sowie der Ventilationsparameter nach Substituti
on notwendig, um eine beatmungsbedingte überblä
hung der Lunge zu vermeiden. Die Akuteffekte von 

Surfactant haben zu einer Reduktion der Mortalität 
des Atemnotsyndroms um 43% und der Pneumotho
raxrate um 70% geführt. Andere schwerwiegende Be
gleitkomplikationen der Frühgeburtlichkeil wie Hirn
blutung und bronchopulmonale Dysplasie sind durch 
die Surfactantsubstitution leider nicht entscheidend in 
ihrer Häufigkeit reduziert worden. 

Es gibt deutliche Wirkungsunterschiede zwischen 
natürlichen und synthetischen Surfactants. Natürliche 
Surfactants (Curosurf, Survanta, Alveofact) enthalten 
SP-B und -C, die Präsenz dieser extrem lipophilen Pro
teine bedingt die gute Spreitungseigenschaft des Sur
factants bei topischer Applikation. SP-B und -C ver
mindern ebenfalls die Surfactantinaktivierung durch 
Serumproteine. Proteinfreie, synthetische Surfactants 
(Exosurf) haben eine deutlich schlechtere klinische 
Wirkung, die Mortalitätsreduktion ist geringer. Die 
Dosierung natürlicher Surfactants beträgt 100 mg/kg 
initial, jeweils nach 12 h Wiederholungsgaben, wenn 
weiterhin deutlicher Sauerstoftbedarf besteht (Fi02 

>0,3-0,4), kumulative Dosis 400 mg/kg. 
Unterschieden werden eine prophylaktische Gabe, 

eine Frühsubstitution sowie eine Rescue-Behandlung 
bei etabliertem Atemnotsyndrom. Von der prophylak
tischen Therapie unmittelbar nach der Geburt profitie
ren extrem unreife Frühgeborene mit einem Gestati
onsalter <28 Wochen. Bei Frühgeborenen mit 28-31 
Gestationswochen ist nach initialer Stabilisierung eine 
frühe Therapie bei deutlichem Sauerstoffbedarf sinn
voll. Bei ausreichender Spontanatmung und gutem 
Therapieeffekt können diese Kinder rasch nach der 
Substitution wieder extubiert und mit Nasen-CPAP 
weiterbehandelt werden. Die Surfactanttherapie ist die 
am besten untersuchte Behandlung in der Neonatolo
gie. In zahlreichen randomisierten kontrollierten Stu
dien wurde die Wirkung nachgewiesen, Komplikatio
nen sind bei sachgerechter Durchführung sehr gering. 
Unter der Substitution kann ein kurzfristiger Abfall 
des p02 sowie des Blutdrucks beobachtet werden. Bei 
zu tiefer Applikation des Surfactants in einen Haupt
oder Lappenbronchus kann eine Maldistribution resul
tieren. Bei synthetischem Surfactant besteht eine höhe
re Inzidenz von Lungenblutungen. Eine Sensibilisie
rung gegen Surfactant ist bisher nicht beobachtet wor
den. Nachuntersuchungen zeigen keine Unterschiede 
in der Lungenfunktion zwischen behandelten und 
nichtbehandelten Patienten. 

Zusätzliche Maßnahmen: Bei schwerer Erkrankung 
kann versucht werden, durch Hochfrequenzoszillati
onsbeatmung (HFO) die Alveolarrekrutierung zu ver
bessern. Bei persistierender pulmonaler Hypertonie 
mit Hypoxie ist eine NO-Inhalation in speziellen Zen
tren erwägenswert. Eine extrakorporale Membranoxy
genierung (ECMO) ist bei Frühgeborenen wegen der 
Hirnblutungsgefährdung kontraindiziert. 



Mekoniumaspirationssyndrom 
Das Mekoniumaspirationssyndrom (MAS) wird bei 
0,2-3 Neugeborenen pro 1000 Geburten beobachtet, es 
erkranken fast ausschließlich reife Neugeborene. Die 
Aspiration kann vor, während und nach der Geburt 
auftreten, für die Entstehung ist eine fetale Depression 
mit Induktion von tiefen Inspirationszügen notwendig. 
Die Inhalation von Mekonium führt zu einer mecha
nischen Obstruktion der Luftwege, einer chemischen 
Pneumonitis sowie einer Surfactantinaktivierung. Bei 
länger dauernder prä- oder postnataler Hypoxie ent
steht ein pulmonaler Hypertonus mit schwerer respira
torischer Insuffizienz. 

Therapie. Bei klinischer Dyspnoe und Zyanose erfolgt 
nach oropharyngealem Absaugen die Intubation sowie 
tracheales Absaugen mit Spülung. Im Vergleich zur 
Atemwegslavage mit 0,9o/oigem NaCl scheint es bei der 
Spülung mit verdünnter Surfactantlösung (5 mglml) zu 
einer besseren Elimination der Mekoniumpartikel aus 
den Luftwegen zu kommen, größere Studien hierzu lie
gen jedoch noch nicht vor. Kinder mit MAS sind sau
erstoffbedürftig und müssen in der Regel maschinell 
beatmet werden. Eine Behandlung mit Surfactant ist 
effektiv, die Wirkung ist in einer kontrollierten Studie 
nachgewiesen worden. Der Akuteffekt der Surfactant
substitution ist beim MAS langsamer und geringer 
ausgeprägt als beim Atemnotsyndrom, meist ist eine 
deutliche Besserung der Oxygenierung erst nach repi
titiven Gaben zu erzielen. Bei pulmonaler Hypertonie 
(Echokardiographie, S02-Differenz prä- und postduk
tal) und nicht beherrschbarer Hypoxie ist ein Thera
pieversuch mit NO-Inhalation zu erwägen, bei Ver
sagen extrakorporale Membranoxygenierung (ECMO). 

18.1.4 
Erkrankungen des Frühgeborenen 

Fünf bis sieben Prozent aller Neugeborenen sind zu 
früh geboren (Gestationsalter <37 vollendete Wochen). 
Mortalität und Morbidität sind direkt abhängig vom 
Grad der Unreife und von der Höhe des Geburts
gewichtes, Kinder mit einem Geburtsgewicht unter 
1500 g (1-1,5o/o aller Geburten) stellen eine besondere 
Risikogruppe dar. Lebensfähigkeit besteht bis auf we
nige Ausnahmen ab 23 kompletten Schwangerschafts
wochen. Auf Grund der Fortschritte in der neonatolo
gischen Therapie (Regionalisierung in Perinatalzen
tren, Verbesserung der Beatmungstechnik, Surfactant
substitution) hat die Mortalität auch bei sehr unreifen -
Frühgeborenen innerhalb der letzten 10 Jahre drama
tisch abgenommen. 70-SOo/o aller Kinder mit einem 
Geburtsgewicht unter 1000 g (24-27 SSW) und 95o/o al
ler Kinder mit einem Gewicht zwischen 1000 und 
1500 g (28-32 SSW) überleben heute. Die Entwick-
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lungschancen von Kindern mit einem Gewicht zwi
schen 1000 und 1500 g sind gut. Extrem unreife Früh
geborene (<1000g) zeigen in der Hälfte der Fälle eine 
normale Entwicklung, ein Viertel weist milde bis mä
ßige Beeinträchtigungen auf, und 25o/o sind deutlich 
bis schwer und z. T. mehrfach behindert. 

Therapie. Hirnblutungen und Infarzierungen der wei
ßen Substanz (periventrikuläre Leukomalazie) sind 
die wichtigsten frühgeburtlichkeitsassoziierten Er
krankungen, die für eine ungünstige Entwicklungs
prognose verantwortlich sind. Durch Optimierung der 
Geburts- und Erstversorgungssituation (Perinatalzen
tren) ist die Rate dieser Komplikationen deutlich ge
senkt worden. Die Chorioamnionitis ist heute der 
wichtigste pathogenetische Risikofaktor. Eine pränata
le Steroidbehandlung der Mutter reduziert die Hirn
blutungsrate. Eine Therapieoption gibt es bei der Hirn
blutung nicht, bei Entwicklung eines Hydrozephalus ist 
eine Liquorableitung erforderlich. 

Auf Grund der Unreife der Lunge ist auch nach Be
handlung des akuten Atemnotsyndroms mit Sur
factant (s. oben) bei vielen Frühgeborenen eine Atem
hilfe erforderlich. Falls möglich, erfolgt diese in Form 
von kontinuierlich positivem Atemwegsdruck (CPAP), 
viele Kinder benötigen jedoch eine maschinelle Beat
mung. Bei längerfristiger, manchmal jedoch auch 
schon nach kurzer Beatmung entwickelt sich ins
besondere bei sehr unreifen Kindern eine chronische 
Lungenkrankheit (CLK) oder bronchopulmonale Dys
plasie mit kardiorespiratorischer Instabilität, chro
nischer Atemnotsymptomatik und langanhaltender 
Sauerstoffabhängigkeit. Pathogenetisch liegt eine pul
monale Inflarnmationsreaktion zugrunde, die später 
in einen fibrotischen Umbau übergehen kann. Die Be
handlung mit Dexamethason ist wirksam, eine Thera
pie zwischen dem 7. und 14. Lebenstag führt zu einer 
Reduktion der Häufigkeit der CLK sowie der Mortali
tät. Die Behandlung ist jedoch mit deutlichen akuten 
und schwerwiegenden chronischen Nebenwirkungen 
behaftet. Insbesondere das Risiko für eine Zerebralpa
rese scheint bei Behandlung mit Dexamethason er
höht zu sein, sodass die Indikation sehr streng erfol
gen sollte. Reduktion der Flüssigkeitszufuhr sowie 
Diuretika stellen weitere Therapieoptionen bei der 
CLK dar. Die Instabilität der Atemregulation mit dem 
Auftreten von Apnoen, Bradykardien und Abfällen der 
Sauerstoffsättigung (Frühgeborenenapnoen) sind bei 
Frühgeborenen häufig und erfordern über lange Zeit 
eine überwachung auf der Intensivstation. Therapeu
tisch werden CPAP-Atemhilfe und Methylxanthine 
(Coffein, Theophyllin) eingesetzt. 

Die Retina kann bei unreifen Frühgeborenen, wahr
scheinlich durch toxische Sauerstoffradikale im Rah
men von Ischämie, Hyperoxie oder Infektion, in ihrer 
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Entwicklung geschädigt werden (Frühgeborenenreti
nopathie). Bei ausgeprägten Gefäßproliferationen kann 
eine Laserkoagulation die Progression der Erkrankung 
aufhalten. 

Durch Unreife der lokalen gastrointestinalen Immu
nität, bakterielle Dünndarmkontamination, intestinale 
Hypomotorik und mesenteriale Zirkulationsbeein
trächtigung kann sich bei Frühgeborenen eine nekroti
sierende Enterokolitis entwickeln. Die Behandlung des 
als akuten Abdomens imponierenden Krankheitsbildes 
besteht in Nahrungspause, parenteraler Flüssigkeits
therapie, Antibiotika, in den meisten Fällen ist eine 
kinderchirurgische Behandlung erforderlich. 

18.1.5 
Neugeborenensepsis 

Im Gegensatz zum älteren Kind oder zum Erwachse
nen haben Früh- und Neugeborene eine erhöhte Anfäl
ligkeit gegenüber Infektionen. Die unreife Immunität 
bedingt eine erhöhte Infektionsanfälligkeit sowohl 
zum Zeitpunkt der Geburt (perinatale Infektion, "early 
onset") als auch während der stationären Pflege (noso
komiale Infektion). Perinatale Infektionen können sel
tener auch nach 2-12 Wochen auftreten ("late onset"). 
Im Gegensatz zu Infektionen mit Viren und Protozoen, 
die das Neugeborene meist transplazentar infizieren, 
entsteht eine bakterielle Infektion in der Regel durch 
Aszension aus den Geburtswegen. Eine Ausnahme bil
den Treponema pallidum und Listeria monzytogenes. 
Die Keimaszension kann nach Ruptur der Fruchtblase 
oder durch die intakten Eihäute erfolgen. Weiterhin 
kann eine Infektion durch Kontaktaufnahme mit dem 
Erreger in den Geburtswegen während der Geburt 
stattfinden. Maternale Risikofaktoren sind vorzeitiger 
Blasensprung >24h, mütterliches Fieber, CRP-Erhö
hung, maternaler Harnwegsinfekt sowie eine asympto
matische Kolonisation der Geburtswege mit potentiell 
pathogenen Keimen (z. B. B-Streptokokken). Fetale Ri
sikofaktoren sind Frühgeburtlichkeit und Asphyxie. 

Therapie. Symptomatische Behandlung: Ausreichende 
Wärmezufuhr und Oxygenierung, Beatmung bei Hy
poventilation oder Apnoen, Korrektur einer Azidose 
oder Anämie, ausreichende Volumenzufuhr (vorzugs
weise nichtkolloidale Lösungen, z. B. Ringer-Lösung), 
Behandlung einer Gerinnungsstörung (AT III, Frisch
plasma, Thrombozytenkonzentrat). 

Antibiotische Therapie: Eine Antibiotikatherapie 
sollte stets schon bei Verdacht auf eine Infektion be
gonnen werden, somit ist in der Regel eine empirische 
Behandlung mit einer Kombination erforderlich, die 
die wahrscheinlichsten Erreger abdeckt: 

Perinatale Infektion: Cefotaxim und Ampicillin oder 
Mezlocillin bzw. Ampicillin und Gentamycin. 

• Bei Meningitis: Cefotaxim und Ampicillin und Gen
tamycin. 

• Nasakomiale Infektion: Cefotaxim und Vancomycin 
oder Ceftazidim und Netilmicin. 

Immunglobuline: Obwohl theoretisch gut begründ
bar, haben prophylaktisch verabreichte Immunglobuli
ne keinen Effekt auf die Sepsishäufigkeit und Mortali
tät bei Frühgeborenen. Als zusätzliche Behandlung der 
Sepsis ist die Verabreichung eines Kombinationsprä
parates, das neben IgG auch IgM und IgA enthält, of
fenbar wirkungsvoll, größere Studien bei Neugebore
nen liegen jedoch nicht vor. 

Prävention der B-Streptokokkensepsis. Die intra
partuale Antibiotikatherapie der Mutter ist eine wich
tige Maßnahme zur Prävention der neonatalen Infekti
on mit B-Streptokokken, den häufigsten Erregern der 
Neugeborenensepsis. 
• Screening-Methode: Vaginalabstriche aller Schwan

geren in der 35.-37. SSW, bei positivem Befund Ver
abreichung von Penicillin G oder Ampicillin wäh
rend der Geburt. 

• Risikobezogene Methode: Intrapartuale Gabe von 
Penicillin G oder Ampicillin i.v. an alle Frauen mit 
Risikofaktoren (früherer Nachweis von B-Strepto
kokken, Frühgeburtlichkeit ( <37. SSW), vorzeitiger 
Blasensprung > 18 h vor der Geburt, Fieber vor/bei 
der Geburt). 

18.1.6 
Kongenitale Infektionen 

Toxoplasmose 
Taxaplasma gondii ist ein intrazellulär parasitieren
des Protozoon, das pathogen für den Fetus, das Neu
geborene und immunsupprimierte Erwachsene ist. 
Der definitive Wirt ist die Katze, die im Kot Oozysten 
ausscheidet. Durch andere Tiere aufgenommene 
Oozysten können sich in der Muskulatur absiedeln, 
der Mensch kann infiziert werden durch Genuss von 
rohem oder halbrohem Fleisch. Der Parasit invadiert 
in verschiedene Gewebe und persistiert wahrschein
lich lebenslang. Die Durchseuchung von Schwangeren 
liegt bei 17%, die Inzidenz einer matemalen Infektion 
bei 0,1 pro 1000 Schwangerschaften. Die Transmis
sionsrate nimmt mit zunehmendem Gestationsalter 
zu, der Schweregrad der fetalen Infektion nimmt ab. 
1 Oo/o der infizierten Kinder haben typische klinische 
Symptome bei Geburt (ZNS-Beteiligung, Chorioreti
nitis, Ikterus mit Hepatosplenomegalie), 90o/o sind 
klinisch unauffällig, haben jedoch ein deutliches Risi
ko für eine subklinische ZNS- oder Augenbeteiligung, 
die sich unter Umständen erst Jahre später entwickeln 
können. 



Therapie. Die matemale Behandlung mit Spiramycin 
verringert die Transmission erheblich. Bei gesicherter 
maternaler Infektion sollte eine Diagnostik auf eine fe
tale Infektion erfolgen (PCR im Fruchtwasser). Bei 
Nachweis einer fetalen Infektion sollte ab der 24. Wo
che eine Behandlung mit Pyrimethamin, Sulfadiazin 
und Folsäure, im 3-wöchigen Wechsel mit Spiramycin, 
erfolgen. Die postnatale Diagnostik bei Nachweis von 
mütterlichen IgG und IgM umfasst die histologische 
Untersuchung der Plazenta, ggf. mit In-situ-Hybri
disierung, die klinische Untersuchung des Kindes 
(neurologischer Status, Sonographie des Schädels, Au
genhintergrund), Untersuchung des Nabelschnurblutes 
oder Blut des Kindes für IgG, IgM (ELISA und !SAGA). 
Bei negativem kindlichen IgM geben die Bestimmung 
von IgA sowie die PCR im Blut weitere Hinweise auf 
eine latente Infektion. Kontrolle dieser Laborwerte im 
Verlauf. Falls klinische Symptome vorhanden sind oder 
sich serologisch eine Infektion nachweisen lässt, er
folgt eine Behandlung mit Daraprim und Sulfadiazin 
sowie Folsäure. Kortikosteroide bei Meningoenzephali
tis/Chorioretinitis. 

Zytomegalie 
Unterschieden werden Primärinfektion und rekurrie
rende Infektion. Nach der Primärinfektion persistiert 
das Virus in verschiedenen Körperzellen. Durch Be
einträchtigung der zellulären Immunität kann es zu 
rekurrierenden Infektionen mit erneuter, meist ge
ringgradiger Virusausscheidung kommen. Eine Trans
mission kann pränatal ( transplazentare Infektion), 
perinatal (Vaginalsekret, Urin) oder postnatal (Mut
termilch, Bluttransfusion) erfolgen. Bei Erstinfektion 
in der Schwangerschaft beträgt die fetale Infektions
rate 30-40%, davon erkranken ca. 20% schwer. Die 
Diagnose erfolgt durch matemale IgG-Konversion 
und IgM-Produktion. Bei rekurrierender Infektion 
beträgt die fetale Infektionsrate unter 1 o/o. Die präna
tale Infektion kann zum fetalen Zytomegaliesyndrom 
mit intrauteriner Wachstumsretardierung, zu Hepati
tis, Thrombozytopenie, zerebraler Ventrikulomegalie 
mit periventrikulären Verkalkungen und Chorioret
initis führen. Die peri- oder postnatale Infektion ist 
häufig (1 o/o aller Neugeborenen) und bei reifen Neu
geborenen offenbar nicht relevant. Bei Frühgeborenen 
<32 SSW kann die peri- oder postnatale Infektion 
wegen fehlendem IgG-Transfer jedoch mit einer kli
nischen Erkrankung verbunden sein (septisches 
Krankheitsbild, Hepatitis, Pneumonitis, Thrombope
nie). Eine asymptomatische kongenitale Infektion 
kann zu sensoneuralem Gehörverlust führen und 
stellt die wichtigste Ursache für Hörverlust bei Früh
und Neugeborenen dar. Die Diagnose erfolgt über die 
IgG- und IgM-Bestimmung sowie die PCR (Blut, 
Urin, Liquor). 
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Therapie. Eine generelle Therapieempfehlung kann 
wegen noch fehlender Studienergebnisse nicht gegeben 
werden. Untersucht wird zurzeit Gancyclovir, ein syn
thetisches Guaninderivat, das durch Inhibierung der 
viralen DNS-Replikation virostatisch auf CMV, HSV 1 
und 2, EBV und VZV wirkt. Das Medikament hat eine 
Fülle von Nebenwirkungen (Fieber, Anämie, Hämor
rhagie, Hyper-/Hypotonie, Benommenheit, SGOT -Er
höhung). Weiterhin sind Therapieversuche mit Foscar
net (hemmt als Pyrophosphatanalogon die virale DNA
Polymerase) erfolgt. Der endgültige Nachweis einer Ef
fektivität beider Medikamente beim fetalen Zytomega
liesyndrom steht noch aus. Bei der peri- oder post
natalen Infektion unreifer Frühgeborener erfolgt der
zeit meist eine Behandlung mit Gancyclovir, ausrei
chende Studienergebnisse liegen ebenfalls noch nicht 
vor. Zusätzlich zu den Virostatika kann ein CMV-Hy
perimmunglobulin verabreicht werden 

Herpes simplex (HSV) 
Die HSV-Infektion ist selten. Für eine kindliche Infek
tion sind zu 75% HSV Typ 2 und zu 25% HSV Typ 1 
verantwortlich. Die Transmission erfolgt in der Regel 
während der Geburt (HSV-2). Eine postnatale Aquisi
tion kann über Brustläsionen der Mutter, labiale Läsio
nen beider Eltern oder des Pflegepersonals erfolgen 
(HSV -1). Mundschutz bei Herpes labialis, strenge 
Handhygiene. 

Diagnostik und Therapie. Bei maternaler Infektion 
(IgG-Titeranstieg oder !gM-Nachweis) Abstriche aus 
Zervix und Vulva (insbes. bei Vesikeln), PCR für HSV. 
Eine Sektioentbindung wird empfohlen bei primärer 
Infektion sowie bei rekurrierender Infektion mit Läsio
nen oder mit Virusnachweis. Beim Kind erfolgen eine 
serologische Untersuchung (IgG und IgM), Abstriche 
für PCR aus Nasapharynx und Auge sowie eine kli
nische Untersuchung inklusive Augenuntersuchung. 
Sorgfältige Handhygiene durch die Mutter und das 
Pflegepersonal. Bei positiver PCR oder bei klinischen 
Befunden (Enzephalitis, Krampfanfälle, Vesikel auf 
Haut oder Schleimhäuten, Konjunktivitis) auch ohne 
Ergebnis der PCR Behandlung mit Acyclovir i.v. über 
14 Tage. Acyclovir wird aktiviert durch eine von HSV 
produzierte Thymidinkinase und ist ein Inhibitor der 
viralen DNA-Polymerase. Bei dringendem Verdacht 
auf HSV-Infektion Isolation des Kindes. 

Varizellen 
Kongenitale Varizellen können bei ca. 2% der Infektio
nen im ersten Trimenon zu narbigen Hautläsionen, 
Augen- und ZNS-Defekten beim Feten führen. Das 
Neugeborene kann bei einer matemalen Varizellen
infektion mit Exanthemausbruch 5 Tage vor bis 2 Tage 
nach der Geburt an einer schweren neonatalen Infekti-
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on mit hämorrhagischem Exanthem, Pneumonie und 
Enzephalitis erkranken, da keine matemalen Antikör
per gebildet und übertragen wurden. 

Maßnahmen. Bei mütterlichem Kontakt mit Varizel
len oder Zoster Feststellung des IgG- und IgM -Status. 
Falls IgG-negativ, innerhalb von 24-72h Gabe von Va
rizellenhyperimmunglobulin (VZV-IgG) an die Mutter; 
dadurch kann eine Erkrankung meist verhindert wer
den. Bei mütterlichem Exanthem, insbesondere kurz 
vor dem errechneten Geburtstermin, ebenfalls Gabe 
von VZV-IgG. Tritt ein mütterliches Exanthem 5 Tage 
vor der Geburt oder im Wochenbett auf, so ist die Be
handlung des Kindes mit Varizellenhyperirnmunglu
bulin i.v. sowie Acyclovir i.v. indiziert. Eine Isolation 
des Kindes ist erforderlich. 

Hepatitis B 
Gefahr der Transmission bei Müttern mit chronischem 
HBV-Trägerstatus oder akuter Infektion. Wenn Mütter 
HBsAg- und HBeAg-positiv sind, besteht eine 80%ige 
Transmissionswahrscheinlichkeit. Die Übertragung er
folgt bei Geburt, extrem selten schon vorher (HBsAg 
im Nabelschnurblut positiv). Vorgehen bei HBsAg-po
sitiven Müttern: 
• Bestimmung von HbeAg- und anti-HBc-IgM bei der 

Mutter. 
• Aktive und passive Simultanimpfung des Kindes 

nach der Geburt. Die passive Impfung mit Hyper
immunglobulin sollte postnatal innerhalb von 12 
Stunden erfolgen. Nach der Prophylaxe können 
HBsAg-positive Mütter stillen. 

Hepatitis C 
Die vertikale Transmission von Hepatitis-C-Virus 
(HCV) kommt vor, ist jedoch selten. Eine Übertragung 
auf das Kind bei HCV-RNA-positiven Müttern erfolgt 
in 10% der Fälle. Die Wahrscheinlichkeit der Transmis
sion hängt ab von der Höhe der matemalen Virämie 
(Bestimmung der Viruslast). Das Virus wird über die 
Muttermilch ausgeschieden, eine Übertragung über 
diesen Weg ist bisher jedoch nicht beschrieben wor
den. Die Frage nach dem Stillen ist jedoch nicht gelöst. 
Bei hoher Viruslast (>106/ml Genome) oder bei HCV
RNA-Nachweis bei der Mutter sollte nicht gestillt wer
den, bei niedriger Viruslast Stillen nach eingehender 
Aufklärung möglich. Für das Kind ist keine postnatale 
Prophylaxe bekannt. 

Listeriose 
Listerien können sich in tierischen Ausscheidungen, 
unsterilisierter Milch oder Käse und in rohem Fleisch 
befinden. Die in der Schwangerschaft veränderte zell
vermittelte Immunität und ein besonderer Tropismus 
des intrazellulären, grampositiven Stäbchens für die 

Plazenta sind verantwortlich für fetale Infektionen. 
Die Infektion kann zu jedem Zeitpunkt der Schwanger
schaft stattfinden, klinisch finden sich Symptome der 
Amnionitis mit mütterlichem Fieber sowie Wehen
tätigkeit. Das Neugeborene zeigt die Symptome der 
Sepsis, mit oft fulminantem Verlauf. Selten, aber ty
pisch sind petechiale Granulome in der Haut. Diagnose 
durch Blut- und Liquorkultur, Rektalabstrich sowie 
histologische Untersuchung und Kultur der Plazenta. 
Die Therapie erfolgt mit Ampicillin i.v. 

Kongenitale Syphilis 
Die Infektion kann hämatogen über die Plazenta zu je
dem Zeitpunkt der Schwangerschaft erfolgen. Die kli
nische Symptomatik einer Luesinfektion ist heute beim 
Neugeborenen nur noch selten zu beobachten. Meist 
stellt sich die Frage einer kindlichen Therapie nach ei
ner behandelten matemalen Infektion. Das Risiko ei
ner kindlichen Infektion ist erhöht bei einer schlecht 
dokumentierten mütterlichen Behandlung, einer ma
ternalen Behandlung in den letzten 30 Tagen der 
Schwangerschaft und bei fehlendem Abfall der VDRL
Titer nach der Behandlung. Diagnostik beim Neugebo
renen: Gesamt-IgM im Nabelschnurblut, TPHA-Test, 
falls positiv, VDRL, FTA-Abs-IgM und IgG. Stets Li
quoruntersuchung (Pleozytose, Eiweißerhöhung, 
VDRL und FTA-Abs-positiv). Bei positivem IgM im 
Nabelschnurblut sofortige antibiotische Behandlung. 
Nach adäquater Therapie verschwinden in den folgen
den 6-12 Monaten die IgM-Antikörper und die VDRL
Antikörper sinken ab. TPHA und FTA-Abs können 
noch lange in abnehmenden Titern positiv bleiben. 
Therapeutisch erfolgt die Gabe von Penicillin G für 
insgesamt 10 Tage. 

18.1.7 
Neugeborenenikterus 

Auf Grund der geringen Aktivität des hepatischen 
Bilirubinmembrantransporters beim Neugeborenen 
kommt es nach der Geburt zu einer unterschiedlich 
ausgeprägten indirekten Hyperbilirubinämie. Wegen 
der möglichen Neurotoxizität kann eine Behandlung 
notwendig werden. Wichtig ist die Differenzierung 
von physiologischer und unphysiologischer Hyperbili
rubinämie. Eine physiologische Hyperbilirubinämie 
liegt vor, wenn das Kind bei der klinischen Unter
suchung unauffällig ist und kein Hinweis auf eine Hä
molyse vorhanden ist (kein lcterus praecox: Ikterus in
nerhalb der ersten 24 h, keine Anämie und ein negati
ver Coombs-Test). Bei jedem ikterischen Kind müssen 
mütterliche und kindliche Blutgruppe sowie der 
Coombs-Test bestimmt werden, um eine isoimmunhä
molytische Anämie auszuschließen (Rh-Erythroblasto
se, ABO-Kompatibilität, andere Antigene, z. B. Keil, 
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Alter JhJ Gesamt·Bilirubm mg/dl (~tmol/1) 
Phototherapie kann Phototherapie obligat Austau>ehtransfusion 

Tabelle 18.1-1. Behandlung der 
Hyperbilirubinämie beim ge
sunden reifen Neugeborenen 

<24 

25-48 

49-72 

>72 

crl'.ogen wc..·rJcn 

~12 (170) 

~15 (260) 

~17 (290) 

~15 (260) 

~18 (310) 

~20 (340) 

Duffy, E, C, c). Bei klinischen AuffäHigkeiten sollten 
eine Sepsis oder eine konnatale Infektion als Ursache 
der Hyperbilirubinämie ausgeschlossen werden. 

Therapie. Phototherapie: Nebenwirkungsarme Stan
dardtherapie der Hyperbilirubinämie. Ihre Wirkung 
beruht auf der Photoisomerisation des Bilirubins so
wie einer intramolekularen Ringbildung zu Lumi
rubin. Die auf diese Weise erzeugten Photoprodukte 
sind polarer und werden ohne Konjugation über die 
Leber in den Darm ausgeschieden. Bei geringer 
Darmtätigkeit besteht die Möglichkeit der Reabsorpti
on, daher ist auf gute Darmtätigkeit zu achten (häufi
ge Mahlzeiten). Die Indikation zur Phototherapie 
hängt ab von der Reife der Kinder (früher Beginn bei 
Frühgeborenen), vom Alter des Kindes bei der Ikte
russymptomatik und vom Vorhandensein einer Hä
molyse bzw. einer schweren neonatalen Grunderkran
kung. Die Indikationsgrenzen der Phototherapie bei 
anderweitig gesunden Neugeborenen sind Tabel
le 18.1-1 zu entnehmen. Ein Ikterus innerhalb der ers
ten 24 h ist immer pathologisch. Zur Durchführung 
der Phototherapie wird das unbekleidete Kind in ein 
Wärmebett oder einen Inkubator gelegt. Die Augen 
werden abgedeckt, ohne dass die Nasenatmung behin
dert wird. Wechsel von Bauch-/Rückenlage alle 2 h, 
Temperaturkontrolle alle 4 h, tägliches Wiegen. Zu
sätzliche Zufuhr von Flüssigkeit, möglichst oral, zum 
Ersatz des insensiblen Wasserverlustes; cave: Hyper
natriämie. Trotz Phototherapie kann eine zwischen
zeitliche Unterbrechung für Mutter-Kind-Kontakt 
über die Haut (Känguruh-Pflege) erfolgen. Mögliche 
Nebenwirkungen der Phototherapie bestehen in Aus
trocknung, Hypernatriämie, dünnen Stühlen, Hypo
kalzämie und Exanthem. 

Immunglobuline: Effektiv bei Immunhämolyse ohne 
bereits bestehende deutliche Anämie, 500 mg/kg i.v. 
Tag 1 und ggf. Tag 2. Als Zusatzbehandlung stets Pho
totherapie. 

Austauschtransfusion: Eine Indikation zur Aus
tauschtransfusion liegt vor bei schweren Hämolysezei
chen unmittelbar nach der Geburt (Nabelschnur-Hb 
<ll go/o oder Nabelschnur-Bilirubin >4 mgo/o). Bei 
Neugeborenen mit Hämolyse erfolgt eine Austausch
transfusion bei Bilirubinwerten über 20 mgo/o inner
halb der ersten 48 h und über 22 mgo/o nach 48 h. Zur 

~0(340) 

~5(430) 

~5 (430) 

Austauschindikation bei reifen und ansonsten gesun
den Neugeborenen s. Tabelle 18.1-1. 

18.1.8 
Metabolische Probleme 

Hypoglykämie 
Definition: Blutzucker unter 40 mgo/o. Kurz nach der 
Geburt entspricht der Blutzuckerspiegel des Neugebo
renen noch dem der Mutter. In der ersten Lebensstun
de fällt der Blutzucker ab, um nach Beginn der endo
genen Glykogenolyse wieder anzusteigen und sich ca. 
um die 3.-4. Lebensstunde zu stabilisieren. Je nach kli
nischer Situation (Glykogenvorräte, Insulinsekretion, 
mütterlicher Diabetes mellitus) sind sowohl der Abfall 
verstärkt als auch die Zeit bis zur ausreichenden Stabi
lisierung stark verlängert. Bei unreifen oder kranken 
Kindern ist eine Blutzuckerkontrolle über einen länge
ren Zeitraum notwendig. Auch bei einer asymptomati
schen Hypoglykämie ist eine Schädigung des ZNS 
nicht ausgeschlossen. Der Erkennung und prompten 
Behandlung kommt somit eine wichtige Bedeutung 
zu. Frühgeborene haben keine größere Hypoglykämie
toleranz (und somit keine anderen Normwerte für den 
Blutzucker) als Reifgeborene. Bei persistierender Hy
poglykämie bzw. extrem hohem Glukosebedarf ist eine 
weitere diagnostische Abklärung erforderlich (Hyper
insulinismus, Kortisolmangel, angeborene Stoffwech
selerkrankung). 

Therapie. Bei gesunden Neugeborenen mit erhöhtem 
Risiko für eine Hypoglykämie (s. oben) sollten nach 
der Geburt mehrfache Kontrollen des Blutzuckers er
folgen. Frühes Anlegen des Kindes an die Brust nach 
der Geburt. Bei Blutzuckerwerten <40 mgo/o Kind anle
gen oder kohlehydrathaltige Lösungen bzw. Milch zu
füttern. Bei profunder ( <20 mgo/o) oder symptomati
scher Hypoglykämie sowie bei kranken Kindern i.v.
Gabe von 200-500 mg Glukose, anschließend intrave
nöse Glukosezufuhr auf 6-8 mg/kg/min beginnen oder 
erhöhen. Nach jeder Hypoglykämie muss kurzfristig 
der Blutzucker kontrolliert werden. 

Andere metabolische Probleme 
Eine Hypokalzämie ist nicht selten bei Frühgeborenen, 
Kindern diabetiseher Mütter sowie nach Asphyxie und 
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kann mit Krampfanfallen einhergehen. Die Behand
lung erfolgt durch intravenöse oder orale Kalzium
zufuhr. Die Hypokalzämie wird manchmal begleitet 
von einer Hypomagnesiämie, Therapie durch intraven
öse Mg-Gabe. Angeborene Stoffwechselerkrankungen 
können sich bereits klinisch im Neugeborenenalter äu
ßern (Harnstoffzyklusdefekte, Aminoazidopathien, Or
ganoazidurien). Koma, unklare metabolische Azidose, 
hepatische Dysfunktion mit Hyperammonämie, 
Krampfanfalle oder Hypoglykämie sind verdächtige 
Symptome. Die Behandlung besteht in einer Beseiti
gung der katabolen Situation (Zufuhr von Glukose 
und Insulin) sowie in einer Elimination der toxischen 
Metaboliten. 

Evidentgrad der Therapieempfehlungen 
Evidenzgrad Evidenzstärke 

I. Atemnotsyndrom 
des Frühgeborenen 
Surfactant 1-a A 
NO-Inhalation 1-a c 

2. Mekoniumaspiration 
Surfactant 1-b A 
NO-Inhalation 1-a A 
ECMO 1-b A 

3. Apnoen des Frühgeborenen 
Methylxanthine 
(Coffein,Theophyllin) 1-a A 

4. Retinopathie des Frühgeborenen 
Photokoagulation 1-a A 

5. Neugeborenensepsis 
Peripartuale Prävention 
der 8-Streptokok.kensepsis 1-a A 
Immunglobulintherapie 1-a 0 
I mmunglobulinprophylaxc 1-a E 

6. Neugeborenenikterus 
Phototherapie (Reduktion 
der Austauschtransfusion) 1-a A 
Immunglobuline 1-b A 
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18.2 
Ernährungsstörungen 

UwE PREISS 

18.2.1 
Ernährungsstörungen 

Ernährungsstörungen resultieren aus einem quantita
tiven oder qualitativen Mangel an Nährstoffen, Vitami
nen oder Mineralien. Das klinische Bild der akuten 
und chronischen Ernährungsstörungen wird durch 
die Leitsymptome Diarrhö, Erbrechen und/oder Ge
deihstörung geprägt. Primäre Störungen des Mem
brantransportes, kongenitale Enzymdefekte und häufi
ger sekundäre Malassimilationen, infolge morphologi
scher Schädigung der Dünndarmmukosa, sind in den 
meisten Fällen die Ursachen (s. Kap. 18.3). Von den 
chronischen enteralen Gedeihstörungen ist die chro
nische Fehlernährung abzugrenzen, aus der sowohl 
verschiedene Formen der Malnutrition als auch die 
Adipositas resultieren können. Chronische Malnutriti
onszustände werden verursacht durch ungünstige so
zioökonomische Verhältnisse (häufigste Erkrankung 
der Kinder in Entwicklungsländern), soziales Fehlver
halten (Deprivation, Misshandlung) oder qualitative 
Fehlernährung infolge alternativer Ernährungsweisen 
(Veganer, Makrobioten). Dystrophie und Atrophie 
(Marasmus) entstehen durch hypokalorische Ernäh
rung, deren Gehalt an Makro- und Mikronährstoffen 
nicht dem altersabhängigen Bedarf entspricht. Die 
chronische Mangelernährung hat je nach Schweregrad 
und Spezifität des Nährstoffdefizits signifikante Organ
dysfunktionen zur Folge: Verminderung der motori
schen Aktivität, Wachstumsverzögerung, Störung der 
Immunmechanismen, Verzögerung der Reparations
und Heilungsprozesse, Muskelabbau, Verminderung 
der Neurotransmittersynthese, Beeinträchtigung des 
Medikamenten- und Schadstoffmetabolismus, Herz
und Nierenfunktionsstörungen, sekundäre Malassimi
lationsstörungen. In unseren Regionen sind gastroin
testinale Erkrankungen, Krankheiten mit beeinträch
tigter Nahrungsaufnahme oder Nährstoffverlusten und 
psychosomatisch bedingte Essstörungen die häufigs
ten Ursachen der Mangelernährung im Kindes- und 
Jugendalter. Die Einschätzung des Schweregrades der 
Unterernährung erfolgt anhand biochemischer und 
anthropometrischer Parameter (s. übersieht und Ta
belle 18.2-1). 
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Ernahrungsstatus Gewicht (o/o des IA~nge (%der BMI 
Längcnsollgewichtes) Altcrsnorm I (kg KG/m2) 

Tabelle 18.2-1. Klassifikation 
des Ernährungszustandes auf 
der Grundlage von Körper
gewicht und Körperlänge Normal 90-110% 5-105% 20-25% 

Leichte Mangelernährung 80-89% 90- 94% 18-19% 
Mäßige Mangelernährung 70-79% 85- 89% 16-17% 
(Dystrophie) 
Schwere Mangelernährung <70% (oder Ödeme) <85% < 15,9% 
(Atrophie) 

j häufig > 105% bergewicht 111-120% 26-30% 
Adipositas > 120% >30% 

Parameter zur Beurteilung des Ernährungsstatus 
• Anthropometrische Parameter (Perzentilenkurven) 

- Körperlänge/Körpergewicht 
- Wachstumskurve/Wachsturn geschwindigkeil 
- Quetelet- lndex (Body-Ma s-lndex) 
- Subskapuläre Hautfaltendicke 
- Trizepshautfaltendicke 
- Oberarmumfang 
- Prozentualer Körperfettgehalt ( omogramm für das Alter 

von 9-16 Jahren) 
• Biochemische Parameter 

- Albumin (Norm >35 gll) 
- Präalbumin (Norm >0,1 g/1) 
- Transferrio (Norm >2,5 g/1) 
- Retinolbindendes Protein (Norm >4 mgldl) 
- 24-h-Urinexkretion von Kreatinin, Harnstoff-N und 

3-Methylhistidin 
• Methoden zur Messung der Körperzusammensetzung 

- Messung des Gesamtkörperwassers 
- Bioelektrische Impedanzanalyse (Bestimmung der feit-

freien Körpermassel 
- 2H,-180-Analyse (Messung von Wasser- und Energie

umsatz) 
- Duale Röntgenabsorptiometrie (Messung der Knochen

mineralisation) 

Protein-Energie-Malnutrition (PEM) 
Die PEM gilt als Oberbegriff für chronische Mangel
ernährungszustände, ihre Extremformen sind Maras
mus und Kwashiorkor. Letzterer ist neben dem Verlust 
an subkutanem Fettgewebe und Muskelmasse durch 
Ödeme und Hepatomegalie charakterisiert. Die schwe
ren Manifestationen der Unterernährung werden 
durch Störungen des Wasser- und Elektrolythaushal
tes, Hypovitaminosen sowie die Neigung zu Infektio
nen kompliziert. Voraussetzung für eine effektive The
rapie ist die differentialdiagnostische Klärung des brei
ten Spektrums der Ursachen. Die primäre Unterernäh
rung bei sozialer Deprivation ist abzugrenzen von se
kundärer Mangelernährung durch Malabsorptionssyn
drome, chronisch entzündliche Darmerkrankungen, 
Kardiopathien, Tumoren, Niereninsuffizienz oder 
Kurzdarmsyndrom. 

Therapie. Parenterale Rehydratation mit Elektrolyt
und So/oiger Glukoselösung: Die häufig bestehende Hy
pokaliämie erfordert eine Zufuhr bis 5 mmol K+ /kg 
KG/Tag. Anschließend erfolgt der Übergang auf voll
ständige parenterale Ernährung mit langsamer Steige
rung der Kohlenhydrat-, Aminosäure- und Fettkonzen-

tration. Der metabolische Zustand bei PEM resultiert 
aus der Adaptation der enzymatischen Stoffwechsel
prozesse und Organfunktionen an den langdauernden 
SubstratmangeL Eine rasch gesteigerte Nährstoff
zufuhr stört das bestehende Äquilibrium und es folgen 
metabolische Entgleisungen. 

Enterale Ernährung: Langsame, schrittweise Um
stellung der parenteralen Ernährung auf kontinuierli
che Sondenernährung mit initial laktosefreier Formu
la- oder Proteinhydrolysatnahrung. Substitution der 
Nahrung mit Multivitaminpräparaten und Spurenele
menten (Zink 2 mg/kg KG/Tag, Natriumphosphat 
30-60 mg/kg KG/Tag). 

Hypo- und Hypervitaminosen 
In unserer Region kommen ausgeprägte Vitaminman
gelkrankheiten nur noch selten vor. Meistens handelt 
es sich um latente, biochemisch nachweisbare Hypovi
taminosen, die erst unter besonderen Belastungssitua
tionen (chronische Erkrankungen, Infektionen) zu kli
nischen Symptomen führen. Die häufigsten Ursachen 
sind Fehlernährung, unsachgemäße Zubereitung der 
Nahrung, Resorptionsstörungen, Mangel an Gallensäu
ren oder Störungen der exokrinen Pankreasfunktion. 
Daneben kann es bei langdauernder Einnahme von 
Medikamenten wie Antikonvulsiva (Vitamin D), Tu
berkulostatika (Vitamin B6 ), Antibiotika (Vitamin B2 ) 

oder Kontrazeptiva (Vitamin B6 ) zum Vitaminmangel 
kommen, der eine Substitution erfordert (Tabel
le 18.2-2). 

Bei der exzessiven Zufuhr fettlöslicher Vitamine 
entwickeln sich charakteristische und evtl. lebens
bedrohliche Hypervitaminosen: 
• Vitamin A: Marie-See-Syndrom - Erbrechen, vor

gewölbte Fontanelle, Pseudotumor cerebri. 
• Vitamin D: Erbrechen, Diarrhö, Kopf- und Gelenk

schmerzen, Nephrokalzinose, Hyperkalziämie. 
• Vitamin E: Übelkeit, Kopfschmerzen, Diplopie, 

Thromboseneigung, allergische Reaktionen. 
• Vitamin K: Nahrungsverweigerung, Hämolyse, Le

berfunktions- und Gerinnungsstörungen. 

Spurenelementmangel 
Spurenelemente, die nachweislich mit Mangelsympto
men einhergehen, sind Eisen, Jod, Zink, Kupfer, Selen, 
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Tah~ll~ Ut2-2. Vltaminf": RPclarf. Manuelsvmntome. Theranie 

Vitamin F.mpfohlcnc tgl. Zufuhr M.mgclsymploonc ·r hcrapic 

Saugling Kind 

BI (Thiamin) 0,05 mglkg KG 0,03 mglkg Beriberi-Krankheit: Anorcxic, Mu.~elhypoto- 20-50 mg/Tag per os 
KG nie, Dystrophie, Leistungsschwächc, Stimmungs-

Iabilität 

ß2 O,lmg/kg KG 0,03 mg/kg Perl~che, Glo itis, Blepharitis, Keratitis, Kata- S-8 mg/Tag pcr os 
(Riboflavin) KG rakt, seborrhoische Dermatitis, verminderte Ery-

throzytenlcbcn daucr 

ß6 0,1 mglkg KG 0,04 mglkg Krämpfe im Säuglingsalter 50-100 mg i.v. (ED), 
(Pyridoxin) KG später 50 mg/Tag per os 

Erbrechen, Diarrhö, Glossitis, Dermatitis, mikro- I 0-15 mg/Tag per os 
zytäre Anämie 

ßl2 0,5-0,SI!g l- 31(g Juvenile perniziöse Anämie, funikulärc Myclosc 200-500 l(g/Woche, 
später 5 ~Jg/Tag pcr o 

Vitamin- ßi2-Malabsorption 500-1000 ~Jg/l-2 
(lmerslund-Gräsbeck-Syndrom) Monate parenteral 

'iacin I mglkg KG 0,4 mglkg KG Pellagra: tomatitis, Glo. itis, Erytheme, Pig- 300- 500 mg!Tag per o 
mentierungsstörungen, l·laarau fall, Diarrhö, 
ehstörungen, Ataxie 

Fol äure 20 ~Jg/kg KG 10 l(g/kg KG Megalabiastäre Anämie, Granulozytopcnie, 5-10 mg/Tag pcr os 
Polyneuropathie 

Biotin 31Jg/kg KG 21(glkg KG Inappetenz, Glossitis, Dermatitis, Alopezie, Kon- 10-50 mg/Tag per os 
junktivitis, Myalgie, Hyperästhesie, Krämpfe, 
Loktatazidose 

c 30-50 mg 50-80 mg Möller-Barlow-Krankheit/ korbut: Hampel- l00-200 mg!Tag p.o. 
mannphäJ10men, subpcriostale Blutungen, 
Hautblutungen (Rumpel-leede positiv), 
Anämie, Hämaturie, Melaena, chleimhautblu-
Iungen 

A 1000-1600 JE 1500-3000 I E Hyperkeratosen der Haut- und Schleimhäute, 10.000-20.000 LEITag 
lnfektanfalligkeit, Nachtblindheit, Xeropbthal- p.o. Bei Resorptionsstö-
mie, Keratomalazic rungen 2000-5000 LE/ 

Tag parenteral (i.m.) 

D 400-SOOIE 400 IE Vitamin-D-Mangelra hitis (3.-9. l.cbcnsmonal 3000-5000 I"E/Tag (3-
Hauptmanifcstatinnsaher): llautblässc, Kopf- 6 Wochen) p.o. + Kal7.i-
schweiß, Reizbarkeit, Kraniotabcs, Cäput qua- umglukonat oder -lak-
dratum, verLögerter Fontanellenschluss, tat 0,5-1 ,Og!Tag p.o. 
llarrison-Furchc, Marfan-Zcichcn, racl1it. 
Rosenkranz, Genua vara sive valga, Coxa vara, 
Muskelbyptonie, lnfektanf'.illigkeit (Ca 
< 1,7 mmoUI, AP erhöht, 25-0H-03 vem1indcrt, 
cAMP im Urin erhöht) 

E 3-4 mg 6-12 mg Muskelschwächc, Hyporcnexie, Hirnncrvcnläh- 5-1 0 mglkg KGn'ag 
mungcn, Ataxie, Hämolyseneigung p.o. 

K 10-ISI(g/kg 10 l(g/kg KG Vermindenmg der Vitamin-K-abhl!ngigen I mglkg KG {max. 
KG Gerinnungsfaktoren ( Faktor II, VII, IX, X); 5 mg) i.v.IJci 

Hautblutungen, Epistaxis, gastrointestinalc ßlu- Rcsorptinnsstörungcn 
tung. 2,5-5 mg/Wochc i.m. 

Fluor, Mangan, Chrom und Molybdän. Während bei 
einem Eisen-, Jod- oder Zinkmangel charakteristische 
Symptome die Diagnose erleichtern, kann der Mangel 
an anderen Spurenelementen auf Grund unspezifischer 
Symptomatik nur unter bestimmten ätiologischen Um
ständen vermutet werden (langzeitige parenterale Er
nährung, Spezialnahrungen, Malabsorptionssyndro
me; Tabelle 18.2-3). Isolierter Spurenelementmangel 
kann in bestimmten geographischen Regionen gehäuft 
vorkommen (z. B. Jod) oder auf einer kongenitalen 

Störung des Membrantransportes beruhen (z. B. Zink, 
Kupfer) . (s. Tabelle 18.2-3) 

Acrodermatitis enteropathica 
Die Acrodermatitis enteropathica ist eine seltene auto
somal-rezessiv vererbte Erkrankung mit selektiver 
Zinkmalabsorption. Der Zinktransport erfolgt über 
einen enterozytären Carrier und bei hohen IuminaJen 
Konzentrationen auch durch Diffusion. Zink wird im 
gesamten Dünndarm absorbiert und die Aufnahme 
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Tabelle 18.2-3. Spurenelemente: Bedarf, Mangelsyrnptome, Therapie 

Spuren · Empfohlene tgl. Zufu h r :\l.lngch)'mptomc Therapie (pcr "'' 
clcmcnt 

S.lUgling Kind 

Fe 6-Smg 8-15 mg Mundwinkelrhagaden, Störung von llaar- 4-6 mg Fe/kg KG/Tag 
und Nagelwachstum, atrophische Haut- und 
chlcimhautvcrändcrungen, Leistungsmin-

dcruog, hypochrome mikrozytäre Anämie 

50-80 IIS 100-200 IIS Struma, Hypothyreose, Kretinismus Sl!uglinge: 100-200 II& 
Jodidrrag 
Kinder und Jugendliche: 
200-500 IIS Jodidrrag 

Zn 5mg 7-15 mg Wundheilungsstörung, Alopezie, Dermati- 1- 2 mg Zn/kg KG/Tag 
tis, Jnappcten14 Lethargie, Tremor, Ataxie, 
Hypogonadismus, Wachstumsvert.ögcrung 

Mg 40- 120 mg 140-300mg Neuromuskuläre Obererregbarkeit, Muskel- 5-10 mg Mglkg KG/Tag 
krJmpfe, Hcrzrhythmusstörungen, Tetanie 

Cu 0,4-0,7 mg 0,7-2,5 mg Hypochrome Anämie, Neutropenie, Hypo- 300 IIS Culkg KG/Tag 
pigmentierung, Osteoporose, Ataxie, Herz-
insuflizienz 

Mn 0,5-1,0mg 1,0-5,0 mg Hypocholestcrolämie, Prothrombinmangel, 5 mgMnrrag 
Haardepigmentierung, Dermatiti 

F 
1o 

0,1-1,0 mg 1,0-2,5 mg Karies, Osteoporose 1- 2 mgF/Tag 

0,03-0,06 mg 0,05-0,25 mg Tachykardie, Kopf:'chmerzen, Nachtblind- 100-300 mg Ammonium-
heit, Gesichtsfeldau fälle (multiple Aktivi- molybdat/Tag 
tätsverminderung der Oxidasen) 

Cr 

Se 

0,0 I --{),04 mg 0,05-0,2 mg Glukosetoleranzstörung 0,25 mg Cr/Tag 

0,0 J--{),04 mg 0,04-0,1 mg Kardiamyopathie (Kcshan-Krankheit) 200 f.lg Serrag 

kann durch proteinreiche Ernährung stimuliert wer
den. Das klinische Spektrum der Erkrankung ist breit 
und variiert mit dem Alter. Charakteristische Sympto
me treten häufig bereits 2-4 Wochen nach dem Ab
stillen auf. Leitsymptome sind chronische Diarrhö, 
Gedeihstörung, vesikulopapulöse oder bullöse Haut
effloreszenzen an den Akren sowie perioral, perianal 
und genital, Blepharokonjunktivitis, Glossitis, Wachs
tumsstillstand und Verhaltensstörungen. Es besteht 
eine ausgeprägte Infektanfälligkeit (Candida albicans). 
In Verbindung mit dem klinischen Bild ist der nied
rige Serumzinkspiegel {3-6 J.Lmol/1, Norm: 11-
31 Jlmol!l) diagnostisch beweisend. Die Aktivität der 
alkalischen Phosphatase (Zn-Metalloenzym) ist stark 
vermindert. 

Differentialdiagnostisch abzugrenzen ist der erwor
bene Zinkmangel durch langzeitige parenterale Ernäh
rung, katabole Krankheitszustände (Verbrennung, Pro
teinmangel), Malabsorptionssyndrome, Morbus Crohn, 
Mukoviszidose und Therapie mit Chelatbildnern (z. B. 
Penicillamin). 

Therapie. Die Behandlung der Acrodermatitis entero
pathica erfolgt initial mit der oralen Gabe von 
30-45 mg elementarem Zink täglich unter Kontrolle 
des Serumzinkspiegels bis zur deutlichen Besserung 
der Symptomatik, die nach 2-3 Wochen zu erwarten 
ist. Selten sind höhere Zinkdosen bis 100 mg/Tag erfor-

derlich. Für die lebenslange Dauertherapie sind in der 
Regel 1-2 mg Zink/kg KG/Tag ausreichend. Während 
der Behandlung muss regelmäßig auch der Serumkup
ferspiegel kontrolliert werden, um ein Defizit frühzei
tig zu erkennen. 

Kurzdarmsyndrom 
Das angeborene Kurzdarmsyndrom ist eine sehr seltene 
und meist mit einer Malrotation vergesellschaftete Er
krankung. Vergleichsweise häufig ist das erworbene 
Kurzdarmsyndrom nach ausgedehnten Dünndarmre
sektionen (Dünndarmatresie, Volvulus, Invagination, 
Malrotation, nekrotisierende Enterokolitis, Mesenterial
infarkt, Morbus Crohn). Obwohl die intestinale Resorp
tionskapazität beträchtlich ist {10 cm Dünndarm absor
bieren täglich maximal 400 ml Wasser, 40 g Kohlenhy
drate, 5 g Fett und 1 g Eiweiß), gelingt die enterale 
Ernährung eines Säuglings nur, wenn neben erhalte
nem Duodenum und Ileozökalklappe noch ca. 30 cm 
Dünndarm zur Verfügung sind. Der Dünndarm vermag 
durch adaptives Wachstum den Verlust von Resorpti
onsfläche allmählich zu kompensieren. Dominierend 
ist dabei die Zottenhyperplasie bei geringer Dilatation 
und Verlängerung des Restdarmes. Bei erhaltenem 
Dickdarm muss mit der Komplikation einer D-Laktat
azidose (Ataxie, Trübung des Sensoriums, Koma) ge
rechnet werden. D-Laktat wird von Darmbakterien aus 
nichtresorbierten Kohlenhydraten synthetisiert. 



1542 18 Erkrankungen im Kindesalter 

Der klinische Verlauf nach ausgedehnter Dünn
darmresektion ist gekennzeichnet durch: 
• Massive Wasser- und Elektrolytverluste, begünstigt 

durch gastrale Hypersekretion. 
• Langsame Erholung der Resorptionskapazität unter 

parenteraler und möglichst frühzeitiger enteraler 
Ernährung durch Stimulation der intestinalen Hy
perplasie. 

• Obergang auf ausschließlich orale Ernährung mit 
dem Ziel einer altersgemäßen Gewichts- und Län
genentwicklung. Der Verlust des terminalen Ileums 
bedingt eine irreversible Vitamin-B12-Malabsorpti
on und die Neigung zur chologenen Diarrhö. 

Die regelmäßigen Laborkontrollen schließen folgen
de Parameter ein: Elektrolyte, Säure-Basen-Haushalt, 
Eiweiß, Albumin, Gerinnungsstatus, Transaminasen, 
y-GTP, AP, Cholesterin, Triglyzeride, Eisen, Ferritin, 
Zink, Vitamin B12, Folsäure, D-Laktat, Urinelektrolyte. 

Therapie. Entsprechend dem klinischen Verlauf er
folgt die Behandlung in drei Phasen: 
• 1. Phase: Vollständige parenterale Ernährung und 

Suppression der gastralen Hypersekretion (Raniti
din, Omeprazol). 

• 2. Phase: Frühzeitige, langsame Umstellung auf en
terale Ernährung über kontinuierliche 24-h-Zufuhr 
per Sonde oder PEG. Anfangs hypotone 2%ige Glu
koseelektrolytlösung (z. B. GES 60). Anschließend 
Obergang auf Proteinhydrolysatformula oder Ele
mentardiät, Letztere wird wegen der hohen Osmola
rität (>300 mosmol!l) häufig schlechter toleriert. 
Muttermilch ist in dieser Phase wegen der bestehen
den Laktosemaldigestion nicht geeignet. Oligopep
tidformula (z. B. Alfare, Pregomin, Nutramigen) 
mit hohem MCT- und Proteinanteil haben sich 
bewährt. Volumen oder Konzentration der Sonden
nahrung dürfen nur schrittweise, jeweils alle 
48-72h, um 20-30% gesteigert werden. Die über
schreitung der Resorptionskapazität provoziert eine 
osmotische Diarrhö. Empfohlen wird die Anreiche
rung der Nahrung mit 1-2% Pektinen, die eine tro
phische Wirkung auf die Mukosa haben. Erforder
lich ist die Substitution von Natrium, Kalium, Zink 
und der Vitamine B12, A, D, E, K, Biotin und Fol
säure. 

• 3. Phase: Obergang auf ausschließlich orale Ernäh
rung ist im Allgemeinen nach 6-12 Monaten mög
lich. Auf eine oxalatarme Diät und die Dauersubsti
tution von Zink und Vitaminen muss geachtet wer
den. 

Zur medikamentösen Zusatztherapie können bei 
gegebener Indikation folgende Präparate empfohlen 
werden: 

• Loperamid: 0,02-0,04mglkg KG/Tag (4 ED) per os 
(Verzögerung der Passagezeit, geringe therapeuti
sche Breite!), 

• Ranitidin: 5-6mglkg KG/Tag i.v. (4 ED) oder 
• Omeprazol: 2 mg/kg KG/Tag i.v. (3-4 ED), (Vermin

derung der gastralen Hypersekretion und Hyperazi
dität), 

• Cholestyramin: 0,4g/kg KG/Tag per os (2 ED), (Ver
meidung der chologenen Diarrhö), 

• Glutamin: 0,5 g/kg KG/Tag per os oder 5 g/Tag i.v. 
(trophischer Effekt auf die Dünndarmmukosa), 

• Antbiotika: bei bakteriellem Oberwucherungssyn
drom oder septischen Komplikationen. 

Die chirurgische Therapie des Kurzdarmsyndroms 
im Kindesalter Cantiperistaltisches Segment, Dünn
darmtransplantation) hat gegenwärtig noch experi
mentellen Charakter. 

Nahrungsmittelallergie 
Unverträglichkeitsreaktionen nach Genuss von Nah
rungsmitteln können sowohl durch immunologisch 
vermittelte Allergien als auch durch nichtimmunologi
sche Intoleranzen (Toxine, Enzymdefekte, biogene 
Amine, Aversion) verursacht werden. Die Nahrungs
mittelallergien sind entweder !gE-vermittelte allergi
sche Frühreaktionen (Typ I, ca. 90%) oder allergische 
Spätreaktionen, die in ca. 1% dem Typ III und in ca. 
9% der Fälle dem Typ IV zugeordnet werden. Für das 
Kindesalter nimmt man eine Prävalenz der Nahrungs
mittelallergien zwischen 2% und 6% an. Die Sensibili
sierung gegen Nahrungsmittelallergene kann bereits 
pränatal (diaplazentar) und während des Stillens (z. B. 
Kuhmilchproteine in der Muttermilch) oder oral durch 
direkt aufgenommene Nahrungsmittel erfolgen. Im 
Gastrointestinaltrakt gelangen Antigene (MG 
5-70kDa) über die Enterozyten (Persorption, Pinozy
tose), die M-Zellen und parazellulär zu den Peyer
Plaques und stimulieren die immunkompetenten Zel
len des GALT. Es ist im Detail unklar, welche Mecha
nismen zur IgE- oder T-Zell-vermittelten allergischen 
Reaktion oder zur oralen Toleranz führen. Im Säug
lingsalter sind Kuhmilchproteine die häufigste Ursache 
für eine Nahrungsmittelallergie, während im späteren 
Kindesalter auch Hühnerei, Soja, Nüsse, Fisch und 
Weizen für die meisten allergischen Reaktionen ver
antwortlich sind. 

Die Symptomatik der Nahrungsmittelallergien ist 
sehr variabel und gibt keinen eindeutigen Hinweis auf 
das auslösende Allergen. In Abhängigkeit vom bevor
zugt betroffenen Organsystem resultiert eine Vielzahl 
von Symptomen, deren Ursache eine Nahrungsmittel
allergie sein kann (s. übersieht). 



Symptome der Nahrungsmittelallergien 
• Gastrointestinaltrakt 

- Übelkeit, Erbrechen 
- Diarrhö 
- Malabsorption 
- Gedeihstörung 
- Obstipation 
- Bauchschmerzen 
- Blut- und Eiweißverlust 

• Haut 
- Lippenschwellung 
- Quincke-ödem 
- Exanthem 
- Urtikaria 
- Ekzem 
- Pruritus 
- Flush 

• Respirationstrakt 
- Rhinokoojunktivitis 
- Larynxödem 
- Obstruktive Bronchitis 
- Asthma 
- Husten 

• Sonstige 
- Apathie 
- Kopfschmerzen 
- Irritabilität 
- Hyperkinesis 
- Gelenkschwellung 
- Fieber 
- Proteinurie 
- Anaphylaxie 

Bei der Diagnostik der Nahrungsallergien ist die 
Kombination von Anamnese, Laboruntersuchungen, 
Hauttests sowie Nahrungsmittelelimination und -pro
vokation sinnvoll (Abb. 18.2-1). Immunologische La
borparameter (IgE, spezifische IgE-Antikörper, ECP) 
allein erlauben keine Diagnose und rechtfertigen nicht 
die Verordnung einer Eliminationsdiät. Ein hohes Ge
samt-IgE hat nur in Verbindung mit der Bestimmung 

Anamnese 
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der spezifischen IgE-Antikörper gegen einzelne Nah
rungsproteine differentialdiagnostische Bedeutung. 
Hauttests (Prick-, Reib-, Scratch-, Epikutantest) sollten 
möglichst mit nativen Nahrungsmitteln durchgeführt 
werden. Sie sind zum Nachweis allergischer Sofort
reaktionen geeignet, jedoch weniger aussagefähig bei 
Reaktionen vom verzögerten Typ. Falschpositive Tests 
ohne Relevanz für die gastrointestinale Symptomatik 
sind nicht selten. Gastroenterologische Untersuchun
gen (Dünndarm-, Magenmukosa-, Rektumbiopsie) 
sind gerechtfertigt bei chronischer Diarrhö, Gedeih
störung oder enteralem Blutverlust. Der Schweregrad 
der Dünndarmschleimhautläsion oder der histologi
sche Befund (z. B. eosinophile Gastroenteropathie) 
können wesentlich zur Diagnose beitragen und die 
Therapie entscheidend beeinflussen. Der Goldstandard 
der Nahrungsallergiediagnostik ist die doppelblinde, 
plazebokontrollierte orale Nahrungsmittelprovokation 
(DBPCFC). In der täglichen Praxis sind offene oder 
einfachblinde Nahrungsmittelprovokationen bei kriti
scher Beurteilung ebenfalls gerechtfertigt und aus
sagefähig. Bei bekannten anaphylaktischen Reaktionen 
auf Nahrungsmittel ist die orale Provokation kontrain
diziert 

Therapie. Die konsequent durchgeführte Eliminati
onsdiät ist bei gesicherter Diagnose die Therapie der 
Wahl. Im Säuglingsalter ist die Muttermilch für die Be
handlung und Prävention von Nahrungsallergien opti
mal. Die stillende Mutter muss das nicht tolerierte Al
lergen (Kuhmilch, Ei, Fisch) aus ihrer Nahrung elimi
nieren. Bei schwerer nahrungsproteininduzierter Ente
ropathie besteht häufig eine sekundäre Laktosemal
digestion, sodass Muttermilch nicht vertragen wird. 

Spezifische lgE-Antikörper Abb. 18.2-1. Diagnostik der 
Nahrungsmittelallergie -- Verdacht auf 

Nahrungsmittelallergie 

! ............_ 
Nahrungs-Symptom-Tagebuch Eliminationsdiät 

- Selektive Elimination --
- Oligoallergene Diät 

I 
Besserung der Symptome 

I 
Nahrungsmittel-Provokation 
- Offene Belastung 
- Doppelblinde-plazebo-

kontrollierte Belastung 

I 
Relaps der Symptome 

! 
Nahrungsmittelallergie 

gesichert 

Diät für 9- 12 Monate,erneute Provokation und 
Therapieentscheidung 

Prick-Test 

Keine Besserung 

Keine Provokation 
Keine Diät 

Differentialdiagnostische 
Klärung 
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Die Ernährung muss dann mit Proteinhydrolysatfor
mula (Alfare, Pregomin, Nutramigen) erfolgen, jedoch 
nicht mit HA-Nahrungen oder Sojaformula. Ältere 
Kinder mit Kuhmilchallergie tolerieren in der Regel 
Sojanahrung, wenn eine schwere Mukosaschädigung 
ausgeschlossen ist. 

Bei Schulkindern muss das allergene Nahrungsmit
tel (in den meisten Fällen sind es nur ein bis zwei Nah
rungsbestandteile) eliminiert werden. Eine ausführ
liche Diätberatung der Familie ist zwingend erforder
lich, um Fehler bei der Nahrungszubereitung (Kreuz
reaktionen) und Mangelernährung zu vermeiden. 

Die Pharmakotherapie ist indiziert bei gastrointesti
naler polyvalenter Allergie ( Cromoglicinsäure 4-mal tgl. 
100-200 mg 30 Minuten vor der Nahrungsaufnahme, Ke
totifen 2-4 mg/Tag) sowie bei der seltenen allergischen 
eosinophilen Ösophagitis, Gastritis oder Gastroentero
kolitis (Prednisolon initial1-2 mg/kg KG/Tag). 

Kinder mit anaphylaktischen Reaktionen auf Nah
rungsmittel müssen mit einem Nothilfepass und Not
fallkit (Adrenalin, Kortikoid, Antihistaminikum) aus
gerüstet werden. Die orale Hyposensibilisierung ist 
langwierig und ihre Effektivität unsicher. 

Anorexia nervosa 
Die Anorexia nervosa ist eine genetisch beeinflusste 
psychosomatische Essstörung, bei der auf Grund pa
thologischer Körperwahrnehmung eine Gewichts
zunahme mit allen Mitteln verhindert wird (Körper
gewichtsphobie). Sie kommt bei weiblichen Adoleszen
ten mit einer Häufigkeit von 1:200 und bei männlichen 
Adoleszenten von 1:2000 vor. Als Kriterium der Mager
sucht gilt ein Körpergewicht, das 15% oder mehr unter 
dem längenbezogenen Sollgewicht liegt oder ein BMI 
gleich oder weniger 17,5 kg/m2• Neben dem Fasten ist 
das Untergewicht auf induziertes Erbrechen, gesteiger
te motorische Aktivität und Missbrauch von Lax
anzien, Appetitzüglern oder Diuretika zurückzufüh
ren. Die Symptomatik besteht in zunehmendem Ge
wichtsverlust, Hypotonie, Bradykardie, Amenorrhö, 
Schlafstörungen, Bauchschmerzen, Obstipation, Öso
phagitis, Hypothermie, Ödemen, trockener Haut, Cutis 
marmorata, Haarausfall, Lanugobehaarung und Wachs
tumsstörung. In Abhängigkeit von der Dauer und 
Schwere der Mangelernährung sind zahlreiche Labor
parameter pathologisch: Anämie, Panzytopenie, Eisen
mangel, Elektrolytstörungen, Hypoproteinämie, Trans
aminasenerhöhung, Erhöhung von Kortisol und STH, 
Verminderung von T3 und T4• 

Therapie. Ambulante und stationäre Behandlung 
müssen interdisziplinär erfolgen (Pädiater, Kinder
und Jugendpsychiater, Psychologe, Diätassistentin). 
Nur bei Therapiemotivation ist die ambulante Behand
lung erfolgversprechend. Der Patient muss eine tägli-

ehe minimale Kalorienzufuhr und Gewichtszunahme 
akzeptieren. 

Die etablierte stationäre Therapie erfolgt in mehre
ren Phasen: 
• Anhebung des Körpergewichtes: Beginn der Ernäh

rung mit 1000 kcal/Tag und Steigerung der Kaio
denzufuhr alle 2-3 Tage um 200-300 kcal. Allmäh
liche Realimentation, um eine Hypophosphatämie 
(Refeeding-Syndrom) zu vermeiden sowie Supple
mentierung der Nahrung mit Multivitaminpräpara
ten und Spurenelementen (Zink, Phosphat). Der Pa
tient entscheidet initial über die Nahrungsaufnah
me per os oder über eine Magensonde. Die Sondie
rung ist unvermeidbar, wenn unter oraler Ernäh
rung keine Gewichtszunahme erzielt wird. Erst nach 
Erreichen einer Gewichtssteigerung ist die beglei
tende Psychotherapie erfolgreich. 

• Fremdsteuerung der Nahrungsaufnahme: Erstellung 
eines Diätplanes mit kontinuierlicher Steigerung 
der Kalorienzufuhr und stärkere Einbeziehung der 
Familie in die Therapie. Gleichzeitig erfolgen Psy
chotherapie (Verhaltens-, Einzel-, Gruppentherapie) 
und körperbezogene Therapien. 

• Selbststeuerung der Nahrungsaufnahme- durch In
tensivierung und Erweiterung der Psychotherapie 
auf die Familie. 

• Vorbereitung auf die Entlassung: Den Schwerpunkt 
bilden die Familientherapie und die zunehmende 
Integration in den Alltag. Eine adjuvante medika
mentöse Behandlung ist bei ausgeprägter depressi
ver Stimmungslage indiziert (Fluoxetin). 

Adipositas (s. a. 18.5.5) 
Eine Adipositas besteht, wenn der Körperfettanteil an 
der Gesamtkörpermasse pathologisch erhöht ist. Sie ist 
gekennzeichnet durch ein übergewicht, das 20% oder 
mehr über dem längenbezogenen Sollgewicht liegt 
oder einen BMI über der 97. Perzentile. In Deutschland 
gilt eine Prävalenz von 15-20% bei Kindern und Ju
gendlichen als gesichert. Die Pathophysiologie der Adi
positas ist multifaktoriell - neben der positiven Ener
giebilanz und der verminderten physischen Aktivität 
sind genetische Faktoren von Bedeutung (Zwillingsstu
dien). 

Differentialdiagnostisch abzugrenzen ist die ali
mentäre Adipositas (97% der Patienten) von der se
kundären Adipositas bei endokrinen Erkrankungen 
(Morbus Cushing, Hypothyreose, Hyperinsulinismus 
usw.) und Syndromen (Prader-Willi-Syndrom, Lau
rence-Moon-Biedl-Syndrom, Alström-Syndrom usw.). 

Im Rahmen der Labordiagnostik der Adipositas 
und ihrer Komorbidität sollten endokrine (Kortikoide 
im 24-h-Urin, TSH, T3, T4, C-Peptid) und wesentliche 
metabolische (Lipidstatus, HbA10 Transaminasen, 
Harnsäure) Parameter erfasst werden. 



Therapie. Die wichtigsten Therapieziele sind eine 
langfristige Gewichtsreduktion, Stabilisierung des re
duzierten Gewichtes und die Veränderung des aktuel
len Ess- und Bewegungsverhaltens des Patienten und 
seiner Familie. 

Für die Behandlung der Adipositas im Kindes- und 
Jugendalter gibt es keine genügend evaluierten oder 
evidenzbasierten Empfehlungen. Die derzeit gültigen 
Grundprinzipien der Therapie lassen sich in folgenden 
Punkten zusammenfassen: 
• Ernährungsumstellung durch Normalisierung des 

Fettgehaltes (25-30% der Tageskalorienzufuhr) und 
Reduktionsdiät mit einer etwa 20% unter dem Ta
gesbedarf liegenden Energiezufuhr. Die Fettrestrik
tion ist insbesondere durch Verringerung des Ver
zehrs "versteckter" Fette (Milchprodukte, Fleisch, 
Wurstwaren, Süßigkeiten) möglich. Allein die Ver
wendung fettreduzierter Nahrungsmittel bei gleich
zeitiger Sättigung durch kohlenhydratreiche Le
bensmittel ad libitum führt zur Gewichtsabnahme. 

• Langfristige Psychotherapie des Patienten und sei
ner Familie, um Problembewusstsein und Motivati
on zur Veränderung der Ernährungsgewohnheiten 
zu schaffen. 

• Regelmäßige sportliche Betätigung ist ein wesentli
cher Bestandteil der Behandlung. Der empfohlene 
Sport muss dem Kind Spaß machen, unrealistische 
Forderungen und Misserfolge demotivieren. 

• Dauerhafte Gewöhnung des Patienten und seines 
sozialen Umfeldes an die neuen Ernährungs
gewohnheiten und den aktiven Lebensstil, um die 
Stabilisierung der Gewichtsreduktion zu erreichen. 

• Die Anwendung von Formuladiäten, Pharmaka oder 
chirurgischen Therapiemaßnahmen kann für Kin
der und Jugendliche nicht empfohlen werden, da 
keine ausreichenden wissenschaftlichen Daten zur 
Langzeitwirkung vorliegen und die Nebenwirkun
gen unkalkulierbar sind. 

18.2.2 
Parenterale Ernährung 

Die parenterale Ernährung ist nur indiziert, wenn in
folge biochemischer oder morphologischer Funktions
störungen des Gastrointestinaltraktes eine ausreichen
de enterale Ernährung nicht realisierbar ist. Bei totaler 
parenteraler Ernährung kommt es bereits innerhalb 
weniger Tage durch das Fehlen des luminalen Substrat
angebotes zur Verminderung der Enzymaktivitäten 
der Dünndarmmukosa und zur Zottenatrophie. Auf 
Grund der Störung der Barrierefunktion des Darmes 
verdoppelt sich die Zahl septischer Komplikationen ge
genüber einer enteralen Ernährung. Es ist deshalb stets 
zu erwägen, ob neben der parenteralen eine kom
binierte enterale Nährstoffzufuhr (Hydrolysatnahrung, 
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Tabelle 18.2-4. Stoffwechsel-Aktivitätsfaktoren für verschiedene 
Krankheitszustände 

Erkrankung Multiplikationsfaktor 

l' icbcr 
Gedeihstörung 
Operation 
Frakturen 
c.hwere Infektionen 

Verbrennung 
Kardiopathie 
Morbus Crohn 
Kurldarmsyndrom 

( x Grundbedarf in kcal) 

1.1- 1.3 
1,2- 2,0 
1,0-1,1 
1,1- 1,3 
1,2- 1,6 
I,S-2,1 
1,1- 1,3 
1,0-],4 
1,2- 1,3 

Elementardiät) per Sonde möglich ist (s. Übersicht). 
Die parenterale Ernährung beginnt im Säuglings- und 
Kindesalter am 3. Tag einer Infusionstherapie, wenn 
die orale oder enterale Ernährung nicht oder nur par
tiell möglich ist. Die vollständige parenterale Ernäh
rung wird schrittweise in 3 bis 5 Tagen aufgebaut. Ab
hängig von der Indikationsstellung erfolgt die parente
rale Ernährung über einen peripher-venösen (maximal 
7 Tage) oder zentral-venösen Zugang. Die vollständige 
parenterale Deckung des Gesamtnährstoffbedarfs ist 
nur durch die Infusion hyperosmolarer Lösungen über 
einen zentralen Venenkatheter realisierbar. In Abhän
gigkeit von der Grunderkrankung und bei zusätzlichen 
Verlusten (Diarrhö, Drainage, Enterostoma) kann eine 
Erhöhung der Nährstoffzufuhr um 30-100% erforder
lich sein. Nach Ermittlung des Grundbedarfs muss die 
notwendige Energiezufuhr den aktuellen Erfordernis
sen angepasst werden (Tabelle 18.2-4). Der Nährstoff
und Wasserbedarf muss individuell ermittelt werden 
und ist abhängig von Alter, Körperoberfläche und 
Grunderkrankung. Die energetische Relation der 
Nährstoffe entspricht prinzipiell der einer enteralen 
Ernährung (SO% Kohlenhydrate, 30-35% Fette, 
15-20% Eiweiße). 

Indikationen und Kontraindikationen der parenteralen Er
nährung 
• Indikationen 

- Operationen des Gastrointestinaltraktes: Gastroschisis, 
Darmatresie, t racheoösophageale Fistel u. a. 

- Gastrointestinale Erkrankungen: nckrotisierendc Entero
kolitis, chronisch entzündliche Darmerkrankungen, Be
strahlungsenteritis, GVHD u. a. 

- Malabsorptionssyndrome ("intractable diarrhea") 
- Chroni eh-konsumierende Erkrankungen 

• Kontraindikationen 
- Schock 
- Postoperativer Stressstoffwechsel 
- Niereninsuffizienz 
- Leberversagen 
- Kardiale Dekompensation 
- Gerinnungsstörungen 
- Aminosäurestoffwechselstörungen 
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Tabelle 18.2-5. Flüssigkeits
bedarf bei vollständiger pa
renteraler Ernährung (Emp
fehlung der DAKE 1986) 

Alter Infusionsmenge Ah"r Infusionsmenge 
(mllkg KGffag) (mllkg KGffag) 

!. Lebenstag 50-70 I. Lebensjahr 100-140 
2. Lebenstag 70-90 2. Lebensjahr 80-120 
3. Lebenstag 80-100 3.-5. Lebensjahr 80-100 
4. Lebenstag 1()0-120 6.-1 0. Leben jahr 60-80 
5. Lebenstag 100-130 11.- 14. Leben jahr 50-70 

Tabelle 18.2·6. Elektrolyt
bedarf bei parenteraler Ernäh
rung (mmollkg KG/Tag) 

Sauglinge Kleinkinder Schulkinder 

atrium 2-4 3- 5 3-5 
Kalitun 2- 3 1-3 1- 3 
Kalzium 1-2 0,5-1 0,25-0,4 
Magnesium 0,2- 0,3 0,15 0,1 
Phosphat 0,5-1,0 0,5-0,8 0,2-0,4 

hlorid 3-5 3-5 3-5 

Tabelle 18.2-7. Nährstoff- und 
Energiebedarf bei parenteraler 
Ernährung (Dosierung pro kg 
KG/Tag) 

Lebensjahr Glukose lgl AminosaurcnJgJ Fclt jg j Energie Jkcalj 

I. 8-15 
2. 12- 15 
3.-5. 12 
6.- 10. 10 

11.- 14. 8-10 

Flüssigkeitsbedarf. Bezugsgrößen für die Berechnung 
sind das Körpergewicht und (altersunabhängig) die 
Körperoberfläche (1500 ml/m2/Tag) oder die Kalorien
zufuhr (ca. 1,5 ml Wasser/kcal!Tag) (Tabelle 18.2-5). 
Flüssigkeitsverluste und eine gesteigerte Perspiratio in
sensibilis sind besonders zu berücksichtigen: Pro 1 oc 
Temperaturerhöhung zusätzlich 5 ml!kg KG/Tag, bei 
Hyperventilation (metabolische Azidose) zusätzlich 
10 ml!kg KG/Tag. 

Elektrolytbedarf. Die notwendigen Elektrolyte (Kon
zentrate!) werden stets mit der Glukoseinfusion ge
mischt. Der Gesamtbedarf an Elektrolyten ist relativ 
größer, je jünger das Kind bzw. je niedriger das Kör
pergewicht ist. Altersabhängig ist besonders der Bedarf 
an Kalzium und Phosphat - eine ausreichende Zufuhr 
verhindert bei langfristiger parenteraler Ernährung die 
Demineralisierung des Skeletts (Tabelle 18.2-6). 

Beachte: 
• Die Elektrolytkonzenrate werden der Glukoselösung 

zugesetzt. 
• Kalzium nicht mit phosphathaltigen Lösungen oder 

Natriumhydrogencarbonat mischen. 
• Phosphatkonzentrate können mit der Aminosäure

lösung gemischt werden. 

Nährstoff- und Energiebedarf. Kohlenhydrate (1 g 
Glukose = 4 kcal): Die peripher-venös zugeführte Glu
koselösung sollte eine Konzentration von 10% und die 
zentral-venös infundierte eine Konzentration von 30% 
nicht überschreiten (cave: Osmolalitätserhöhung der 
Infusionslösung durch Elektrolytzusätze!). Kindern 

1.5-2,5 2-3 60-100 
1,5-2,0 2- 3 70- 90 
1,5-2,0 1- 2 60-70 
1.0-1 ,5 1-2 50-60 
1.0- 1,5 1- 2 50 

wird ausschließlich Glukose als Kohlenhydrat zuge
führt - nicht Sorbit, Fruktose oder Invertose. Bei kon
tinuierlicher Glukosezufuhr sollte eine Infusionsrate 
von 0,5 g/kg KG/h (5-10 mg/kg KG/min) nicht über
schritten werden (Uringlukose negativ, Blutglukose un
ter 8 mmol/1). Die exzessive Glukosezufuhr ist zu ver
meiden: Hyperglykämie, Steatosis hepatis, osmotische 
Diurese, Steigerung der C02-Produktion (respiratori
scher Quotient 1,0). Die plötzliche Unterbrechung der 
Glukoseinfusion kann eine reaktive Hypoglykämie 
auslösen. Eine Steigerung der Glukoseutilisation durch 
Insulingabe ist nicht von klinischem Nutzen, da sie die 
Lipogenese unphysiologisch stimuliert und die 
C02-Produktion steigert. 

Aminosäuren (1 g Aminosäuren = 4 kcal): Für das 
Kindesalter geeignet sind Aminosäurenlösungen ohne 
Kohlenhydrate und Elektrolyte (z. B. Aminopäd 5%, 
!Oo/o, Aminoven infant 10%), die auch Histidin, Zystein 
und Taurin enthalten. Die Aminosäurezufuhr muss all
mählich von 0,5 glkg KG/Tag auf die maximal berech
nete Menge gesteigert werden. Eine Infusions
geschwindigkeit von 0,12 g/kg KG/h sollte nicht über
schritten werden. Die Infusion erfolgt kontinuierlich 
über 24 Stunden bypass mit der Glukose- und Fettin
fusion. Nur bei gleichzeitig ausreichender Zufuhr von 
Energieträgern können die Aminosäuren für die Pro
teinsynthese verwendet werden. 

Fette (1 g Fett = 9,3 kcal): Lipidemulsionen ermög
lichen neben der hohen Kalorienzufuhr die Versor
gung mit essentiellen Fettsäuren (Linol-, Linolensäure) 
und sind für die Energiebilanz unverzichtbar. Die Fett
infusion startet mit einer Dosis von 0,5 g/kg KG/Tag 
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Tabelle 18.2-8. Vitaminbedarf bei parenteraler Ernährung (Dosis/Tag) 

\Vas~crloslichc Vitamine 
Lebensjahr Vil. B1 Vi t. B2 Vtt. 86 Vit. B12 l'\iacin fotsaure Vit. C Biotin 

!mg! !mgJ JmgJ i!Jgl !mgl I!Jgl JmgJ I!Jgl 

I. 0,2 0,5 0,4 0,5 5,0 ISO 35 20 
2. 0,3 0,8 0,6 1,5 9,0 150 35 50 
3.-5. 0,6 0,9 0,9 1,5 11,0 200 45 100 
6.-10. 0,9 1,3 1,2 2,0 14,5 300 45 ISO 

11.- 14. 1,0 1,6 1,6 2,0 17,0 400 so 200 

Fettlosliehe Vitamine 
Lebensjahr Vi t.mlin A !lEI Vitamin D !lEI Vit.unin E !lEI VitaminK j}Jg/kgJ 

I. 1000 400 
2. l300 400 
3.-5. 1300 400 
6.- IU. 1600 400 

11.-14. 2000 400 

Sauglinge Kinder 

4 
7 
9 

10 
12 

15 
15 
30 
30 
10 

i!Jmollkg KGffagJ IJ.!g/kg KGnagJ lilntollkg KG/Tagj i!Jglkg Kg/f.1gj 
Tabelle 18.2-9. Bedarf an Spu
renelementen bei parenteraler 
Ernährung 

Eisen 
Zink 
Kupfer 
Mangan 
Fluor 
Jod 
elen 

Chrom 

2 
2 
0,3 
I 
3 
0,04 
0,04 
0,08 

118 
97 
19 
55 
57 
s 
3 
4 

1- 2 
1- 2 
0,3-0,7 
0,5-1 
0,7- 3 
0,01 - 0,04 
0,04 
0,08 

und kann täglich um 0,5 g/kg KG bis zur individuell 
berechneten Zufuhr gesteigert werden. Die durch
schnittliche Infusionsgeschwindigkeit beträgt 0,05-
0,1 g!kg KG/h und sollte 0,2 g!kg KG/h nicht über
schreiten. Fettemulsionen dürfen nicht mit anderen In
fusionslösungen gemischt werden! Ausnahme: Zusatz 
fettlöslicher Vitamine (z. B. Vitalipid Infant/Adult). 
Die kontinuierliche Infusion erfolgt stets bypass zur 
Glukose-und Aminosäureinfusion und kann auf Grund 
der niedrigen Osmolalität der Fettemulsionen (lOo/oige 
Lipidemulsion ca. 260 mosmol/1) auch peripher-venös 
durchgeführt werden. Empfohlene Fettemulsionen für 
das Kindesalter sind Lipofundin N 10o/o/20o/o, Lipove
nös PLR 10o/o/20o/o, Intralipid 10o/o/20o/o. Für den mito
chondrialen Transport und die optimale Oxidation der 
Fettsäuren ist Karnitin erforderlich. Bei langfristiger 
parenteraler Ernährung entsteht ein Defizit, sodass 
die Karnitinsubstitution von 10-20 mg/kg KG/Tag vor
teilhaft ist. Ein Anstieg der Serumtriglyzeridkonzen
tration über 1,7 mmol/1 zeigt eine gestörte Lipidutilisa
tion an und erfordert die Reduzierung oder Unterbre
chung der Fettzufuhrt 

Die routinemäßige Zugabe von Heparin zur Lipi
dinfusion ist nicht indiziert, da vermehrt freie Fettsäu
ren entstehen und die Fettoxidation dadurch nicht ge
fördert wird. Bei einem deutlichen Anstieg des C-reak
tiven Proteins kann es zur Agglutination des Akute-

59-118 
49-97 
19-45 
27-55 
13-57 

1,3- 5 
3 
4 

Phase-Proteins mit den Partikeln der Lipidemulsion 
kommen, sodass bei einem CRP über 20 mg/1 die Dosis 
der Lipidinfusion zu vermindern ist. 

Vitamine. Die Zufuhr muss bei kataboler Stoffwech
sellage oder bei Verlusten dem gesteigerten Bedarf an
gepasst werden. Bei vollständiger parenteraler Ernäh
rung wird die Substitution ab dem 4. Tag empfohlen. 
Der Bedarf an Vitaminen bei parenteraler Ernährung 
orientiert sich an den Empfehlungen für den oralen Ta
gesbedarf (Tabelle 18.2-8). 

Wasserlösliche Vitamine: Zusatz zur Glukose-Ami
nosäure-Mischinfusion. Präparat: Soluvit-N (Trocken
substanz gelöst in 10 ml Glukose 10o/o); Dosierung: 
l.-10. Lebensjahr 0,5-1 ml!kg KG/Tag (maximal 1 Am
pulle); ab dem 11. Lebensjahr 1 Ampulle/Tag. 

Fettlösliche Vitamine: Zusatz zur Fettemulsion. Prä
parate: 
• Vitalipid-Infant-Emulsion. Dosierung: 1.-10. Le

bensjahr 1 ml!kg KG/Tag (maximal10ml). 
• Vitalipid-Adult-Emulsion. Dosierung: ab dem 

11. Lebensjahr 10 ml!Tag. 

Spurenelemente. Die Applikation erfolgt durch kon
tinuierliche Zufuhr mit der Glukose-Aminosäure-Mi
schinfusion und wird ab dem 7. Tag der parenteralen 
Ernährung empfohlen (Tabelle 18.2-9). Präparate: 



1548 18 Erkrankungen im Kindesalter 

Tabelle 18.2-IO. Kontroll
parameter der parenteralen 
Ernährung 

Parameter Initial Taglieh 1- bi' 3-mal/Wochc 

Gewicht 
Länge 
Ein-/ ALL~fuhrbilanz 
Klinischer tatla; 
Elektrolyte 
Astrup 
Glukose 
Uringlukose/Azeton 
lllutbild 
CRP 
Eiweiß/Albumin 
Krcatinin 
Harnstoff 
Triglyzcridc 
Phosphat 
Magnesium 
Eisen/Ferritin 
Gerinnungsstatus 
Transaminascnly-GTP 
Gallensäuren 

• Inzolen Infantibus sine Na K (enthält kein Selen!). 
Dosierung: 0,5-1 rnl/kg KG/Tag (maximal 10ml! 
Tag). 

• Inzolen HK (enthält K+ 1 mmol!ml, Na+ 1 mmol!ml, 
kein Selen und Eisen!). Dosierung: >30kg KG 1 
Ampulle/Tag. 

• Selenase 100 pro injectione (Selen 100 jlg/2 rnl) . Do
sierung: s. Tabelle 18.2-4. 

Komplikationen der parenteralen Ernährung 
• Stoffwechselstörungen: 

- Wasserüberladung 
- Elektrolytimbalancen 
- Hyperglykämie 
- Hypertriglyzeridämie 
- Metabolische Azidose 
- Hypcrammoniämie 
- Hypo-/Hyperkalciämie 
- Hypophosphatämie 
- Karnitinmangel 
- Spurenelementmangel 
- Vitaminmangel 
- Cholestase 
- Lipid-overload-Syndrom 
- Knochendemineralisation 
- Gerinnungsstörungen 

• Infektionen: 
- Lokale Hautinfektion 
- Phlebitis 
- Kathetersepsis 
- Endokarditis 
- Osteomyelitis 
- Cholezystitis 

ephritis 
• Sonstige: 

- Katheterdislokation (Jnfusiothorax, Pneumothorax) 
- Zentralvenenthrombose 
- Luftembolie 
- Herzrhythmusstörungen 

Monitoring und Komplikationen. Die routinemäßige 
überwachung ist gerichtet auf die Effektivität und Ver-

+ + 
+ 
+ + 
+ + 
.j + 

+ 
+ + 
+ 
+ + 
I t 

+ 
+ + 
+ + 
+ + 

+ 
+ + 
+ 
+ 14-tägig 
+ 
(+ ) 

träglichkeit der infundierten Lösungen sowie die Prä
vention von Komplikationen. Metabolisch relevante 
Laboruntersuchungen müssen in der Aufbauphase der 
parenteralen Ernährung täglich und später 1- bis 
3-mal pro Woche erfolgen. Sie sollten immer im Steady 
state der Infusion durchgeführt werden (s. Übersicht 
und Tabelle 18.2-10). 

Evidenz der Therapieempfehlungen 
Evidenzgrad Evidenzstärke 

Protein-Energie-Malnutrition 
Parenterale Rehydratation 11-b A 
Enterale Ernährung 11-b A 

Hypo· und Hypervitaminosen 
Vitaminmangelkrankheiten 11-b A 
Hypervitaminosen 111 A 

Spurenelementmangel 
Spurenelementzufuhr 11 -b B 

Acrodermatitis enteropathica 
Zink-Therapie ll -a A 

Kurzdarmsyndrom 
Parenterale Ernährung 11-b A 
Ranitidin/Omeprazol 11-c B 
Enterale Ernährung 11-a A 
Cholestyramin 11 -b B 
Glutamin 1-b B 

Nahrungsmittelallergie 
Eliminationsdiät 1-b A 
Cromoglicinsäure 1-b B 
Ketotifen 11-b B 
Prednisolon 1-b A 

Anorex]a nervosa 
Rcalimentation 111 A 
Psychotherapie 11-b A 

Parenterale Ernährung 111 A 
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18.3 
Gastroenterologie 

MICHAEL ). LENTZE UND UwE PREISS 

18.3.1 
Angeborene Krankheiten des Gastrointestinaltraktes 

MICHAEL J. LENTZE 

Ätiologie und Einteilung. Mit der rapiden Zunahme 
der Kenntnisse über die genetischen Ursachen von 
Krankheiten des Magen-Darm-Traktes hat sich die 
Zahl der angeborenen Krankheiten, die bereits im Kin
desalter auftreten, drastisch vermehrt; und ihre Zahl 
nimmt auf Grund der umfassenden Anwendung mole
kularbiologischer Methoden weiter ständig zu. Daher 
ist die vollständige Abhandlung schwierig, da sie beim 
Erscheinen bereits veraltet wäre. Neue Wege des un
mittelbaren Wissenszugriffs auf neueste Erkenntnisse 
genetischer Krankheiten sind notwendig und werden 
vor allem über neue Medien der Ärzteschaft zur Ver
fügung gestellt. Eines der potentesten Informations
medien ist das World Wide Web, mit dessen Hilfe die 
zeitlich immer schneller entstehenden Wissenszuwäch
se gemeistert werden können. Hier haben sich beson
ders die Online-Datenbank des National Institute of 
Health und die National Library of Medicine mit der 
umfassendsten Datenbank OMIM (Online Mendelian 
Inheritance of Man) genetischer Krankheiten bewährt, 
die durch unmittelbare Ergänzung und Erneuerung 
der Datenbank der Informationsflut über angeborene 
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Tabelle 18.3-1. Gastrointestinale Krankheiten, deren genetische 
Mutation bekannt ist. Die gelisteten Nummern der OMIM
Datenbank sind mit der ersten Ziffer nach der Art der Vererbung 
geordnet: I autosomal dominant, 2 autosomal rezessiv, 3 X-chro
mosomal rezessiv, 5 mitochondrial 

Digestion . Hrdroly~e~ Ah.,orption und S~krehon :\'ummcr 

Kohlenhydrate 
Saccharase-Isomaltase-Mangel 
Glukose-Galaktose-Malabsorption 

Aminosäuren 
Zy tinurie, Typ I 

Fett 

der 
Ol\11M 
D.•tcn· 
bank 

222900 
182380 

220100 

Abctalipoprotcinämie 200100 
Hypoalphalipoprotcinämie 107680 
1-iypobetalipoproteinämic 107730 

Vitamine, Mineralsalze, andere und Kombinationen 
Kongenitale Chloriddiarrhö 214700 
Kongenitaler Transcobalamin- Il -Mtmgel 275350 
Hereditäre llypophosphatämic Typ 11 307810 
Primäre Gallensäurenmalabsorption 
Selektiver Vitamin-E-Mangel 
Pearson- yndrom 
Zystische Fibro~e 
Mcnke' Disease 
Hereditäre Hämochromatose 

Motilitätsstörungen des Gastrointestinaltraktes 
Coffin-Lowry- yndrom 
Kongenitales Versagen der autonomen 
Kontrolle 
Muskeldystrophie Duchenne 
Morbus Hirschsprung Typ 1/11 

277460 
557000 
219700 
309400 
235200 

303600 
209880 

310200 
142623/ 
600155 

Myoneurogastrointestinale Enzephalopathie 550900 
Myotone Dystrophie Steinert-Batten 160900 
Morbu Wardenburg-Hirschsprung 277580 

Gastrointestinale Polyposis, Polypen und Neoplasien 
ßasalr.cllnavussyndrom I 09400 
Morbus Cowdcn 158350 
l.eiomyomatose des Ösophagus und der Vulva 308940 
mit ephropathie 
Familiäre adenomatöse Polypose des Kolons 
(Gardner-Syndrom) 
Familiäre infiltrativc Fibromotosc 
llcrcditäres Kolonkarzinom ohne Polypose, 
Typ Ull 
Muir-Torre- yndrom 
Multiple endokrine , eoplasie, Typ 1/flb 

Tur ot-Syndrom 
Blutungen im Gastrointestinaltrakt 

Familiäre Malformation der Darmvenen 
Hämophilie NB 

Oslcr-Rcndu-Webcr-Krankhcit, Typ 1111 

Wiskott-Aidrich-Syndrom 
llcrmansky-Pudlak-Syndrom 
CDG- yndrom lb (Mannosephosphat· 
lsomerase-Mangel) 

175100 

135290 
114500/ 
J 14400 
158320 
131100/ 
162300 
276300 

600195 
306700/ 
306900 
187300/ 
600376 
301000 
203300 
602579 
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Tabelle 18.3-2. Gastrointestinale Krankheiten, deren Lokalisation 
auf einem Chromosom bekannt ist 

Digestion, Hydrolyse, Absorption und Nummer der 
Sekretion OMI:-.1-Datcn-

Kohlenhydrate 
Fruktosemalabsorption 
Kongenitaler Laktasemangel 
Hypolaktasie des Erwachsenen 
Trchalascmangcl 
a -Amylasemangcl 

Aminosäuren 
1-lartnup-Krankheit 
Lysinurische Proteinintoleranz 

Fett 
Pankreaslipasemangel 

Vitamine, Salz-e und andere 
Kongenitaler lntrinsi -ractor-Mangcl 
Kongenitale atriumdiarrhö 
Kongenitale Vitamin-Bl2-Malabsorp
tion 
Primäre llypomagnesiämie 
Kongenitaler Natrium-Wasserstoff
Exchanger-Mangel 

bank 

223000 
223100 
275360 
104650 

234500 
222700 

246600 

261000 
270420 
261100 

248250 
182307 

Entcrokinasemangel 226200 
Motilitätsstörungen des Gastrointestinaltraktes 

Okulopharyngeale Muskeldy trophie 164300 
Rilcy-Day- yndrom 223900 
Triple-A-Syndrom 231550 
X-chromosomale intestinale neuronale 300048 
Dysplasie 

Krankheiten der Darmschleimhaut 
Kuhmilchallergie 
Zöliakie 
Morbus Crohn 
Colitis ulcerosa 
CDG (Carbohydrate-dcficient glycopro 
tein)-Syndrome Typ Ia 
Dihydropyrimidasemangcl 

Gastrointestinale Polypose, Polypen und 
Juvenile Polypo i coli 
Mischerbiges Polyposissyndrom 
Peutz-Jcghers- yndrom 
Tylosis mit Ösophaguskarzinom 

147050 
212550 
266600 
191390 
212065 

222748 
eoplasien 

174900 
601228 
t75200 
148500 

301220 
163950 
274180 

Gastrointe.stinale Blutungen 
Familiörc kutane Amyloidase 
Noonan-Syndrom 
Thromboxan-Synthetase-Mangcl 

--------------~ 

Krankheiten gerecht wird. Im Folgenden werden die 
derzeit bekannten genetischen Krankheiten des Gas
trointestinaltraktes beschrieben und in 3 Kategorien 
tabellarisch eingeteilt - in solche, 
• deren genetische Mutation bekannt ist (Tabel

le 18.3-1), 
• bei denen das verantwortliche Chromosom identifi

ziert wurde, das betroffene Gen aber noch nicht be
kannt ist (Tabelle 18.3-2), und 

• deren genetische Ursache noch nicht bekannt ist. 

Allen Krankheitsbezeichnungen gemeinsam ist die 
zuständige OMIM-Nummer, mit deren Hilfe die kli-

nische und genetische Entität in ausführlicher Be
schreibung in der oben genannten Datenbank im In
ternet abgerufen werden können. Diese Art der Dar
stellung erleichtert es dem Leser, auch sehr seltene 
Krankheiten erwähnt zu finden und weiterführende In
formation zu gewinnen. 

Angeborene Krankheiten mit schwerer Strukturalteration 
des Darms 
Kongenitale Mikrovillusatrophie. Pathogenese. Bei 
dieser autosomal-rezessiv vererbten Strukturanomalie 
der Mikrovilli, die bereits beim Fetus im intestinalen 
Dünndarmepithel vorhanden ist, kommt es postnatal 
zu profusen wässrigen Durchfällen. Ursache ist eine 
defekte Verankerung der Mikrovilli an der zum Darm
lumen hin gerichteten Oberflächenmembran. Zwar 
werden die später apikal gelegenen Mikrovilli der rei
fen Enterozyten bei der Reifung der Enterozyten gebil
det, bleiben aber als kugelige Gebilde intrazellulär in 
den Enterozyten liegen, während die Oberfläche der 
Bürstensaummembran nur aus rudimentären Mikro
villi besteht. Daraus resultiert eine bereits kurz nach 
der Geburt bestehende gemischte osmotisch-sekretori
sche Diarrhö, die je nach Nahrungszufuhr zu schweren 
metabolischen Azidosen und Dehydratation führt. Fol
ge ist eine verminderte Absorption von Mikronährstof
fen inklusive Wasser und einer vermehrten Sekretion 
von Mineralien und Wasser. Histologisch zeigt die 
Dünndarmmukosa eine schwere Zottenatrophie mit 
verkürzten Krypten. Bei höherer Vergrößerung fallen 
Enterozyten auf mit apikal gelegenen zytoplasmati
schen Vakuolen, die sich in PAS-Färbung rot anf<irben. 
Elektronenmikroskopisch sind intrazelluläre, verschie
den große Granula sichtbar, die aus eingeschlossenen 
Mikrovilli mit Glykokalyx bestehen. Sie sind patho
gnomonisch für diese Krankheit. Diese Veränderungen 
betreffen nur reife Enterozyten, während sie bei Be
cherzellen, Paneth-Zellen und endokrinen Zellen nicht 
sichtbar sind. 

Klinische Symptome und Diagnose. Nach der Geburt 
kommt es zu schweren wässrigen Durchfällen mit 
Stuhlvolumina von 100-800 ml/kg!Tag mit hohen Elek
trolytkonzentrationen trotz Sistierens der oralen Nah
rung. Alle Patienten benötigen deshalb unmittelbar ei
ne totale parenterale Ernährung. Die schweren Durch
fälle lassen sich weder medikamentös noch diätetisch 
beeinflussen. Die Patienten sind gefährdet durch Sep
sis, zunehmende Leberzirrhose mit Leberversagen und 
Elektrolytstörungen und versterben in den ersten Le
bensjahren an diesen Komplikationen. Diagnostisch 
beweisend ist die Dünndarmbiopsie mit ihren licht
und elektronenmikroskopisch charakteristischen Ver
änderungen. Eine pränatale Diagnose der Krankheit 
ist nicht möglich. 



Therapie. Die Behandlung dieser schweren Struktur
anomalie der Enterozyten ist rein symptomatisch und 
besteht im Wesentlichen aus einer totalen parenteralen 
Ernährung. Vereinzelt wurden derartige Patienten 
dünndarmtransplantiert, mit wechselndem Erfolg. Al
lerdings ist die Gesamtzahl der Dünndarmtransplanta
tionen bei dieser Krankheit so.gering, dass,noch keine 
Aussage über die Prognose gemacht werden kann. 

Syndrome mit "intractable diarrhea" und ,persistie
render Zottenatrophie in früher Kindheit. :Definiti
on. Krankheit mit schweren, lebensbedrohlichen 
Durchfällen in den ersten 24 Lebensmonaten, die eine 
totale parenterale Ernährung notwendig macht. Mor
phologisch geht sie einher mit persistierender Zotten
atrophie in mehreren zeitlich voneinander getrennt 
durchgeführten Dünndarmbiopsien und reagiert nicht 
auf mehrere und unterschiedliche Behandlungsver
suche. 

Klinische Symptome und Diagnose. Führendes Krank
heitssymptom dieser in den ersten 2 Lebensjahren auf
tretenden Krankheit ist der chronische Durchfall mit 
Stuhlvolumina von 100-150 ml/kg!Tag. Extraintestinale 
Autoimmunphänomene können vorhanden sein. Beob
achtet wurden dabei folgende Einzelsymptome: Arthri
tis, Dermatitis, SLE, Diabetes mellitus, Iridozyklitis, 
Glomerulonephritis, Thrombozytopenie und Anämie. 
Histologisch können aus der Morphologie der Dünn
darmmukosa 2 Gruppen unterschieden werden, die 
sich sowohl durch den Schweregrad des Mukosascha
dens als auch durch besondere, "büschelartig" ange
ordnete Epithelzellen unterscheiden. Die Stuhlvolumi
na sind größer in der Gruppe I mit schwererem Muko
saschaden. Auch hat diese Gruppe häufiger Antid
armantikörper, mehr eiweißverlierende Enteropathie 
und assoziierte extraintestinale Symptome. Ein eindeu
tig zuzuordnender Erbgang kann nicht angegeben 
werden. Am ehesten handelt sich um eine Gruppe mit 
verschiedenartigen Ursachen. 

Therapie. Der überwiegende Teil der Patienten benö
tigt eine totale parenterale Ernährung über viele Jahre. 
Zusätzlich können neben der Gabe von Immunglobuli
nen immunsuppressive Medikamente eingesetzt wer
den: Kortikosteroide, Azathioprin, Cyclosporin und 
Cyclophosphamid. Enteral können Elementardiäten 
eingesetzt werden (Neocate). Der Therapieerfolg vari
iert sehr und muss mit Skepsis gesehen werden. Ob die 
Dünndarmtransplantation sich hier künftig als Alter
native für eine Therapie anbietet, muss abgewartet 
werden. Die Gesamtmortalität ist mit 47% für beide 
Gruppen hoch. Damit bleibt die Prognose für diese 
Krankheit schlecht. 
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Angeborene Fehlbildungen des Ösophagus 
Ösophagusatresie. Ätiologie und klinische Sympto
matik. Die Atresie des Ösophagus tritt bei einem von 
2000-4000 Lebendgeborenen auf. Beide Geschlechter 
sind gleich häufig betroffen. Während der Embryonal
entwicklung kommt es zu einer unvollständigen Tren
nung zwischen Ösophagus und Trachea. Daraus resul
tieren Kurzschlussverbindungen zwischen Ösophagus 
und Trachea, von denen die untere Fistel mit Verbin
dung zwischen Trachea und unterem Ösophagus bei 
gleichzeitig blind endendem oberen Ösophagus die 
häufigste ist (85%). Pränatal besteht häufig ein Poly
hydramnion. Postpartal sind die ersten Trinkversuche 
mit Aspirationen, starkem Husten und Zyanose ver
bunden. 

Diagnose und Therapie. Die Diagnose wird durch ei
ne Röntgenthoraxaufnahme gestellt, nachdem vorher 
eine nasagastrische Sonde bis zum Anschlag einge
führt wurde. Aus der Lage der Sondenspitze und der 
Luftverteilung kann die Diagnose und der Typ der 
Atresie gestellt werden. Der primäre Fistelverschluss 
ist die Therapie der Wahl. 

Hiatushernie. Gleithernien werden von fixierten Her
nien unterschieden. Neben den angeborenen Hiatus
hernien können diese auch erworben sein. In der 
Mehrzahl der Fälle verursachen sie keine Symptome. 
Sie sind aber ein Risikofaktor für die gastroösphageale 
Refluxkrankheit mit Erbrechen und epigastrischen 
Schmerzen. Die Diagnose wird radiologisch und/oder 
endoskopisch gestellt. Bei Vorliegen einer Ösophagitis, 
insbesondere Grad 3-4 nach Savary, ist die Therapie 
mit einem Protonenpumpenblocker (Omeprazol) in ei
ner Dosierung von 0,5 mglkg/Tag in 2 Dosen indiziert. 
Eine operative Therapie mit Fundoplikatio nach Nissen 
ist nur selten indiziert. Sie wird erst bei älteren Kin
dern mit häufigen Rezidiven einer Ösophagitis und 
Gedeihstörungen in Erwägung gezogen. 

Angeborene Fehlbildungen des Magens 
und des Duodenums 
Mikrogastrie. Es liegt ein kleiner tubulärer Magen vor 
als Folge verminderten Wachstums in der 4. Gestati
onswoche. Zusätzliche Missbildungen wie Malrotation, 
Situs inversus, Radiusaplasie und Daumenaplasie kom
men vor. 

Die Diagnose wird radiologisch gestellt. Therapie 
ist die Gabe von häufigen kleinen Mahlzeiten und die 
zusätzliche nächtliche Ernährung mittels nasagastri
scher Sonde in den ersten 2-3 Jahren. Die operative 
Behandlung war bislang nur in Einzelfällen erfolg
reich. 
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Duodenalstenose und -atresie. Mit einer Häufigkeit 
von 1:20.000 tritt die Duodenalstenose bzw. -atresie in 
drei verschiedenen Typen auf: Typ I mit Verschluss des 
Duodenums durch eine Membran, Typ li mit Verbin
dung der atretischen Enden durch bindegewebige 
Stränge und Typ III mit blind endenden Abschnitten 
des Duodenums. 

Klinische Symptome, Diagnose und Therapie In 50% 
der Schwangerschaften besteht ein Polyhydramnion, 
postpartal kommt es zu galligem Erbrechen, gespann
tem Abdomen, Hyperbilirubinämie und fehlendem 
Mekoniumabgang. Die Diagnose wird durch die Über
sichtsaufnahme des Abdomens sowie nach Gabe von 
wasserlöslichem Kontrastmittel gestellt. Das charakte
ristische "Double-Bubble-Zeichen" ist sichtbar. Die 
Therapie besteht in der chirurgischen Anastomosie
rung der blinden Enden bzw. in der Resektion der 
Membran unter Schonung der Papilla Vateri. 

18.3.2 
Erworbene Erkrankungen des Gastrointestinaltraktes 

UwE PREISS 

Erkrankungen des Ösophagus 
Gastroösophagealer Reflux, Refluxösophagitis. Der 
gastroösophageale Reflux (GÖR) ist definiert als un
willkürliche retrograde Bewegung von saurem Magen
inhalt und/oder alkalischem Duodenalsaft in den Öso
phagus infolge einer Dysfunktion des distalen Ösopha
gussphinkters. Bei Neugeborenen und jungen Säuglin
gen ist ein vermehrter GÖR physiologisch und ver
schwindet spontan im Verlauf des ersten Lebenshalb
jahres ohne Folgen. Pathologisch ist der GÖR bei zu 
häufigen Refluxepisoden, verminderter Reflux-Clear
ance und der Entwicklung einer Refluxkrankheit (Öso
phagitis, bronchopulmonale Komplikationen, Dystro
phie). Pathologische Refluxe treten bevorzugt auf bei 
Kardiainsuffizienz, Hiatushernie, Magenentleerungsstö
rung, chronischen Lungenerkrankungen, infantiler Ze
rebralparese ( ca. 50% der Patienten), Kyphoskoliose 
und Motilitätsstörungen des Ösophagus. 

Symptome. Rezidivierendes (schlaffes) Erbrechen, 
Nahrungsverweigerung, Gedeihstörung, epigastrische 
oder retrosternale Schmerzen, frisches Blut oder Häma
tin im Erbrochenen sowie okkultes Blut im Stuhl als 
Hinweis auf eine erosive Ösophagitis, hypochrome Anä
mie, rezidivierende Aspirationspneumonien, Asthma, 
Apnoe, Stridor, Kopfschiefhaltung (Sandifer-Syndrom). 

Diagnose. Die Diagnostik kann erfolgen durch: 
• 24-h-pH-Metrie - indiziert bei begründetem Ver

dacht auf Refluxkrankheit oder refluxassoziierte ex-

traintestinale Erkankungen und Kontrolle des The
rapieerfolges, 

• Refluxdopplersonographie - erlaubt nur die Beur
teilung der postprandialen Refluxaktivität im Zeit
raum von 10 Minuten (Normwerte nach Gomes 
und Menanteau), 

• Endoskopie - indiziert bei Verdacht auf Ösophagi
tis. Nur die Ösophagoskopie mit Biopsie erlaubt die 
Sicherung und Graduierung der Refluxösophagitis 
sowie den differentialdiagnostischen Ausschluss an
derer Ursachen: Verätzung, Fremdkörper, Infektio
nen (Kandida, HSV, CMV, Bakterien) bei immun
suppressiver Therapie oder Immundefekten, Be
strahlung, Morbus Crohn. 

Therapie. Die Behandlung erfolgt individuell nach ei
nem bewährten Stufenschema unter Berücksichtigung 
der Schwere der Symptomatik, dem Alter des Kindes 
und der endoskopisch gesicherten Ösophagitis. 
• 1. Stufe: Schlafen mit erhobenem Oberkörper (Kopf

ende des Bettes erhöhen), Schräglagerung (30°) auf 
dem Bauch bei Säuglingen. Häufige kleine Nah
rungsportionen, Andicken der Säuglingsnahrung 
mit Johannisbrotmehl (Nestargel) 0,5-1 g/100 rnl 
Flaschennahrung. Die Wirksamkeit von Antazida 
ist bei Säuglingen nicht gesichert. Bei älteren Kin
dern mit geringgradiger Ösophagitis kann Sucralfat 
(Ulcogant 4-mal 0,5-1,0 g/Tag) maximal 6 Wochen 
verabreicht werden. 

• 2. Stufe: Prokinetika zur Erhöhung des Drucks im 
unteren Ösophagussphinkter und der propulsiven 
Motilität. 
- Domperidon (Motilium) 3- bis 4-mal 0,2-0,4 mgl 

kg KG/Tag, 
- Metoclopramid (Paspertin) 3- bis 4-mal 0,1 mg/ 

kg KG/Tag. 
• 3. Stufe: Bei schwerer Refluxösophagitis und Ver

sagen der Behandlungsstufen 1 und 2 sind H2-Re
zeptorantagonisten oder Protonenpumpenhemmer 
indiziert. 
- Ranitidin (Zantic) 2-mal 2-2,5 mg/kg KG/Tag, 
- Omeprazol (Antra) 2-mal 0,5-1 mg/kg KG/Tag 

(maximal 40 mg/Tag). 
• 4. Stufe: Chirurgische Therapie - nur selten bei Ver

sagen der konservativen Behandlung oder schwer
wiegenden GÖR-Komplikationen indiziert (Fundo
plikatio, Gastropexie). 

Fremdkörperingestion und Säure-Laugen-Verätzun
gen. Die versehentliche Ingestion von Fremdkörpern 
ist bei Kleinkindern und jungen Schulkindern ein häu
figes Ereignis. Da die Anamnese oft unzuverlässig ist, 
muss bei plötzlich auftretenden Schluckstörungen, 
Hustenattacken, Speichelfluss, retrosternalen Schmer
zen, Stridor oder Atemnot an eine Fremdkörperinges-



tion gedacht werden. Die am häufigsten verschluckten 
Fremdkörper sind Münzen, Spielzeug, Nägel, Nadeln, 
Büroklammern, Knoptbatterien, Knochensplitter, Grä
ten und ungenügend gekaute Wurst- oder Fleischstü
cke. Etwa 80% der Fremdkörper passieren spontan 
den Gastrointestinaltrakt, die anderen müssen endo
skopisch und nur sehr selten operativ entfernt werden. 

Diagnose. Die Diagnostik muss auch bei alleinigem 
anamnestischen Hinweis und Beschwerdefreiheit des 
Kindes eingeleitet werden: 
• Röntgenübersichtsaufnahme (Pharynx/Thorax/Ab

domen) bei Verdacht auf schattengebenden Fremd
körper, bei nicht röntgendichten Fremdkörpern 
kann mit wasserlöslichem Kontrastmittel der Nach
weis gelingen, 

• Endoskopie- bei Beschwerden, auch bei nicht rönt
genologisch lokalisiertem Fremdkörper. 

Therapie. Die endoskopische Extraktion des Fremd
körpers in Intubationsnarkose ist die Therapie der 
Wahl. Fremdkörper im Ösophagus müssen unverzüg
lich entfernt werden. Nur bei kleinen Münzen ( <20 mm) 
im distalen Ösophagus kann maximal 24 Stunden die 
spontane Passage abgewartet werden. Die Entfernung 
kleiner Münzen oder von Fremdkörpern mit glatter 
Oberfläche aus dem Magen kann erst nach einer Ver
weildauervon 14 Tagen erfolgen. Scharfkantige, spitze 
oder toxische Fremdkörper müssen auch aus dem Ma
gen sofort entfernt werden. Hat der Fremdkörper be
reits den Dünndarm erreicht, erfolgt in den meisten Fäl
len die komplikationslose Entleerung per rectum. Pro
blemzonen der Passage sind Duodenum, Flexura duo
denojejunalis, Meckel-Divertikel und terminales Ileum. 

Bei Ingestion von Ätzmitteln schließt das Fehlen von 
Verätzungsspuren im Mund oder Rachen eine Verätzung 
von Ösophagus und Magen (Säureverätzung) nicht aus. 
Anamnestische Hinweise und Symptome wie Ätzspu
ren, Hypersalivation, Schluckstörungen, Erbrechen, 
Atemnot oder retrosternale und epigastrische Schmer
zen sollten innerhalb von 24 Stunden zur Ösophagogas
troduodenoskopie in Intubationsnarkose veranlassen. 

Neutralisationsversuche unmittelbar nach einer 
Säure- oder Laugeningestion sind wegen der einsetzen
den exothermen Reaktion mit zusätzlicher Mukosa
schädigung nicht sinnvoll. 
• Verätzung 1. Grades (Erythem, Schleimhautödem): 

- Stationäre Beobachtung für 1 bis 2 Tage und Er
nährung mit flüssiger oder breiiger Kost bis zur 
Beschwerdefreiheit. 

• Verätzungen 2. Grades (nicht zirkuläre illzera und 
Nekrosen) und 3. Grades (zirkuläre illzerationen 
und Nekrosen): 
- Nahrungskarenz und komplette parenterale Er

nährung, 
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- Breitbandantibiotikum, 
- Prednisolon l-2mglkg KG/Tag i.v. (reduziert die 

Entwicklung von Strikturen um ca. 50%), 
- Ranitidin (Zantic) 4-Smg/kg KG/Tag (4 ED) i.v., 
- Omeprazol (Antra) 3- bis 4-mal 0,5 mglkg KG/ 

Tag (max. 60 mg/Tag) i.v. 

Kinder mit Verätzungen 3. Grades entwickeln häufig 
eine Ösophagusstenose und bedürfen der langzeitigen 
Bougierung oder bei Erfolglosigkeit der chirurgischen 
Therapie. 

Ösophagusvarizen. Die akute Ösophagusvarizenblu
tung ist im Kindesalter die häufigste Ursache einer 
massiven oberen Gastrointestinalblutung. Ösophagus
varizen entstehen infolge portaler Hypertension, die 
bei Kindern nur in etwa einem Drittel der Fälle auf 
eine Leberzirrhose zurückzuführen ist. Häufiger ist 
der präsinusoidal bedingte Pfortaderhochdruck, der 
intrahepatisch infolge konnataler Leberfibrose und 
prähepatisch durch Pfortaderthrombose entsteht. Der 
prähepatische Block wird durch kongenitale Fehlbil
dungen der Pfortader, Nabelvenenkatheter, Omphalitis, 
Sepsis, AT-III-Mangel, Protein-C-Mangel, Peritonitis, 
Pankreatitis, Bauchtrauma oder abdominale Tumoren 
verursacht. Der posthepatische Block infolge Fehlbil
dung der Vv. hepaticae oder der V. cava inferior, Peri
carditis constrictiva oder Budd-Chiari-Syndrom wird 
im Kindesalter sehr selten beobachtet. Voraussetzung 
für eine Ösophagusvarizenblutung ist die Steigerung 
des Pfortaderdruckes über 12 mmHg. Große Varizen 
weisen einen höheren transmuralen Druck auf als klei
nere, und erosive Mukosaveränderungen erhöhen das 
Blutungsrisiko. 

Symptome. Leitsymptome der akuten Ösophagusvari
zenblutung sind das Erbrechen hellroten Blutes und 
die meist wenige Stunden später folgende Entleerung 
dünnbreiigen Teerstuhls. Gleichzeitig entwickeln sich 
die Zeichen des hämorrhagischen Schocks. Eine deut
liche Splenomegalie weist bei Fehlen anderer Begleit
symptome auf den prähepatischen Block hin. Dagegen 
darf ein intrahepatischer Block angenommen werden 
beim Nachweis von Meteorismus, Aszites, Ikterus, Pal
marerythem, Venenzeichnung der Bauchhaut und 
Symptomen der hepatischen Enzephalopathie. 

Diagnose. Die dringliche Diagnostik umfasst Diffe
rentialblutbild, Transaminasen, Gerinnungsparameter, 
Blutgruppe, Albumin, Ammoniak, Elektrolyte, Säure
Basen-Status. Sonographie des Abdomens und Dopp
leruntersuchung der V. portae tragen wesentlich zur 
Klärung der Ätiopathogenese der Ösophagusvarizen
blutung bei. Die Ösophagogastroduodenoskopie er
folgt stets mit diagnostisch-therapeutischer Indikation. 
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Therapie. Folgende therapeutische Maßnahmen ste
hen zur Verfügung: 
• Schockbehandlung (ZVK): Transfusion von Frisch

blut oder Erythrozytenkonzentrat und FFP bis zu 
einem Hämatokrit von 30-35o/o (übertransfusion 
vermeiden, sonst droht erneute bzw. verstärkte Blu
tung). 

• Endoskopische Sklerosierung (Polidocanol 0,5-1 o/o) 
oder Bandligatur sind die Methoden der Wahl. Vo
raussetzungen sind die Kreislaufstabilisierung und 
Intubationsnarkose. Der Notfallbehandlung folgt 
die elektive Therapie in wöchentlichen Abständen 
bis zur Verödung aller Varizen und die Entscheidung 
über weitere Maßnahmen (TIPS, Shuntoperation). 

• Medikamentöse Behandlung: Sie dient der temporä
ren Beherrschung der akuten Blutung und der Pro
phylaxe einer Rezidivblutung nach endoskopischer 
Therapie: 
- Terlipressin {Glycylpressin) 20 Jlg/kg KG i.v. (alle 

4-6h), 
- Octreotid (Sandostatin) 0,5-1Jlg/kg KG!h (Dau

erinfusion), 
- Metoclopramid (Paspertin) 4-mal 0,1 mglkg KG/ 

Tag i.v. (Kontraktion des distalen Ösophaguss
phinkters, nur in Kombination mit Vasopressin
oder Somatostatinanaloga), 

- Omeprazol (Antra) 3- bis 4-mal 0,5 mglkg KG/ 
Tag (30-min-Infusion, maximal 60 mg!Tag, adju
vante Maßnahme). 

• Ballontamponade (Sengstaken-Blakemore-Sonde): 
Ultima Ratio, mit der die Zeit bis zur endoskopi
schen Therapie überbrückt werden kann (Ballon
druck maximal 40 mmHg). Schwerwiegende Kom
plikationen sind Drucknekrosen, Ösophagusruptur, 
Aspiration und Kompression der Luftwege. 

• Medikamentöse Dauerprophylaxe von Rezidivblu
tungen: Propranolol (Obsidan) 1 mglkg KG/Tag (3 
ED, per os). Eine Steigerung der Dosis um 0,5 mgl 
kg KG/Tag bis auf 3 mg/kg KG/Tag ist möglich und 
bewirkt eine effektive Senkung des Pfortaderdru
ckes mit Reduzierung von Blutungsepisoden bei 
noch guter Leberfunktion. 

Erkrankungen des Magens 
Hypertrophische Pylorusstenose. Es handelt sich um 
eine postpartal erworbene Magenentleerungsstörung 
infolge Hypertrophie aller Pylorusmuskelschichten 
und Mukosaödem im Canalis egestorius. Etwa 0,3o/o al
ler Säuglinge erkranken und Knaben sind 5-mal häufi
ger betroffen als Mädchen. Es besteht familiäre Häu
fung mit vermutlich polygenetischem Erbgang. Nicht 
selten ist die Pylorushypertrophie mit anderen Fehlbil
dungen assoziiert, bei ca. 15o/o der Säuglinge ist gleich
zeitig eine Hiatushernie nachweisbar (Roviralta-Syn
drom). Die Pathogenese ist unbekannt. 

Symptome. Die typische Symptomatik beginnt in der 
2. bis 4. Lebenswoche mit schwallartigem Erbrechen 
und sichtbarer Magenperistaltik. Bei anhaltendem Er
brechen entwickeln sich Dehydratation, Gedeihstörung 
mit Pseudoobstipation oder Hungerstühlen, Lethargie 
und ein greisenhafter Gesichtsausdruck. Mit dem Er
brochenen gehen große Mengen Chlorid, Natrium und 
Kalium verloren, sodass hypochlorämische Alkalose, 
Hypokaliämie, Verminderung des ionisierten Kalziums 
und kompensatorische pC02-Erhöhung resultieren. 

Diagnose. Die klinische Verdachtsdiagnose lässt sich 
in der Regel mit dem Sonographischen Nachweis der 
Pylorushypertrophie sichern. Eine Röntgenunter
suchung mit wasserlöslichem Kontrastmittel ist nur in 
Zweifelsfällen oder zum Ausschluss anderer Fehlbil
dungen vor der Operation indiziert. Differentialdiag
nostisch kommen bei Erbrechen im frühen Säugling
salter zahlreiche Erkrankungen in Betracht: Duoden
alstenose, Hiatushernie, Invagination, Achalasie, zen
trales Erbrechen, adrenogenitales Syndrom, Galaktosä
mie, Organoazidopathien, intestinale Allergien und 
Enzymdefekte, Infektionen. 

Therapie. Die Therapie der Wahl ist die Pyloromyoto
mie nach Weber-Ramstedt (longitudinale Durchtren
nung der Pylorusmuskulatur bis zur Mukosa). Präope
rativ müssen die Störungen des Flüssigkeits-, Elektro
lyt- und Säure-Basen-Haushalts mit Infusionen aus
geglichen werden. Bereits 6 h nach der Operation kann 
mit kleinen {5-10rnl) Portionen einer Glukoseelektro
lytlösung der orale Nahrungsaufbau begonnen und am 
zweiten postoperativen Tag mit steigenden Mengen 
Muttermilch oder Formulanahrung fortgeführt wer
den. Die konservative Behandlung mit Schräglagerung, 
häufigen kleinen Mahlzeiten, Spasmolytika und Sedie
rung ist nur bei leichter Symptomatik, nach inkom
pletter Pyloromyotomie oder vorübergehender Kon
traindikation der Operation gerechtfertigt. 

Gastritis, peptisches Ulkus. Die Diagnose der Gastri
tis kann nicht allein mit der Symptomatik begründet 
werden, sie erfordert die Endoskopie und den histologi
schen Nachweis entzündlicher Mukosaveränderungen. 
Die Helicobacter-pylori-induzierte B-Gastritis ist die 
häufigste aller chronischen Gastritiden. Deutlich selte
ner sind die chemisch-toxisch induzierte C-Gastritis 
und die A-Gastritis (Autoimmungastritis). Selten sind 
auch die Gastritissonderformen bei Morbus Crohn, 
Nahrungsmittelallergie, eosinophiler Gastroentero
pathie, Purpura Schoenlein-Henoch oder Autoimm
unerkrankungen. Die Infektion mit Helicobacter pylori 
(H. p.) ist in mehr als 90o/o die Ursache der chronischen 
Gastritis. Regional unterschiedlich und begünstigt 
durch schlechte sozioökonomische Verhältnisse erfol-



gendie meisten H.-p.-Infektionen oral-oral oder fakal
oral bereits vor dem 5. Lebensjahr. In Mitteleuropa sind 
etwa 10-15% der Kinder und Adoleszenten mit H. p. 
und 0,3% mit Helicobacter Heilmannii infiziert. 

Symptome. Die Symptomatik der H.-p.-Gastritis ist 
uncharakteristisch und meist gekennzeichnet durch re
zidivierende Bauchschmerzen, die von jungen Kindern 
diffus oder periumbilikal und von Schulkindern oft 
epigastrisch lokalisiert werden. Andere Symptome 
sind Völlegefühl, Inappetenz, Übelkeit, Erbrechen, Ge
wichtsverlust, Mundgeruch, okkulter Blutverlust und 
Anämie. 

Diagnose. Für die Diagnostik der H.-p.-Infektion ste
hen invasive und nichtinvasive Methoden zur Ver
fügung. Der 13C-Harnstoffatemtest, der 15N-Harnstoffu
rintest und der H.-p.-Antigen-Stuhl-Immunoassay mit 
einer Sensitivität und Spezifität über 90% sind am bes
ten geeignet. Vor Therapiebeginn ist bei symptomati
schen Kindern die Ösophagogastroduodenoskopie mit 
standardisierten Antrum- und Korpusbiopsien durch
zuführen (Histologie, H.-p.-Nachweis, Resistogramm). 

Therapie. Hauptziele der H.-p.-Eradikation sind die 
Heilung der chronischen Gastritis oder eines illkuslei
dens und das Erreichen von Beschwerdefreiheit Bei 
Kindern durchgeführte Therapiestudien zeigen, dass 
die bei Erwachsenen übliche 7-tägige Tripeltherapie 
mit einem Protonenpumpenhemmer und zwei Anti
biotika erfolgreich ist: 
• Omeprazol 1 mg/kg KG/Tag (2 ED, max. 2-mal 

20mg/Tag), 
• Amoxicillin 50 mg/kg KG/Tag (2 ED, max. 2-mal 

1 g/Tag), 
• Clarithromycin 20 mg!kg KG/Tag (2 ED, max. 2-mal 

500 mg/Tag), 
• Metronidazol 20 mg/kg KG/Tag (2 ED, max. 2-mal 

400 mg/Tag). 

Clarithromycin darf nicht durch andere Makroli
dantibiotika ersetzt werden. Metronidazol sollte nur 
als Reserveantibiotikum bei Penicillinallergie oder bei 
zweifachem Therapieversagen eingesetzt werden. Nach 
jeder Eradikationstherapie muss der Therapieerfolg 4 
bis 6 Wochen später mit dem 13C-Harnstoffatemtest 
überprüft werden. 

Peptische illzera sind auch im Kindesalter in den 
meisten Fällen Folge einer H.-p.-Infektion (Ulcus ven
triculi ca. 75%, illcus duodeni ca. 80%). Das illkuslei
den ähnelt in der Symptomatik der chronischen Gas
tritis, kann jedoch durch Blutung oder Perforation 
kompliziert werden. Die H.-p.-assoziierten peptischen 
illzera werden primär mit einer Tripeltherapie behan
delt und erfordern evtl. eine etwa 4-wöchige Nach-
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behandlung mit Antazida, Hz-Rezeptorantagonisten 
oder Protonenpumpenblocker (Dosierungen s. Gas
troösophagealer Reflux). Die Eradikation der H.-p.-In
fektion führt in der Regel zur Ausheilung der Ulkus
krankheit und verhindert Rezidive. Lebensbedrohliche 
obere Gastrointestinalblutungen können sowohl durch 
primäre illzera als auch durch sekundäre peptischem
zera (Stress, Medikamente, Zollinger-Ellison-Syn
drom) verursacht werden. Stressbedingte Mukosaläsio
nen werden bei pädiatrischen Intensivpatienten häufig 
beobachtet (blutiges Magenaspirat, Hämatemesis oder 
Melaena), seltener sind massive illkusblutungen. Prä
disponierende Faktoren sind Schock, Sepsis, Polytrau
ma, Verbrennung, Operation (>3 h Dauer), Schädel
Hirn-Trauma, Ateminsuffizienz, Nieren-, Leberver
sagen oder Status epilepticus. 

Therapie. Die Therapie schließt folgende Maßnahmen 
ein: 
• Behandlung des hämorrhagischen Schocks: Ery

throzytenkonzentrat, FFP (evtl. Gerinnungsfak
toren, Thrombozytenkonzentrat), 

• Magenlavage mit raumtemperierter NaCl 0,9% (kein 
Eiswasser!) in Vorbereitung der Notfallendoskopie 
und Instillation von Noradrenalin (8 mg Noradrena
lin/100 ml Na Cl 0,9%, davon 2 ml/kg KG per Sonde), 

• Omeprazol (Antra) initial1 mg/kg KG, dann 0,5 mg/ 
kg KG als 30-min-Infusion alle 6 bis 8 Stunden, 

• Ranitidin (Zantic) 2-3 mg/kg KG als i.v.-Bolus, 
dann Dauerinfusion mit 0,1-0,2 mg/kg KG/h (Rani
tidin erwies sich als weniger effektiv), 

• endoskopische Blutstillung mit Injektion von Adre
nalin 1:10.000, Fibrinkleber oder Metallclips, 

• Operation bei nicht beherrschbarer Blutung oder 
hoher Transfusionsbedürftigkeit (>4 Transfusions
einheiten/Tag) dringlich indiziert. 

Dünndarmerkrankungen 
Akute Enteritis (Gastroenteritis). Die akute Durch
fallerkrankung ist leicht an der erhöhten Stuhlfrequenz 
und verminderten Stuhlkonsistenz erkennbar und geht 
mit einem Verlust von Wasser und Elektrolyten einher, 
der durch Erbrechen häufig zusätzlich gesteigert wird. 
In den meisten Fällen wird die akute Diarrhö durch 
Viren (Rota-, Norwalk-, Adeno-, Astroviren, ca. 60% 
der Patienten) und seltener durch Bakterien (Salmo
nellen, Campylobacter jejuni, Shigellen, E. coli) oder 
Parasiten (Giardia lamblia, Kryptosporidien) hervor
gerufen. Bei etwa 30% der akuten Durchfälle ist kein 
Erreger nachweisbar. Differentialdiagnostisch müssen 
Nahrungsmittelunverträglichkeiten, systemische Infek
tionen, antibiotikaassoziierte Diarrhö (Clostridium 
difficile), Malabsorptionssyndrome (Durchfall über 2 
Wochen andauernd) und Intoxikationen erwogen wer
den. 
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Tabelle 18.3-3. Schweregrade der Dehydratation bei akuter Enteritis 

Dehydr.Jt.Jtion Verlust des Korpergewichts Symptome Laborbefunde 

Leicht Säugling <5% 
Kind <3% 

Durst, Unruhe, klebrige Schleimhäute Elektrolyte und pH normal 

Mittelschwer iiugling5- 10% 
Kind3-6% 

Durst, Unruhe oder Lethargie, I Iautturgor 
vermindert, Hautfalten verstreichen langsam, 
grau-blasse llautfarbe, Fontanelle leicht ein
gesunken, Augen halonicrt, chlcimhiiute 
trocken, keine Tränen, Oligourie 

pH normal-erniedrigt, Na 1 

nonm•l· lcicht erhöht, Häma
tokrit erhöht, J larnstoiT, Krea
tinin erhöht 

Schwer Säugling > I 0% 
Kind>6% 

Bewusstseinstrübung - Koma, Krämpfe, 
schrilles chreien, A1.idoscatmung, Tachykar
die, Fieber, Hautfarbe grau -bla. , mam1oriert, 
Hautfalten stehend, tief halonierte Augen, 
keine Tränen, eingesunkene Fontanelle, 
Schleimhäute trocken, borkig, Oligoanurie 

Azidose, , a+, K I· erhöht, Blut
glukose erhöht, Hämatokrit 
erhöht, Harnstoff, Kreatin in 
erhöht 

Symptome. Die Symptomatik der akuten Enteritis 
wird entscheidend vom Grad der Dehydratation (Ta
belle 18.3-3) geprägt, der aus dem aktuellen Körper
gewicht des unbekleideten Kindes, Anamnese und kli
nischem Zustand eingeschätzt werden muss. Bei einem 
Gewichtsverlust über 5%, hohem Fieber oder blutig
schleimigen Stühlen ist außer der obligaten mikrobio
logischen Stuhluntersuchung die Labordiagnostik von 
Blutbild, Elektrolyten und Säure-Basen-Status erfor
derlich. 

Therapie. Die Mehrzahl der Patienten hat einen Was
serverlust unter 5% des Körpergewichts und kann am
bulant behandelt werden. Kurzfristige Kontrollen des 
Körpergewichts und des klinischen Zustandes sind un
verzichtbar, da immer die Gefahr des Dehydratations
schocks besteht. Die Therapie mit oraler Rehydratation 
und folgender Realimentation wird nach den Empfeh
lungen der Gesellschaft für Pädiatrische Gastroentero
logie und Ernährung durchgeführt (Abb. 18.3-1). 

Geeignete orale Rehydratationslösungen (ORL) sind: 
• GES 60 (Natrium 60 mmol/1, Kalium 20 mmol/1, 

Glukose 19,8 g/1), 
• Oralpädon (Natrium 60 mmol/1, Kalium 20 mmol/1, 

Glukose 17,8 g/1), 
• Infectodiarrstopp GG (Natrium 60 mmol/1, Kalium 

20 mmol/1, Glukose 20 g/1, Laktobazillus GG), 
• keine elektrolytfreie (Tee) orale Rehydratation! 

Die orale Realimentation beginnt in der Regel am 
zweiten Behandlungstag und die bisher verabreichte 
Säuglingsnahrung wird in 3-5 Tagen eingesteigert 
Scheitert der Nahrungsaufbau, kann die vorübergehen
de Umstellung auf Oligopeptidformula (Alfare, Prego
min) für 2-3 Wochen zweckmäßig sein. Keine Umstel
lung auf so genannte Heilnahrung oder Sojaformula! 

Infusionstherapie: Bei gegebener Indikation erfolgt 
die parenterale Flüssigkeitssubstitution unabhängig 
von der Dehydratationsform (iso-, hypo-, hyperton), 

die jedoch Infusionsdauer und Elektrolytzufuhr im 
Therapieverlauf bestimmt, initial mit halbisotoner 
Elektrolytglukoselösung. Geeignete Infusionslösungen 
sind Jonosteril päd III, Pädiafusin II oder Elektrolytin
fusionslösung 77 mit Glukose 5. Die Infusionsmenge 
errechnet sich aus dem Basisbedarf (1500 ml!m2 KOF/ 
Tag) plus Defizit (100-150 ml!kg KG/24-48 h). Bei hy
pertoner Dehydratation sollte die Rehydratation in 
36-48 h erfolgen und der Serumnatriumspiegel nur 
um 0,5 mmol/1 pro Stunde gesenkt werden (Hirn
ödem!). Infusion von Natriumbicarbonat erst bei ei
nem pH <7,15. 

Antibiotikatherapie: Seltene Indikation. Unter Be
rücksichtigung des Erregers und Resistogramms sind 
Antibiotika indiziert bei Säuglingen unter 4 Monaten, 
immundefizienten oder immunsupprimierten Patien
ten und bei septischem Krankheitsbild. 

Malabsorptionssyndrome. Die Malabsorptionssyn
drome stellen eine große Gruppe von Erkrankungen 
dar, bei denen die Dünndarmmukosa infolge hereditä
rer oder erworbener Defekte nicht in der Lage ist, per
manent oder über einen längeren Zeitraum Nährstoffe 
ausreichend zu absorbieren. Pathophysiologisch müs
sen die globalen Malabsorptionssyndrome (Zöliakie, 
Mukoviszidose, Nahrungsmittelallergie, kongenitale 
Mikrovillusatrophie, intestinale epitheliale Dysplasie 
u. a.) von den selektiven Malabsorptionssyndromen 
unterschieden werden (Tabelle 18.3-4). 

Symptome. Charakteristisch für die Malabsorptions
syndrome sind einige wichtige Leitsymptome, zu de
nen sich eine Vielzahl oft krankheitsspezifischer Man
gelsymptome gesellen kann: 
• Chronische Gedeihstörung, 
• chronisch rezidivierende Durchfälle (wässrig, 

schaumig, voluminös, fettglänzend, blutig), 
• rezidivierendes Erbrechen, 
• Wachstumsretardierung. 



Anamnese 
Symptomatik, Infektionsquelle 

Ernährung, Medikamente, 
andere Erkrankung 

I 
Befund 

(untersuchen und wiegen) 

I 
Dehydratationsgrad 

I \ 
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Abb. 18.3-1. Flussschema zum 
Vorgehen bei akuter kindlicher 
Durchfallerkrankung 

:S S% >5% - Klinikeinweisung: 
Versuch der Rehydratation 
(100 mllkg KG Ober 6 h) per 

Ambulante 
Rehydratation 

os/per Sonde, ggf. i.v.-Rehydratation 

I 

ca. SO ml ORL pro kg KG über 6 h 

I 
Nach ca. 6 h erneute Evaluation 
(erneut untersuchen und wiegen) 

\ 
Erholung Noch leichte Keine Besserung 

Dehydratation. 
weitere orale 

Rehydratation über 4- 6 h \ 

Erholung Keine Besserung Klinikeinweisung (s. oben) 

\ 
Realimentation 

/ 
Gestillte Säuglinge: Nicht gestillte 

Säuglinge :S 6 Monate: 
Kinder> 6 Monate: 

Von Beginn an 
Stillen ad llbitum 
plus ORL nach Bedarf. 

Milchnahrung verdünnt. 
zunächst 1+2 bis 1+1, 
dann volle Konzentration 
der Milchnahrung in 3-5 
Tagen erreichen. 

Unverdünnte Milchnahrung, 
bei schwerer Erkrankung 
verdünnt. Kost mit poly
meren Kohlenhydraten 
(Reis, Banane, Kartoffe l. Karone). 

Diagnose. Die Differentialdiagnose der Malabsorpti
onssyndrome erfordert eine umfangreiche Palette von 
Untersuchungsmethoden. Bei begründetem Verdacht 
muss die Auswahl rational erfolgen und von der Basis
diagnostik gezielt zur spezialisierten Diagnostik füh
ren (Tabelle 18.3-5). 

Therapie. In Abhängigkeit von der gesicherten Diag
nose benötigt die Mehrzahl der Patienten eine medika
mentöse und/oder diätetische Behandlung, die in der 
Regel lebenslang konsequent durchgeführt werden 
muss (s. Zöliakie, Nahrungsmittelallergie, Kurzdarm
syndrom). Tabelle 18.3-4 gibt therapeutische Hinweise 
für die selektiven Malabsorptionssyndrome. 

Zöliakie. Die Zöliakie (glutensensitive Enteropathie) 
ist ein Zustand gesteigerter immunologischer Reakti
onsbereitschaft gegenüber Gliadin bei genetisch prä
disponierten Personen, die an der Dünndarmmukosa 
zur lymphoplasmazellulären Infiltration, Krypten
hyperplasie und Zottenatrophie führt. Neben dem 
Gliadin des Weizens sind auch Proteinfraktionen des 
Roggens, der Gerste und wahrscheinlich des Hafers to-

xisch für die Dünndarmschleimhaut der Zöliakiepa
tienten. In der Pathogenese der Zöliakie ist die Gewe
betransglutaminase vermutlich von zentraler Bedeu
tung, indem sie Gliadinpeptide deamidiert und somit 
erst für die effektive T-Zell-vermittelte Immunreaktion 
aufarbeitet. Unter Einschluss oligosymptomatischer 
Formen kann die Prävalenz der Zöliakie mit 1:500 an
genommen werden. Folgende Zöliakieformen werden 
unterschieden: 
• klassische Zöliakie: Symptome der Malabsorption, 

Gliadin-/Endomysiumantikörper positiv, partielle 
oder totale Zottenatrophie, 

• silente Zöliakie: keine oder nur wenige Symptome, 
Gliadin-/Endomysiumantikörper positiv, Mukosa
schaden. Risikokonstellationen sind Zöliakiever
wandte l. Grades, Diabetes Typ 1, IgA-Mangel, Au
toimmunerkrankungen, Dermatitis herpetiformis 
(Duhring), 

• latente Zöliakie: häufig Symptome, Gliadin-/Endo
mysiumserologie und Dünndarmmukosa unter gli
adinhaltiger Ernährung nur zeitweise oder nach 
sehr langer Zeit pathologisch, 
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Tabelle 18.3-4. Synopsis selektiver Malabsorptionssyndrome 

Erkrankung Symptome Diagnostik Therapie 

Laktosemaldigestion 
- Alaktasie (sehr sehen) 
- pätforrn 

(PrävalenzJS%) 
kundär häufig bei 

M ukosaläsion 

accharose-Isomaltose
Maldigestion 

Fruktosemalabsorption 
(GLUT-5-Dcfckt, Präva
lenz ID- 15%) 

Glukosc-Galakto.e-Malab
>orption (SGLT- 1-Dcfekt) 

Enternpeptidasemangel 

ChloriddiJrrhö 

Vitamin-B 12-Malabsorp
tion (Imerslund-Gräsbcck
Syndrom) 

Folsäuremalabsorption 

Zinkmalabsorption (Acro
dennatitis enteropathica) 

Hypo-, Abeta-Lipoprotein
ämic (Basscn-Korm.weig
Syndrom) 

Gallcn$ilurcnmalabsorp
tion (häufiger ekundär) 

Wässrige, schaumige Diarrhö, 
Meteorismus, rezidiv. Bauch
schmerzen, Dystrophie 

. oben, Symptome seit Geburt, 
Dehydratation, M.ido. e 

Massige Diarrhö, Steatorrhö, 
Kreatorrhö, Dystrophie 

Wässrige, urinähnliche Diar
rhö seit Geburt, Dehydratation 

Gedeihstörung, megaloblastäre 
Anämie 

Gedeihstilrung, megaJoblastäre 
Anämie, zerebrale Degenera
tion, Ataxie 

Periorifizielle Dermatitis, Alo
pezie, Diarrhö, Dystrophie 

Stcatorrhö, taromotorische 
Retardierung, Retinitis pig
mentosn, neurologische Sym
ptome 

Wä ·rigc Diarrhö 

• potentielle Zöliakie: keine Symptome, normale 
Dünndarmmukosa, positive Gliadin-/Endomysium
serologie, intraepitheliale y/ö-T-Lymphozyten und 
HLA-DR3/-DQ2-Expression in Abhängigkeit von 
der Glutenexposition vermehrt. 

Symptome. Die klassische Zöliakie manifestiert im Al
ter von 9-18 Monaten mit massigen Stühlen, Erbre
chen, Appetitlosigkeit, aufgetriebenem Abdomen, Ge
deihstörung, Anämie, Misslaunigkeit und selten auch 
Obstipation. Im Kleinkindalter dominieren Durchfall, 
Erbrechen, Bauchschmerzen, Gedeihstörung und Ra
chitissymptome und im Schulalter Kleinwuchs, Bauch
schmerzen, Gewichtsverlust, Zahnschmelzdefekte, Ei
senmangelanämie und/oder verzögerte Pubertät. Infol
ge höherer Stillfrequenz, langer Stilldauer und später 
Gabe glutenhaltiger Nahrung manifestiert die Zöliakie 
vermehrt mono- oder oligosymptomatisch im Schul
oder Adoleszentenalter. 

Stuhl-pl-I <6, Kohlenhydrate 
im Stuhl positiv (Ciinitcst), 
H2-Atemtest >20 ppm (2 glkg 
KG Laktose) 

s. oben; Hz-Atemtcst (2 glkg 
KG Saccharose) 

s. oben; llrAtcnltc ·t (I glkg 
KG Fruktose) 

. oben; l·lr Atemtest (I glkg 
KG Glukose)- falls indiziert 

Stuhlfett > 7 giT ag, Chy
motrypsin im Stuhl vermin
dert, Serumeiweiß vermindert 

Stuhlchi rid >90 mmol/1, 
llypo hlorämie, Alkalo c, 
1-lypokaliämie, 
1-lyponatriämie 

Vitamin ßl2 im Serum nied
rig, legalobla.stcn, -zyten 
(KMP), Proteinurie 

Folsäure im Serum niedrig, 
Megaloblasten (KMP) 

Zink und AP im Serum nied
rig 

Cholesterin, LDL, VLDI. im 
Serum niedrig, keine Chylo
mikronen, Apo-Lipoprotein 
B niedrig, Akanthozytose, 
Dünndarmbiopsie 

Gallensäuren im Stuhl, tuhl
fett erhöht 

LaktosefTeie Diät (kuhmilch
freie Kost, Sojafommla, Olig
opeptidnahrung), 
Kalziumsubstitution 

Saccharosefreic, -arme Diät, 
Sucraid (Sacrosidase) 1-2 ml/ 
Mahlzeit 

Fruktoscrcduticrte Ko t 

Glukose-, Galaktoscrestrik
tion, Fruktosegabe 

Pankreasenzymsub titution, 
chemisch definierte Diät 

Chlorid-, atrium-, Kalium
substitution i.v./oral, Th.-Ver
such mit Omepratol 1-2 mgl 
kg KGn"ag 

Vitamin ßl2 500 - 1000 (.lg 
ED, alle 2- 3 Monate i.rn. 

Folsäure I OD-500 J.lg/Tag i.m. 

Zink 30-45 mg/Tag 

MCf, Vit. A, D, E, K i.m. 

Parenterale Ernährung, MCf, 
Scmiclcmcntardiiit, holesty
ramin, Vi1. A, 1), F., K i.m. 

Diagnose. Die Diagnostik beinhaltet: 
• Blutbild, Eisen, Ferritin, Elektrolyte, Eiweiß, Fol

säure, Gerinnungsstatus (vor Dünndarmbiopsie), 
Immunglobuline (falschnegative IgA-Gliadin-/En
domysiumserologie bei IgA-Mangel, etwa 10% der 
Patienten). 

• IgA-/IgG-Gliadin-, IgA-Endomysium-, IgA-Gewe
betransglutaminaseantikörper. Bei positiver Glia
din-/Endomysium- bzw. Gewebetransglutaminase
serologie ist die Zöliakie sehr wahrscheinlich. 

• Dünndarmbiopsie (Lupenmikroskopie, Histologie) 
- keine glutenfreie Kost vor Biopsie! Typisch für Zö
liakie sind Zottenatrophie, Kryptenhyperplasie und 
Vermehrung intraepithelialer Lymphozyten. 
Typisierung des Mukosaschadens nach Shmerling: 
- Typ I (normale Mukosa), 
- Typ II (partielle Zottenatrophie), 
- Typ III (flache Mukosa). 



a) Nahrung 
b) Erbrechen 
c) Durchfall (Stuhlfrequenz, Konsistenz, 

Menge, Farbe, Geruch, unverdaute 
Nahrungsbestandtcile) 

d) Gewichts- und Längcnentw icklung 

2. Iatus mit omafogramm 
(Pert.cntilenkurve!) 

3. 8/uruntersuc/umgen: 

Komplettes BB, BSG, Elektrophorese, Immunglo
buline, Elektrolyte, Magnesium, Ei cn, anorgani
schC'- Phosphat, Astrupwerlc, AP, ASA"I; ALAT, 
Quick, holesterin, Triglp.eridc, Ferritin, Vit
amin B 12, Fols.'iurc, ß -Karolin 

4. Urimmrersuclumgen: 

Zytologie, pll, Protein, C.lukose, Azeton, Redukti
onsprobe, lndikan 

5. Swlzlwuersuch<mgen: 

Bakterien, Viren, Pilze, okkultes Blut (Haemoc
cult) 
Ela tase I 
Stuhlfett 
Reduktionsprobe (Ciinitcst) 
Schwimmprobe (falsch-positiv bei vermehrtem 
Gehalt von Gas, Schleim, organischen Säuren) 
Passagezeit ( orm über 12 h) 
pH im Stuhlwasser: 
Norm: 4,5-6,0 bei FM-. ahrung, 
5,5--8,3 bei KM-• ahrung, im Kindesalter 6,5- 7,5 

6. Schweiße/ekrrolyre 

7. Knrporadi<igramm 

H2-Atemtcst: 
Fruktoscbclastung, 
Laktosebelastung, accharo cbe1astung, 
Eisenresorptionsie t 

2. Diimrdarmsclrleimhautbiopsie 
(Histologie, Elcktroncnmikroskopic, 
f.nzymaktivitiltcn) 

3. Darmsllftrmrersuchrmgen: 

Pankreasenzyme, Bakterien, ( Dysbiose: 
10; Keime/mi Darmsaft), Proto~.ocn 

4. Frmktiorrsdiagnostik: 

l'ankreozymin-Sekretin-Tcst, Schilling
Test, Waldmann-Test/Gordon-Test, Se
Homotaurocholsäure-Test (SeHCAT) 

5. Bioplrysikalische Diagnostik: 

Kontrastcinlauf, Magen-Darm-Passage, 
ÖCP, Sonographie, pH-Mctrie, Manome
trie 

6. Errdoskopie: 
Rekto kopie, Koloskopie, Gastroduodeno
skopie 

7. Provokmions-Eiimiuarions-Test• 
mil ahrungsproteinen 
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Tabelle 18.3-5. Diagnostisches 
Stufenprogramm bei Verdacht 
auf Malabsorptionssyndrom 

• Glutenbelastung - nur indiziert bei Zweifel an der 
Diagnose und Diagnosestellung vor dem 2. Geburts
tag. Aus psychologischen Gründen sollte die Pro
vokation nicht mit Normalkost, sondern mit Glu
tenzusatz (5-15 g/Tag) zur glutenfreien Diät erfol
gen. Glutenbelastung nach dem 6. Lebensjahr, um 
Zahnschmelzdefekte zu vermeiden. 

Differentialdiagnosen: Mukoviszidose, Disaccharid
maldigestionen, Nahrungsmittelallergien, Kuhmilch
proteinintoleranz, exsudative Enteropathie, Colon irri
tabile. 

Therapie. Die Therapie besteht aus folgenden Maß
nahmen: 

Die Diagnose der Zöliakie gilt nach den Kriterien 
der Europäischen Gesellschaft für Pädiatrische Gastro
enterologie (ESPGHAN) als gesichert, wenn folgende 
Bedingungen erfüllt sind: 
1. Nachweis klinischer Symptome der Zöliakie, von 

Gliadin-/Endomysiumantikörpern und einer Zot
tenatrophie unter gliadinhaltiger Ernährung, 

2. Rückbildung von klinischen Symptomen der Zölia
kie und der Gliadin-/Endomysiumantikörper unter 
gliadinfreier Diät. 

• Lebenslange strikte glutenfreie Ernährung. Ver
boten sind die glutenhaltigen Getreidearten Weizen, 
Roggen, Gerste, Hafer, Grünkern und Dinkel sowie 
die daraus hergestellten Erzeugnisse, einschließlich 
Bier, Malzbier, Malzkaffee. 
Erlaubte Nahrungsmittel sind Reis, Mais, Buchwei
zen, Hirse, Quinoa, glutenfreies Mehl, Kartoffeln, al
le Gemüse- und Obstsorten, Soja, Kakao, Tee, Boh
nenkaffee sowie alle tierischen Nahrungsmittel. 
Eine aktuelle Liste glutenfreier Produkte und Arz
neimittel kann von der Deutschen Zöliakie-Gesell-
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schaft e. V. (Filderhauptstr. 61, 70599 Stuttgart, Fax: 
0711/4 56 78 17, E-Mail: info@dzg-online.de) bezo
gen werden. 

• Bei Therapiebeginn kann Iaktose- bzw. kuhmilchar
me Diät bis zur funktionellen Erholung der Mukosa 
notwendig sein. 

• Substitution von Eisen, B-Vitaminen, Folsäure oder 
fettlöslichen Vitaminen ist bei nachgewiesenem 
Mangel erforderlich. 

• Bei mangelhafter Diät-Compliance besteht ein er
höhtes Malignomrisiko des Gastrointestinaltraktes, 
deshalb sollten regelmäßige Kontrollen der Ge
wichts-, Längen- und Pubertätsentwicklung, der 
Gliadin-/Endomysiumserologie sowie ausgewählter 
Laborparameter (Blutbild, Eisen, AP, Kalzium) er
folgen. 

Meckel-Divertikel. Das blutende Meckel-Divertikel ist 
die häufigste Ursache für eine aus vollem Wohlbefin
den auftretende profuse untere Gastrointestinalblutung 
im Säuglings- und Kindesalter. Die Persistenz des 
Ductus omphaloentericus als Meckel-Divertikel findet 
sich bei 2-3% der Kinder etwa 30-50 cm oralwärts 
der Ileozökalklappe. Etwa die Hälfte der Divertikel ent
hält heterotopes Gewebe (Magenmukosa, Pankreasge
webe, hepatobiliäres Gewebe). In fast 90% der resezier
ten blutenden Meckel-Divertikel konnte Magenmukosa 
nachgewiesen werden. Als Blutungsquelle findet sich 
fast immer ein peptisches Ulkus der Ileummukosa in 
unmittelbarer Nachbarschaft von heterotoper Magen
schleimhaut. In einigen Fällen konnte eine Helico
bacter-pylori-Infektion der ektopen Magenmukosa 
nachgewiesen werden. 

Symptome. Typisch für die Blutung aus einem Meckel
Divertikel ist das akute, schmerzlose und episodische 
Auftreten. In den meisten Fällen erfolgt die Blutung 
plötzlich aus voller Gesundheit und es werden per 
rectum reichlich frisches Blut oder ein Gemisch aus 
hellrotem Blut und dunklen Koagula entleert (Hämato
chezie plus Melaena). Die Symptome des hämorrhagi
schen Schocks und der Blutungsanämie entwickeln 
sich rasch. Bei etwa der Hälfte der betroffenen Kinder 
verläuft die Blutung ohne begleitende Bauchschmer
zen. Neben der Blutung sind andere typische Kompli
kationen Divertikulitis, Perforation, Invagination, 
Fremdkörper im Divertikel, Tumoren und Strangulati
onsileus. 

Diagnose. Diagnostische Schritte sind: 
• Anamnese: Blutungsereignis aus voller Gesundheit 

oder bereits ähnliche Blutungsepisoden?, 
• Labordiagnostik: Blutbild, Blutgruppe, Gerinnungs

parameter, Elektrolyte, Serumeiweiß, Kreatinin, 
Säure-Basen-Status, 

• Ösophagogastroduodenoskopie zum Ausschluss ei
ner oberen Gastrointestinalblutung, 

• Koloskopie - bei untypischer Anamnese und kli
nischem Verlauf, evtl. kann die Endoskopie die Blu
tung aus dem Ileum sichern, 

• Röntgenabdomenübersicht bei Verdacht auf Per
foration, 

• Sonographie im Rahmen der Differentialdiagnostik, 
der Nachweis des Meckel-Divertikels gelingt meist 
nicht, 

• 99mTechnetium-Pertechnetat-Szintigraphie: Diag-
nostisches Verfahren der Wahl mit einer Sensitivität 
von über 80% und Spezifität über 95o/o. Sie erlaubt 
ausschließlich den Nachweis ektoper Magenmukosa 
und nicht der Blutungsquelle selbst. 

Therapie. Therapeutische Maßnahmen sind: 
• Schockbehandlung; 
• medikamentöse Therapie: In der präoperativen 

Phase kann die Gabe von H2-Blockern oder Pro
tonenpumpenhemmern den Stillstand der Blutung 
begünstigen und die Sensitivität der Tc-Szintigra
phie erhöhen. 
- Omeprazol (Antra) initial 1 mglkg KG, dann 

0,5 mglkg KG als 30-min-Infusion alle 6-8 h, 
- Ranitidin (Zantic) 2-3 mg/kg KG als i.v.-Bolus, 

dann 0,1-0,2mg/kg KG/h; 
• Operation: Bei typischer Symptomatik und positi

vem Tc-Scan ist die Resektion des Ileumsegments 
mit Meckel-Divertikel die Therapie der Wahl. 

Erkrankungen des Dickdarmes 
Obstipation. Die chronische Obstipation ist definiert 
als erschwerte Defäkation mit einer Frequenz von we
niger als 3 Stuhlentleerungen pro Woche über einen 
Zeitraum von mehr als 3 Monaten. In der kinderärzt
lichen Praxis wird diese Symptomatik bei etwa 3% al
ler Kinder und Jugendlichen beobachtet und in 95% 
der Fälle handelt es sich um eine habituelle Obstipati
on. Sie manifestiert sich in der Mehrzahl zwischen 
dem 1. und 4. Lebensjahr. Obstipationen bei Neugebo
renen und jungen Säuglingen sind immer verdächtig 
hinsichtlich einer organischen Ursache (Aganglionose, 
Analstenose, anterior verlagerter Anus). In der Patho
genese der habituellen Obstipation sind Ernährungs
fehler, inadäquates Sauberkeitstraining, Analfissuren, 
perianale Dermatitis, unhygienische Toiletten, gestörte 
Eltern-Kind-Beziehung oder sexueller Missbrauch ei
nige der Faktoren, die zur Stuhlretention veranlassen. 
Die anhaltende Dehnung des Enddarms vermindert 
die Rektumsensibilität und schmerzhafte Entleerung 
großkalibriger Stühle führt zu einem Vermeidungsver
halten, das sich in einem Circulus vitiosus verstärkt. 
Bei länger bestehender Obstipation wird sehr häufig 
eine überlaufenkopresis beobachtet. Weitere Begleit-



symptome können aufgetriebenes Abdomen, rezidivie
rende Bauchschmerzen, Erbrechen, Appetitlosigkeit, 
Gedeihstörung und Enuresis sein. 

Diagnose. Die Diagnostik umfasst: 
• Anamnese: Beginn und Dauer der Symptomatik, 

auslösende Ereignisse, Frequenz und Konsistenz 
der Stühle, Blut- oder Schleimauflagerungen, Er
nährungsgewohnheiten, Medikamenteneinnahme, 
bisherige Erkrankungen geben wichtige Hinweise 
für die weitere Diagnostik. 

• Körperliche Untersuchung: Suche nach Zeichen dif
ferentialdiagnostisch in Betracht kommender 
Grunderkrankungen (Gewichts- und Wachstums
kurve). Nachweis von Stuhlmassen im Unterbauch, 
Kotschmieren und perianale Dermatitis weisen auf 
längerdauernde Stuhlretention. Die rektale Unter
suchung informiert über Analfissuren, Sphinkterto
nus, Füllungsstand und Weite des Rektums. 

• Labordiagnostik: Ergeben sich keine Hinweise auf 
eine Grunderkrankung, ist eine Urinuntersuchung 
zum Ausschluss einer Harnwegsinfektion in der Re
gel ausreichend. Kommt eine Grunderkrankung in 
Betracht, erfolgt die gezielte Diagnostik (s. Über
sicht). 

• Anorektale Manometrie: Bei lange dauernder schwe
rer Obstipation sollte zum Ausschluss einer Dysgan
glionose oder eines aganglionären ultrakurzen Seg
ments die Manometrie durchgeführt werden. 

Differentialdiagnosen der chronischen Obstipation 
• Kolorektale Erkrankungen 

- Anorektale Fehlbildungen (Analatresie, Rektumatresie) 
- Kolonstenosen (Morbus Crohn, Tumoren, Fremdkörper) 
- Dysganglionosen (Morbus Hirschsprung, intestinale neu· 

ronalc Dysplasie, Hypoganglionose) 
- Intestinale Pseudoobstruktion 
- Malabsorption 

• Metabolische und endokrine Störungen 
- Hypothyreose 
- Hyperparathyreoidismus 
- Diabetes insipidus 
- Diabetes mellitus 
- Hypokaliämie 
- Hyperkalziämie 
- Intoxikationen (Blei, Vitamin D) 

• Neurologische Erkrankungen 
- Zerebrale Erkrankungen (Zerebralparese, Hirntumoren) 
- Spinale Fehlbildungen (Myclomeningozele) 
- Degenerative Spinalerkrankungen (multiple Sklerose) 
- Polyradikulitis 

• Muskelerkrankungen 
- Muskelhypotonie (Stoffwechselerkrankungen, Morbus 

Down) 
• Medikamentöse Ursachen 

- Antikonvulsiva, Antidepressiva 
- Cholestyramin 
- Spasmolytika 
- Antazida 
- Wismutpräparate 
- Opiate 

18.3 Gastroenterologie 1561 

Pathologische oder fehlende Internusrelaxation in
diziert die nachfolgenden Untersuchungen: 
• Kolonkontrasteinlauf mit Defäkographie, 
• diagnostisch-therapeutische Myektomie zur histolo

gischen Sicherung eines Morbus Hirschsprung. 

Therapie. Die Behandlung der chronischen habituel
len Obstipation erfolgt in vier Phasen: 
• Information und Schulung der Eltern und des älte

ren Kindes über Darmfunktion, Ernährung, Thera
piemaßnahmen und -dauer fördern die Koopera
tion. 

• Initiale Darmreinigung: Über 1-3 Tage einmal täg
lich Einlauf mit warmer PEG-Kolonspülung (Klean
Prep) oder Microklist. 

• Verhinderung der erneuten Stuhlretention: 
- Laktulose (Bifiteral). Säuglinge 5-15 ml!Tag, 

Kleinkinder 15-30 ml!Tag, Schulkinder 30-
60 ml!Tag (3 ED, individuelle Dosisanpassung) 
oder 

- Paraffinöl (Obstinol) 2-4 ml!kg KG/Tag (3 ED), 
kontraindiziert bei Kindern unter 2 Jahren und 
Kindern mit mentaler Behinderung (Aspirations
gefahr). 

- Ernährungsumstellung parallel mit der medika
mentösen Therapie: Ballaststoffreiche Kost (Voll
kornprodukte, Obst, Gemüse, Hülsenfrüchte, 
Müsli) und reichlich Flüssigkeit (Tee, Mineral
wasser, Fruchtsäfte). 

• Verhaltensmodifikation: Die Kinder werden ver
anlasst, bei Stuhldrang und nach den Hauptmahl
zeiten Stuhl zu entleeren (Toilettentraining). 
Psychotherapie: Psychische Probleme können so
wohl Ursache als auch Folge der chronischen Obsti
pation sein, sodass psychotherapeutische Maßnah
men im Einzelfall zu erwägen sind. 

Chronisch entzündliche Darmerkrankungen. Zu den 
chronisch entzündlichen Darmerkrankungen (CED) 
gehören die Colitis ulcerosa (CU), der Morbus Crohn 
(MC) und in etwa 15% der Fälle die nicht klassifi
zierbare Colitis (indeterminata), aus der sich im Ver
lauf sowohl eine CU als auch ein MC entwickeln 
kann. Bei der CU ist nur die Schleimhaut des Dick
darms betroffen, und die Entzündung breitet sich 
kontinuierlich von rektal nach proximal aus. Selten 
besteht eine sog. "Back-wash-IIeitis". Beim MC han
delt es sich dagegen um eine transmurale Entzün
dung der Darmwand, die diskontinuierlich den ge
samten Gastrointestinaltrakt vom Mund bis zum 
Anus befallen kann. Am häufigsten ist der MC im 
Ileozökalbereich lokalisiert (ca. 65%). Fistelbildung 
und zahlreiche extraintestinale Manifestationen (Ar
thralgie, Erythema nodosum, Iridozyklitis, Stomati
tis, Pyoderma gangraenosum) sind charakteristisch 
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für den MC, werden aber auch bei CU beobachtet 
und erlauben somit keine differentialdiagnostische 
Unterscheidung. Im Kindesalter wird die Inzidenz 
der CED auf 6/100.000/Jahr geschätzt und etwa 
30-40% aller Patienten erkranken vor dem 20. Le
bensjahr mit zunehmender Häufigkeit an MC. Die 
Ätiologie und Pathogenese der CED sind weitgehend 
unbekannt. Als wesentlicher Pathogenesefaktor gilt 
derzeit die genetisch determinierte Störung der intes
tinalen Immunregulation. Chronifizierung und indi
viduelle Ausprägung der CED werden bestimmt von 
den Interaktionen aktivierter Makrophagen und 
T-Lymphozyten sowie einem Ungleichgewicht der 
Th1- und ThrZell-Zytokine. 

Symptome. Colitis ulcerosa: Leitsymptome sind blutig
schleimige Durchfälle und Bauchschmerzen, seltener 
Tenesmen, nächtlicher Stuhldrang, Gewichtsverlust, 
Anämie, Fieber. Hinweise auf ein toxisches Megakolon 
sind ein gespanntes Abdomen, fehlende Darmgeräu
sche, Erbrechen, Fieber, Tachykardie und Blutdruck
abfall. 

Morbus Crohn: Leitsymptome sind chronisch rezi
divierende Bauchschmerzen (häufig rechter Unter
bauch), Gewichtsabnahme und Zeichen der Mal
absorption, rezidivierende Durchfälle (häufiger mit 
okkultem Blut als mit sichtbaren Blutbeimengungen), 
Arthralgien, Inappetenz, Fieberschübe, Verzögerung 
von Wachstum und Pubertätsentwicklung. Analfissu
ren, Marisken und Fisteln ( enterokutan, enterovesikal, 
enterogenital, enterokolisch, enteroenteral, enterore
troperitoneal) sind typisch für MC. 

Diagnose. Die Diagnostik umfasst: 
Anamnese: Leitsymptome, extraintestinale Sympto
me, Gewichts- und Längenentwicklung, CED in der 
Familie? 
Klinische Untersuchung unter Beachtung von Haut
und Schleimhautveränderungen, Schmerzlokalisati
on und Resistenzen im Abdomen, Hepatosplenome
galie sowie Eruierung des Ernährungszustandes 
und der Tanner-Stadien. 

• Laboruntersuchungen: 
- Entzündungsparameter zur Einschätzung der 

Aktivität: Blutbild, BSG, CRP, Eiweißelektropho
rese, 

- Malabsorptionsparameter: Eisen, Ferritin, Elek
trolyte, Albumin, Magnesium, Phosphat, Zink, 
Vitamin B12, Folsäure, ß-Karotin, 25-0H-D3, 

- Ausschluss extraintestinaler Manifestation: ASAT, 
ALAT, y-GTP, ANA, SMA, LKM, <p-ANCA, Lipase, 
Amylase, Gallensäuren, Kreatinin, Gerinnungs
parameter, 

- Ausschluss von Darminfektionen: Salmonellen, 
Shigellen, Clostridium difficile, Yersinien, Cam-

pylobacter jejuni, Parasiten (Auslandsaufent
halt?). 

• Sonographie: Beurteilung der Darmwanddicke, 
Hinweise auf Stenosen, Abszess, Konglomerattumor, 
Gallensteine, Nierensteine, Leberveränderungen. 

• Rektosigmoidoskopie und/oder Koloskopie mit Ile
oskopie und multiplen Biopsien aus allen Darm
abschnitten, bei Verdacht auf MC Ösophagogastro
duodenoskopie. 

• Röntgendünndarmdoppelkontrastdarstellung nach 
Seilink bei MC und Verdacht auf Dünndarmbetei
ligung. 

• Karporadiagramm: Knochenalter bei Kleinwuchs. 
• Osteodensitometrie: Knochendichtemessung im 

Langzeitverlauf wird empfohlen, Indikationsstellung 
der Osteoporoseprophylaxe bzw. -therapie. 

Therapie. Ziel der Therapie im Kindesalter ist die In
duktion und Erhaltung der Remission einer CED, um 
normales Wachstum und altersgemäße Entwicklung 
bei guter Lebensqualität zu sichern. Die medikamentö
se Behandlung richtet sich nach Aktivität und Lokali
sation der Erkrankung und erfolgt bei CU und MC 
nach ähnlichen Grundsätzen. Ein besonderes Problem 
der CED im Kindesalter ist ihr negativer Einfluss auf 
Wachstum und Pubertätsentwicklung. Die Dosisemp
fehlungen für Kinder wurden im Wesentlichen aus Stu
dien und Erfahrungen bei Erwachsenen abgeleitet 
(s. Kap. 9.4). Bei Kindern sind bisher nur wenige kon
trollierte Therapiestudien durchgeführt worden, so
dass häufig auch die in der Behandlung kleiner Patien
tengruppen gewonnenen Erkenntnisse in die Therapie
empfehlungen einfließen. 

Medikamente und Dosisempfehlungen: 
• 5-Aminosalizylsäure/Mesalazin ( Salofalk, Claversal, 

Pentasa) 50-80 mglkg KG/Tag (3 ED, max. 4 g!Tag) 
p.o.; 

• 5-ASA-Klysma 1- bis 2-mal2-4g/Tag; 
• 5-ASA-Suppositorien 2- bis 3-mal 250-500 mg/Tag 

Nebenwirkungen: Allergisches Exanthem, Diarrhö, 
Übelkeit, Pankreatitis, Hepatopathie, Knochen
markdepression, Haarausfall; 

• Sulfasalazin (Azulfidine) 50-75 mglkg KG/Tag (3 
ED) p.o. 
Wegen häufiger Sulfapyridin-Nebenwirkungen nur 
noch bei CED mit Arthralgien zu empfehlen; 

• Glukokortikoide 
- Prednisolon (Decortin) 1-2 mg/kg KG/Tag (max. 

60 mg/m2 KOF/Tag) p.o./i.v. 
Hohe Dosis 3-4 Wochen (3 ED), dann Dosisreduk
tion alle 7 Tage um 5-10 mg und übergang auf mor
gendliche Gabe, bei Remission und Erreichen einer 
Dosis unter 5-l 0 mg!Tag kann alternierende Gabe 
versucht werden (Erhaltungsdosis 0,2-0,25 mg/kg 
KG/Tag), 



- Hydrokortison-Klysma (Colifoam) 1-mal1 Klys
ma (2 g Hydrokortison)/Tag, 

- Budesonid (Entocort) 6-9 mg/Tag (ED morgens) 
p.o., 

- Budesonid-Klysma (Entocort rektal) 1-mal 1 
Klysma (2 mg Budesonid)/Tag 

Nebenwirkungen: Pseudo-Cushing, Akne, Striae, 
Hypertonie, Osteoporose, Infektionen, Glukosetole
ranzstörung, Nebennierensuppression. Budesonid 
zeigt deutlich seltener Nebenwirkungen, nur 10% 
systemische Bioverfiigbarkeit;. 

• Immunsuppressiva 
- Azathioprin (Imurek) 1,5-3 mg!kg KG/Tag (1-2 

ED) p.o. 
Wirkungseintritt erst nach 6-16 Wochen, 
Nebenwirkungen: Knochenmarkdepression (Blut
bildkontrolle alle 2, später alle 4-6 Wochen: Lym
phozyten nicht unter 1500/mm3), Pankreatitis, He
patopathie, allergische Reaktionen, Infektionen. 
Kein erhöhtes Neoplasierisiko! 
- Cyclosporin A (Sandimmun) 3-4 mg/kg KG/Tag 

i.v., 4-12h Infusion (Serumtalspiegelkontrolle: 
100-160 ng/ml), 

Wirkungseintritt innerhalb 3-14 Tagen, 
Nebenwirkungen: Niereninsuffizienz, Infektionen, 
übelkeit, Parästhesien, Hypertrichose; 

• Antibiotika 
- Metronidazol (Clont) 15-20 mg/kg KG/Tag (3 

ED) p.o./i.v., 
- Ciprofloxacin (Ciprobay) 20-30mg/kg KG/Tag 

(2-3 ED) p.o./i.v., 
- CED-Indikationen: Akuter Schub mit hohem Fie

ber, Fisteln, Abszess (perioperativ), Ileumkonglo
merat, toxisches Megakolon, Pouchitis. 

Andere Medikamente sind in ihrer Effektivität im 
Kindesalter noch nicht genügend gesichert oder expe
rimentell und können zurzeit nur mit Vorbehalt emp
fohlen werden: Methotrexat, Mycophenolatmofetil, 
TNF-Antagonisten, E. coli Nissle 1917, Boswelliasäure. 

Medikamentöse Therapie der Colitis ulcerosa: Die 
Behandlung wird in Abhängigkeit von der Lokalisation 
modifiziert. 
• Proktitis: Mesalazin-Suppositorien oder -Klysmen. 
• Linksseitige Kolitis: Mesalazin-Klysmen, bei unge

nügender Wirkung Budesonid- oder Hydrokorti
sonklysmen, bei Letzteren rasch systemische Korti
kosteroidnebenwirkungen. Bei Versagen der topi
schen Steroide Prednisolon p.o. sowie Mesalazin
Klysmen oder Mesalazin p.o. 

• Pankolitis, akuter Schub: Parenterale Ernährung, 
Prednisolon i.v., Antibiotika i.v., evtl. Erythrozyten
konzentrat und Substitution von Blutderivaten, bei 
fulminanter Kolitis Cyclosporin A i.v., Faktor-XIII
Substitution (Effekt nicht durch Studien gesichert). 
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• Pankolitis, mäßiger Schub/chronisch aktiver Ver
lauf: Mesalazin, Prednisolon p.o., Kombination mit 
Mesalazin- oder Budesonid-Klysmen. Bei steroid
abhängigem Verlauf (>10mg Prednisolon/Tag) 
frühzeitig Azathioprin p.o. (reduziert das Kaiekto
mierisiko ), Osteoporoseprophylaxe. 

• Pankolitis, Remissionserhaltung: Mesalazin, evtl. 
Prednisolon alternierend. 
Medikamentöse Therapie des Morbus Crohn: 

• Schwerer akuter Schub: Parenterale Ernährung, 
Prednisolon i.v., bei septischem Verlauf Antibiotika 
i.v., die Effektivität von Cyclosporin A i.v. oder 
Azathioprin i.v. ist nicht durch Studien gesichert. 

• Chronisch aktiver Verlauf: Mesalazin, Prednisolon 
oder Budesonid p.o. bei ileozökaler Lokalisation, 
bei steroidabhängigem MC Azathioprin p.o. und/ 
oder Ernährungstherapie, Osteoporoseprophylaxe. 
Metronidazol p.o. bei perianalen Fisteln indiziert. 

• Remissionserhaltung: Mesalazin, in der Praxis be
währt hat sich die alternierende Prednisolon-Gabe 
in minimaler Dosis und Fortführung der Azathio
prin-Therapie (evtl. ohne Prednisolon) über mehre
re (2-4) Jahre. 
Adjuvante Therapie: 

• Osteoporoseprophylaxe bei langdauernder Predni
solon-Therapie: 
- Kalzium 1000-1500 mg/Tag, 
- Vitamin D 1000 IE/Tag, 
- Fluorid 0,25 mg/Tag. 

• Bei nachgewiesenem Bedarf Substitution von Eisen, 
Zink, Vitamin B12, Folsäure. 

• Antiperistaltika: Loperamid (Imodium) 
0,02-0,04 mg/kg KG/Tag p.o. 

• Cholestyramin (Vasosan S) 2-mal 1-2 g/10 kg KG/ 
Tag p.o. (Therapie der chologenen Diarrhö). 

Ernährungstherapie: Bei der CU kann die Ernäh
rungstherapie zusätzlich zur normalen Kost die Mal
nutrition vermeiden. Im Gegensatz zum MC vermag 
sie die Entzündungsaktivität nicht wesentlich zu be
einflussen. Nachgewiesene Mangelzustände (Vitamine, 
Mineralien, Spurenelemente) müssen bei beiden Er
krankungen gezielt substituiert werden. Kinder mit 
MC profitieren von der Ernährungstherapie im akuten 
Schub beim Obergang von der parenteralen zur ente
ralen Ernährung, bei der Induktion einer Remission 
der mäßig aktiven Erkrankung und in der Remissions
erhaltung. Metaanalysen zeigten allerdings, dass die 
Ernährungstherapie einer Glukokortikoidtherapie be
züglich der Remissionsraten unterlegen ist. Die entera
le Ernährung kann bei gleicher Effektivität mit Oligo
peptiddiät (Survimed OPD, Survimed instant) oder 
polymerer Diät (Modulen, Nutrini) durchgeführt wer
den. Die Zufuhr erfolgt oral oder per nasagastraler 
Sonde (bevorzugt nachts) über einen Zeitraum von 



1564 18 Erkrankungen im Kindesalter 

4-8 Wochen. Der tägliche Kalorienbedarf wird mit 
140-180% der Altersnorm berechnet. Nach Obergang 
auf Normalkost kann die additive enterale Ernährung 
während einiger Tage (Nächte) pro Woche das Rezidiv
risiko verringern. 

Chirurgische Therapie: 
• Colitis ulcerosa: 

- Absolute Operationsindikationen: Perforation, 
konservativ nicht beherrschbare Blutung, toxi
sches Megakolon, Kolonkarzinom. 

- Relative Operationsindikationen: Versagen der 
konservativen Therapie, gravierende Nebenwir
kungen. 

Operationsmethode der Wahl ist die Proktokolekto
mie mit ileoanalem Pouch. 

• Morbus Crohn: 
- Absolute Operationsindikationen: Perforation, 

intraabdominelle oder perianale Abszesse, kon
servativ nicht beherrschbare Blutung, intestinale 
Obstruktion mit Ileussymptomatik, toxisches 
Megakolon, enterovesikale und retroperitoneale 
Fisteln. 

- Relative Operationsindikationen: Versagen der 
medikamentösen Therapie mit unerwünschten 
Nebenwirkungen, interenterische und perianale 
Fisteln, Konglomerattumoren. 

Psychotherapie: Die CED haben bei der Mehrzahl 
der Kinder und Jugendlichen negativen Einfluss auf 
die psychosoziale Entwicklung und das Selbstwert
gefühl. Psychologische Betreuung sollte allen Patienten 
und Eltern angeboten werden, da sie entscheidend zur 
Bewältigung der Krankheit beitragen kann. 
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Evidenz der Therapieempfehlungen 

Evidenzgrad 
Gastroösophagealer Reflux, 
Refluxösophagitis 
Prokinetika 1-b 
Ramitidin 1-b 
Omeprazol 1-a 

Fremdkörperingestion und 
Säure-Laugen-Verätzungen 
Antibiotika IIl 
Prednisolon 1-b 
Ranitidin 11-b 
Omeprazol 11-b 

Ösophagusvarizen 
Sklerosierung 1-b 
Bandligatur 1-b 
Tcrlipressin 1-b 
Octreotid 1-b 
Metoclopramid 11-b 
Omeprazol ll·a 
Propranolol 1-a 

Gastritis, peptisches Ulkus 
H. pylori-Tripeltherapie 1-b 
Noradrenalin-Instillation III 
Omcprazol 1-a 
Ranitidin 1-b 
Endoskopische Blutstillung 1-a 

Akute Enteritis (Gastro-enteritis) 
Orale Rehydratationslösungen 1-b 

Zöliakie 
Glutenfreie Diät 

Obstipation 
Laktulose 
Paraffinöl 

Chronisch entzündliche 
Darmerkrankungen, 
Colitis ulcerosa 
Mesalazin 
Prednisolon 
Budesonid-Kiysma 
A zathioprin 
Cyclosporin A 
E. coli Nissle 1917 

Morbus Crohn 
Mesalazin 
Prednisolon 
Budesonid 
Azathioprin 
Methotrexat 
TNF-Antikörper 
Ernährungstherapie 

1-b 

11-b 
11-b 

1-a 
1-b 
1-a 
1-a 
1-b 
1-b 

1-a 
1-a 
1-a 
1-a 
1-b 
1-b 
1-a 

Evidenzstärke 

A 
B 
A 

B 
ß 
B 
B 

A 
A 
B 
B 
c 
A 
A 

A 
B 
A 
B 
A 

A 

A 

A 
B 

A 
A 
B 
A 
A 
B 

A 
A 
B 
A 
B 
B 
A 



18.4 
Stoffwechselstörungen 
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18.4.1 
Phenylketonurie und Hyperphenylalaninämien 

Einleitung. Eine Plasmaphenylalaninkonzentration 
über 2 mg!dl (120 J..Lmol/1) bei einer Phenylalanin-/Ty
rosinration über 3 wird als Hyperphenylalaninämie 
bezeichnet. Sie entsteht entweder durch eine Punk
tionseinschränkung des Enzyms Phenylalaninhydrox
ylase (PAH) oder durch einen Mangel des Kofaktors 
der Phenylalaninhydroxylase, Tetrahydrobiopterin 
(BH4). Die Klassifikation der verschiedenen Unterfor
men der primär genetisch bedingten Hyperphenylala
ninämien ist in Tabelle 18.4-1 dargestellt. 

Pathogenese. Bei verminderter Aktivität der Phenyla
laninhydroxylase, die die Umwandlung von Phenylala
nin zu Tyrosin katalysiert, kommt es zu einer Akku
mulation von Phenylalanin in Zellen und Körperflüs
sigkeiten (Abb.18.4-1). Gleichzeitig wird weniger Ty
rosin gebildet, das zur essentiellen Aminosäure wird. 
Die hohe Phenylalaninkonzentration hemmt die Akti
vitäten der Tyrosin- und der Tryptophanhydroxylase, 
hierdurch entsteht ein NeurotransmittermangeL Die 

Phenylpyruvat 

PhenylJaktat 

Phenylazetat 

Phenylalanin 

Tetrahydrobiopterin 
BH4 
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Entstehungsbedingungen der schweren Hirnschädi
gung bei unbehandelter Hyperphenylalaninämie sind 
bisher nicht vollständig geklärt. Die irreversible Schä
digung von Hirnstrukturen führt zu mentaler Retar
dierung der Patienten. Bei hoher Phenylalaninkonzen
tration verursachen reversible toxische Effekte neuro
psychologische Störungen und Verhaltensauffälligkei
ten. 

Beim BH4-Mangel (atypische Phenylketonurie) un
terscheidet man Synthesedefekte, d. h. Enzymdefekte 
auf dem Weg der BH4-Bildung aus GTP, und den Re
duktasedefekt, d. h. einen Defekt des Enzyms, das die 
Regeneration von BH2 zu BH4 katalysiert. Es kommt 
einerseits zu einer Phenylalaninakkumulation, ande-

Tabelle 18.4-1. Klassifikation der primär genetisch bedingten 
Hyperphenylalaninämien 

Kla ische Phenylketonurie 
Typ I 

Milde Phenylketonurie 
Typ II 

Persist icrcndc 
Hypcrphcnylalaninämie 
Typ lll 

Atypische Phenylketonurie 
BH~·Mangel 

Dihydrobiopterin 
BH2 

Pl."rn.tph<n) 1- Aktivitat 
.tl.tnin vor rherapie der PAli 

>20 mg/dl < I% 
> 1200 1'11101/1 

> 10 111g/dl 1- 3% 

>600 l'nlOI/1 

< 10 111g/dl 3--10% 
<600 l'mol/1 

2,5 - >20 mgldl 'ormal 
150- >1200 1'11101/l 

Dopamin 

Katecholamine 

Melanin 

Thyroxin 

Oihydropteridin - Reduktase 
(DHPR) 

6-Pyruvoyi
Tetrahydropterin

Synthase (PTS) 

Guanosin-Triphosphat
Cyclohydrolase 

(GTP-CH) 

6-Pyruvoyi
Tetrahydropterin 

Dihydroneopterin
Triphosphat 

l 
Guanosin-

Triphosphat 

Abb. 18.4-l. Der Phenylalaninstoffwechsel 
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Abb. 18.4-2. Differentialdiag
nostisches Vorgehen bei er
höhtem Phenylalanin im Neu
geborenen-Screening 

Neugeborenen-Screening 
Phenylalanin im Blut> 2 mg/dl (120 IJmol/1) 

Phe/Tyr-Ratio > 3 (Tandem·MS) 

~ 

I Stationäre Aufnahme I 
~ 

Diagnosebestätigung: 
Säulenchromatographie der Plasma-AS 

Hyperphenylalaninämie: 
Plasma-Phenylalanin > 2 mg/dl (120 IJmol/1) 

Phe/Tyr-Ratio > 3 

! 
BH4-Belastungstest 

Pterine im Urin 
DHPR-Aktivität in Erythrozyten 

! I 
Kein Phe-Abfall nach BH4 I l Phe-Abfall na 

! I 
I 

Apoenzymdefekt (PAH) I Koenzymdefe kt (BH.J 

I ~ 
Klassische PKU MlldePKU 

Typ I Typ II 

~ 

Phe-arme Diät 

rerseits zu einer verminderten Synthese von Dopamin, 
Serotonin, Noradrenalin und Adrenalin im ZNS. Die 
verminderte BH4-Konzentration und die erhöhte Phe
nylalaninkonzentration stimulieren die Guanosin
zyklohydrolase, die eine Akkumulation abnormer Pte
rine verursacht. Das klinische Bild einer atypischen 
Phenylketonurie wird hauptsächlich durch den Neuro
transmittermangel geprägt und erinnert an die Symp
tome des M. Parkinson beim Erwachsenen. 

Diagnostik. Die Erfassung von Neugeborenen mit 
Hyperphenylalaninämie erfolgt im Rahmen des neo
natalen Stoffwechsel-Screenings mittels quantitativer 
Phenylalaninbestimmung im Blut. Das differential
diagnostische Vorgehen bei erhöhtem Plasmaphenyla-

I 
Persistierende HPA 

Typlll 

I 

Keine Diät 

I 
Biogene Amine u. Pterine 

mUquor i 

I 
Spezifische Therapie: 
BH4 
Neurotransm lttervorstufen 
Phe-arme Dlä t bei DHPR-Defekt 

lanin im Neugeborenen-Screening ist in Abb.l8.4-2 
dargestellt. 

Therapie. In den ersten Tagen nach Diagnosestellung 
wird bei stark erhöhter Plasmaphenylalaninkonzentra
tion zunächst eine phenylalaninfreie Diät durch
geführt, um einen raschen Abfall des Plasmaphenylala
nins zu ermöglichen. Hierzu wird eine industriell her
gestellte, phenylalaninfreie Säuglingsnahrung ver
abreicht (P-AM Analog, oder PKU-Mix). Nach Abfall 
des Plasmaphenylalanins auf Werte unter 10 mg!dl 
( 600 J.lmol/1) wird mit einer phenylalaninarmen Diät 
begonnen. Da Phenylalanin eine essentielle Aminosäu
re ist, darf sie nicht vollständig aus der Nahrung ent
fernt werden. Hierzu werden entsprechend der indivi-



duellen Phenylalanintoleranz kleine Mengen Mutter
milch oder handelsübliche Säuglingsmilch gefüttert. 
Der restliche Nahrungsbedarf wird mit phenylalanin
freier Säuglingsnahrung gedeckt. Mit Einführung der 
Beikost und damit einhergehendem Rückgang der 
Muttermilch- bzw. Flaschennahrung gestaltet sich die 
Ernährung der betroffenen Kinder schwieriger. Beson
ders eiweißreiche Nahrungsmittel wie Fleisch, Fisch, 
Milch und Milchprodukte müssen vollständig gemie
den werden. Die Eiweiß- bzw. Phenylalaninzufuhr aus 
allen Nahrungsmitteln wird genau berechnet. Die er
laubte tägliche Phenylalaninzufuhr ist bei Vorliegen ei
ner klassischen Phenylketonurie mit fast vollständig 
fehlender Enzymaktivität der Phenylalaninhydoxylase 
sehr gering. Die Phenylalaninzufuhr wird bei Säuglin
gen durchschnittlich auf 40-60 mglkg x Tag, nach dem 
1. Lebensjahr auf etwa 20-40 mg/kg x Tag reduziert. 
Dies entspricht einer täglichen Zufuhr an natürlichem 
Protein von etwa 1-1,5 glkg im Säuglings- und von 
0,5-1 glkg im späteren Kindesalter. Die erlaubte tägli
che Menge an natürlichem Eiweiß ist so gering, dass 
ein normales Wachstum sowie eine altersentsprechen
de körperliche Entwicklung gef<iludet wären. Deshalb 
muss eine Eiweißsubstitution mit einem phenylalanin
freien Aminosäurengemisch erfolgen, das mit Vitami
nen, Mineralstoffen und Spurenelementen angereichert 
ist. Hierzu werden in Deutschland die Präparate P-AM, 
PKU und Phenyldon eingesetzt. Die erforderliche Men
ge des Aminosäurensupplementes wird abhängig vom 
Körpergewicht und der individuellen Phenylalaninto
leranz berechnet und in drei bis vier Einzelportionen 
zu den Mahlzeiten eingenommen. Das Therapieziel ist 
die konstante Senkung der Plasmaphenylalaninkon
zentration in den angestrebten therapeutischen Be
reich. Die Empfehlungen der Arbeitsgemeinschaft für 
Pädiatrische Stoffwechselstörungen (APS) zu Thera
piezielen bei klassischer Phenylketonurie in unter
schiedlichen Altersgruppen sind in Tabelle 18.4-2 dar
gestellt. Nach dem derzeitigen Kenntnisstand wird von 
der Mehrzahl der Behandlungszentren eine lebens
begleitende phenylalaninarme Diät empfohlen. 

Die Therapie der atypischen Phenylketonurie unter
scheidet sich erheblich von der der klassischen Phenyl
ketonurie. Eine phenylalaninarme Diät ist nur bei Di
hydropteridinreduktase (DHPR)-Mangel notwendig, 

Tabelle 18.4-2. Empfehlungen der Arbeitsgemeinschaft für Pädia
trische Stoffwechselstörungen (APS) zu Therapiezielen bei klassi
scher Phenylketonurie 

Alter Angestrebte Plasmaphenylalanin
konlentration 

l. bis I 0. Lebensjahr 
II. bis 16. Lebensjahr 
16 Jahre und älter 

0,7-4 mgldl (42- 240 IJmoUI) 
0,7- 15 mg/dl (42-900 IJ IIIOifl) 
<20 mgldl (1200 f.imol/1) 

~--------~------
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da hier die Gabe von BH4 ohne Effekt ist, weil das ver
abreichte BH4 zu BH2 oxidiert und wegen des vorlie
genden Enzymdefektes nicht zu BH4 regeneriert wer
den kann. Bei Vorliegen eines Synthesedefektes wird 
das Plasmaphenylalanin durch Gabe von BH4 in einer 
Dosierung von z. B. 5 mglkg x Tag p.o. gesenkt. Zur 
überwindung der Blut-Hirn-Schranke sind sehr hohe 
BH4-Dosen (20 mglkg x Tag) erforderlich, die im kli
nischen Alltag nicht verabreicht werden können. Da
her benötigen alle Patienten mit atypischer Phenylke
tonurie die Substitution der Neurotransmittervorstu
fen L-Dopa in einer Dosierung von 10-12mglkg x Tag 
in Kombination mit einem Decarboxylasehemmer 
(Carbidopa) in einem Verhältnis von 1:4 bis 1:10 und 
5-Hydroxytryptophan in einer Dosierung von 
8-10 mglkg x Tag. Die Medikamente sollten niedrig 
dosiert eingeschlichen, sukzessive gesteigert und in 
mindestens vier Einzeldosen verabreicht werden. Die 
Hauptnebenwirkung von L-Dopa bei jungen Kindern 
ist Erbrechen, Unruhezustände und Bewegungsstörun
gen können ebenfalls auftreten. "On-/Off-Phänome
ne", wie sie aus der Parkinson-Therapie bei Erwachse
nen bekannt sind, können zwar vorkommen, sind aber 
selten. Erfahrungsgemäß unterliegt der Neurotrans
mitterbedarf erheblichen interindividuellen Schwan
kungen. Zur Überprüfung des Therapieerfolges sind 
regelmäßige Kontrolluntersuchungen der biogenen 
Amine und Pterine im Liquor erforderlich. Patienten 
mit DHPR-Mangel können eine intrazerebrale Folsäu
redepletion entwickeln. Sie benötigen daher eine Sub
stitution mit Tetrahydrofolsäure (Folinsäure), um die 
Folsäurekonzentrationen im Liquor im oberen Norm
bereich zu halten, wodurch die ZNS-Demyelinisie
rungsprozesse aufgehalten werden können. Im Säug
lings- und Kleinkindesalter ist bei guter Plasmapheny
lalanineinstellung eine Dosierung von 15 mg täglich 
ausreichend, ältere Patienten und solche mit erhöhten 
Plasmaphenylalaninkonzentrationen benötigen höhere 
Dosen. Die Verabreichung von Folsäure kann, wie bei 
Patienten mit Methotrexattoxizität, zu einer akuten 
neurologischen Verschlechterung führen und sollte da
her vermieden werden. 

Prognose. Die körperliche und intellektuelle Entwick
lung von Patienten mit klassischer Phenylketonurie 
verläuft bei frühzeitig begonnener und konsequent 
eingehaltener Diät nahezu altersentsprechend. Die 
Prognose der atypischen Phenylketonurie ist weniger 
einheitlich zu bewerten als die der klassischen Phenyl
ketonurie. Bei frühzeitigem Therapiebeginn ist eine 
nahezu normale Entwicklung möglich. Dramatische 
Verbesserungen durch Einführung der Therapie wur
den auch bei bereits schwer erkrankten Patienten be
obachtet. Dennoch ist das Auftreten neurologischer 
Symptome trotz frühen Therapiebeginns möglich. Die-



1568 18 Erkrankungen im Kindesalter 

se treten bei Patienten mit Reduktasedefekten seltener 
als bei Patienten mit Synthesedefekten auf, insbeson
dere wenn bei Reduktasedefekten eine intrazerebrale 
Normalisierung der Folsäurekonzentration gelingt. 

18.4.2 
Tyrosinämie Typ I 

Einleitung. Bei der Tyrosinämie Typ I handelt es sich 
um eine genetisch bedingte, autosomal-rezessiv ver
erbte Stoffwechselerkrankung, die die Leber, die Nie
ren und das periphere Nervensystem betreffen kann. 
Unter den angeborenen Stoffwechselerkrankungen 
nimmt die Tyrosinämie Typ I eine Sonderstellung ein, 
da kürzlich eine sehr wirkungsvolle medikamentöse 
Therapie entwickelt werden konnte, die das bisherige 
therapeutische Vorgehen bei Patienten mit dieser Er
krankung revolutioniert hat. 

Pathogenese. Der Erkrankung liegt ein Defekt des En
zyms Fumarylacetoacetathydrolase zugrunde, der zu 
einer Akkumulation von Fumarylacetoacetat und Ma
leylacetoacetat führt, die im Rahmen alternativer Stoff
wechselwege zu Succinylacetoacetat und Succinylace
ton verstoffwechselt werden (Abb. 18.4-3). Diese pro
ximal des Enzymblocks akkumulierenden Metabolite 
gelten als hepatotoxisch. Darüber hinaus hemmt Succi
nylaceton die 5-Aminolävulinsäure-Dehydratase, wo
durch es bei Vorliegen einer Tyrosinämie Typ I zu ei
ner massiv vermehrten Ausscheidung von 5-Aminolä
vulinsäure kommt, die das Auftreten porphyrieähn
licher Symptome erklären könnte. 

Abb. 18.4-3. Der Tyrosinstoff
wechsel 

Tyrosinaminotransferase 

4-Hydroxy-Phenylpyruvat
Dioxigenase 

Homogentisinsäure
Dioxigenase 

Maleylacetoacetat
lsomerase 

Fumarylacetoacetat
Hydrolase 

Klinik und Diagnostik. Man unterscheidet eine akute 
und eine chronische Verlaufsform. Die Symptome rei
chen von der akuten hepatischen Krise im Säuglingsal
ter, die rasch zum terminalen Leberversagen führen 
kann, bis zur chronischen Nierenerkrankung, die sich 
meist als renal-tubuläre Dysfunktion manifestiert. 
Neurologische Krisen mit Parästhesien, vegetativen 
Symptomen und progressiver Paralyse sind keine Sel
tenheit. 

Die diagnostischen Maßnahmen bei V.a. Vorliegen 
einer Tyrosinämie Typ I sind in Tabelle 18.4-3 zusam
mengefasst. 

Therapie. Der erste therapeutische Schritt nach Diag
nosestellung besteht in der Einführung einer zunächst 
phenylalanin- und tyrosinfreien Diät, die über einen 
Zeitraum von etwa 2 Tagen durchgeführt wird und 

Tabelle 18.4-3. Diagnostische Maßnahmen bei V. a. Tyrosinämie 
Typ! 

Di.1gnostischc ;\l.lßn.lhmc Ergebnis 

Plasmaaminosäuren 

a - Fetoprotein im Serum 
Succinylaceton im Urin und im 
Plasma 
5-Aminolävulinsäure im Urin 
Aminosäuren, Glukose, Phosphat im 
Urin 
Fumarylacctoacethydrolaseaktivi
tät in Lymphozyten oder Fibrobla
sten 

Tyro in ii, Methio
nin i , Phenylalanin i 
iiT 
i 

i 
i, wenn begleitende 
tubuläre Dysfunktion 
.!. 

Fumarsäure J + J Acetoacetat 



dann in eine phenylalanin- und tyrosinarme Diät 
übergeht. Die tägliche Phenylalaninzufuhr beträgt bei 
Säuglingen etwa 50 mg!kg x Tag und bei älteren Kin
dern 30 mg/kg x Tag. Häufig kommt eine phenylala
nin- und tyrosinfreie Aminosäurenmischung, die mit 
Vitaminen, Mineralstoffen und Spurenelementen ange
reichert ist, zum Einsatz. Hierzu stehen in Deutschland 
die Präparate PT-AM und TYR zur Verfügung. Die diä
tetische Therapie allein kann ein Fortschreiten der Le
bererkrankung jedoch nicht verhindern. Bis vor weni
gen Jahren bestand die einzige therapeutische Option 
in der Durchführung einer Lebertransplantation. Seit 
1992 steht eine medikamentöse Therapie zur Behand
lung der Tyrosinämie Typ I zur Verfügung. 2-(2-Nitro-
4-trifluormethyl-Benzoyl)-1,3-Zyklohexandion (NTBC) 
ist ein Inhibitor der 4-Hydroxyphenylpyruvatdioxige
nase (s. Abb.18.4-3). Durch die Hemmung dieses pro
ximal des primären Enzymblocks lokalisierten Enzyms 
wird die Bildung der toxischen Metabolite Maleylace
toacetat, Fumarylacetoacetat, Succinylacetat und Succi
nylaceton verhindert. In einer großen multizentrischen 
Studie konnten die Sicherheit und die Effektivität der 
Substanz belegt werden. Die Verabreichung von NTBC 
ist daher derzeit die primäre Therapie der Tyrosinämie 
Typ I. Die Initialdosis liegt bei 1 mg/kg x Tag p.o., auf
geteilt in zwei Einzeldosen. Die Steuerung der NTBC
Dosierung erfolgt u. a. über die Bestimmung von Suc
cinylaceton im Plasma und im Urin. Auch im Rahmen 
einer NTBC-Therapie sollte eine phenylalanin- und ty-
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rosinarme Diät durchgeführt werden, weil durch den 
iatrogen geschaffenen Enzymblock beim Tyrosinabbau 
vermehrt Tyrosin im Organismus anfällt. Eine Hyper
tyrosinämie kann zu okulokutanen Symptomen füh
ren. 

Prognose. Bei später Diagnosestellung und fort
geschrittenem Krankheitsstadium ist das Risiko für 
die Entstehung eines hepatozellulären Karzinoms sehr 
hoch. Bisher ist nicht abschließend geklärt, ob die 
frühzeitige Therapie mit NTBC das Auftreten eines he
patozellulären Karzinoms sicher verhindern kann. 

18.4.3 
Störungen des Transportes und der Oxidation 
von Fettsäuren 

Einleitung. Genetisch bedingte Defekte des Transpor
tes oder der Oxidation von Fettsäuren gehören zu den 
häufigsten angeborenen Stoffwechselstörungen. Die 
kumulative Inzidenz für alle Defekte beträgt 1:8000 
Neugeborene. Man unterscheidet Störungen des Carni
tinzyklus und Störungen der mitochondrialen Fettsäu
renoxidation (Abb. 18.4-4). 

Pathogenese. Die mitochondriale Oxidation von Fett
säuren stellt eine wichtige Form der Energieprodukti
on dar. Während protrahierter Fastenperioden werden 
hierdurch 80% des gesamten Energiebedarfs gedeckt. 

Langkettige Fettsäure Camitin Mittelkettige Fettsäure 

-----~::;------j!--------~12ca~rn~i t~in~Tr~~n~sp~o~rte~r~l ------------~---
Zytosol l Zellmembran 

Äußere 
Mitochondrienmembran 

Innere 
Mitochondrienmembran Mitochondrium 

Acyleamitin 

3-Hydroxy-
Acly-CoA 

Acetyi-CoA 

Abb. 18.4-4. Carnitinzyklus und Fettsäurenoxidation. CPT I Carnitinpalmitoyltransferase I; CPT li Carnitinpalmitoyltransferase li; 
VLCAD very-long-chain acyl CoA-dehydrogenase; MCAD medium-chain acyl CoA-dehydrogenase; SCAD short-chain acyl CoA
dehydrogenase; LCHAD Iong-ehain hydroxyacyl CoA-dehydrogenase; MCHAD medium-chain hydroxyacyl CoA-dehydrogenase; 
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Fettsäuren sind das bevorzugte Substrat zur Energiege
winnung im Herzmuskel und werden bei anhaltender 
körperlicher Betätigung vom Skelettmuskel verstoff
wechselt In der Leber werden aus Fettsäuren Keton
körper gebildet, die u. a. im Gehirn als alternatives 
energiereiches Substrat benötigt werden. Bei Vorliegen 
einer Störung im Garnitinzyklus oder der Oxidation 
von Fettsäuren können bei prolongierter Nahrungs
karenz und Erschöpfung der Glukose- und Glykogen
reserven die insbesondere für das Gehirn lebensnot
wendigen alternativen Substrate nicht bereitgestellt 
werden. 

Klinik und Diagnostik. Die Störungen manifestieren 
sich typischerweise im späten Säuglings- oder frühen 
Kleinkindesalter. Protrahierte Nahrungskarenz und ka
tabole Stoffwechselsituationen, wie sie z. B. bei banalen 
Infekten, aber auch im Rahmen perioperativer Nüch
ternperioden vorkommen können, führen zu hypoke
totischem, hypoglykämischem Koma. Darüber hinaus 
können Symptome auftreten, die die Leber, die Skelett
muskulatur (Muskelschwäche, Rhabdomyolyse) und 
die Herzmuskulatur (Kardiomyopathie) betreffen. 

Die diagnostischen Maßnahmen bei V. a. Vorliegen 
eines Defektes des Transportes oder der Oxidation von 
Fettsäuren sind in Tabelle 18.4-4 zusammengefasst. 
Diese Defekte können sehr zuverlässig im Rahmen er-

Tabelle 18.4-4. Diagnostische Maßnahmen bei V. a. Defekt des 
Transportes oder der Oxidation von Fettsäuren 

Diagnostische Maßnahme Ergebnis 

ßlurgasanalyse 

Blutzu ker 
Ammoniak im Plasma 
Ketonkörper im Urin bei 
llypoglykilmie 
Freie Fettsäuren und ~
H)'droxybutyrat im Plasma 
Gesamtc3rnitin im Plasma 
Acylcarnitinc im Plasmo 
(Tandcm-MS) 

rganischc äuren im Urin 

Enzymologie aus Fibrobla
sten 

Molekulargenetische Unter
suchung 

Jn der akuten Krise metaboli
sche Azidose 
.!. in der akuten Krise 
I-läufig t 
.!.. in Ausnahmefallen nach
weisbar 
Quotient FFS: ß-HOB >2 

.1, nur bei CPTI-Defekt erhöht 
achweis defektspe--tifi eher 

Metabolire 
Nachweis von Dikarbonsäu
rcn 

1 achweis des spezifischen 
Enzymdefektes 
petifischer Mutationsnach

weis 

weiterter Neugeboreneu-Screeningprogramme mittels 
Tandem-MS, die zunehmend Verbreitung finden, diag
nostiziert werden. 

Therapie. In der Phase der akuten Dekompensation 
ist die hochdosierte Glukoseinfusion (8-12 mg/ 
kg x min) lebensrettend. Im Intervall besteht die wich
tigste therapeutische Maßnahme in der konsequenten 
Vermeidung von prolongierten Nüchternperioden. Bei 
Säuglingen sollten die Phasen der Nahrungskarenz 
nicht länger als 6 bis 7 Stunden und bei Klein- und 
Schulkindern nicht länger als 8 bis 12 Stunden dauern. 
Die Ernährung sollte kohlenhydratreich sein, d. h., der 
Kohlenhydratanteil sollte etwa 55-60o/o der täglichen 
Energiezufuhr betragen. Eine Reduktion der Fett
zufuhr wird nur bei Defekten mit schwerwiegender 
Symptomatik empfohlen. Bei Defekten der Oxidation 
langkettiger Fettsäuren kommen mittelkettige Triglyze
ride (MCT) zum Einsatz, die bei Abbaudefekten mittel
kettiger und kurzkettiger Fettsäuren kontraindiziert 
sind. Bei interkurrenten Infekten sollten kleine, koh
lenhydrathaltige Mahlzeiten in ein- bis zweistündli
chen Abständen, insbesondere auch nachts, ver
abreicht werden. Hierzu eignen sich z. B. maltodextrin
haltige Getränke (Tee mit Maltodextrin, Tabel
le 18.4-5). Bei schweren Defekten, die zu Muskelschwä
che und Kardiomyopathie geführt haben, wie es häufig 
bei Defekten der Oxidation langkettiger Fettsäuren der 
Fall ist, hat sich eine kontinuierliche nächtliche Son
denernährung bewährt. Die Therapie mit L-Carnitin 
( 100 mg/kg x Tag) ist beim Carnitintransporterdefekt 
die Therapie der Wahl, die zu einer raschen Besserung 
der Skelettmuskel- und Herzmuskelfunktion führt. Die 
Verabceichung von L-Carnitin bei Fettsäurenoxidati
onsstörungen, die zu einem sekundären Garnitinman
gel führen, wird kontrovers diskutiert. Da es Hinweise 
darauf gibt, dass langkettige Acylcarnitine kardioto
xisch sind, sollte L-Carnitin bei Defekten der Oxidati
on langkettiger Fettsäuren nicht oder nur bei schwerer 
sekundärer Carnitindepletion niedrig dosiert ange
wandt werden. 

Prognose. Das Mortalitätsrisiko und die Gefahr eines 
neurologischen Residualschadens durch hypoglykä
misches Koma ist hoch. Bei bekannter Diagnose und 
konsequenter Meidung protrahierten Fastens ist die 
Prognose für viele Patienten jedoch ausgezeichnet. 

Tabelle 18.4-5. Empfehlungen 
för die Gabe von kohlen
hydratreichen Mahlzeiten im 
Rahmen von Infekten bei Pa
tienten (unterschiedlicher Al
tersklassen) mit Fettsäurenoxi
dationsstörungen 

Alter [Jahre[ lllaltodcxtrin-Losung [%1 Tagesmenge [miJ Mahlzeitenmenge Jmll 

0-1 
l-2 
3-6 
7- 10 
> 10 

15 
15 
20 
20 
25 

700-1000 
1200-1500 
!200-1 500 
1500-2000 
2200 

60-125 
100-190 
100-190 
125- 150 
275 



18.4.4 
Organische Azidurien 

Einleitung. Organische Azidurien sind autosomal-re
zessiv vererbte Störungen, die zu einer Akkumulation 
von Karbonsäuren führen. Exemplarisch sollen hier 
die Propionazidurie und die Methylmalonazidurie be
sprochen werden. Bei diesen beiden Erkrankungen 
handelt es sich um Störungen, bei denen ein Defekt 
des Abbaus von lsoleucin, Valin, Methionin und 
Threonin sowie von ungeradzahligen Fettsäuren vor
liegt. 

Pathogenese. Die Propionazidurie wird durch einen 
Defekt des Enzyms Propionyl-CoA-Karboxylase, die 
Methylmalonazidurie durch einen Defekt der Methyl
malonyl-CoA-Mutase verursacht (Abb. 18.4-5). Beide 
Enzymdefekte führen zu einer Akkumulation von Pro
pionyl-CoA, die über die Hemmung der Pyruvatcarb
oxylase zu Hypoglykämie, über die Hemmung der Py
ruvatdehydrogenase zu Laktatazidose, über die Hem
mung der N-Acetylglutamatsynthetase zu Hyper
ammonämie und über die Hemmung des sog. Glycin
Cleavage-Systems zu Hyperglyzinämie führt. Propio
nyl-CoA und Methylmalonyl-CoA werden mit Carnitin 
verestert. Durch die renale Elimination der gebildeten 
Acylcarnitine entsteht ein sekundärer Carnitinmangel. 

Klinik und Diagnostik. Bezüglich der klinischen 
Symptomatik können drei Manifestationsformen un
terschieden werden. Bei der neonatalen Präsentation 
kommt es bereits in den ersten Lebenstagen zu einem 
akuten, lebensbedrohlichen Krankheitsbild mit Trink
schwäche, Dehydratation, Lethargie, muskulärer Hypo
tonie, Hepatopathie und schließlich Koma und Multi
organversagen. Bei der chronisch-intermittierenden 

Va lin 
Iso leuein 

Methionin 
Threonin 

Propionyi-CoA-Carboxylase 

Methylmalonyi-CoA-Mutase 

Zitratzyklus 
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Form erfolgt die klinische Manifestation mit rezidivie
renden metabolischen Krisen im Rahmen kataboler 
Stoffwechselsituationen später, im Intervall sind die 
Patienten symptomfrei. Die chronisch-progrediente 
Form der organischen Azidurien manifestiert sich als 
unspezifisches Krankheitsbild mit Gedeihstörung, 
muskulärer Hypotonie und psychomotorischer Ent
wicklungsretardierung. 

Die diagnostischen Maßnahmen bei V. a. Vorliegen 
einer organischen Azidurie sind in Tabelle 18.4-6 zu
sammengefasst. Diese Defekte können sehr zuverlässig 
im Rahmen erweiterter Neugeboreneu-Screeningpro
gramme mittels Tandem-MS diagnostiziert werden. 

Therapie. Die Therapieprinzipien der Akutbehand
lung organischer Azidurien bestehen in Anabolisie-

Tabelle 18.4-6. Diagnostische Maßnahmen bei V. a. organische Azi
durie 

Diagnostische Maßnahme Ergebnis 

Blutgasanalyse 
Blutzucker 
Ammoniak im Pla ma 
L1k1at im Plasma 
Blutbild 

Harnsäure im Plasma 
Ketonkörper im rin 
Gesamtcornitin im Plasma 
Aminos~uren im l'la ma und 
im Urin 
Acylcarnitinc im Plasma 
(Tandcm-MS) 

Organische Säuren im Urin 

Enzymologie aus Fibrobla
sten 

Cholesterin 
UngeradZ<~hlige Fettsä uren 

Thymin 

3-0H-Propionat 
Methylcitrat 
Propionylglycin 

Methylmalonsäure 

Schwere metabolische Azidose 
J. oder r 
rr 
i 
Anämie, Neutropenie~ 
Thrombozylopenie 
r 
rr 
.J.J. 
Glycin 

Nachweis defektspezifischer 
Metabolite 

achweis dcfeklspe-lifischer 
Metabofile 
Nachweis des spezifischen 
Enzymdefektes 

Abb. 18.4-5. Der Stoffwechsel 
bei Propionazidurie und 
Methylmalonazidurie 

---- -----Aminosäuresynthese Fettsäuresynthese Glukoneogenese 
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Tabelle 18.4-7. Notfallbehandlung bei organischer Azidurie und 
hyperammonämischem Koma 

Maßnahmc/~lcdik.mtcnt Dosierung 

Anabolisierung 
Stopp der Proteinzufuhr 12- 24 h 
! lohe Energielufuhr 
I lochdosierte Glukoseinfusion 
Insulin (bei BZ >200) 

Detoxiflkation 
Forcierte Diurese 
Furosemid 
L-Carnitin 

Adjuvante Therapie 
Natriumbicarbonat bei pH <7,2 

Hydroxycobalamin (bei MMA) 
Thiamin (bei persistierender Lak
ta tazidosc) 
Darmdekontamination: Metroni
dazol 
Hämofihration, Hämodialyse, 
1-lämodiaflltration 

110-130 kcal/kgxTag 
15-20 mgfkgx min i.v. 
0,1 - I,S IE/kgx h i.v. 

170-220 ml/kgx Tag i.v. 
0.5-1 mglkgxTagi.v. 
200-400 mgfkg x Tag i.v. 

ln Abhängigkeit von 
pH und BE 
1000-2000 jlg/Tag i.v. 
10-50 mgfkg!Tag i.v. 

10-20 mglkgx Tag p.o. 

Wenn nach 8 h konser
vativer Therapie kein 
Ansprechen 

rung, Detoxifikation und adjuvanter Therapie. Die 
hierzu erforderlichen Therapiemaßnahmen sind in Ta
belle 18.4-7 zusammengefasst. 

Die Dauertherapie bei organischen Azidurien be
steht in der Einhaltung einer proteinarmen Diät, wobei 
der individuelle Proteinbedarf vom Alter des Patienten 
und von der Schwere des vorliegenden Defektes abhän
gig ist. Die Toleranz an natürlichem Protein ist in der 
Regel so niedrig, dass die Patienten eine Eiweißsubsti
tution mittels einer Isoleucin-, Methionin-, Threonin
und Valin-freien Aminosäurenmischung, die mit Vita
minen, Mineralstoffen und Spurenelementen angerei
chert ist, benötigen. Hierzu stehen in Deutschland die 
Präparate.IMTV-AM und OS zur Verfügung. Viele Pa
tienten unter streng proteinarmer Diät benötigen eine 
Isoleucinsubstitution, um die Plasmaisoleucinkonzen
tration im Normbereich halten zu können. Auf eine 
hohe Energie- und Flüssigkeitszufuhr ist zu achten. 
Zur langfristigen Detoxifikation kommt L-Carnitin in 
einer Dosierung von 100 mglkg x Tag zum Einsatz. 
Bei Vorliegen einer Vitamin-B12-abhängigen Form ei
ner Methylmalonazidurie erfolgt eine lebensbegleiten
de Substitutionstherapie mit Hydroxycobalamin in ei
ner Dosierung von z. B. 1000-2000 mg/Woche i.m. Al
ternativ kann der Versuch einer täglichen oralen Sub
stitutionstherapie unternommen werden. 

Prognose. Patienten mit neonataler Manifestation ha
ben die schlechteste Prognose. Sowohl das Mortalitäts
risiko im Rahmen der ersten neonatalen Krise als auch 
das Risiko rezidivierender enzephalopathischer Krisen, 

die meist im Rahmen banaler Infekte auftreten, sind 
hoch. Überlebende Patienten aller Manifestationsgrup
pen haben häufig Ernährungs- und Wachstumsproble
me, entwickeln oft eine Niereninsuffizienz und weisen 
eine Vielzahl neurologischer Probleme auf. Der neuro
logische Langzeitverlauf wird maßgeblich vom Verlauf 
in der Neonatalperiode beeinflusst. Die Möglichkeit ei
ner frühzeitigen Lebertransplantation vor Auftreten 
neurologischer Schäden wird für diese Defekte in zu
nehmendem Maße diskutiert. Patienten mit Vitamin
B12-abhängiger Methylmalonazidurie haben eine sehr 
gute Prognose. 

18.4.5 
Harnstoffzyklusdefekte 

Einleitung. Harnstoffzyklusdefekte gehören mit einer 
kumulativen Inzidenz von 1:20.000 Neugeborenen zu 
den häufigeren angeborenen Stoffwechselstörungen. 
Es handelt sich um genetisch bedingte Defekte von En
zymen, die bei der Ammoniakdetoxifikation eine Rolle 
spielen. 

Pathogenese. Die Entgiftung des beim Aminosäuren
abbau entstehenden Ammoniaks (NH3) erfolgt haupt
sächlich durch Harnstoftbildung in der Leber 
(Abb. 18.4-6). Bei Vorliegen eines Harnstoffzyklusde
fektes kommt es zu Hyperammonämie und zu charak
teristischen Konzentrationsveränderungen der Amino
säuren im Plasma (Tabelle 18.4-8). Der Nachweis einer 
vermehrten Orotsäureausscheidung stellt ein weiteres 
wichtiges differentialdiagnostisches Kriterium dar 
(s. Tabelle 18.4-8). Die Hyperammonämie und die be
gleitende Konzentrationserhöhung von Glutamin in al
len Körperzellen führen zu Bewusstseinsstörungen, 
Hirnödem und Koma. 

Klinik und Diagnostik. Bei Manifestation im Neu
geborenenalter kommt es typischerweise zu einer 
rasch fortschreitenden klinischen Symptomatik, die 
mit Trinkschwäche und Erbrechen beginnt und bei 
ausbleibender Therapie zu Lethargie, Irritabilität, 
Krampfanfällen und Koma führt. Bei Manifestation im 
Kleinkindesalter ist die Symptomatik weniger schwer 
und variabler. Die Patienten fallen durch eine psycho
motorische Entwicklungsretardierung, durch Verhal
tensauffälligkeiten, Hepatomegalie oder gastrointesti
nale Symptome auf. Bei älteren Kindern und Jugend
lichen stehen häufig psychiatrische Probleme und zy
klisches Erbrechen im Vordergrund. 

Die diagnostischen Maßnahmen bei V. a. Vorliegen 
eines Harnstoffzyklusdefektes sind in Tabelle 18.4-9 
zusammengefasst. Die meisten dieser Defekte können 
im Rahmen erweiterter Neugeboreneu-Screeningpro
gramme mittels Tandem-MS diagnostiziert werden. 
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Stickstoffpool in der Leber I Phenylacetat 

Abb. 18.4-6. Harnstoffzyklus 
und alternative Stoffwechsel
wege zur Stickstoffausschei
dung. I Carbarnoylphosphat
synthetase; 2 Ornithincarba
myltransferase; 3 Argininosuc
cinatsynthetase; 4 Arginino
succinatlyase; 5 Arginase; 

Glutamin +----- Glutamin 
Alanin 
Aspanat 
Glycin +----- Glycin 
Glutamat +------, 

Acetyi-CoA 0 

N-Acetyi
Giutamat 0 

.--------- Carbamoylphosphat 

Citrullin 

Cltrullin 

Ornithin 

Ornithin 

Phenylacetyl
g lutamin 

Hippurat 

Mitochondrium 

6 N-Acetylglutamatsynthetase; 
CoA-Koenzym A 

Aspartat -1 @ 

Arginlno

succinat~ 

~ J I Cytosol 

~Harnstoff~ 
Arginin J 

Fumarat 

Orots.lure Urin 

Defekt Pla~maaminnsaurcn Orots,uare 1m 

Urin 
Tabelle 18.4-8. Plasmaamino
säuren und Orotsäure im Urin 
bei genetisch bedingten Harn
stoffzyklusdefekten Carbamoylphosphatsynthetasedefekt Glutamin i. Alanin i, Citrullin.J.. 1 ormal 

Arginin! 

Ornithincarbamoyltransferasedcfekt Glutamin i, Alanin i, Citrullin .!., i 
Arginin! 

Argininosuccinatsynthetasedefekt Citrullin ii, Arginin! T 

Argininosuccinatlyascdefekt Citrullin T, Argininosuccinat T, T 
Arginin! 

Arginasedefekt Arginin T 
-Acetylglutamatsynthetasedefckt Glutamin i, Alanin i 

Therapie. In der akuten Krankheitsphase mit Hyper
ammonämie (NH3 > 200 11moln) und/oder Koma ist 
unverzüglich eine Notfallbehandlung einzuleiten (Ta
belle 18.4-10). Hierbei ist wegen der hohen Toxizität 
der Medikamente die Oberprüfung aller Dosierungen 
durch eine zweite Person unbedingt erforderlich. 

Die Dauertherapie bei Harnstoffzyklusdefekten be
steht in der Einhaltung einer proteinarmen Diät, in 
der Aktivierung alternativer Stoffwechselwege zur 
Stickstoffelimination und in der Substitution einzelner 
Aminosäuren. Der individuelle Proteinbedarf ist vom 

T 

Normal 

Alter des Patienten und von der Schwere des vorliegen
den Defektes abhängig. In vielen Fällen ist eine drasti
sche Einschränkung der Proteinzufuhr erforderlich, im 
Säuglingsalter benötigen viele Patienten jedoch in Pha
sen raschen Wachstums bis zu 1,8-2 g Proteint 
kg x Tag. Die Proteinzufuhr beträgt im Kleinkindalter 
durchschnittlich 1-1,2 g!kg x Tag und im Schulalter 
0,8-1 g/kg x Tag, sie kann in vielen Fällen jedoch deut
lich niedriger liegen. Sehr häufig ist die Zufuhr an na
türlichem Protein so gering, dass eine Substitution es
sentieller Aminosäuren in Form einer Aminosäuren-
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Tabelle 18.4-9. Diagnostische Maßnahmen bei V. a. genetisch 
bedingten Harnstoffzyklusdefekt 

Diagnostische Maßnahme Zu erwartendes Ergebnis 

Blutgasanalyse 

Ammoniak im Plasma 
Plasmaaminosäuren 
Orotsäure im Urin 
Organische Säuren im 
Urin 
Enzymologie aus Fibro
blasten 
Molekulargenetische 
Unter uchung 

ln der akuten Krise respiratori
sche Alkalosc häufig 
ttt 
icheTabelle 18.4-5 

Siehe Tabelle 18.4-5 
Normal 

Nachweis des spe-Liflschen 
Enzymdefektes 

pezifischer Mutationsnachweis 

Tabelle 18.4-10. Notfallbehandlung bei Harnstoffzyklusdefekt und 
hyperammonämischem Koma 

Maßnahme/Medikament Dosierung 

Stopp der Proteinzufuhr 
Hohe EnergiC'tufuhr 
Hochdo icrte Glukosein
fusion 

Insulin (bei BZ >200) 
Argininhydrochlorid 
(nicht bei Arginasedefekt) 
Natrium-ßenzoat 

Phenylbutyral 
llämofiltration, Hämo· 
dialysc, Hämodiafiltration 

111}-..130 kcal/kg/Tag 
Glukose 10% 25--30 ml/kg i.v. als 
Bolus über 90 min (= 33 mglkgx 
min), dann 11}-..15 (-20) mglkgx 
min 
0,1-l,SIE/kgx h 
2-4 mmoUkg über I h i.v., dann 
2-4 mmoUkgxTag i.v. 
250 mglkg über I h i.v., 
dann 250-500 mglkg x Tag i. v. 
250-500 mglkg x Tag p.o. 
Wenn nach 8 h konservativer 
Therapie kein Ansprechen 

mischung, die mit Vitaminen, Mineralstoffen und Spu
renelementen angereichert ist, erforderlich wird. Hier
zu stehen in Deutschland die Präparate E-AM und 
UCD zur Verfügung. Die Aktivierung alternativer 
Stoffwechselwege zur Stickstoffelimination gelingt mit 
Hilfe zweier Medikamente: Natrium-Benzoat und Phe
nylbutyrat. Natrium-Benzoat wird an Glyzin kon
jugiert und unter Bildung von Hippursäure renal aus
geschieden (s. Abb. 18.4-6). Durch die Verabreichung 
von 1 Mol Benzoat wird 1 Mol Stickstoff eliminiert. Im 
Rahmen der Dauertherapie beträgt die empfohlene Na
trium-Benzoat-Dosis 150-250mg/kg x Tag p.o. Phe
nylbutyrat wird in der Leber zu Phenylazetat oxidiert, 
das Glutamin bindet (s. Abb. 18.4-6). Das resultierende 
Phenylazetylglutamin wird rasch renal eliminiert. 
Durch die Verabceichung von 1 Mol Phenylbutyrat 
werden 2 Mol Stickstoff eliminiert. Die empfohlene 
Phenylbutyratdosis liegt bei 250-500 mglkg x Tag. Ar
ginin wird als nichtessentielle Aminosäure im Harn
stoffzyklus synthetisiert. Alle Patienten (außer bei Ar
ginasemangel) benötigen daher zur Aufrechterhaltung 
des Harnstoffzyklus eine Argininsubstitution. Das Ziel 
ist, die Argininkonzentration im Plasma zwischen 50 
und 200 ).lmol/1 zu halten. Hierzu sind 100-150 mg/ 

kg x Tag L-Arginin in der Regel ausreichend, Patienten 
mit Argininosuccinatsynthasemangel und solche mit 
Argininosuccinadyasemangel haben einen höheren Be
darf. Alternativ kann Citrullin in einer Dosierung von 
200-400 mg/kg x Tag verabreicht werden. Viele Patien
ten unter streng proteinarmer Diät benötigen eine lso
leucinsubstitution. 

N-Carbamylglutamat kommt nur beim N-Acetylglu
tamatsynthetase-Defekt zur Anwendung, wo es die im 
Rahmen des Enzymdefektes vermindert synthetisierte 
Substanz ersetzen kann. Die Dosierung liegt bei 
100-300 mg/kg x Tag. 

Prognose. Die Prognose dieser Erkrankungen ist eng 
mit dem Zeitpunkt der Diagnosestellung verknüpft. 
Patienten, die im Neugeborenenalter eine schwere hy
perammonämische Krise erleiden, haben eine schlech
te Prognose. Patienten, die prospektiv, also vor Auftre
ten einer hyperammonämischen Krise, behandelt wer
den, haben eine wesendich bessere Prognose. Dennoch 
haben auch diese Patienten ein hohes Risiko, im Rah
men kataboler Stoffwechselphasen metabolische Kri
sen zu entwickeln, die zu neurologischen Residual
symptomen führen können. Die Möglichkeit einer 
frühzeitigen Lebertransplantalion sollte daher sorgfäl
tig geprüft werden. 

Evidenz der Therapieempfehlungen 
Evidenzgrad Evidenzstärke 

Klassische Phenylketonurie 
Phenylalaninarme Diät 11-a A 

Atypische Phenylketonurie 
BH4 11-a A 
Neurotransmitter 11-a A 

Tyrosinämie Typ I 
Phenylalanin-, tyrosinarme Diät 11-b B 
NTBC 11-b A 

Störungen des Transportes und 
der Oxidation von Fettsäuren 
Glukoseinfusion 111 A 
Meiden prolongierter 

üchternperioden 111 A 
Diät 111 A 

Organische Azidurien 
Proteinarme Diät 111 A 
L-Carnitin 111 A 
Vitamin B12 111 A 

Harnstoffzyklusdefekte 
Proteinarme Diät 111 A 
Natrium-Benzoat 111 A 
Phenylbutyrat 111 B 
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18.5 
Endokrinologie 

WIELAND K!ESS 

Bei der Behandlung und Betreuung von Kindern und 
Jugendlichen mit hormonellen Störungen gilt es zum 
einen lebensbedrohliche Akutsituationen zu erkennen 
und zu behandeln, zum anderen langfristig dem be
troffenen Kind und seiner Familie durch eine kontinu
ierliche Betreuung ein möglichst normales und alters
gemäßes Aufwachsen zu ermöglichen. Zum Dritten gilt 
es Sekundärkrankheiten (siehe z. B. diabetische Folge
krankheiten) zu verhindern. Diese Folgekrankheiten 
bestimmen in der Regel die Prognose bezüglich Le
benserwartung und Morbidität der betroffenen Kinder. 

18.5.1 
Leitsymptome 

Einige Stoffwechselerkrankungen (s. dort) fallen nicht 
zuletzt auf Grund des charakteristischen Geruchs von 
Ausatemluft, Schweiß oder Urin des Patienten auf. Es 
ist wichtig zu wissen, dass diese Symptome aber häufig 
erst in einer drohenden Stoffwechselentgleisung (z. B. 
beim Coma diabeticum) zu bemerken sind. 5-20% al
ler Kinder mit Diabetes sind in der Bundesrepublik 
Deutschland bei Erstmanifestation im Koma. Entspre
chend wichtig ist es, den typischen Azetongeruch der 
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Ausatemluft zu kennen. Die typischen Zeichen des 
Salzverlustsyndroms und der Dehydratation bei Pa
tienten mit adrenogenitalem Syndrom und Salzverlust 
bzw. beim Kind mit Diabetes sowie die Schocksympto
matik in der akuten Nebennierenrindeninsuffizienz 
müssen jedem Arzt bekannt sein. 

18.5.2 
Bewusstseinsstörungen 

Siehe auch Kap. 18.16. 
Eine Reihe von endokrinalogischen Erkrankungen 

kann zu Bewusstseinsverlust und zum lebensbedrohli
chem Versagen der Vitalfunktionen führen. Besonders 
beim Neugeborenen und Säugling muss daher bei je
der unklaren Bewusstseinsstörung auch an das Vorlie
gen einer Hormonstörung gedacht werden. In der Re
gel sind Dehydratation, Störungen des Elektrolythaus
halts, Hypo- oder Hyperglykämie und/oder eine meta
bolische Azidose laborchemische Hinweise auf das 
Vorliegen einer endokrinalogischen Erkrankung. 

18.5.3 
Störungen des Wasser-, Elektrolyt-, Säure-Basen-Haushalts 

Zu unterscheiden sind hier akute und eher chronisch
langsam sich entwickelnde Störungen (s. folgende 
übersieht und Tabelle 18.5-1). 

Die Therapie der Salzverlustkrise bzw. des Volu
menmangels besteht in konsequenter Rehydratation 
und Elektrolytsubstitution (s. Kap. 18.16) und schließ
lich in der spezifischen Therapie der zugrunde liegen
den Störungen (s. unten). 

Leitsymptome des Salzverlustsyndroms 
• Erbrechen 
• Opistotone KopfhaltungtOberstrecken 
• Exsikkose: eingesunkene Fontanelle, tief liegende Augen, 

trockene Schleimhäute, " tehende" Hautfalten, reduzierter 
Hautturgor 

• Gewichtsabnahme, mangelnde Gewichtszunahme 
• Blässe 
• Schrilles Schreien 
• Apathie 
• Trinkschwäche 

ebennierencrkrankungen 
(isolierter Mineralokortikoid
mangel, adrenogeniralcs yn
drom iAGS]) 

Beim AGS: bei Mädchen Virilisie
rung des äußeren Genitales. 
Vcrslilrkre l'igmenrierung bei 
beiden Geschlechtern 

Tabelle 18.5-l. Leitsymptome 
von Erkrankungen, die zu 
akutem Salzverlustsyndrom 
führen können 

Nierenerkrankungen (ßarrler
Syndrom, tubul~re rörungcn, 
Gitelman-Syndrom) 

Zystische Fibrose 

astrointestinale Erkr.nkungcn 

I. Lebenswoche und 
sp~ter 

äuglingsalter 

Jedes Lehensalter 

Gedeihstörung 

Familienanamncse, Durchllille, 
Husten 

Anamnese, Durchfalle 
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18.5.4 
Kleinwuchs, Dystrophie, Hochwuchs 

Das Messen und Beurteilen von Größe, Gewicht, Kör
permasseindex, Kopfumfang und Sitzhöhe erlaubt ei
nen überblick über das Wohlergehen jedes Kindes. 
Die Therapie ergibt sich aus der der Wachstumsstö
rung zugrunde liegenden Erkrankung. Diesem wichti
gen Thema ist im vorliegenden Buch ein eigenes Kapi
tel (18.21) gewidmet. 

18.5.5 
Adipositas (s. a. 18.2.1) 

Zwanzig Prozent aller Kinder und Jugendlichen gelten 
heute als übergewichtig. Damit ist die primäre Adipo
sitas mit großem Abstand die häufigste Stoffwechsel
störung bei Kindern und Jugendlichen. Adipositas ist 
außerdem die häufigste chronische Erkrankung im 
Kindes- und Jugendalter überhaupt. Ihre Inzidenz liegt 
noch weit über der von Allergien und Asthma. Adipöse 
Kinder und Jugendliche wachsen zu ca. 85% auch zu 
übergewichtigen Erwachsenen heran. Die Folge- und 
Begleiterkrankungen der Adipositas bedingen erhebli
che Morbidität und Mortalität und verursachen in den 
Industrienationen ca. 20% aller Kosten im Gesund
heitswesen. Vier Problernkreise tragen zur Entwick
lung des Obergewichts bei (Tabelle 18.5-2): 
• Psychosoziale Faktoren wie Einsamkeit und Allein

gelassenwerden der Kinder, Scheidung/Trennung 
der Eltern, keine gemeinsamen Mahlzeiten in der 
Familie etc., 

Tabelle 18.5-2. Ursachen von Adipositas bei Kindern und jugendli-

• genetische Veranlagung für erniedrigten Grund
umsatz, geringeren Nährstoffumsatz, erhöhtes Ap
petitverhalten, 

• geringe körperlich-sportliche Aktivität (häufiges 
Fernsehen und Computerspiele!) sowie 

• zu hohe Energieaufnahme (Fehlernährung). 

Anamnese und klinische Untersuchung genügen 
fast immer, um die Diagnose primäre, alimentär be
dingte Adipositas zu stellen. 

Therapie. Die Erwartungshaltungen der betroffenen 
Familien ("mein Kind isst so wenig und wird immer 
dicker") an die Therapeutin/den Therapeuten sind 
hoch. Kuraufenthalte können nur zum Anfang einer 

langfristigen kontinuierlichen Therapie genutzt wer
den. Medikamentöse Therapieformen wie die Gabe 
von so genannten Appetitzüglern, zentralnervös wirk
samen Substanzen (z. B. Sibutramin) oder Lipasehem
mer (z. B. Xenical) sind bei Kindern und Jugendlichen 
derzeit nicht zu empfehlen. Ein multidisziplinärer The
rapieansatz unter Mitarbeit von Kinderärzten, Ernäh

rungsberatern und Verhaltenstherapeuten/Psychologen 
sowie Sportwissenschaftlern ist die Behandlung der 
Wahl. Die eigentliche Intervention hat eine Verhaltens
änderung in der häuslichen Umgebung im Familien
verband zum Ziel! Neuere Berichte legen nahe, dass 

der übermäßige Genuss von so genannten Diätnah
rungsmitteln mit Süßstoffen eher das Hungergefühl 
steigert! 

18.5.6 
Gestörte Pubertätsentwicklung 

chen Zur Definition der gestörten Pubertätsentwicklung 
s. Tabelle 18.5-3. 

Kr.lnk- Ursache Zus.uzsymptomc 
hcihhild 

Primär 50% genetisch mit- Alimentär, psychosoma-
(häufig!) bedingt (multigen) ti eh, Großwuchs 

Hormonell Cushing-Syndrom Kleinwuchs, Diabetes, 
(sehen!) dünne, rote Haut, Blut-

hochdruck, Wachstums· 
knick, 

Hypothyreose Große Zunge, Lethar-
gie, pralles Abdomen, 
trockene, teigige Haut 

Syndromal Prader-l.abhart- Psychomentale Rctar-
(sehen! ) Willi- yndrom dicrung, muskuläre 

Hypotonie, Hellhäutig-
keit 

Laurence·Moon- Kleinwuchs. psycho-
yndrom mentale Retardierung, 

Nierenfehlbildung 
Bardet-Biedl-Syn· Polydaktylie, Retinopa-
drom thia pigmentosa, psy-

chomentale Retardie· 
rung 

Das frühe Erkennen des Problems ist sowohl für die 
allgerneine Prognose (psychische Entwicklung, Er

wachsenengröße, Pubertätsentwicklung) als auch für 

die spezielle Prognose bezüglich von Grunderkrankun
gen (Tumoren) entscheidend (s. folgende übersichten). 

Die häufigsten Ursachen einer verzögerten Puber
tätsentwicklung sind die konstitutionelle Entwick
lungsverzögerung (KEV) und chronische Erkrankun-

Tabelle 18.5-3. Definition der gestörten Pubertätsentwicklung 

Beim M.1dchen Reim Knaben 

Verfrühte Pubertät 8. Lebensjahr 9. Lebensjahr 
(Pubertas praecox), 
Pubertätszeichen vor 
dem 
Verzögerte Pubertät 13. Lebensjahr 15. Lebensjahr 
(Pubertas tarda), keiner-
leisekundäre Geschlechts-
merkmale nach dem 



gen jeder Art. Unter KEV versteht man die Verzöge
rung von Pubertätsentwicklung und Wachstum vergli
chen mit dem normalen zeitlichen Ablauf der Entwick
lung von gleichaltrigen Kindern. Immer ist die Kno
chenreifung (Knochenalterbestimmung) verzögert 
und stets hat bei Vater und/oder Mutter und/oder Ge
schwistern ebenfalls eine KEV bestanden. Die Erwach
senengräße für diese Kinder liegt im normalen Be
reich. Eine Therapie scheint hauptsächlich aus psycho
logischen Gründen empfehlenswert. 

Ursachen der Puberlas praecox 
• Echte Puberlas praecox, zentral ausgelöst, dem natürlichen 

Ablauf der Pubertät folgend; dabei sind die Gonadotropine 
der Hypophyse erhöht: 
- ldiopathi eh (Pubertas praecox vera) 
- Bei Hirntumoren (Hamartome, Dysgerminome etc.) 
- Bei Syndromen (McCune-Albright etc.) 
- Nach Bestrahlung, Operation, Entzündung (Meningitis), 

Trauma 
• Pseudopubertas praecox, dabei sind die Gonadotropine 

nicht erhöht: 
- Bei Geschlechtshormon-synthetisierenden Tumoren 

(Ovar, Hoden, Leber) 
- Durch äußere Zufuhr von Steroidhormonen 
- Bei AGS, Hyperthyreose 

Ursachen der Puberlas tarda 
• Zentrale Ursachen 

- Chronische Erkrankungen jeder Art und Malnutrition 
- Tumoren des Zentralnervensystems 
- Fehlbildungen des Zentralnervensystems (septooptische 

Dysplasie (Morsier-Syndrom]) 
- Syndrome (Kallmann-Syndrom mit Anosmie: Fehlen des 

Geruchssinns) 
- Zustand nach Bestrahlung, Operation, Trauma der Hypo

thalamus-/Hypophysenregion 
• -Periphere Ursachen (Hoden-Ovar-Insuffizienz) 

- Angeboren (z. 8. Ullrich-Turner-Syndrom, Klinefelter
Syndrom) 

- Bestrahlung, Toxine (alkylierende Substanzen im Rahmen 
der Chemotherapie maligner Tumoren), Medikamente 
(hochdosierte Testosterongabe bei Hochwuchsbehand
lung) 

- Entzündung (Mumpsorchitis) 

Therapie. Pubertas praecox: Mit so genannten LHRH
Analoga, die dem gonadotropinfreisetzenden Hormon 
des Hypothalamus sehr eng verwandt sind, lässt sich 
der Zeitgeber der Pubertät unterdrücken. Die Behand
lung muss über Jahre erfolgen und erfordert die in 
drei- bis vierwöchigem Abstand durchgeführte Injekti
on des LHRH-Analogons (z. B. 3,75 mg Enantone). 
Auch bei subkutaner Injektion ist die Behandlung 
schmerzhaft! Indikation zur Behandlung sind psy
chische Probleme der betroffenen Kinder (nicht der El
tern!) und der Verlust an Längenwachstum. 

Pubertas tarda: Die Therapie muss je nach Ursache 
lebenslang durchgeführt werden. Häufig ist die Frucht
barkeit eingeschränkt oder fehlt. Hieraus ergeben sich 
tief greifende Konsequenzen für Aufklärung, Diagno-
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seeröffnung und langfristige Betreuung der betroffe
nen Kinder und Jugendlichen. Die Therapie soll den 
natürlichen Ablauf der Pubertät imitieren. Beim Buben 
beginnt man mit einem oralen Androgen oder einer 
niedrigen Dosierung i.m.-injizierten Testosterons 
(50 Jlg alle 4 Wochen). Beim Mädchen wird zunächst 
niedrig dosiert Östrogen gegeben, die Dosierung nach 
6-12 Monaten erhöht und schließlich ein Gestagen da
zugegeben. 

Pubertät und Geschlechtlichkeit sind sensible und 
wichtige Bestandteile des Lebens! Der Umgang mit Ju
gendlichen, die Probleme in diesen Bereichen haben, 
erfordert große Sensibilität. 

18.5.7 
Intersexualität 

Die Geburt eines Kindes, bei dem das Geschlecht nicht 
sofort entschieden werden kann, ist ein Notfall im 
Kreißsaal. Medizinische und psychokulturelle Proble
me können sehr groß werden. Die sofortige interdis
ziplinäre Abklärung und exakte Diagnosestellung ist 
dringendst geboten. Klare Sätze, wie: "Das Geschlecht 
des Kindes ist noch nicht klar erkennbar, es sind noch 
Untersuchungen notwendig", helfen den Eltern, sich zu 
orientieren. Sätze wie "Das Kind ist ein Zwitter" oder 
"Das Kind ist weder Bub noch Mädchen" sind nicht 
angebracht. 

Definitionen der Intersexualität 
• Hermaphroditismus verus: gleichzeitiges Vorhandensein 

von Ovar- und Hodengewebe 
• Pseudohermapl~roditismus femininus: genetisch weibliche 

Individuen mil Ovarien und weiblichem inneren Genitale, 
deren äußere Genitale virilisierl sind 

• Pseudohermaphroditismus masculinus: genetisch männliche 
Individuen mit Hoden, deren inneres/äußeres Genitale un
zureichend virilisiert ist 

Therapie. Die Therapie richtet sich nach der zugrun
de liegenden Störung und darf nur nach exakter Diag
nosestellung und sorgfältiger Erwägung aller kli
nischen und psychosozialen Umstände erfolgen. Sie 
umfasst meistens Korrekturoperationen, psychologi
sche Betreuung und medikamentöse Substitutionsthe
rapie mit Testosteron oder Östrogen-Gestagen-Prä
paraten zur Pubertätsinduktion, zur Osteoporosepro
phylaxe und zum Erhalt der sekundären Geschlechts
differenzierung. 

18.5.8 
Diabetes mellitus 

Der Diabetes im Kindes- und Jugendalter ist meistens 
ein insulinpflichtiger Typ-I-Diabetes. Ausnahmen sind 
sekundäre Diabetesformen bei Kortisontherapie, bei 



1578 18 Erkrankungen im Kindesalter 

Syndromen (Ullrich-Turner-Syndrom, Trisomie 21) 
sowie genetische Diabetesformen (MODY -4, mito
chondrialer Diabetes etc.). Der Diabetes mellitus Typ 
I ist eine Autoimmunerkrankung: genetische Veranla
gung, Virusinfektionen, Umweltfaktoren und eine fehl
gesteuerte Immunreaktion (Autoimmunität) führen 
zur Zerstörung der insulinproduzierenden Betazellen 
der Bauchspeicheldrüse. In Deutschland gibt es ca. 
20.000 Kinder und Jugendliche unter 16 Jahren, die an 
einem Diabetes mellitus leiden. Damit ist der Diabetes 
eine der häufigsten chronischen Erkrankungen im 
Kindes- und Jugendalter überhaupt. 

Klinische Symptome/ Anamnese bei Diabeteserstmanifestation 
• Polyurie 
• Polydipsie 
• Enuresis 
• Gewichtsabnahme 
• Übelkeit, Erbrechen 
• Mattigkeit, Schwäche 
• Beeinträchtigung des Bewusstseins 
• Dehydratation und Exsikkose 
• Acetongeruch 
• Dyspnoe 
• Erbrechen 
• Akutes Abdomen mit Abwehrspannung (Pseudoperitonitis) 

Bei der Diabeteserstmanifestation sind Blutzucker, 
Blutgase, Elektrolyte, Cholesterin, Triglyzeride und 
HbA1c im Blut zu bestimmen. Die Wiederholung die
ser Bestimmungen hängt vom klinischen Zustand des 
Kindes ab. Urinketone und Urinzucker sowie Urin
menge werden bei der Erstmanifestation gemessen. 
Im weiteren Verlauf der Erkrankung werden mehrmals 
jährlich Kreatinin und Mikroalbumin im Morgenurin 
bestimmt. Eine Mikroalbuminurie (mehr als 20 mg!dl 
Albumin) ist die Vorstufe der diabetischen Nephro
pathie. Vierteljährlich werden die HBA1c-Werte im 
Blut gemessen. 

Coma diabeticum 
Beim Kleinkind kann sich ein Coma diabeticum inner
halb weniger Stunden entwickeln. Intravenöser Zu
gang, Infusionsbehandlung (Rehydratation), über
wachung vitaler Funktionen, Ein-/Ausfuhrüber
wachung sind obligatorisch bei der Behandlung des 
komatösen Kindes. Sowohl während der Erstmanifes
tation als auch bei schlechter Stoffwechseleinstellung 
(zu hohe Blutzuckerspiegel über Tage oder Wochen) 
kann es zu einem Coma diabeticum kommen. Im Ver
lauf der Komabehandlung können Hirnödem und 
Elektrolytverschiebungen (Kaliumabfall nach Beginn 
der Insulintherapie!) auftreten. 

Insulinbehandlung 
Bei der Erstmanifestation wird eine freie Mischung von 
Normalinsulin und Verzögerungsinsulin am Morgen 

und am Abend ca. 30 min (Spritz-Ess-Abstand) vor 
der Mahlzeit subkutan gespritzt. Eltern und Kind soll
ten rasch Spritzstellen, Spritztechnik (Faltenbildung, 
leicht schräges Einstechen) und Mischtechnik lernen. 
Die intensivierte, auf sorgfältiger Stoffwechselselbst
kontrolle basierende Insulintherapie ist heute Standard
therapie des Diabetes auch und gerade im Kindesalter. 

Ernährung 
Die Ernährungsberatung richtet sich nach den Vorlie
ben des Kindes. Das Kind mit Diabetes benötigt eine 
ausgeglichene, gesunde Ernährung. Süßigkeiten sind 
nicht absolut verboten, Diätnahrungsmittel werden 
nicht uneingeschränkt empfohlen. Nach den neuesten 
Richtlinien der Deutschen Diabetes Gesellschaft soll ei
ne Broteinheit als 10 g Kohlenhydrat definiert werden. 
Eine BE verändert den Blutzucker um ca. 50 mg!dl. Der 
tatsächliche Blutzuckeranstieg hängt vom Blutzucker
ausgangswert, von Alter und Gewicht des Kindes, 
sportlicher Aktivität etc. ab. 

Schulung 
Insulindosisanpassung, Injektionsstellen, -technik, In
sulinmischtechnik müssen von Familie und Kind er
lernt werden. Bei der Auswahl von Spritzstellen darf 
nicht nur von optimalen Resorptionstheorien aus
gegangen werden, sondern es sollte auf das individuel
le Kind und seine Präferenzen eingegangen werden. 
Das Führen von Blutzuckertagebuch, das Messen des 
Blutzuckers, die Bestimmung von Keton und Glukose 
mittels Urinteststreifen werden vermittelt (Selbstkon
trolle). Auslöser und Behandlung von Unterzuckerun
gen müssen erkannt und beherrscht werden. Das Er
lernen von Insulinwirkung und Insulinwirkprofilen so
wie das Wissen um gesunde Ernährung sind Grund
lagen der Schulung. Familie und Freunde werden in 
die Betreuung eingeführt und eingeschlossen. 

Akute Komplikationen/Hypoglykämien 
Unterzuckerungen (Hypoglykämien) treten beilnach 
starker physischer Betätigung (Sport), nach falscher 
Insulininjektion (intramuskulär!), falscher Dosisanpas
sung oder dem Auslassen von kompletten Mahlzeiten, 
für die Insulin gespritzt worden war, als Akutkompli
kationen auf. Besonders beim Kleinkind gilt es Hypo
glykämien zu vermeiden. Ansonsten muss Wert darauf 
gelegt werden, dass nicht aus Hypoglykämieangst ein 
zu hoher Blutzuckerspiegel akzeptiert wird (Gefahr 
der Sekundärfolgen). 

Sekundärfolgen 
Folgeerkrankungen des Diabetes, die durch längerdau
ernde hohe Blutzuckerspiegel entstehen, können be
reits beim Jugendlichen auftreten. Gefäßveränderun
gen können zu Blindheit, terminalem Nierenversagen, 



Neuropathie, Impotenz, Gelenks- und Hautverände
rungen führen. Es ist heute unbestritten, dass eine 
Normalisierung der Blutzuckerspiegel das Auftreten 
von Sekundärfolgen aufhalten, hinausschieben und so
gar teilweise rückgängig machen kann. Als Maß der 
nahe-normalen Blutzuckerspiegel werden die Prozent
werte von verzuckerten Eiweißen wie dem HbA1c ge
messen. Therapieziele sind für jedes Kind mit Diabetes 
das Erreichen von nahe-normalen Blutzuckerspiegeln, 
normale HbA1c-Werte und eine normale somatische 
und psychosoziale Entwicklung. 

18.5.9 
Schilddrüsenerkrankungen 

Schilddrüsenerkrankungen sind häufig. Eine Struma 
(eine Vergrößerung der Schilddrüse über der Alters
norm) ist kein Schönheitsfehler, sondern in Deutsch
land leider immer noch zumeist die Folge von Jod
mangel. 

Hypothyreose 
Definition und Ursachen. Eine Hypothyreose kann 
angeboren oder im Laufe des Lebens erworben sein. 
Zu wenig/kein Schilddrüsenhormon wird gebildet, 
wenn die Schilddrüse nicht oder falsch angelegt ist, ei
ne Störung der Hypophyse vorliegt, die Schilddrüse 
durch eine Entzündung zerstört wird (z. B. Auto
immunthyreoiditis) oder auf Grund eines Enzymde
fekts die Synthese von Schilddrüsenhormonen nicht 
erfolgen kann. In Deutschland wird zwischen dem 3. 
und 5. Lebenstag mittels des TSH-Screening nach dem 
Vorhandensein einer Hypothyreose beim Neugebore
nen gesucht. 

Klinische Zeichen. Das Aussehen der Kinder mit di
cker, blasser Haut, struppigen Haaren, Fußrückenöde
men und aufgequollenem Abdomen ist charakteris
tisch. Neugeborene mit Hypothyreose haben häufig 
struppige Haare, eine große Zunge und einen Muskel
hypotonus. 

Diagnostik. Schilddrüsenhormone und TSH (Schild
drüsen stimulierendes Hormon der Hypophyse) wer
den im Blut gemessen. Beim Säugling kann ein Icterus 
prolongatus hinweisend für das Vorliegen einer Hypo
thyreose sein. Eine Röntgenuntersuchung der Hand 
(des Knies oder Fußgelenks beim Neugeborenen) zur 
Bestimmung des Knochenalters und eine Ultraschall
untersuchung der Schilddrüsenregion werden durch
geführt. Eine Schilddrüsenszintigraphie wird bei Kin
dern seltener als im Erwachsenenalter indiziert sein. 

Therapie. Unabhängig von der Ursache des Schild
drüsenhormonmangels muss rasch genügend Schild-
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drüsenharrnon (L-Thyroxin; beim Neugeborenen 
10 J.lg/kg KG/Tag, später altersabhängig 50-200 J.lg/Tag) 
in Tablettenform zugeführt werden. Die Behandlung 
muss langfristig, täglich regelmäßig, oft lebenslang 
durchgeführt werden. Insbesondere beim Neugebore
nen ist es entscheidend, die Diagnose rasch zu stellen 
und sofort mit der Therapie zu beginnen. Ein Schild
drüsenhormonmangel im Säuglingsalter führt sonst zu 
irreversiblen neurologischen Störungen! Eine Dosis
anpassung erfolgt mittels Laborkontrollen (TSH, 
Schilddrüsenhormone) und klinischer Parameter 
(Größe, Gewicht, Knochenalter). Im Hinblick auf den 
Jodmangel in vielen Gebieten Deutschlands muss eine 
Jodprophylaxe betrieben werden. Generell sollte Jod
salz im Haushalt und in der Nahrungsmittelindustrie 
(Bäckereien, Metzgereien) verwendet werden. Die Ga
be von z. B. 100 J.lg Jodsalz pro Tag beim Kleinkind ist 
zusätzlich zu empfehlen. 

Hyperthyreose 
Definition und Ursachen. Unter Hyperthyreose ver
steht man eine gesteigerte Schilddrüsenhormonsekre
tion und deren Wirkung auf den Organismus. Am häu
figsten ist eine Hyperthyreose das Resultat einer über
mäßigen Stimulation der Schilddrüse durch Antikör
per (Autoimmunhyperthyreose, Morbus Basedow). Im 
Kindesalter sehr viel seltener sind Karzinome und 
Adenome der Schilddrüse, eine jodinduzierte Hyper
thyreose oder Intoxikationen mit Schilddrüsenhor
mon. 

Klinische Zeichen. Vergrößerung der Schilddrüse 
(Struma), verstärktes Schwitzen, Tachykardie, Ge
wichtsabnahme, Wärmeempfindlichkeit, Nervosität, 
Leistungsabfall (Schulnoten!), Muskelschwäche, Schlaf
störungen werden berichtet und gesehen. Eine aus
geprägte Hyperthyreose kann auf Grund der adrener
gen Symptome (Herz-Kreislauf-Symptomatik) lebens
bedrohlich werden (so genannte Thyreotoxikose). Eine 
Struma kann auch im Kindesalter diffus oder knotig
isoliert sein. In der Regel handelt es sich bei einer 
Struma im Kindes- und Jugendalter um eine Jodman
gelstruma (Bestimmung der Jodausscheidung im 
24-h-Urin). Andere Ursachen sind Autoimmunthyreoi
tiden und Tumoren. 

Diagnostik. Schilddrüsenhormone und TSH (Schild
drüsen stimulierendes Hormon der Hypophyse), Anti
körper gegen Schilddrüsengewebe (mikrosomale Anti
körper, TSH-Rezeptor-Antikörper, Thyreoglobulinanti
körper) werden im Blut gemessen. Eine Ultraschall
untersuchung der Schilddrüsenregion wird immer 
durchgeführt. Beim Verdacht auf ein Adenom/Karzinom 
müssen eine Schilddrüsenszintigraphie und eine Pein
nadelpunktion der Schilddrüse durchgeführt werden. 
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Therapie. Je nach Ursache der Hyperthyreose stehen 
sofortige Operation (Schilddrüsenkarzinom) oder zu
nächst eine medikamentöse Therapie mit Thyreostati
ka (z. B. Thiamazil, Carbimazol etc.) zur Verfügung. 
Die Therapiedauer mit Zytostatika muss lang sein, bei 
der Autoimmunhyperthyreose sind Rezidive auch nach 
jahrelanger Behandlung nicht selten. Die Radiojodthe
rapie der Hyperthyreose ist in Deutschland bei Kin
dern und Jugendlichen noch nicht wieder erlaubt. Zur 
Behandlung der Tachykardien und Herzrhythmusstö
rungen müssen Betablocker und eventuell Sedativa ge
geben werden. Eine Digitalisierung ist sehr selten not
wendig. Bei schweren Symptomen muss eine stationäre 
Überwachung (EKG-Monitor, Blutdruck) erfolgen. 

18.5.10 
Nebennierenerkrankungen 

Die Nebennieren bilden in der Nebennierenrinde Glu
kokortikoide, Mineralokortikoide und Sexualhormone. 
Im Nebennierenmark werden Katecholamine (Adrena
lin, Noradrenalin, Dopamin) gebildet und gespeichert. 
Viele Erkrankungen können die Nebennieren schädi
gen (z. B. Blutungen, Tumoren) und/oder gehen von 
den Nebennieren aus (z. B. Enzymdefekte, Tumoren). 

Adrenogenitales Syndrom (AGS) 
Definition und Ursachen. Das adrenogenitale Syn
drom wird durch verschiedene autosomal-rezessiv ver
erbte Defekte der Nebennierenrindensteroidbiosynthe
se hervorgerufen. Der häufigste Defekt ist ein 21-Hy
droxylase-Defekt. Häufig können auf Grund des En
zymdefekts weder Glukokortikoide noch Mineralokor
tikoide gebildet werden. Als Versuch der Kompensati
on des Hormonmangels bildet die Nebenniere ver
mehrt Androgene (männliche Geschlechtshormone). 
Die betroffenen Kinder fallen häufig durch ein Salzver
lustsyndrom in der zweiten Lebenswoche auf. Betroffe
ne Mädchen weisen ein virilisiertes (vermännlichtes) 
äußeres Genitale auf. Kinder mit AGS können durch 
Salzverlustsyndrom auffallen oder im Rahmen einer 
Infektion, eines Traumas, einer Operation mit Salzver
lust, Hypoglykämie, Hypothermie und Schock entglei
sen. Mädchen mit AGS fallen zumeist bei Geburt we
gen ihres virilisierten äußeren Genitales auf. 

Therapie. Der symptomatische Ersatz von Glukose 
und NaCl sowie die Kreislaufstabilisierung sind symp
tomatische Maßnahmen, eine sofortige hochdosierte 
Hydrokortisongabe ist die ursächliche Therapie. Es ist 
wichtig, dass die Kinder selbst und ihre Familien über 
das Problem der Nebennierenrindeninsuffizienz gut 
Bescheid wissen. In der Regel wird Hydrokortison 
(z. B. Hydrocortison Hoechst) in drei Dosen (Gesamt
dosis ca. 10 J..Lg/m2 Körperoberfläche pro Tag) über den 

Tag in zirkadianer Weise verteilt (hohe Dosis am Mor
gen) sowie bei Salzverlust die zusätzliche Gabe eines 
Mineralokortikoids (z. B. Fludrokortison, Astonin H) 
in Tablettenform gegeben. 

Diagnostik und Verlauf 
Regelmäßige Hormonmessungen in Speichel, Urin 
und/oder Blut ergänzen die klinischen Daten (inklusi
ve Knochenalterbestimmungen) und können heute 
den betroffenen Kindern eine normale, gesunde Ent
wicklung und eine normale Lebensführung ermögli
chen. Bei stark virilisierten Mädchen sind Genitalkor
rekturoperationen nötig, die heute eine normale Ge
schlechtsfunktion und Geschlechtsidentifikation er
möglichen. Jedes Kind mit einem AGS muss einen Not
fallausweis ausgestellt bekommen (Nebennierenrinde
ninsuffizienz!). 

Morbus Addison 
Definition und Ursachen. Als Morbus Addison wer
den chronische Prozesse bezeichnet, die über Jahre 
hinweg zu einer Zerstörung der Nebennierenrinde füh
ren. Als Ursachen kommen u. a. Stoffwechselerkran
kungen (z. B. Adrenoleukodystrophie), Autoimmun
prozesse, Tumoren und Medikamente (z. B. zu rasches 
Absetzen von Glukokortikoiden) in Frage. Häufig wird 
die Nebennierenrindeninsuffizienz erst im Rahmen ei
ner Dekompensation bei einer akuten Stresssituation 
(Addison-Krise) erkannt. 

Therapie. In der Addison-Krise werden die Maßnah
men der Schockbehandlung (s. Kap. 18.16) ergriffen 
und die fehlenden Glukokortikoide in hoher Dosierung 
(Stressdosierung) substituiert. Bei der Langzeitbetreu
ung gilt es, die Substitutionsdosis an Alter, Größe und 
Gewicht des Kindes anzupassen, sodass weder ein 
Hormonmangel noch ein Hormonüberschuss (Cus
hing-Syndrom) entstehen. Schulungen von Kind und 
Familie bezüglich der Dosiserhöhung (z. B. Verdreifa
chung der Hydrokortisondosis bei Fieber über 38,5 °C) 
sind notwendig und entscheidend. Jedes Kind mit ei
nem Morbus Addison muss einen Notfallausweis mit 
sich tragen. 

Morbus Cushing 
Definition und Ursachen. Eine erhöhte Kortisolpro
duktion der Nebennieren wird als Morbus Cushing be
zeichnet. Ursachen einer Kortisolüberproduktion kön
nen dabei Tumoren (Adenome, Karzinome) der Ne
bennieren oder der Hypophyse sein. Die wichtigste Ur
sache des Cushing-Syndroms ist allerdings die hoch
dosierte Therapie mit Nebennierenrindensteroiden. 
Im Kindesalter ist die hohe Gabe von Kortison bei der 
Therapie schwerer Grunderkrankungen (rheumatische 
Erkrankungen, Malignome, chronisch entzündliche 



Erkrankungen des Gastrointestinaltrakts etc.) am häu
figsten. 

Klinik und Diagnostik. Typischerweise bestehen beim 
Morbus Cushing eine stammbetonte Adipositas, Striae 
rubrae, ein Bluthochdruck, vermehrte Körperbehaa
rung, verminderte Glukosetoleranz und ein Klein
wuchs/Wachstumsstillstand. Radiologische Unter
suchungen wie Knochenalterbestimmung, Ultraschall 
des Abdomens sowie NMR-Untersuchungen des Schä
dels und Hormonfunktionstests sind wichtig, um die 
Ursache der Kortisolüberproduktion zu erkennen. Im 
Gegensatz zum Morbus Cushing ist bei der primären 
Adipositas das Wachstum der Kinder ungestört, eher 
beschleunigt. 

Therapie. Die Therapie des Cushing-Syndroms muss 
sich nach der Ursache richten. Operationen und Be
strahlungen etwa von Hypophysen- oder Nebennieren
rindentumoren werden ebenso wie Medikamente, die 
die Steroidsynthese (z. B. Ketoconazol) blockieren 
können, eingesetzt. 

18.5.11 
Diabetes insipidus 

Zentraler Diabetes insipidus/renaler Diabetes insipidus 
Definition und Ursachen. Beim zentralen Diabetes in
sipidus ist die Neurohypophyse nicht in der Lage, aus
reichend antidiuretisches Hormon (ADH, Arginin-Va
sopressin) zu bilden. Operationen, Tumoren, Traumata 
und angeborene Störungen sind ursächlich für den 
ADH-Verlust zu finden. In seltenen Fällen liegt dem 
Wasserverlust bei Diabetes insipidus mit Polyurie und 
Polydipsie eine genetisch fixierte Resistenz der Nieren
tubuli gegenüber dem antidiuretischen Hormon zu
grunde (Vasopressinrezeptordefekt). Diese Form des 
Diabetes insipidus wird Diabetes insipidus renalis ge
nannt. 

Klinik. Unbehandelte Kinder fallen durch Polyurie 
und Polydipsie auf. Es kann zu ausgeprägter Dehydra
tation und einer schweren Hypernatriämie kommen 
(hypertone Dehydratation). 

Therapie. Bei akuter Dehydratation muss Flüssig
keits- und Eletrolytersatz (s. Kap. 18.16.) mittels i.v.
Gabe von Elektrolytlösungen erfolgen. 

Chronisch: Mittels der intranasalen Gabe des lang
wirkenden Vasopressinagonisten Desmopressin 
(DDAVP = Minirin) kann der Mangel an ADH aus
geglichen werden. Die Gabe erfolgt zweimal täglich. 
Mittels Reduktion oder Erhöhung der Flüssigkeits
zufuhr kann der Flüssigkeitshaushalt zusätzlich regu
liert werden. In schwierigen Situationen muss die 
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Trinkmenge protokolliert und mittels Gewichtskon
trollen reguliert werden. Die Behandlung des Diabetes 
insipidus renalis sollte durch eine reduzierte Natrium
zufuhr bei hoher Flüssigkeitsgabe gekennzeichnet sein. 
Diuretika (z. B. Hydrochlorothiazid) und Indometacin 
werden zusätzlich zur Therapie eingesetzt. 

18.5.12 
Psychosomatische und psychosoziale Aspekte 

Selbsthilfegruppen, Elternbegleitung, Elterninformation 
Erkrankungen des Endokriniums sind immer chro
nische Erkrankungen. Eine - meist lebenslang notwen
dige - Begleitung des betroffenen Kindes und seiner 
Familie ist die Grundlage jeder medizinischen und 
pflegerischen Behandlung. Die Geburt eines Kindes, 
bei dem das Geschlecht nicht sofort entschieden wer
den kann, ist ein Notfall im Kreißsaal. Das Auftreten 
eines Diabetes mellitus löst fast immer bei den betrof
fenen Eltern Schuldgefühle aus, die es mit Einfüh
lungsvermögen auszuräumen gilt. 

Chronische Krankheit und ihre Bewältigung spielen 
sich langfristig im häuslichen Rahmen und nicht im 
Krankenhaus ab. Gute medizinische Erfolge sind die 
Erfolge der Betroffenen und ihrer Familien. Die Schu
lung und Information der Eltern und Kinder ist die 
Basis der medizinischen und pflegerischen Betreuung 
von Hormon- und Stoffwechselstörungen. 

Die Zusammenarbeit mit Elternvereinen und Selbst
hilfegruppen gehört zu den selbstverständlichen und 
wichtigen Aufgaben eines jeden Teams, das Kinder und 
Jugendliche mit chronischen Erkrankungen betreut. 
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18.6 
Immunologische Erkrankungen 

GERO HORNEFF 

Immunität bedeutet die Fähigkeit eines Organismus, 
einen bestimmten Erreger oder Fremdstoff abzuweh
ren und vor der Infektion geschützt zu sein. Zur Ab-
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Tabelle 18.6-1. Elemente des Immunsystems 

lmmunitat Trager ße"p•el 

Unspezifisch Zellulär Granulozyten, Septische 
Makrophagen, Granuloma-

K-Zellen tose 

Humoral Komplcmentsys- Komple-
tem Lysozym mcntdefektc 

Spezifisch Zdlul~r T-Zellen, DiGeorge, 
T ß-Zellen CID 

Humoral Antikörper M. ßruton, 
!gA-Mange! 

wehr im weiteren Sinne zu zählen sind physikomecha
nische und chemische Barrieren, zu denen die Horn
schicht der Haut, der Säureschutzmantel, Schleim und 
hierin enthaltende Enzyme und weitere Schutzstoffe 
gehören. Die nächste Barriere stellen die Epithelien 
selbst dar, und erst nach Durchdringen dieser Schutz
schilder wird die eigentliche Abwehr, die angeborene 
(unspezifische) und die erworbene (spezifische) Im
munität, gefordert. Die spezifische und die unspezi
fische Immunität werden jeweils von humoralen und 
zellulären Bestandteilen getragen, die ein vielschichti
ges Zusammenspiel zeigen. Trotzdem ist die in Tabel
le 18.6-1 gefasste Einteilung im klinischen Alltag hilf
reich. Auf Grund der Seltenheit der genannten Erkran
kungen stehen in der Regel keine kontrollierten Thera
piestudien zur Verfügung. 

18.6.1 
Defekte der unspezifischen zellulären Immunität 

Zu nennen sind das Fehlen von (neutrophilen) Gra
nulozyten wie auch ihre Funktionsstörungen. Sie be
treffen oft auch die Makrophagen. Beeinträchtigt 
sind entweder die Migration in das entzündliche Ge
webe oder die Mikrobizidie. Kennzeichen sind ge
häufte bakterielle (septische) Infektionen, v. a. mit 
Staphylokokken, aber auch mit anderen grampositi
ven und -negativen Bakterien und Aspergillen, wobei 
klinisch eine nur geringe Entzündungsreaktion resul
tiert. In der Folge werden verschiedene Immundefek
te aufgeführt, die die genannten Gemeinsamkeiten 
zeigen. 

Neutropenie 
Neutropenie ist der Mangel an peripher zirkulierenden 
neutrophilen Granulozyten. Bei der milden Neutrope
nie liegt die absolute Neutrophilenzahl zwischen 1000 
und 1500/f.ll, bei der mittelschweren zwischen 500 und 
1000/J.tl und bei der schweren unter 500/J.Ll. Die resul
tierende Immundefizienz betrifft v. a. die Abwehr ge
gen gramnegative Bakterien und Staphylokokken. 
Dementsprechend eingeschränkt ist die lokale Entzün-

dungsreaktion, insbesondere die Eiterbildung. Abszes
se enthalten wenig Eiter, Ulzerationen zeigen kaum ei
nen schmierigen Belag. Die Differentialdiagnose ist in 
der folgenden übersieht aufgeführt. 

Differentialdiagnose der schweren chronischen Neutropenie 
• Hämatologischc Ursachen 

- M. Kostmann 
- Shwachman-Syndrom 
- Zyklische Neutropenie 
- Aplastische Anämie 
- Myelodysplastisches Syndrom 
- Leukämien, Lymphome 
- Knochenmarkinfiltration 

• Infektionen 
- HIV 
- CMV 
- Parvo-819 
- EBV 
- Hepatitis 
- Malaria 

• Immundefekte 
- Retikuläre Dysgenesie 
- Hyper-lgM-Syndrom 
- SCID mit GvHD 
- Lymphohistiozytosen 

• Metabolische Ursachen 
- Vitamin-B1,-Mangel 
- Polsäuremangel 
- Glykogenose Typ 1 b 
- M. Gaueher 
- Transcobalaminmangcl 

• Autoimmunerkrankungen 
- Autoimmunneutropenie 
- Alloimmunneutropenie (konnatal) 
- Systemischer Lupus erythematodes 
- Sharp-Syndrom 
- Felty-Syndrom 

• Weitere Ursachen 
- Toxine 
- Medikamente 
- Chemotherapie 
- Bestrahlung 

Beim autosomal-rezessiven Morbus Kostmann be
steht eine schwere kongenitale Neutropenie auf Grund 
einer Ausreifungsstörung der Neutrophilen auf Stufe 
der Promyelozyten. Mutationen des G-CSF-Rezeptors 
sind an der Pathogenese, insbesondere an der Progres
sion der Neutropenie zur AML, beteiligt. Klinisch be
stehen schon im ersten Lebensjahr schwere bakterielle 
Infektionen, Pneumonien, Otitiden, Stomatitiden, Abs
zesse, Haut- und Schleimhautulzerationen. Neben der 
schweren absoluten Neutropenie mit stets unter 200 
Neutrophilen/J.Ll finden sich Monozytose und Eosino
philie. Die Immunglobuline sind oft stark erhöht. Die 
Knochenmarkaspiration sichert die Diagnose. Thera
peutisch sind eine adäquate Antibiotikatherapie und 
-prophylaxe erforderlich. G-CSF (Granulozyten-kolo
niestimulierender Faktor) in einer Dosis von 1-4 J.Lg/kg 
subkutan führt bei 90o/o der Kinder zu einer Subnor
malen Neutrophilenzahl. Die Stammzellen-/Knochen
marktransplantation ist die einzige kurative Therapie. 



Bei der zyklischen Neutropenie besteht eine peri
odisch auftretende Neutropenie mit einer Dauer von 
<1 Woche (im Mittel 4-5 Tage) und einem Intervall 
von 3 Wochen (2-6 Wochen). Die Erkrankung tritt fa
miliär gehäuft auf. Begleitend kann eine periodische 
Thrombozytopoese oder Erythropoese vorliegen (zy
klische Hämatopoese). Die Klinik ist variabel. Abhän
gig von der Dauer der Neutropenie bestehen schwere 
bakterielle Infektionen (Pneumonie, Abszess, Lympha
denitis, Stomatitis) oder nur Fieberschübe. Die Diag
nose wird durch regelmäßige Differentialblutbilder 
(z. B. 3-mal/Woche) über mindestens 4-6 Wochen mit 
Nachweis oszillierender Neutrophilenzahlen gestellt. 
Die Knochenmarkaspiration ist in der Regel verzicht
bar und zeigt je nach Zyklusphase ein unterschiedli
ches Bild. Es erfolgt eine antibiotische Therapie der In
fektionen, eine generelle Prophylaxe ist unnötig, ggf. 
kann auch G-CSF (1-5Jlg/kg) eingesetzt werden. Die 
Prognose ist gut, eine Ausheilung nach dem 10. Le
bensjahr häufig. 

Beim autosomal-rezessiven Diamond-Shwachman
Syndrom liegt eine exokrine Pankreasinsuffizienz mit 
Störung der Hämatopoese vor. Pathogenetisch ist eine 
Störung der PAS-vermittelten Apoptose relevant. Kli
nisch bestehen septische Infektionen (Otitis, Pneumo
nie, Osteomyelitis, Sepsis), ekzematöse/ichthyosiforme 
Hauterscheinungen und z. T. Thrombozytopenie oder 
Anämie. Oft bestehen Kleinwuchs mit metaphysärer 
Chondrodysplasie (Femur, Rippen), renaltubuläre 
Funktionsstörung und eine Hepatopathie. Die Diagno
se wird durch Nachweis der exokrinen Pankreasinsuf
fizienz (z. B. Elastase, Stuhlfett), der Neutropenie 
(200-400 Zellen/Jll, teilweise zyklischer Verlauf) und 
der Skelettveränderungen gestellt. Therapeutisch er
folgt neben der Substitution von Pankreasenzymen ei
ne Behandlung mit G-CSF und eine antibiotische The
rapie von bakteriellen Infektionen. Eine antibiotische 
Prophylaxe ist zunächst unnötig. Stammzellen-t 
Knochenmarktransplantationen sind in therapiere
fraktären Fällen durchgeführt worden. 

Die primäre Autoimmunneutropenie muss von der 
sekundären Autoimmunneutropenie im Rahmen einer 
Systemerkrankung, z. B. eines SLE, oder medikamentös 
induziert, abgegrenzt werden. Bei Neugeborenen tritt 
eine Alloimmunneutropenie durch mütterliche Anti
körper auf; sie hat eine gute Prognose. Autoantikörper 
sind gegen Oberflächenantigene neutrophiler Granulo
zyten gerichtet, z. B. Fc-y-Rezeptoren (CD16, CD32, 
CD64), Integrine (CDlla, LFA-1) oder Komplementre
zeptoren (CD35). Schwere Infektionen werden im Ge
gensatz zu Morbus Kostmann oder Shwachman-Syn
drom seltener beobachtet. Bei bakteriellen Infektionen 
können die Neutrophilenzahlen in den Normalbereich 
ansteigen. Die Diagnose gelingt durch den Nachweis 
von Autoantikörpern (direkter und indirekter 1FT). 
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Das Knochenmarkaspirat zeigt eine normale oder ver
mehrte Granulopoese. Eine konsequente antibakterielle 
Therapie, ggf. auch eine Prophylaxe und in Ausnahme
fällen G-CSF (1-4Jlg/kg KG, Ziel: Neutrophilenzahl von 
> 1 000/Jll), sind therapeutische Optionen. 

Weitere Erkrankungen mit Neutropenie sind die 
chronisch benigne idiopathische Neutropenie (milde 
bis mittelschwere Neutropenie von 500-1500/Jll) mit 
selten schweren Infektionen und Anstieg der Neutro
philenzahlen bei Infektionen, die Glykogenose Iyp 1 b 
(pathologische Speicherung von Glykogen mit Hepato
megalie, Kleinwuchs, Hyperlipidämie, Hyperurikämie 
und Hypoglykämien und häufig chronisch entzündli
chen Darmerkrankungen), die metaphysäre Chondro
dysplasie (Cartilage-Hair-Syndrome), das Chediak-Hi
gashi-Syndrom, das Lazy-Leukocyte-Syndrom, das 
Barth-Syndrom, Mitochondropathien (Pearson-Syn
drom), die Dyskeratosis congenita und weitere Stoff
wechseldefekte (v. a. Störungen des Aminosäurestoff
wechsels, z. B. Propionazidämie). 

Phagozytendefekte 
Beim Leukozytenadhäsionsdefekt (LAD) 1 fehlt auf al
len Leukozyten CD18, die gemeinsame ß-Kette der In
tegrinadhäsionsproteine LFA-1(CD11a/CD18), Kom
plementrezeptoren Typ 3 (CD11b/CD18) und Typ 4 
(CD11c/CD18). Dieses autosomal-rezessive Erbleiden 
(Chr. 21q22) führt zu gestörter Adhäsion aller Leuko
zyten an das Endothel und zur Funktionsstörung 
(Chemotaxis, Phagozytose). Klinisch zeigen sich ver
zögerter Abfall der Nabelschnur (>14 Tage), Omphali
tis, schwere nekrotisierende und ulzerierende bakte
rielle Infektionen und Pilzinfektionen (Pneumonie, 
Abszesse, Lymphadenitis, Stomatitis), Hepatospleno
megalie und Gedeihstörung. Bei partiellen Defekten 
finden sich mildere Verläufe mit rezidivierenden Haut
und Schleimhautulzerationen, Peridontitis und chro
nischer Gingivitis. Das Blutbild zeigt eine massive Leu
kozytose (alle Leukozyten). Die Diagnose wird mit der 
Durchflusszytometrie gesichert. Therapeutisch stehen 
eine adäquate Antibiotikatherapie und Prophylaxe mit 
Isolierung des Patienten im Vordergrund. Die allogene 
Knochenmark-/Stammzellentransplantation ist derzeit 
die einzig kurative Therapiemaßnahme. Experimentel
le Untersuchungen zur Gentherapie sind vielverspre
chend und klinische Studien werden durchgeführt. 

Beim selteneren Leukozytenadhäsionsdefekt (LAD) 
2 fehlt das Glykoprotein Sialyl-Lewis X. Die Bindung 
an epitheliale E- und P-Selektine vermittelt das initiale 
"Rolling" der Leukozyten aus dem Blutstrom entlang 
des Endothels. Die weitere Adhäsion, Migration und 
Phagozytose sind ungestört. Es resultieren eine Leuko
zytose bis 100.000/Jll, die Bombay-Blutgruppe und ne
krotisierende und ulzerierende bakterielle Infektionen 
und Pilzinfektionen (Pneumonie, Abszesse, Lympha-
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denitis, Stomatitis). Nichtimmunologische Störungen 
sind Gesichtsdysmorphie, Mikrozephalie, Hirnatro
phie, Hypotonie, Epilepsie und Kleinwuchs. Die Thera
pie ist symptomatisch, ggf. Therapieversuch mit Fuco
se, die Prognose, bedingt durch den Immundefekt und 
schwere neurologische Erkrankungen, fatal. 

Bei der septischen Granulomatose besteht eine Un
fähigkeit zur Abtötung phagozytierter Mikroben mit 
Granulombildung. Vier Phagozytenoxidasedefekte 
werden unterschieden. Der X-chromosomal vererbte 
gp91-phox-Mangel (X-p21) ist der häufigste (70%), ge
folgt vom p47-phox-Mangel (Chr. 7qll, 20%), vom 
p22-phox-Mangel (Chr. 16q24, So/o) und vom 
p67-phox-Mangel (Chr. 1q25, So/o). Klinisch finden sich 
abszedierend-granulomatöse Bakterien- und Pilzinfek
tionen (v. a. Staphylokokken, Aspergillen und Entero
bakterien, aber auch BCG), Pyodermien, Lymphadeni
tiden, Osteomyelitiden, spontan perforierende Abszes
se, Leber-, Milz-, Lymphknotenabszesse und Aspergil
luspneumonien. Daneben finden sich Kleinwuchs und 
Gedeihstörung. Die Granulombildung und Fibrose 
können sekundär zu Organdysfunktionen, z. B. Harn
leiterstenose, Antrumstenose, Dysphagie und Morbus
Crohn-ähnlichen Bildern führen. Bei Konduktorinnen 
(gp91-phox-Mangel) finden sich gehäuft ein diskoider 
Lupus und rezidivierende Aphthen, auch sind rezidi
vierende Abszesse möglich. Zur Diagnose stehen 
Screening-Tests (Nitroblautetrazoliumtest, NBT), die 
quantitative OrBestimmung und die H20 2-Produktion 
in der Durchflusszytometrie zur Verfügung. Auf mole
kularer Ebene (Immunoblot der 4 Enzyme) bzw. per 
Genotypisierung (RFLP-Polymorphismus) kann die 
Diagnose bestätigt werden. Bei Infektionen muss eine 
antimikrobielle Therapie mit zellgängigen Antibiotika 
(Rifampicin, Gyrasehemmer, Clindamycin, Teicopla
nin, Cotrimoxazol, Amphothericin B und Itraconazol) 
erfolgen. Chirurgische Interventionen sind auf Grund 
von Wundheilungsstörungen zurückhaltend durch
zuführen (ggf. Nadelpunktion von Lymphknoten- und 
Leberabszessen). In bedrohlichen Situationen können 
Granulozytentransfusionen notwendig werden. Auch 
die Prophylaxe muss mit zellgängigen Antibiotika (Co
trimoxazol, bei Allergie Trimethoprim/Rifampicin 
oder Ciprofloxacin) und Antimykotika (Itraconazol) 
erfolgen. Die subkutane Applikation von Interferon-y 
gilt als etabliert. Granulome können eine Therapie mit 
Kortikosteroiden erfordern. Derzeit ist die Knochen
marktransplantation die einzige kurative Therapie, be
lastet aber durch eine hohe Letalität. Gegebenenfalls ist 
eine sehr frühzeitige Entscheidung zu erwägen. Erste 
Ansätze bestehen zur Gentherapie des gp91-phox
Mangels. Virus- und Totstoffimpfungen sind ungefähr
lich, eine BCG-Impfung darf keineswegs erfolgen. 

Beim Hyper-1gB-Syndrom liegt die primäre Störung 
wahrscheinlich in einer T-Zell-Dysregulation mit ver-

minderter Th1- (IFN-y-Produktion) und erhöhter 
Th2-Antwort. Die Granulozytenchemotaxis ist primär 
oder sekundär vermindert. Der Defekt wird wahr
scheinlich autosomal-dominant vererbt, mit variabler 
Expressivität. Klinisch bestehen seit dem ersten Le
bensjahr rezidivierende Staphylokokkenabszesse der 
Haut ("kalt", wenig entzündlich) mit Bevorzugung 
von Gesicht und Extremitätenstreckseiten und eine ek
zematoide Dermatitis (papulös, juckend, infiziert). 
Konjunktivitis, hypertrophe Konjunktiven, Hornhaut
ulzerationen, Otitis media, Sinusitiden, septische Ar
thritis, rezidivierende Staphylokokkenpneumonien 
und Pneumatozelen werden beobachtet. Daneben fin
den sich Osteoporose, Frakturneigung, Hypermobili
tät, Skoliose, Kleinwuchs und ein später Zahnwechsel. 
Ab dem 2. Dezennium ist mit den typischen groben 
Gesichtszügen, breitem Nasenrücken, breiten Mund
und Wangenpartien zu rechnen. Das IgE ist massiv er
höht (schon in den ersten Lebenswochen, >2000 kU/1 
bis >50.000 kU!l), und es besteht eine Eosinophilie (bis 
zu 50%) im Blut und in den Abszessen. Immunglobu
line der Klassen G, A und M sind in der Regel normal, 
das IgD teilweise erhöht. Es finden sich hohe IgE-Titer 
gegen Staphylococcus aureus und Candida albicans 
und eine gestörte Produktion polysaccharidspezi
fischer Antikörper. Die zelluläre Immunität (Typ-IV
Reaktion im Hauttest) ist ebenso gestört wie die poly
klonale Stimulierbarkeit von T -Zellen. Abszesse sind 
chirurgisch zu versorgen. Eine konsequente Antibioti
katherapie/ Antimykotikatherapie bzw. antimikrobielle 
Prophylaxe (Flucloxacillin, Cotrimoxazol, Ketoconazol 
oder Fluconazol) sind erforderlich. Eine Immunglobu
linsubstitution sollte nur bei nachgewiesenem Immun
globulinmangel erfolgen. Immunsupprimierende An
sätze mit Cyclosporin A oder Tacrolimus lokal, DNCG 
und Interferon-y sind vielversprechend. 

Das Chediak-Higashi-Syndrom zeichnet sich durch 
einen partiellen Albinismus, neurologische Auffällig
keiten und pyogene Infektionen aus. Es wird auto
somal-rezessiv vererbt (Chr. lq42-43). Immunologisch 
findet sich eine Dysfunktion der neutrophilen Granu
lozyten mit erheblicher Verminderung von Kathepsin 
G und Elastase in morphologisch auffalligen Granula 
(Riesengranula). Daneben finden sich Blutungsnei
gung (petechial), periphere Neuropathien, diffuse Hirn
atrophie, periventrikuläre Hypodensität (CT, MRT). 
Fatal verlaufen häufig so genannte "akzelerierte Pha
sen" die einer Lymphohistiozytose mit Panzytopenie, 
Hepatosplenomegalie und Lymphadenopathie entspre
chen (nach EBV-Infektion?). Therapeutisch erfolgt ei
ne adäquate antibiotische Therapie. Ohne Stammzel
len-/Knochenmarktransplantation ist die Erkrankung 
letal. 

Beim autosomal-rezessiv vererbten INF-y-Rezept
ormangel (Chr. 6q23) sind Makrophagen durch Inter-



feron-y nicht aktivierbar und produzieren kein TNF 
oder IL-6. Die Abwehr phagozytierter (intrazellulärer) 
Erreger wie Salmonellen, Mykobakterien oder Liste
rien bzw. BCG nach Impfung ist gestört. Klinisch fin
den sich Fieberschübe, Gewichtsverlust, granulomatö
se Dermatitis, Lymphadenitis, Hepatosplenomegalie, 
Pneumonie, Osteomyelitis. Bei der BCGitis finden sich 
histologisch Mykobakterien ohne Granulombildung. 
Der Tuberkulintest ist positiv, ebenso ist der LTT mit 
Mitogenen und Antigenen normal. Die Diagnose kann 
durch Durchflusszytometrie erfolgen. Differentialdiag
nostisch ist eine Störung des IL-12- und des IL-18-Sig
nalweges zu erwägen. Die Behandlung besteht aus ei
ner antibakteriellen und tuberkulostatischen Therapie. 
Einzig die allogene Stammzellentransplantation kor
rigiert den Immundefekt. 

Weitere Phagozytendefekte sind die autosomal-re
zessiv vererbte Aktin-Dysfunktion, IgGTRezeptorde
fekt und der Mangel spezifischer Granula. 

Die familiäre erythrophagozytierende Lymphohis
tiozytose (FEL), Morbus Faquar, ist in den meisten Fäl
len ein autosomal-rezessiv vererbter Defekt des Per
farins (Chromosom 10), charakterisiert durch die Pro
liferation von Histiozyten, die zu einer Dysfunktion 
verschiedener Organsysteme führt. Die Manifestation 
erfolgt häufig im ersten Lebensjahr (bis zum 4. Jahr) 
mit Fieber, (Hepato-)Splenomegalie, ZNS-Beteiligung, 
Panzytopenie, Hypertriglyzeridämie, Hypofibrinoge
nämie. Parallel sind schwere Infektionen möglich. Die 
diagnostische Knochenmarkspunktion erbringt den 
Nachweis einer Hämophagozytose und den Ausschluss 
einer Leukämie bzw. eines zellreichen Markes (DD: pe
ripherer Verbrauch: SLE, Evans-Syndrom, Infektio
nen). Therapieoptionen sind Kortikosteroide, Cyclo
sporin A, ATG, Etoposid (VP16) neben einer supporti
ven Therapie (Antibiotika, parenterale Ernährung, 
Transfusionen). Die allogene Stammzellen-/Knochen
marktransplantation ist derzeit die einzige kurative 
Therapiemaßnahme. 

Differentialdiagnostisch ist die infektassoziierte 
erythrophagozytierende Lymphohistiozytose (IAHS) 
abzugrenzen. Sie manifestiert sich auch bei älteren 
Kindern mit Fieber, Panzytopenie, Hepatosplenomega
lie, aseptischer Meningitis, Enzephalameningitis und 
ist assoziiert mit Infektionen (EBV, CMV, Parasiten, 
Bakterien). Therapeutisch sind neben den oben ge
nannten Maßnahmen Immunglobuline erfolgreich ein
gesetzt worden. 

18.6.2 
Komplementdefekte 

Erworbene oder angeborene Defekte einzelner Fak
toren führen entweder zu Immundefizienz, weil Che
motaxis, Opsonierung oder Bakterizidie des Plasmas 
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gestört sind, oder auf Grund defizienter Immunkom
plexelimination zu Autoimmunerscheinungen bzw. auf 
Grund fehlender Kontrolle der Komplementaktivie
rung zum Angioödem. Bei angeborenen Defekten re
sultiert meist ein völliges Fehlen des entsprechenden 
Faktors, bei erworbenen Defekten, z. B. durch Auto
antikörper, eine Verminderung bzw. Deaktivierung 
der entsprechenden Faktoren. Bei der Diagnostik von 
Komplementdefekten können der CH50- und der 
AP50-Test als Screening-Tests eingesetzt werden. Ist 
die CH50 isoliert gestört, so muss ein Defekt der frü
hen Komplementkaskade vorliegen, ist die AP50 iso
liert gestört, so liegt ein Defekt von Properdin oder 
Faktor D vor. Sind CH50 und AP50 gestört, liegt die 
Störung bei C3 bis C9. 

Defekte der frühen Komplementkaskade (CI, C2, 
C4, C3) gehen gehäuft mit der Entwicklung von Auto
immunopathien, z. B. SLE, diskaider Lupus, Vaskuliti
den, hämolytischer Anämie oder Glomerulanephriti
den einher. Infektionen mit Pneumokokken, Meningo
kokken, Haemophilus influenzae B, Pseudomonaden, 
Kandida, Lamblien und Septikämien werden beobach
tet. Der C2-Defekt ist häufig, andere Defekte sind sel
ten. Bei Defekten der späten Komplementkaskade 
kommt die Bildung des membranattackierenden Kom
plexes (MAK) nicht zustande. Den Patienten drohen 
häufigere bzw. wiederholte Infektionen mit Neisserien 
und ebenfalls Autoimmunerkrankungen (diskoider Lu
pus, SLE, Sklerodermie, Sjögren-Syndrom, Nephritis, 
lmmunkomplexerkrankungen, Arthritis). Eine spezi
fische Therapie ist nicht verfügbar. Eine adäquate anti
biotische Therapie jeder Infektion ist zu empfehlen. In 
schweren Fällen sind Plasmainfusionen hilfreich. Eine 
Penicillinprophylaxe erscheint ebenso sinnvoll wie Me
ningokokkenvakzinierungen, da hohe Antikörpertiter 
die Opsonierung verbessern. 

Beim autosomal-dominanten hereditären Angio
ödem (HAE) besteht eine unkoutrollierte Komplement
aktivierung. Bei Typ 1 (85%) ist der Cl-Esterase-Inhi
bitor vermindert nachweisbar, bei Typ 2 liegt eine 
Funktionsstörung vor. Klinisch imponieren rezidivie
rende spontane Schwellungen, blasse Ödeme mit feh
lendem Juckreiz an den Extremitäten, im Gesicht, sel
ten am Stamm. Ein Befall der Darmschleimhaut führt 
zu Abdominalkoliken, aber auch zu Durchfallen. Ein 
Befall von Pharynx und Larynx kann fatal verlaufen. 
Die Attacken dauern 2-3 Tage und werden durch In
fektionen, Traumata, Menstruation oder Stress aus
gelöst. Therapeutisch ist die Substitution bei Bedarf 
erfolgreich (500-1000 E i.v.). Eine prophylaktische Ga
be ist selten sinnvoll. Bei Erwachsenen bestehen Erfah
rungen mit Danazol, das den Katabolismus von Cl-In
hibitoren vermindert, sich auf Grund der Virilisierung 
aber nur in Ausnahmefällen anbietet. Eine weitere Al
ternative sind Proteaseinhibitoren (Tranexamsäure). 
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Ursachen für erworbene Hypokomplementärnie 
sind vielfältig. Zu nennen sind eine extreme Hypogam
maglobulinämie, zirkulierende Immunkomplexe, SLE, 
die C3-Nephritis, ein C3-Hyperkatabolismus, die Por
phyrie, Sepsis (Verbrauchsopsoninopathie) und chro
nische Infektionen (bakterielle Endokarditis, Hepatitis 
B, Mononukleose, Malaria). 

18.6.3 
Störung der spezifischen Immunität 

Die Produktion spezifischer Antikörper setzt das unge
störte Funktionieren von B- und T -Zellen und deren 
Kooperation voraus. Dementsprechend führt jede Stö
rung eines der drei Teile zu einem humoralen Immun
defekt. Dieser kann bei Fehlen von T- und/oder B-Zel
len nur in einer absoluten Verminderung der Immun
globuline bestehen, im Falle einer Störung der 
T-B-Zell-Kooperation in einer fehlerhaften Zusam
mensetzung oder sogar Erhöhung einzelner Immun
globulinklassen. Liegen T- und B-Zelldefekt vor, wird 
von einem kombinierten Immundefekt (CID) gespro
chen, fehlen T -Zellen, liegt ein schwerer kombinierter 
Immundefekt (SCID) vor. 

B-Zelldefekte: Antikörpermangelsyndrome 
Das gemeinsame Merkmal humoraler Immundefekte 
ist das Fehlen spezifischer Antikörper. Auf Grund des 
diaplazentaren Transfers von mütterlichen Antikör
pern der Klasse IgG sind bei Geburt zunächst spezi
fische IgG-Antikörper vorhanden. Die qualitative Be
stimmung der Antikörper in den ersten sechs Monaten 
ist somit von geringem diagnostischen Wert. Danach 
ist ein Anstieg des IgG-Titers von Antikörpern, bei
spielsweise gegen Impfantigene, beweisend für eine 
Immunkompetenz. Antikörper der Klassen IgA und 
IgM werden nicht diaplazentar transportiert und müs
sen erst gebildet werden. Dabei reift die Bildung von 
IgA und von polysaccharidantigenspezifischen Anti
körpern in den ersten beiden Lebensjahren. 

Bei der X-chromosomalen Agammaglobulinämie, 
Typ Bruton, besteht eine Mutation der Bruton-Tyrosin
kinase, die zu erheblichem B-Zellmangel führt, da die 
Reifung von Pro-B-Zellen zu Prä-B-und B-Zellen nicht 
stattfindet. Tonsillen fehlen oder sind sehr klein, his
tologisch ohne SekundärfollikeL In den Lymphknoten 
zeigt sich das gleiche Bild. Immunglobuline aller Klas
sen und spezifische Antikörper fehlen oder sind erheb
lich vermindert. T -Zellen sind normal. Es finden sich 
gehäufte Infektionen nach Verbrauch der diaplazentar 
übertragenen Antikörper ab dem 3.-6. Monat: Pneu
monien, Otitiden, Mastoiditis, Sinusitiden, Bronchitis, 
Erysipel, Abszesse, Impetigo, chronische Diarrhö, Sep
sis, Meningitis, Osteomyelitis. Vorherrschende Erreger 
sind Haemophilus influenzae, Pneumokokken, Staphy-

lokokken, Pseudomonaden, bei urogenitalen Infektio
nen Chlamydien und Mykoplasmen. Virusinfektionen 
(Echo-, Coxsackie- und Polioviren) können problema
tisch werden, da zwar die virusspezifische zelluläre Zy
totoxizität ungestört ist, diese extrazellulär aber nicht 
neutralisiert werden. Klinisch finden sich nach Primär
infektion (z. B. Durchfallerkrankung) Myokarditis, En
zephalitis, Myositis, Hepatitis, Arthritis. Spätkomplika
tionen sind chronische Pneumonien, Bronchiektasien, 
Adenokarzinome (Magen und Kolon) und eine Leuk
enzephalopathie/Enzephalitis. Therapeutisch erfolgen 
eine adäquate antibakterielle Therapie von Infektionen 
und eine Immunglobulinsubstitution ( 400 mg/kg i.v. 
alle 4 Wochen oder 300 mg/kg alle 3 Wochen). Ziel ist 
ein noch normaler Immunglobulinspiegel vor erneuter 
Infusion. Daneben ist auf Impfungen zu verzichten 
(Lebendimpfungen sind gefährlich, Totstoffimpfungen 
machen wenig Sinn). Bei der seltenen autosomal-rezes
siven Agammaglobulinämie liegt eine Mutation der 
schweren Immunglobulinkette 11 und somit Unfähigkeit 
zur IgM-Bildung vor. B-Zellen fehlen. 

Die transiente Hypogammaglobulinämie des Säug
lings (THG) wird diagnostiziert bei über dem voll
endeten 6. Lebensmonat hinaus bestehender Hypo
gammaglobulinämie mit Nachweis spezifischer Anti
körper. Klinisch bestehen Otitiden, Pneumonien, Sinu
sitiden, aber eher keine schweren Infektionen. B-Zel
len, T-Zellen und funktionelle T-Zell-Funktion sind 
normal. Eine adäquate antibakterielle Therapie ist aus
reichend. Immunglobulingaben sind nicht indiziert. 
Eine Normalisierung der Immunglobulinspiegel ist im 
Alter von 3-5 Jahren zu erwarten. 

Beim IgA-Mangel besteht ein selektives Fehlen oder 
eine erhebliche Verminderung von IgA im Serum 
( <10 mg/dl) bei normaler Konzentration von IgG und 
IgM. Die Assoziation zum IgG2-Subklassenmangel ist 
möglich. Der IgA-Mangel ist mit einer Frequenz von 
3/1000 der häufigste Immundefekt, molekular aber un
bekannt. Die klinische Ausprägung ist variabel, rezidi
vierende bakterielle Infektionen, Gastroenteritiden, In
fekte der oberen Luftwege und urogenitale Infektionen 
können auftreten oder eine Assoziation zu immunolo
gischen Erkrankungen: Atopie, Asthma, chronisch ent
zündliche Darmerkrankungen, "coeliac-like disease", 
rheumatische Erkrankungen, Autoimmunerkrankun
gen. Therapeutisch erfolgt eine adäquate antibakteriel
le Therapie, keine Immunglobulinsubstitutionen, da 
die Gefahr der Sensibilisierung gegenüber IgA mit ana
phylaktischer Reaktion besteht. Bei Vorliegen eines 
therapiebedürftigen assoziierten IgGz-Mangels ist eine 
Substitution mit speziellen !gA-armen Produkten 
möglich. 

Beim selektiven IgG-Subklassenmangel (mit oder 
ohne !gA-Mange!) liegt bei normalem Gesamt-IgG eine 
deutliche Verminderung einer oder mehrerer IgG-Sub-



klassen vor. Verminderte IgG-Subklassen führen erst 
zur Immundefizienz, wenn spezifische Antikörper feh
len. So sind Antikörper gegen Polysaccharidkapselan
tigene oft den Subklassen 2 und 4 zugehörig. Dement
sprechend häufen sich Infektionen mit bekapselten Er
regern (HIB und Pneumokokken). IgG1- und IgGrAn
tikörper sind häufig gegen Proteinantigene (z. B. Vi
rushüllen) gerichtet. Fehlt IgGJ> so liegt auch eine Hy
pogammaglobulinämie vor. Klinisch imponieren rezi
divierende Infekte der oberen und unteren Luftwege 
und eine Häufung von Autoimmunopathien. Eine Im
munglobulinsubstitution erfolgt nur bei Neigung zu 
Infektionen, die nicht adäquat mit Antibiotika thera
piert werden können, nur bei etabliertem Mangel an 
spezifischen Antikörpern und nur zeitlich begrenzt, 
da eine Ausreifung möglich ist. 

Beim Kappakettendefekt (Leichtkettenmangel) be
stehen Mutationen im Gen für die K-Kette, und es kön
nen nur A.-Leichtketten mit schweren Ketten assoziie
ren. Eine erhöhte Infektanfälligkeit und eine Therapie
indikation sind nicht gegeben. 

Bei der "common variable immunodeficiency" 
(CVID) finden sich Hypogammaglobulinämie, häufig 
mit !gA-Mange!, oder eine defekte Bildung spezifischer 
Antikörper bei normalen Immunglobulinspiegeln mit 
einer variablen Störung der zellulären Immunität. Die 
Erkrankung manifestiert sich oft erst in der 2. oder 
3. Lebensdekade mit rezidivierenden bakteriellen In
fekten der oberen und unteren Luftwege, Bronchiekt
asien, Enteritiden und Dystrophie, atypischen Myko
bakteriosen, Enterovirenenzephalitis, Pilzinfektionen, 
Splenomegalie, Lymphadenopathie und Autoimmuno
pathien (Perniziosa, Thyreoiditis, Arthritis, Dermato
myositis, Sklerodermie, Hypersplenismus). Es besteht 
zudem ein erhöhtes Lymphomrisiko. Die Diagnose 
wird durch fehlenden Nachweis spezifischer Antikör
per gestellt, die übrigen immunologischen Befunde 
sind uneinheitlich. Es sollte eine konsequente antibio
tische Therapie von Infektionen und eine Immunglo
bulinsubstitution erfolgen. 

Das Hyper-IgM-Syndrom zeichnet sich durch Hypo
gammaglobulinämie mit fehlender Produktion spezi
fischer Antikörper und erhöhtem IgM aus. Bei der 
X-chromosomalen Form (CD40-Ligandendefekt) fehlt 
der Ligand für CD40 (CD154) auf T-Zellen. Die Inter
aktion zwischen B- und T-Zellen ist essentiell für den 
Subklassen-Switch von IgM zu IgG, IgE oder IgA. 
Demzufolge können zwar IgM-Antikörper, aber keine 
IgG-Antikörper gebildet werden. Auch Mädchen 
(Überträgerinnen) können Symptome zeigen (auch 
mit Hyper-IgM). Klinisch bestehen gehäufte bakteriel
le Infektionen, aber auch Pneumocystis-carinii-Infek
tionen oder andere opportunistische Infektionen 
(Kryptosporidien), wie bei kombinierten Immundefek
ten. Autoimmunerkrankungen: hämolytische Anämie, 
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Tabelle 18.6-2. Sekundäre Immunmangelsyndrome 

Primarcrkran· Beeinflussung von Immunfunktioncn 
kung 

Infektionen 
IIIV 

EllV/CMV 
Masern 
Röteln 
Thbcrkulosc 
Treponcmen 

Ma(;gnome 
Leukämie 

Lymphome 

Spe-1.ifische zelluläre und humorale 
Abwehr, sehen Neutropenie 
Aprolifcrative Phasen, Neutropenie 
T·Zcllen und T-Zcii-Funktion.!. 
T-Zeii-Funktion .!. und lgA-Mangel 
T-Zeii- Funktion.!. 
T-Zeii-Funktion .!. 

Vor Chemotherapie spezifische humorale 
und zelluläre Abwehr gestört, europc
nien 

Solide Tumoren 

Autoimmunerkrankungen 

Rheumatoide Störung der zellulären Immunität, häu-
Arthritis, rohn/ tig lgA-Mangcl 
C.olitis ulccrosa 
Sarkoidase 

ierenkrankheitcn 

Urämie 
, ephrot i ·chcs 
yndrom 

Diabete mellitus 

Eiweißverlust 
Entcropatbie 

'ephrotisches 
yndrom 

Eiweißmangel 
Malnutrition 

Atopie 
Atopische Der
matitis (Asthma 
und Rhinitis) 

Polytrauma, 
Verbrennung 

M. Cushing und 
Cushingoide 

plcncktomie 

Down- yndrom 

Lymphopcnie, T· Zell- Funktion.!. 
llumoralc Abwehr.!. , Ilypogamma· 
globulinämie 
Verminderte Funktion von Granulozy· 
ten und Monozyten/Makrophagen 

I Iypogammaglobulinilmic, Lymphope
nic, T-Zcii-Funktion .!. 
Hypokomplementämie 

T-Zellen und T-Zcil-Fwtktion .!. 

T-7.dl- unktion .!. 

T-Zcii-Funktion .!.. liypogammag
lobulinämie 
Phagozytenfunktion.!. 

Lymphopcnie 

T-Zell- Funktion .!. 
llypogammaglobulinämie 
Lcukozytcnadharcnz, -chemotaxis und 
-migration.!. 
Phagozytenfunktion .!. 

Humorale Immundcfizicnz ( polysaccha
ridkapseltragende Bakterien) 

T· Lymphopenic 

Thrombozytopenie, (Autoimmun-) Neutropenie oder 
Arthritiden sind gehäuft. Die Behandlung der Hypo
gammaglobulinämie erfolgt mit i.v.-Immunglobulinen 
(300-500 mglkg alle 4 Wochen) und führt auch zu ei
nem Rückgang der IgM-Spiegel. Eine Neutropenie 
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wird mit G-CSF behandelt, zur PCP-Prophylaxe wird 
Cotrimoxazol, bei Autoimmunopathien werden Korti
kosteroide angewendet. Stehen HLA-identische Ge
schwister zur Verfügung, ist eine Stammzellen-/ 
Knochenmarktransplantation in Erwägung zu ziehen. 
Beim autosomal-rezessiven Hyper-IgM-Syndrom ist ei
ne Störung der "activation-induced cytidine deamina
se" beschrieben, mit gestörtem Ig-Klassen-Switch und 
gestörter somatischer Hypermutation. Opportunisti
sche Infektionen bleiben zumeist aus. Therapeutisch 
ist eine intravenöse Immunglobulinsubstitution not
wendig. Autoimmunphänomene und eine Lymphade
nopathie sind zuweilen schwer zu behandeln. 

Das Purtilo-Syndrom (X-linked Lymphoproliferati
on [XLP]) ist eine selektiv gestörte Abwehr der EBV
Infektion. EBV-infizierte B-Zellen können durch 
T -Zellen nicht kontrolliert werden. Die T -Zell-Aktivie
rung führt zu einer fortgesetzten Störung der Funktion 
der lymphatischen Organe. Immunologische Funktio
nen sind schon vor der EBV-Infektion abnorm. Die 
akute EBV-Infektion geht mit erhöhter Mortalität ein
her (Lymphadenopathie, Hepatitis, Knochenmarkapla
sie, Lymphohistozytose), eine Hypogammaglobulinä
mie und Autoimmunopathien können auftreten. Zur 
Diagnose stehen das Fehlen von EBNA-Antikörpern 
bei z. T. hohen EBV-VCA-Antikörpertitern, das Fehlen 
einer anhaltenden T-Zell-Aktivität gegen EBV und der 
molekulargenetische Nachweis des Gendefekts zur Ver
fügung. 

Sekundäre Antikörpermangelsyndrome (Tabel
le 18.6-2) zeigen meist nur einen quantitativen Mangel 
an Immunglobulinen. Qualitativ lassen sich jedoch 
spezifische Antikörper nachweisen. Vermehrte bakte
rielle Infektionen können in Abhängigkeit der verblei
benden Immunglobulinspiegel beobachtet werden. Die 
Indikation für eine Immunglobulinsubstitution ist zu
rückhaltend zu stellen. Alternativ erfolgt eine antibak
terielle Prophylaxe. 

18.6.4 
Störungen der zellulären spezifischen Immunität, 
T -Zell-Defekte 

Zelluläre Defekte der spezifischen Immunität werden 
durch quantitative oder qualitative Störungen der 
T-Zell-Funktion verursacht. Dies kann die Reifung 
und Differenzierung der Zellen im Thymus, aber auch 
die Fähigkeit zur Aktivierung oder Sekretion von Zy
tokinen betreffen. T -Zellen sind eine sehr heterogene 
Gruppe von Zellen mit unterschiedlichen Funktionen. 
Die in diesem Kapitel genannten Störungen der T-Zell
Funktionen gehen häufig mit einer gestörten Antikör
persynthese einher, weshalb die Grenze zwischen den 
T-Zell-Defekten und den schweren kombinierten Im
mundefekten (SCID) unscharf verläuft. 

Die DiGeorge-Sequenz ist durch zelluläre Immunde
fizienz, Hypoparathyreoidismus, Herz- oder Gefäß
missbildungen und Gesichtsdysmorphie (tiefsitzende 
dysplastische Ohren, Hypertelorismus, hypoplastische 
Mandibula, Mikrogenie, Gaumenspalte, kurzes Phil
trum, Fischmund, antimongoloide Lidspalte) charakte
risiert. Ursächlich ist ein Entwicklungsfelddefekt im 
Bereich des 3.-4. Kiemenbogens auf Grund einer Mi
krodeletion 22q 11.2 bzw. Monosomie 22. CATCH 22 ist 
ein Sammelbegriff, der sich aus: Cardiac (Herz- oder 
Gefäßmissbildungen), Abnormal facies, Thymic hypo
plasia, Cleft palate und Hypocalcemia zusammensetzt. 
Der T-Zell-Defekt ist variabel, je nach Ausmaß von 
Thymusaplasie bis -hypoplasie. Rezidivierende virale, 
bakterielle und mykotische Infektionen und auch eine 
Pneumocystis-carinii-Pneumonie können vorliegen. 
Die B-Zell-Immunität ist normal. Die symptomatische 
Behandlung der tetanischen Krampfanfälle erfolgt mit 
Kalziumsubstitution und Vitamin D (Cholecalciferol). 
Eine Infektionsprophylaxe erfolgt in Abhängigkeit von 
der Ausprägung der Immundefizienz. Die Transplanta
tion fetalen Thymusgewebes bzw. kultivierten lympho
zytenfreien Thymusepithels oder auch die Transplanta
tion hämatopoetischer Stammzellen können kurativ 
sein. 

Das Louis-Bar-Syndrom (Ataxia teleangiectasia) ist 
ein autosomal-rezessiv progredientes Erbleiden mit ze
rebellärer Ataxie, okulokutanen Teleangiektasien, Im
mundefekt und Prädisposition zu Malignomen. Auf 
Grund einer erhöhten Chromosomenbrüchigkeit v. a. 
in den für das Immunsystem wichtigen Regionen 
(Chromosom 7 und 14: Immunglobulingene und 
T -Zell-Rezeptorgene) erklären sich spezifische Ausfälle 
von Immunfunktionen. Klinisch bestehen eine progre
diente zereheHäre Ataxie, Choreoathetose und extrapy
ramidale Störungen. Okulokutane Teleangiektasien 
sind ab dem 2.-8. Lebensjahr zuerst an lichtexponier
ten Stellen, Ohren, Konjunktiven, Schultern, Armen 
und Hals erkennbar. Daneben bestehen Depigmentie
rungen (Vitiligo), Cafe-au-lait-Flecken und sklerader
miforme Hautveränderungen. Rezidivierende sinu
bronchopulmonale Infektionen und Bronchiektasien 
werden beobachtet. Klassische opportunistische Infek
tionen sind selten. Oft bestehen auch ein humoraler 
Immundefekt (IgA und IgG2) und endokrinalogische 
Ausfälle: Hypogonadismus, gestörte Glukosetoleranz 
(insulinresistenter Diabetes mellitus), Wachstumsrück
stand und vorzeitiges Altern. Begleitet wird das Krank
heitsbild von einer erhöhten Inzidenz von Lymphomen 
und Leukämien (bei heterozygoten Überträgern: er
höhtes Mammakarzinomrisiko). Bei radiologischen 
Untersuchungen ist Zurückhaltung geboten. Therapeu
tisch sind eine antiinfektiöse Prophylaxe mit Cotrimo
xazol und eine Immunglobulinsubstitution bei etab
liertem Mangel zu empfehlen. Lebendimpfungen sollen 



vermieden werden. Eine allogene Stammzellen-/ 
Knochenmarktransplantation ist nur im Hinblick auf 
den Immundefekt vielversprechend. 

Das X-chromosomal-rezessive Wiskott-Aldrich-Syn
drom ist charakterisiert durch die Trias Immundefekt, 
Thrombozytopenie und Ekzem. Das veränderte Zytos
kelett führt zu kleineren Thrombozyten, die in der 
Milz schneller eliminiert werden, und zur gestörten 
zellulären Motilität. Das Ekzem ähnelt der atopischen 
Dermatitis. Die Infektneigung (Pneumokokken, Hä
mophilus, Meningokokken, Pneumozystis, Herpes 
simplex) führt zu Otitiden, Pneumonien, Sepsis, Me
ningitis und Hautinfektionen. Auch werden Auto
immunphänomene (hämolytische Anämie, Thrombo
zytopenie, Neutropenie, Vaskulitis, chronische Arthri
tiden) und eine erhöhte Inzidenz von Malignomen be
obachtet. Diagnostisch sind neben der Thrombozyto
penie ein Mangel an polysaccharidspezifischen Anti
körpern, eine zunehmende T-Lymphozytopenie und 
eine abgeschwächte Typ-IV-Reaktion verwertbar. The
rapeutisch sollten eine konsequente antibiotische Be
handlung von bakteriellen Infektionen und eine Im
munglobulinsubstitution erfolgen. Bei Blutungen soll
ten nur bestrahlte Thrombozytenkonzentrate verwen
det werden. Eine Splenektomie ist nur indiziert, wenn 
die unkoutrollierte Blutungsneigung im Vordergrund 
steht. Eine vorherige Pneumokokkenimpfung kann 
versucht werden, mit anschließender konsequenter 
Sepsisprophylaxe mit z. B. Cotrimoxazol. Kurativ ist 
einzig die allogene Transplantation hämatopoetischer 
Stammzellen. 

Bei der autosomal-rezessiven chronisch mukokuta
nen Kandidiasis besteht eine Kombination von chro
nischen Pilzinfektionen von Haut- und Schleimhäuten 
mit Autoimmunendokrinopathien. Es finden sich eine 
selektive Anergie gegen Kandidaantigene, die sich auf 
andere Antigene ausweiten kann, und eine gestörte 
Produktion von proinflammatorischen Zytokinen bei 
Kontakt mit Kandidaantigenen. Klinisch besteht eine 
makokutane Kandidiasis (Haut, Schleimhäute, Nägel), 
eine polyglanduläre Autoimmunapathie (20% der Pa
tienten) mit Hypoparathyreoidismus (Hypokalzämie), 
Nebennierenrindeninsuffizienz (Hyperpigmentation) 
und sekundärer Amenorrhö mit hohen Gonadotropin
spiegeln. Assoziiert sind auch: Diabetes mellitus Typ I, 
Addison, Hypothyreose, Vitiligo, Alopezie, Hypogona
dismus und Perniziosa. Die Therapie besteht aus der 
Hormonsubstitution und einer antimykotischen Dau
ertherapie/Prophylaxe (Nystatin, Fluconazol oder Itra
conazol). Ein Fall einer erfolgreichen allogenen 
Knochenmarktransplantation wurde berichtet. 

Beim autosomal-rezessiven Netherton-Syndrom be
stehen ein erhöhtes IgE, eine Eosinophilie, Trichorexis 
invaginata, Ichthyosis linearis circumflexa und eine 
Atopie. Pathogenetisch liegt möglicherweise eine 
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T-Zell-Regulationsstörung vor, kausal sind Mutationen 
im SPINK-5-Gen, das einen "serine protease inhibitor" 
kodiert. Klinisch finden sich Dystrophie, Erythroder
mie, Gastroenteritiden, hypernatriämische Exsikkosen 
(kutaner Wasserverlust) und rezidivierende sinupul
monale Infektionen, bedingt durch polysaccharidspe
zifischen Antikörpermangel, bei einem Teil der Patien
ten. Die Diagnose kann durch mikroskopischen Nach
weis der Bambushaare und der Trichorexis invaginata 
gestellt werden. 

Beim Griscelli-Syndrom handelt es sich um einen 
zellulären Immundefekt mit partiellem okulokutanen 
Albinismus (silbrige Haarsträhnen, agglutiniertes Me
lanin in den Haarschäften). Daneben bestehen neuro
logische Auffälligkeiten (Kleinhirnzeichen, Hemipare
se, Anfallsleiden). Ein hämophagozytisches Syndrom 
mit lymphohistiozytären Organinfiltrationen (nach 
EBV-Infektion?) mit Panzytopenie, Hypofibrinogenä
mie, Hypertriglyzeridämie und Hypoproteinämie wird 
als akzelerierte Phase gefürchtet. Kausal sind Mutatio
nen im "GTP-binding protein RAB27 A" auf 15q21. Ku
rativ ist nur die Transplantation bärnatopoetischer 
Stammzellen. Die akzelerierte Phase kann mit VP16 
(Etoposid), Methotrexat, ATG, Kortikosteroiden und 
CSA behandelt werden. 

Weitere T-Zell-Defekte sind das mit Mikrozephalie, 
Minderwuchs und fazialer Dsymorphie einhergehende 
Nijmegen-Chromosomeninstabilitätssyndrom ("Nijme
gen breakage syndrome"), das Bloom-Syndrom mit 
Kleinwuchs, Gesichtsdysmorphie, Syndaktylie, Poly
daktylie, Klinodaktylie des 5. Fingers, dysproportional 
kleinen Hoden, Cafe-au-lait-Flecken, Erythemen, Tele
angiektasien und Erythemen an sonnenlichtexponier
ter Haut, die anhidrotische ektodermale Dysplasie mit 
spärlicher Behaarung, Hypohidrose, Gesichtsdysmor
phie (Mikrognathie, Epikanthus), spitzen Schneidezäh
nen, polysaccharidspezifischer Antikörpermangel, Zy
tokin- und Zytokinrezeptordefekte (kombinierter Lym
phokinmanget IL-1-Rezeptordefekt/IL-2-Syntheseman
get IL-2-Rezeptordefekt), Stoffwechseldefekte ( Orota
zidurie, multipler Carboxylasedefekt) und der Zink
mangel. 

18.6.5 
Schwere kombinierte Immundefekte 

Schwere kombinierte Immundefekte sind insgesamt 
selten. Ihre Verteilung und einige wegweisende Befun
de sind in den Tabellen 18.6-3 und 18.6-4 dargestellt. 
Klinik und Therapie der einzelnen Unterformen des 
SCID sind sehr ähnlich und beginnen oft im 2. oder 
3. Lebensmonat mit chronisch-therapierefraktären 
Atemwegsinfektionen, chronischen Durchfällen und ei
ner Dystrophie. Alle Infektionserkrankungen können 
auftreten. Auch ungewöhnliche Erreger können beob-
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Tabelle 18.6-3. Häufigkeit und Verteilung von SCID-Unterformen 
bei l 08 Fällen 

X-linkcd SCJD 
ADA 
)anus-Kinase 3 (!AK3)-Mangcl 
Retikuläre Dysgcnesie 
Knorpel -Haar-Dysplasie 
Unbekannte AR-rcz- CID 
Unbekannte SCID-Typ (männl.) 

Antc•l lo/ol 

45 
15 
7 

I 

19 
II 

achtet werden. Zudem sind Lebendimpfstoffe, ins
besondere in der ersten Lebenswoche inokkuliertes 
BCG, eine Gefahr für die Kinder. Pathognomonisch 
für einen SCID ist die "graft versus host reaction" 
(oder "graft versus host disease", GvHD), da sie nur 
dann vorkommen kann, wenn der Empfänger die Prä
senz von "fremden" Zellen toleriert. Da auch im Rah
men einer Bluttransfusion übertragene Lymphozyten 
im Kind überleben und eine GvHD auslösen können, 
sollten junge Säuglinge grundsätzlich nur mit be
strahlten (und CMV -negativen) Erythrozytenkonzen
traten transfundiert werden. Bei Verdacht auf SCID 
sollte eine sofortige Einzelpflege in Umkehrisolation 
mit Händedesinfektion, Handschuhpflicht und Kittel
pflege erfolgen. Nach Durchführung infektiologischer 
Untersuchungen (Bakteriologie, Viruskulturen, BAL, 
ggf. Hautbiopsie) ist eine umgehende Prophylaxe op
portunistischer Infektionen notwendig ( Cotrimoxazol, 
Soorprophylaxe), daneben konsequente antiinfektiöse 
Therapie schon bei Verdacht, ggf. Virustatika und eine 
antimykobakterielle Therapie. 

Besteht der Verdacht auf ein SCID, z. B. auf Grund 
eines Indexfalles in der Familie, sollte die Geburt per 
Sektio (bei CMV-, HSV-2- oder Chlamydieninfektion 
der Mutter) erfolgen und das Kind bis zum Ausschluss 
der Diagnose wie ein SCID gepflegt werden. Zur kau
salen Therapie der verschiedenen SCID-Varianten 

steht derzeit nur die Transplantation hämatopoetischer 
Stammzellen zur Verfügung. Nur bei wenigen Formen 
bestehen erste ermutigende Erfahrungen mit einer 
Gentherapie (yc-SCID und ADA-Mangel). Erste Berich
te über eine haploidente intrauterine Transplantation 
mit mütterlichen Stammzellen können auf eine weitere 
Option bei Fehlen eines vollkompatiblen Geschwister
kindes hinweisen. 

Beim X-chromosomalen SCID mit B-Zellen besteht 
eine Mutation im Gen für die gemeinsame y-Kette (yc) 
der Rezeptoren für IL-2, IL-4, IL-7, IL-9 und IL-15. Die 
Zellen sind unfähig, auf Zytokinsignale zu antworten, 
die für die T-Zeli-Entwicklung von entscheidender Be
deutung sind. Beim autosomalen SCID mit B-Zellen 
(JAK3-Mangel) besteht ein ähnlicher Phänotyp, da die 
Bindung von IL-2 an seinen Rezeptor die Signalkaska
de nicht auslöst. Beim autosomalen SCID ohne B-Zel
len besteht eine Mutation der Rekombinasegene RAG-1 
und RAG-2. Somit können während der T-Zell- und 
der B-Zeli-Reifung keine Rekombinationen der Im
munglobulingene und der T-Zell-Rezeptoren erfolgen 
(RAG-1-/-2-Defekt). NK-Zellen sind nachweisbar. Bei 
der retikulären Dysgenesie liegt eine extreme Form 
des angeborenen Immundefekts mit Fehlen von Lym
phozyten und Granulozyten vor. Beim yc-Defekt wurde 
eine Gentherapie erfolgreich durchgeführt. Ansonsten 
ist einzig die allogene Transplantation hämatopoeti
scher Stammzellen kurativ. 

Der autosomal-rezessive Purinstoffwechseldefekt 
Adenosindesaminase (ADA)-Mangel führt zu extra
und intrazellulärem Anstau von toxischen Purinmeta
boliten. Da Lymphozyten über eine besonders hohe En
zymaktivität verfügen, sind sie vorwiegend betroffen. 
Neben der Stammzellentransplantation steht die En
zymsubstitution (bovines PEG-ADA) zur Verfügung. 
Auch ein gentherapeutischer Ansatz wurde versucht, al
lerdings war die Genexpression instabil. Der seltene Im
mundefekt Purinnukleosid-Phosphorylase (PNP)-Man
gel ist im Kontext zum ADA-Mangel zu nennen. Auch 

Tabelle 18.6-4. Aufbestimmte Unterformen hinweisende Laborkonstellationen 

T-Zcllen 8-Zcllen NK-Zcllcn :>.'K-Funktion Wclki'C Besonderheiten 

X·linked SCID mit B-Zcllen u HJ. J, J, lgE t.. 'J'. f 
ADA J, J,J, J, H Harnsäure niedrig 

Janus-Kinase-3-Mangel (autoso- J,J, HJ. J, J.J. lgE t.. T. f 
mal-re>.essivcr CID mit ß -Zcllen) 

Retikuläre Dysgcnesic J, J, J, Keine Neutrophilcn 

RAG- I -1-2-Dcfekt (auto omal- J,J, J,J, Hf H 
rezessiver CID ohne B-2'.dlen ) 

ZAP70-D&kt (CD8-Mangel) CD8 J. H H f 
Unbekannte CID-Typ (männl.) J.J, Hf H 
Omenn- yndrom J, HJ. H H F.osinophilic, lgE f, Ery-

throdermic, Haarver-
Iust, ~:r. Lymphozytose 



hier besteht eine Störung des Purinstoffwechsels mit 
Akkumulation toxischer Metaboliten. Der Immunde
fekt ist initial weniger schwer, die Kinder werden erst 
in höherem Alter auf Grund zunehmender T -Zell-Defi
zienz symptomatisch. Zudem ist die humorale Immuni
tät oft erhalten und trägt zur verspäteten Diagnosestel
lung bei. Auch Autoantikörper können gebildet werden 
(B-Zell-Dysregulation) und führen zu Autoimmuno
pathien (autoimmunhämolytische Anämie, Thrombo
zytopenie, SLE). Patienten zeigen häufig neurologische 
Manifestationen, oft psychomotorische Retardierung, 
aber auch spastische Bewegungsstörungen, Hemi- und 
Tetraparesen, Ataxien. Die Prognose ist schlecht, 29 der 
33 beschriebenen Patienten sind verstorben. 

Der MHC-Mangel (HLA-Klasse-1-und-II-Defekte) 
hat verschiedene autosomal-rezessiv vererbte Defekte 
der Regulatorgene für die HLA-Gene zur Ursache. An 
den HLA-Promotor bindet ein regulatorischer Faktor 
(RF). Die Assoziation mit einem weiteren regulatori
schen Protein, dem HLA-Klasse-II-Transaktivator ( Cll
TA), bewirkt die Transkription des Strukturgens. In
terferon-y ist dabei ein wichtiger Genregulator. Aus 
Komplementierungsexperimenten sind zumindest 5 
verschiedene Defekte bekannt. Die allogene Knochen
mark- bzw. Stammzellentransplantation (auch HLA
identische Geschwister) ist einzig kurativ, in einigen 
Fällen kann IFN-y eine HLA-Klasse-11-Expression in
duzieren. 

Beim SCID mit Eosinophilie (Omenn-Syndrom) 
kann bei einigen Patienten eine Mutation der Rekom
binasegene (RAG-1 und RAG-2) mit Restaktivität 
nachgewiesen werden. Dies führt zur Ausbildung eines 
oligoklonalen T -Zell-Rezeptor-Repertoires und kli
nisch neben den typischen SeiD-Manifestationen zu 
einem GvHD-ähnlichen Krankheitsbild mit Erythro
dermie, Juckreiz, Haarverlust, Fieber auch ohne Infek
tion, generalisierter Lymphknotenschwellung und He
patosplenomegalie. Das IgE ist ebenfalls erhöht, die 
übrigen Immunglobuline können normal sein. 

Beim autosomal-rezessiven SCID ohne CDB-Zellen 
ist ZAP70 (\,-Ketten-assoziiertes Protein 70) defizient, 
eine Proteintyrosinkinase, die bei der Signalübertra
gung vom TCR/CD3 von Bedeutung ist, aber offen
sichtlich auch bei der T-Zell-Entwicklung und -Selek
tion eine Rolle spielt, sodass CD8-Zellen fehlen. Intra
thymisch ist die Differenzierung der CD4-CD8-dop
pelt-positiven T-Zellen zu einfach-positiven Zellen de
fekt. Da es zur partiellen Ausreifung von CD4-T -Zellen 
kommt, fehlen selektiv die CDS-Zellen. NK-Zellen und 
B-Zellen sind nicht beeinträchtigt. 

SeiD-Manifestationen mit T -Zellen (B+T" -SCID) 
sind selten und auf Signaltransduktionsdefekte zurück
zuführen, wie z. B. CD3/T-Zellrezeptoranomalien. 
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Evidenz der Therapieempfehlungen 

Evidenzgrad llvidenzstärke 
Hyper-lgE-Syndrom 
Prophylaxe mit 
Antibiotika/ Antimykotika 11-c B 
Cyclosporin A ll -c B 
lnterferon-y 11 -c B 
i.v. Immunglobuline lf ·C D 

Septische Granulomatose 
Prophylaxe mit 
Antibiotika/ Antimykotika 11-c A 
lnterferon-y I A 
Tran plantation hämatop. 
Stammzellen ll-c B 
BCG-Impfung 111 E 

Bruton's Agammaglobulinämie 
Immunglobulinsubstitution 111 A 
lmpfungen 111 E 

HANE 
Cl -Inhibitor 111 A 
Danazol 111 B 
Tranexamsäure 111 8 

Transplantation 
hörnatopoetischer Stammzellen 
SCID 11 -c A 
Leukozytenadhäsionsdefekt 
Typ 1 11-c A 
X-linkcd Hyper-IgM ll-c A 
Kongenitale 
schwere Neutropenie n -c A 
Shwachman-Syndrom 11-c B 
Septische Granulomatose 11-c B 
Farn. erythrophagozytierende 
Lymphohi tiozytose 11-c A 

G-CSF 
Shwachman-Syndrom 11-c A 
Kongenitale 
schwere Neutropenie I A 
Zyklische Neutropenie 11 -c A 
Autoimmunneutropenie 11 -c A 

18.6.6 
Lymphoproliferative Erkrankungen 

Lymphoproliferative Erkrankungen sind im Kindes
alter selten. Pathogenetisch können Defekte der Apop
tose vorliegen, wie beim Canale-Smith-Syndrom (Pas
Genmutation). Klinisch liegen Lymphadenopathie, He
patosplenomegalie, Hypergammaglobulinämie und 
Autoimmunopathien (autoimmunhämolytische Anä
mie, Immunthrombozytopenie, teilweise Neutropenie) 
vor. Phänotypisch lassen sich ein oligoklonales T-Zell
Rezeptor-Repertoire und eine Vermehrung der dop
pelt-negativen (CD4- und CDS-) T-Zellen (>20%) 
nachweisen. Bei Typ la kann eine Mutation im Gen 
für CD95 (Fas, APOl) im Bereich der "death domain" 
vorliegen und führt zum Verlust der Pas-Ligand-indu
zierten Apoptose. Bei Typ Ib liegt die Mutation im Gen 
für Fas-Ligand, bei Typ II im Caspase-Gen (Signal
transduktion für Fas), und Typ III fasst Fälle ohne 
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Nachweis einer Mutation zusammen. Kurativ ist einzig 
die allogene Transplantation bärnatopoetischer Stamm
zellen. 

Weitere autoimmune lymphoproliferative Syndrome 
(ALPS) ohne Fas-Mutation und ohne typische Vermeh
rung der doppelt-negativen T-Zellen sind beschrieben. 
Möglicherweise besteht eine Defizienz anderer apop
toseinduzierender Signale/Signalwege. 
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18.7 
Infektionserkrankungen 

GERD HoR:>:EFF 

18.7.1 
Epidemiologische Vorbemerkungen 

Infektionskrankheiten sind der häufigste Grund zur 
kinderärztlichen Vorstellung. Ihr Ablauf ist geprägt 
von Eigenschaften des Wirtes (Alter, allgemeine und 
spezielle Abwehrlage) und des Eindringlings (Art des 
Eindringens, Keimzahl, Virulenzfaktoren). Keineswegs 
führt jeder Kontakt zur Erkrankung. So ist die Besied
lung (Kolonisation) von Haut und Schleimhäuten 
"normal". Bei der Symbiose profitiert der Wirt von 
der Besiedlung in Form einer Bereitstellung von Vita
min K oder eines gegenüber pathogenen Erregern pro
tektiven Milieus. Pathogene Erreger können eine im-

munologische Reaktion beim Wirt hervorrufen, ohne 
dass eine Erkrankung erkennbar wurde, eine Situation, 
die inapparente Infektion genannt wird. Infektions
erreger können auf unterschiedlichen Wegen in den 
menschlichen Organismus eindringen. Bei einer Tröpf
cheninfektion erfolgt eine Inhalation, bei einer 
Schmierinfektion eine Ingestion des Erregers. Erreger 
oder deren Toxine können auch mit der Nahrung auf
genommen werden. Ebenso ist bei direktem Kontakt 
mit infektiösem Material ein Eindringen durch die ver
letzte oder unverletzte Haut oder Schleimhaut möglich. 
Die direkte Aufnahme des Erregers in das Blutsystem 
kann durch Vektoren (Insektenstiche) oder auch iatro
gen (Blut- und Blutprodukte) erfolgen. Die Obertra
gung von der Mutter auf das (ungeborene) Kind wird 
vertikale Infektion genannt und kann intrauterin (dia
plazentar) oder während der Geburt (Schleimhautkon
takt, Ingestion, Aspiration) erfolgen. 

18.7.2 
Virusinfektionen 

Masern 
Das Masernvirus, ein RNS-Virus aus der Paramyxo
virengruppe, führt bei Nichtimmunen nach einer Inku
bationszeit von 8-12 Tagen in hohem Prozentsatz zu 
einer Infektion (hohe Kontagiosität) und zu einer 
hipbasischen Erkrankung (hoher Manifestationsindex). 
Nach Tröpfcheninfektion infiziert das Virus zunächst 
Schleimhautzellen im oberen Respirationstrakt (inkl. 
Konjunktiven). Im Rahmen einer primären Virämie 
kommt es auf Grund des Lymphotropismus zur Aussaat 
in lymphatische Organe (Lymphknoten, Milz, Kno
chenmark). Nach erheblicher Virusvermehrung treten 
im Rahmen einer zweiten Virämie Fieber und katarrha
lische Symptome mit Konjunktivitis, Rhinitis und Hei
serkeit mit einem bellenden Husten (Masernkrupp) 
auf. Koplik-Flecke, kalkspritzerartige Stippehen in den 
Wangentaschen, können sichtbar sein. Einer kurzfristi
gen Entfieberung folgt ein erneuter hoher Fieberanstieg 
mit einem innerhalb von 3 Tagen vom Hals hinter den 
Ohren über den Stamm zu den Füßen herabziehenden 
grobfleckig-konfluierenden hochroten Exanthem. Mit 
Erreichen der Füße tritt i. d. R. eine Entfieberung ein, 
und die Infektiosität endet. Begleitend können genera
lisierte Lymphknotenschwellungen auftreten. Kompli
kationen sind bakterielle Superinfektionen auf Grund 
einer virusinduzierten Abwehrschwäche und Ma
sernpneumonien. Die Diagnose wird klinisch gestellt. 
Im Blutbild kann eine Leukopenie mit Neutropenie 
und Lymphopenie imponieren. Masernspezifisches 
IgM kann ab dem 3. Exanthemtag erwartet werden. Ei
ne akute, parainfektiöse Enzephalitis (Auftreten Tag 3 
bis Tag 9 nach Exanthembeginn) mit einer Letalität 
von 10-30% und einer Defektheilungsrate von ca. 25o/o 



muss von der noch Jahre nach Masern auftretenden 
subakuten sklerosierenden Panenzephalitis (SSPE) mit 
i. d. R. letalem Ausgang abgegrenzt werden. Hier finden 
sich hohe Masernantikörpertiter in Serum und Liquor. 
Mitigierte Masern treten bei Säuglingen mit noch teil
weise vorhandener diaplazentar übertragener Leihim
munität bzw. nach Immunglobulinapplikationen auf. 
Patienten mit Immundefekten können schwerste Ma
sern mit Organbefall entwickeln, aber auch ohne Exan
them erkranken, da das Exanthem Ausdruck einer 
Immunreaktion in kapillären Endothel- und Hautzellen 
ist (weiße Masern). Zur Infektionsprophylaxe stehen 
Lebend- und Totimpfstoffe zur Verfügung. Bei Immun
gesunden kann eine Impfung innerhalb von 3 Tagen 
nach Exposition protektiv sein. Bei immuninkompeten
ten oder chronisch kranken Kindern kann eine Passiv
immunisierung innerhalb der ersten 48-72 h nach In
fektionskontakt schützen. Eine geprüft wirksame viru
statische Therapie steht nicht zur Verfügung. Versuche 
mit Ribavirin (± Hyperimmunglobuline) wurden un
ternommen. In Entwicklungsländern hatten Gaben von 
Vitamin A einen günstigen Effekt auf die dort hohe Ma
sernletalität. Bakterielle Superinfektionen werden anti
biotisch behandelt. 

Röteln 
Das Rötelnvirus ist ein RNS-Virus der Togavirusfami
lie. Die Tröpfcheninfektion erfolgt durch Inhalation in 
den oberen Respirationstrakt ausschließlich von 
Mensch zu Mensch. Bei Infektion einer Schwangeren 
findet auch eine diaplazentare Übertragung statt. Im 
Rahmen der Virämie gelangt das Virus in die Haut, 
andere Organe und z. B. die Gelenke. Die Inkubations
zeit beträgt 14-21 Tage. Die Kontagiosität ist hoch, der 
Manifestationsindex moderat bis niedrig. Zu 50% ver
laufen die Infektionen inapparent. Die Erkrankung 
geht nach milden Prodromi mit einem diskreten ma
kulopapulösen Exanthem einher, das sich von okzipital 
bzw. dem Gesicht (Tag 1) über den Stamm (Tag 2) aus
breitet und rasch abblasst (Tag 3). Besonders im Ge
sicht können die Flecken konfluieren. Die Extremitäten 
sind weniger betroffen. Begleitet werden kann das 
Exanthem von milden Temperaturerhöhungen, okzipi
talen und retroaurikulären Lymphknotenschwellungen, 
Arthralgien oder Arthritiden, die das Exanthem über
dauern. Eine Thrombozytopenie oder auch eine relativ 
gutartige Enzephalitis werden beobachtet. Schwere In
fektionen mit einer Purpura sind selten. Eine Infektio
sität ist 7 Tage vor bis 7 Tage nach Ausbruch des Exan
thems gegeben. Die intrauterine Infektion des Embry
os kann zu Abort, Frühgeburtlichkeit, konnatalen Rö
teln und zu einem Missbildungssyndrom mit Mikroze
phalie, Schwerhörigkeit und Oligophrenie (Gregg-Syn
drom) führen. Daneben können fetale Dystrophie, He
patitis, Myokarditis, Pneumonie, Meningoenzephalitis, 
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Katarakt, Mikrophthalmie, Glaukom, Retinitis und 
Herzfehler auftreten. Die Diagnose wird durch den 
Nachweis von rötelnspezifischem IgM und/oder sig
nifikantem Anstieg des IgG-Titers gestellt. Serologisch 
lassen sich IgM-Antikörper teilweise noch recht lange 
nach der Infektion nachweisen. Im Blutbild zeigen sich 
Leukopenie mit Lymphozytose und Plasmazellvermeh
rung. Virusanzucht und PCR stellen insbesondere bei 
den konnatalen Röteln weitere Optionen dar. Zur Pro
phylaxe steht eine Lebendimpfung zur Verfügung. Eine 
passive Immunisierung auch innerhalb von 72 Stun
den nach Kontakt ist unsicher. Eine virustatische The
rapieoption besteht nicht. 

Mumps 
Das Mumpsvirus, ein RNS-Virus der Paramyxovirus
gruppe, ist Auslöser der Parotitis epidemica. Die An
steckung erfolgt von Mensch zu Mensch als Tröpfchen
infektion im Nasopharyngealraum. Das Virus ver
mehrt sich in Epithelzellen und in Speicheldrüsenzel
len, wird aber auch im Urin ausgeschieden. Die Inku
bationszeit beträgt 12-25 Tage. Die Kontagiosität ist 
hoch (75-95% ), 30-50% der Infektionen verlaufen in
apparent. Prodromi mit Fieber können vorausgehen. 
Das häufigste klinische Symptom ist eine ein- oder 
beidseitige Sialadenitis der Glandula parotis oder an
derer Speicheldrüsen. Auch eine Pankreatitis kommt 
vor, selten auch eine passagere Glukoseintoleranz. Die 
Erkrankung dauert 3-5, maximal 8 Tage. Die Infektio
sität besteht 3-5 Tage vor und bis 9 Tage nach Auftre
ten der Parotitis. Eine Beteiligung des ZNS in Form 
einer Liquorpleozytose ist häufig (70% ), wobei eine 
klinische Meningitis nur bei einem Teil bemerkt wird. 
Seltenere Komplikationen sind Orchitis, Oophoritis, 
Mastitis, Epididymitis, Neuritis, Myelitis, Myokarditis, 
Arthritis, Thyreoiditis, Nephritis und Thrombozytope
nie. Bei Orchitis nach Beginn der Pubertät besteht ein 
Sterilitätsrisiko. Bei Erstinfektion im ersten Trimenon 
der Schwangerschaft besteht ein Abortrisiko, eine Em
bryopathie ist nicht bekannt. Die Diagnose kann kli
nisch gestellt werden. Serologisch lassen sich spezi
fische IgM-Antikörper und eine erhöhte Amylase 
nachweisen. Die Virusanzucht ist aus zahlreichen Kör
perflüssigkeiten (Speichel, Urin, Blut, Liquor) möglich. 
Bei der Meningitis finden sich Liquorpleozytose, Ei
Weißvermehrung und oligoklonale Banden als Aus
druck mumpsspezifischer Antikörper. Zur Prophylaxe 
steht eine Lebendimpfung zur Verfügung, die aber in 
der Inkubationszeit nicht protektiv ist. Eine spezifische 
Therapie ist nicht möglich. Bei Enzephalitis und Or
chitis werden Kortikosteroide empfohlen. 

Respiratory Syncytial Virus (RSV) 
RSV ist ein RNS-Virus aus der Paramyxovirenfamilie 
und kommt nur beim Menschen vor. Diese Tröpfchen-
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infektiontritt in winterlichen Epidemien auf. Die Inku
bationszeit beträgt 3-5 Tage. Die Infektiosität endet 
nach 3-8 Tagen, bei Immuninkompetenten und Früh
geborenen kann sie deutlich länger bestehen. Diapla
zentar übertragene Antikörper schützen nur wenige 
Wochen. Danach erkranken junge Säuglinge an einer 
RSV-Pneumonie oder RVS-Bronchiolitis, ältere Säug
linge und Kleinkinder an obstruktiven Bronchitiden. 
Ältere Kinder erleiden Infekte der oberen Luftwege 
oder nichteitrige Otitiden. Bei Immuninkompetenten 
können Pneumonien tödlich verlaufen. Insbesondere 
Frühgeborene mit bronchopulmonaler Vorschädigung 
und Kinder mit angeborenen Herzerkrankungen sind 
besonders gefahrdet. Die Diagnose kann durch Virus
anzüchtung oder frühzeitig durch Antigennachweis 
mit einer Sensitivität und Spezifität von über 90% ge
sichert werden. Eine serologische Diagnostik ist ver
zichtbar, da auf Grund der kurzen Inkubationszeit 
und Erkrankungsdauer Antikörper erst nach Aushei
lung nachweisbar werden. Die Therapie erfolgt symp
tomatisch (Sauerstoff, ausreichende Hydratation, bron
chospasmolytische Therapie, ggf. Intubation). Korti
kosteroide oder Theophyllin gelten als unwirksam. 
Die virustatische Therapie mit Ribavirin gilt als obso
let. Eine Prophylaxe besteht in der Einhaltung hygie
nischer Maßnahmen und der passiven Immunisierung 
von Risikopatienten (Frühgeborenen), für die derzeit 
ein monoklonaler Antikörper gegen ein Glykoprotein 
der Virushülle zur Verfügung steht. 

Enteroviren 
Polioviren, Echoviren und Coxsackieviren zählen zu 
den Enteroviren, RNS-Viren der Picornagruppe. Die 
übertragung erfolgt fakal-oral als Schmierinfektion. 
Nach einer Inkubationszeit von 3-6 Tagen treten un
spezifische grippale Symptome auf, zu denen Fieber, 
Kopf- und Gliederschmerzen, Pharyngitis, Tonsillitis, 
Laryngitis und Bronchitis zählen. Eine Lymphadeno
pathie kann begleitend hinzutreten. Die Enteroviren 
sind auch Auslöser von Durchfallerkrankungen, ins
besondere in den Sommermonaten. Bei der Poliomyeli
tis wird typischerweise ein zweigipfeliger Krankheits
verlauf (Wiederanstieg des Fiebers auf Grund der En
zephalomyelitis) beobachtet. Polioviren führen bei 1% 
der Infizierten zu einer Paralyse. Zunächst sind die 
Muskeleigenreflexe abgeschwächt, dann treten asym
metrische Lähmungen auf, teilweise mit erheblichen 
Schmerzen. Zwar bilden sich die Paresen teilweise zu
rück, doch sind noch Jahre später Reaktivierungen als 
Postpoliomyelitissyndrom möglich. Coxsackie-A-Viren 
sind verantwortlich für die Herpangina und die Hand
Fuß-Mund-Krankheit, Coxsackie-B-Viren für Myal
gien, Myositiden und Peri-/Myokarditiden. Daneben 
können hämorrhagische Konjunktivitiden, Enzephali
tiden und Myelitiden mit poliomyelitisähnlichem 

Krankheitsbild auftreten. Bei immuninkompetenten 
Patienten, insbesondere bei humoralem Immundefekt, 
werden chronische Echo- und Coxsackie-Virusinfek
tionen beobachtet, die zu progressiven Enzephalitiden 
oder Leukenzephalopathien führen können. Hier ist die 
virusspezifische zelluläre Toxizität ungestört, extrazel
lulär können die Viren aber nicht neutralisiert werden. 
Diagnostisch stehen die Virusisolierung (aus Stuhl, Ra
chenspülwasser, Liquor) oder die PCR-Diagnostik zur 
Verfügung. Serologische Tests sind in der Regel nicht 
hilfreich. Therapeutisch stehen symptomatische Maß
nahmen im Vordergrund. Eine Virustatische Therapie 
steht nicht zur Verfügung. Bei Bruton-Patienten sollte 
eine hochdosierte Immunglobulinsubstitution durch
geführt werden. Der Erfolg intrathekaler Applikationen 
bzw. der Anwendung von Interferonen kann derzeit 
noch nicht beurteilt werden. Die Polio wurde weltweit 
umfangreich mit einem Impfprogramm bekämpft 
(s. Kap. 18.8). Das Auftreten schlaffer Lähmungen (Ver
dacht auf eine Poliomyelitis) ist meldepflichtig. 

Herpes simplex 
Herpes simplex (HSV) Typ 1 und 2 sind DNS-Viren 
der humanpathogenen Herpesvirusgruppe. Die über
tragungerfolgt nur von Mensch zu Mensch über direk
ten Haut- und Schleimhautkontakt bzw. diaplazentar. 
Das Virus ist weit verbreitet mit einem Infektions
maximum im Kleinkindalter. Die Inkubationszeit vari
iert (1-12 Tage). Unterschieden werden muss zwischen 
einer konnatalen und neonatalen Herpes-simplex-In
fektion und einer Infektion im Kleinkind- und Kindes
alter. Die konnatale HSV-Infektion durch diaplazentare 
übertragung führt zur disseminierten Infektion mit 
bullösem Exanthem, Organbeteiligung (Leber, Lunge, 
ZNS), Mikrozephalie, Mikrophthalmie, Katarakt und 
Chorioretinitis. Die neonatale Infektion tritt in der ers
ten Lebenswoche auf und kann mit Befall von Schleim
haut und Haut und zusätzlich mit einem ZNS-Befall 
einhergehen. Auch ein disseminierter Befall ist mög
lich. Die Prognose kann durch eine frühzeitige virusta
tische Therapie entscheidend gebessert werden. HSV
Infektionen bei älteren Kindern können klinisch inap
parent (85%) oder auch als hochfieberhafte Stomatitis 
aphthosa verlaufen. 2-10 mm große, von einer gelb
lichem Membran bedeckte, sehr schmerzhafte Bläs
chen und Aphthen finden sich an der gesamten 
Schleimhaut (Lippen, Zunge, Wangen, Zahnfleisch, 
Gaumen) und perioral. Die Bläschen platzen, trocknen 
ein und heilen ohne Narbenbildung innerhalb von 
7-10 Tagen ab. Infektiöse Viren können über einige 
Wochen im Speichel gefunden werden. Die unkompli
zierte Stomatitis aphthosa bedarf keiner virustatischen 
Therapie. Patienten mit einem zellulären Immundefekt 
(primärer, durch HIV-Infektion, Leukämie, Lymphom) 
können auch im späteren Leben eine disseminierte 



HSV-Infektion mit Haut-, Schleimhaut- (auch Ösopha
gitis und Proktitis) und Organbefall erleiden. Eine pri
märe HSV-Infektion am Auge kann zur therapierefrak
tären, bedrohlichen Keratitis herpetica führen. Bei 
Kindern mit atopischer Dermatitis kann sich die HSV
Infektion als Ekzema herpeticatum auf größere Hauta
reale ausdehnen. Metastatische Infektionen können 
auftreten, z. B. an den Fingern. Das Virus gelangt über 
die peripheren Nerven in die spinalen Hinterstrang
ganglien oder das Ganglion des N. trigeminus. Dort 
persistiert das Virus als latente Infektion lebenslang 
im Körper und kann in Abhängigkeit der Immunkom
petenz Reaktivierungen meist in Form eines Herpes 
labialis, bei HSV-2 als Genitalherpes, hervorrufen. Ei
ne HSV-Enzephalitis kann bei Primärinfektion oder 
im Rahmen einer Reaktivierung auftreten. Es besteht 
eine schwere, lebensbedrohliche Erkrankung mit pro
gressiver neurologischer Symptomatik mit Krampf
anfällen, neurologischen Ausfällen oder Bewusstseins
störungen bis zum Koma. Diagnostisch sollte eine 
HSV-PCR der unsicheren Virusanzucht vorgezogen 
werden. Dem serologischen Nachweis von HSV-spezi
fischen Antikörpern kommt nur eine untergeordnete 
Rolle zu. EEG und kernspintomographische Unter
suchungen können eindrucksvolle, v. a. temporale Ver
änderungen aufweisen. Therapie der Wahl ist Aciclo
vir, bei Resistenz Foscarnet oder Vidarabin. Defekthei
lungen überwiegen trotz Therapie. Die Anwendung 
von Kortikosteroiden ist umstritten. Ein genitaler Her
pes beim Kind kann einer HSV-2-Infektion entspre
chen. Ein sexueller Missbrauch muss in Erwägung ge
zogen werden. Zur Prophylaxe der neonatalen HSV-In
fektion sollte bei floridem genitalen Herpes der Mutter 
eine Sektio erfolgen. Die neonatale HSV-Infektion soll
te immer mit Aciclovir intravenös über 2-3 Wochen 
behandelt werden. Anschließend wird eine orale Pro
phylaxe für mehrere Monate empfohlen. Ein Impfstoff 
steht nicht zur Verfügung. 

Varizellen/Herpes zoster 
Das Varicella-Zoster-Virus (VZV) ist ein DNS-Virus 
aus der Gruppe der Herpesviren. Die Varizellen sind 
Ausdruck der Erstinfektion mit VZV. Die übertragung 
findet ausschließlich von Mensch zu Mensch statt. 
Kontagiosität und Manifestationsindex sind hoch. 
Nach einer Inkubationszeit von 8-21 Tagen treten Pro
dromi mit katharrhalischen Symptomen und Fieber 
auf, gefolgt von Schüben eines typischen Exanthems 
mit stark juckenden Effloreszenzen, die als Papeln be
ginnen, zu wasserklaren Bläschen ausreifen, platzen 
und ein Ulkus hinterlassen. Dieses wird mit einer 
Kruste bedeckt, die schließlich abfällt, ohne dass eine 
Narbe verbleibt. Diese sind aber infolge des Kratzens 
und bakterieller Superinfektionen nicht selten. Das Ne
beneinander verschieden großer und in unterschiedli-
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chen Stadien befindlicher Effloreszenzen prägte den 
Begriff des "Sternenhimmels". Die Infektiosität be
ginnt 2 Tage vor dem Exanthem und endet 5 Tage nach 
Auftreten der letzten Effloreszenzen. Die Infektion geht 
dann in eine latente Phase über, mit Persistenz in den 
Ganglionzellen. Komplikationen sind Arthritis, Pneu
monie, Hepatitis, Myokarditis, Nephritis, Thrombozy
topenie, ein Guillain-Bam!-Syndrom, die gutartige Ze
rebellitis, eine Polyneuritis und eine mit schlechter 
Prognose assoziierte Enzephalitis. Auch das Reye-Syn
drom muss als mögliche Komplikation der Varizellen 
Erwähnung finden. Insbesondere bei immuninkom
petenten Patienten (primäre zelluläre Immundefekte, 
HIV-Infektion, Chemotherapie, Therapie mit Kortikos
teroiden und Immunsuppressiva) können o. g. Kompli
kationen schwer verlaufen und letal enden. Typisch 
sind chronische Varizellen in immer wieder auftreten
den Schüben und auch auffällig große Varizellen. Eine 
Reaktivierung der latenten Infektion aus einem Gangli
on geht mit einem Herpes zoster, einer Neuritis mit 
gruppiert angeordneten Bläschen, einher. Dieser ist 
im Kindesalter selten (1:1000), gewinnt erst in der 
4. Lebensdekade an Bedeutung. Bei immuninkom
petenten Patienten kann der Herpes zoster generalisie
ren, verbleibt ansonsten typischerweise einseitig inner
halb eines Dermatoms. Schmerzen oder andere Kom
plikationen sind im Kindesalter selten. Für Schwangere 
stellen Varizellen ein besonderes Risiko dar. Intraute
rine Infektionen im ersten oder zweiten Trimenon füh
ren zum konnatalen Varizellensyndrom mit Befall von 
Haut, ZNS, Muskulatur, Augen (Chorioretinitis, Kata
rakt, Mikrophthalmus und Anisochorie). Konnatale 
Varizellen treten in den ersten 10-12 Lebenstagen auf 
und können mit alleinigen Hauterscheinungen oder 
mit Organmanifestationen einhergehen. Erkrankt die 
Schwangere vor dem 4. Tag vor der Entbindung, so ist 
die Prognose für das Kind eher gut, erkrankt sie zwi
schen dem 4. Tag vor und dem 2. Tag nach der Entbin
dung oder treten die Effloreszenzen des Kindes vom 
5.-12. Lebenstag auf, so ist die Prognose schlechter, da 
dann keine diaplazentar übertragenen spezifischen 
Antikörper vorliegen. Postnatal erworbene Varizellen 
treten erst nach dem 12. Lebenstag auf und zeigen mit 
Ausnahme relativ unreifer Frühgeborener eine gute 
Prognose. Die Diagnose erfolgt klinisch. Der Virus
nachweis kann aus den Bläschen mittels Virusanzucht 
oder PCR geführt werden. Der serologische Nachweis 
spezifischer Antikörper ist möglich. Unkomplizierte 
Varizellen können symptomatisch, z. B. mit Antipruri
ginosa, Zinkschüttelmixturen, Antihistaminika oder 
anästhesierenden Lösungen behandelt werden. Zur 
Antipyrese sollte kein ASS verabreicht werden. Eine In
dikation zur Virustatischen Therapie besteht bei Früh
geborenen, abwehrgeschwächten Patienten und bei 
konnatalen Varizellen. Das Medikament der Wahl ist 
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Aciclovir, das parenteral verabreicht werden sollte. 
Oral können Farnciclovir, Valaciclovir oder Brivudin 
(nicht bei Neugeborenen) eingesetzt werden. Immun
globuline haben bei der Therapie keine Bedeutung. 
Bei Exposition ist eine passive Immunisierung inner
halb von 72 h vielversprechend. Auch eine Prophylaxe 
mit Aciclovir, beginnend in der 2. Wochen nach Expo
sition für 1 Woche, ist sinnvoll. Indikationen hierzu 
sind die Exposition einer seronegativen Schwangeren, 
Neugeborene von Müttern, bei denen Varizellen 4-7 
Tage vor bis 2 Tage nach Entbindung auftreten, Früh
geborene innerhalb der ersten 6 Lebenswochen und se
ronegative immuninkompetente Kinder. Auch eine Le
bendimpfung gegen VZV steht zur Verfügung 
(s. Kap. 18.8). Bei Auftreten von Varizellen auf einer 
Krankenstation sind die Kinder bis zur Verkrustung 
aller Effloreszenzen (oft 6. Krankheitstag) zu isolieren. 
Seronegative exponierte Patienten müssen vom 
8.-28. Tag nach Exposition isoliert werden. 

Epstein-Barr-Virus-lnfektion (Mononukleose) 
Das ausschließlich humanpathogene Epstein-Barr-Vi
rus (EBV) ist ein DNS-Virus der Herpesgruppe. Die In
fektion findet nach Schleimhautkontakt mit infektiö
sem Speichel mit einer Inkubationszeit von 10-50 Ta
gen statt. Teilweise besteht eine Infektiosität für Monate 
bis Jahre. Insbesondere bei kleinen Kindern verlaufen 
Infektionen auch inapparent. Bei jungen Säuglingen 
besteht durch diaplazentar übertragene mütterliche 
Antikörper ein geringer "Nestschutz". Typisches Er
krankungsalter ist die Adoleszenz ("kissing disease"). 
Hier kommt es zur fieberhaften Erkrankung mit mem
branöser Tonsillitis, generalisierten Lymphknoten
schwellungen, Splenomegalie, Hepatomegalie mit He
patitis und Exanthem. Im Blutbild zeigen sich typi
scherweise zahlreiche monozytoid veränderte, gereizte 
CD8+ -zytotoxische T -Zellen. Infiziert werden vor allem 
B-Zellen, bei denen das Virus eine erhebliche Prolifera
tion mit Produktion von großen Mengen unspezi
fischem lgM induziert und so die klinisch typischen 
B-Zellorgane Milz und Tonsillen involviert. Anschlie
ßend kommt es zur lebenslangen latenten Infektion v. a. 
"ruhender" B-Zellen. Reaktivierungen z. B. im Rahmen 
einer Immunsuppression sind möglich. Die Diagnose 
kann durch den serologischen Nachweis virusantigen
spezifischer Antikörper (gegen VCA, EBNA, EA), durch 
Virusanzucht oder molekularbiologischen Nachweis 
(DNA-Hybridisierungstechniken, PCR) gesichert wer
den. Komplikationen sind Milzruptur, Dysphagie auf 
Grund erheblicher Tonsillenhyperplasie, Meningoenze
phalitis, Guillain-Barre-Syndrom, Myo- und Perikardi
tis, Nephritis, Hypo- und Hypergammaglobulinämie, 
Autoimmunopathie, Lymphome und ein hämophago
zytisches lymphoproliferatives Syndrom, insbesondere 
bei angeborenen Immundefekten (s. Kap. 18.6). Die 

akute fatale Mononukleose ist sehr selten und von einer 
fulminanten Hepatitis und Enzephalitis gekennzeich
net. Auch findet sich eine infektassoziierte Hämopha
gozytose. Das Burkitt-Lymphom, der M. Hodgkin, das 
Nasapharynxkarzinom und verschiedene T-Zell-Lym
phome sind teilweise EBV-assoziiert. Unter einer lau
fenden Immunsuppression können EBV-induzierte 
Lymphome auftreten, die nach Beendigung der Thera
pie rückbildungsfähig sind. Das X-linked lymphopro
liferative Syndrom ist ein EBV -spezifischer Immunde
fekt und wird in Kap. 18.6 beschrieben. Eine spezi
fische Therapie oder eine Immunprophylaxe stehen 
nicht zur Verfügung. Bei Atemwegsobstruktion werden 
kurzzeitig Kortikosteroide verabreicht. Der Einsatz von 
Aciclovir, Gancilovir und Foscarnet sind versucht wor
den. Lymphoproliferative Syndrome (infektassoziierte 
Histiozytosen) können mit Cyclosporin oder Etoposid 
behandelt werden. Bei Milzruptur ist eine Exstirpation 
indiziert. Ansonsten ist die Therapie symptomatisch. 
Impfstoffe stehen nicht zur Verfügung. 

Zytomegalievirus 
Das Zytomegalievirus (CMV) ist ein DNS-Virus der 
Herpesgruppe. Die Infektion erfolgt über Speichel oder 
andere Körperflüssigkeiten (Blut) bzw. vertikal von der 
Mutter auf das Kind. Anschließend kann das Virus 
über viele Wochen in Speichel und Urin, aber auch in 
der Muttermilch nachgewiesen werden. Die Infektion 
verläuft insbesondere im Kindesalter häufig inappa
rent. Klinische Erscheinungen können einem mono
nukleoseähnlichen Bild entsprechen, mit Fieber, Pha
ryngitis, Lymphknotenschwellungen und Hepato
splenomegalie. Bei Immuninkompetenten können Cho
rioretinitis, Enzephalitis, interstitielle Pneumonie, He
patitis, Ösophagitis und Kolitis auftreten. Die CMV-In
fektion ist die häufigste konnatale Infektion und kann 
mit Hepatosplenomegalie, Hepatitis, Thrombozytope
nie, intrauteriner Dystrophie, Mikrozephalie, Chorio
retinitis, intrazerebralen Verkalkungen, psychomotori
scher Retardierung, Krampfanfällen und Hörverlust 
einhergehen. Auch postnatal kann die fortgesetzte Vi
rusreplikation zu einer klinisch aktiven Infektions
krankheit führen. Die Diagnose kann durch Erreger
nachweis (CMV-Antigen, Virusanzucht, PCR, Nach
weis von Eulenaugenzellen im Urin) sowie serologisch 
gestellt werden. Zur Therapie bei Immuninkompeten
ten bzw. der symptomatischen postnatalen und (akti
ven) konnatalen Infektion steht Ganciclovir, ein Nu
kleosidanalogon, zur Verfügung, bei resistenten Stäm
men Foscarnet. Zur Prophylaxe (vor Organtransplanta
tion) stehen Hyperimmunglobuline zur Verfügung. 
Auch kann das weniger toxische Aciclovir effektiv ein
gesetzt werden. Nichtimmune sowie alle Früh- und 
Neugeborenen sollten nur CMV-negative Blutkonser
ven erhalten. Ein Impfstoff steht nicht zur Verfügung. 



Herpes-Typ-6-Virus 
Das DNS-Virus gehört zur Gruppe der Herpesviren 
und ist ursächlich für das Exanthema subitum (Drei
tagefieber, Roseola infantum). Die Übertragung erfolgt 
über Speichel oder auch aerogen. Die Inkubationszeit 
beträgt 5-15 Tage. Die Primärinfektion findet häufig in 
den ersten Lebensjahren statt, kann inapparent oder 
klinisch mit hohem Fieber für 3-5 Tage, Fieberkrämp
fen (ca. 20% der Erkrankungen), katarrhalischen 
Symptomen, Hepatomegalie und Lymphknotenschwel
lungen verlaufen. Papeln auf dem weichen Gaumen 
und der Uvula sind charakteristisch (Nagayama-Fle
cken). Nach Entfieberung kann ein flüchtiges makulo
papulöses Exanthem auftreten, das häufig auf den 
Stamm beschränkt bleibt. Anschließend geht die Infek
tion in ein latentes Stadium über, Reaktivierungen sind 
möglich, wobei das Virus im Speichel ausgeschieden 
wird. Die Infektion hinterlässt eine lebenslange Immu
nität. Allerdings kann das Virus z. B. in Makrophagen 
persistieren und bei Immunsuppression (z. B. im Rah
men von Transplantationen) reaktiviert werden. Die 
Diagnose wird klinisch gestellt. Im Blutbild kann sich 
eine Leukopenie mit Lymphozytose zeigen. Serolo
gisch ist eine Diagnosesicherung durch Nachweis spe
zifischer Antikörper, bei Immuninkompetenten durch 
Virusanzucht oder PCR möglich. Eine spezifische The
rapie ist bei Immungesunden nicht erforderlich. Kom
plikationen bei immuninkompetenten Kindern sind 
Pneumonie, Sinusitis, Enzephalitis, Retinitis, Hepatitis, 
Knochenmarksuppression, Lympadenopathie und per
sistierende Exantheme. Hier kann eine Virustatische 
Therapie mit Ganciclovir oder Foscarnet versucht wer
den. Eine Impfung existiert nicht, die Effektivität einer 
Immunprophylaxe wurde bisher nicht untersucht. 

Parvovirus 819 
Das Parvovirus B19, ein DNS-Virus, das ausschließlich 
von Mensch zu Mensch übertragen wird, ist der Erre
ger der Ringelröteln (Erythema infectiosum). Die In
fektion erfolgt über Tröpfchen, Speichelkontakt, Hän
dekontakt, Blutprodukte und auch vertikal von der 
Mutter auf das Kind. Die Inkubationszeit beträgt 1-2 
Wochen, wobei inapparente Infektionen häufig sind. 
Bei ungestörtem Allgemeinbefinden tritt das Exan
them bei der Minderheit der Infizierten auf und be
steht typischerweise aus makromakulären Effloreszen
zen, die im Gesicht zu einem hochroten Erythem kon
fluieren. An den Extremitäten bilden die grobmakulär 
konfluierenden Effloreszenzen girlandenförmige Figu
ren. Der Stamm bleibt oft wenig betroffen. Das Exan
them kann über einige Wochen rezidivieren. Arthral
gien und (Poly-)Arthritiden zählen zu den typischen 
Komplikationen und können einige Wochen bestehen. 
Komplikationen betreffen auch die Hämatopoese, da 
das Blutgruppenoberflächenantigen P der Virusrezep-
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tor ist. Es können hämolytische Anämien und aplas
tische Krisen entstehen. Seltener treten Enzephalitis, 
Hepatitis oder eine Myokarditis auf. Bei der materno
fetalen Transfektion werden ca. 15% der Kinder infi
ziert. Insbesondere bei Infektion in der 13.-20. SSW 
werden fetale Komplikationen beobachtet. Zu ihnen 
zählen Anämien bis zum Hydrops fetalis. Die Diagnose 
der unkomplizierten Infektion sollte klinisch gestellt 
werden. Ansonsten sind serologische Diagnostik, DNS
Nachweis mittels Hybridisierung oder PCR aus Blut 
oder Knochenmark möglich. In unklaren Fällen kann 
eine serologische Diagnosesicherung indiziert sein, so, 
wenn eine Inkubation einer nichtimmunen Schwange
ren erfolgt sein könnte. Bei Immuninkompetenten so
wie bei V. a. fetale Infektion sollte ein Virusnachweis 
mittels PCR erfolgen (z. B. aus Knochenmark). Eine 
spezifische Therapie steht nicht zur Verfügung, bei Hy-. 
drops fetalis ist eine intrauterine Transfusion ange
zeigt. Ein Impfstoff existiert nicht, die Wirksamkeit ei
ner passiven Immunprophylaxe ist unbekannt. 

Adenoviren 
Adenoviren sind DNS-Viren und führen je nach Sero
typ zu hochfieberhaften Atemwegsinfektionen, Pha
ryngitiden, Gastroenteritiden und hämorrhagischen 
Zystitiden. Die Inkubationszeit ist mit 2-10 Tagen 
kurz. Bei Früh- und Neugeborenen und bei immun
supprimierten Patienten können hämorrhagische 
Pneumonien oder Organbeteiligungen (Hepatitis, 
Nephritis, Karditis, Pankreatitis, Enzephalitis) hin
zukommen. Der Hydrops fetalis kann Ausdruck einer 
intrauterinen Infektion sein. Die Diagnose erfolgt 
durch Nachweis von Virusantigenen oder mit der PCR. 
Im Blutbild findet sich eher eine Leukozytose und eine 
Akute-Phase-Reaktion mit CRP-Erhöhung. Der serolo
gische Nachweis spezifischer Antikörper bzw. eines Ti
teranstiegs erlaubt erst retrospektiv eine Diagnose. Die 
Therapie erfolgt symptomatisch. Ein Impfstoff steht 
nicht zur Verfügung. Ribavirin und Cidofovir wirken 
virustatisch. Eine passive Immunglobulingabe ist nicht 
evaluiert. 

Rotaviren 
Rotaviren sind DNS-Viren und häufig für die Säuglings
enteritis verantwortlich, die in winterlichen Epi
demien verläuft. Die Inkubationszeit beträgt 1-3 Tage. 
Katarrhalische Prodromi sind möglich. Anschließend 
tritt eine Durchfallerkrankung mit Erbrechen und Fie
ber auf, die insbesondere bei jungen Säuglingen zur 
behandlungsbedürftigen Dehydratation führen kann. 
Die Virusausscheidung kann zwischen 2 Wochen bei 
gesunden Kindern und mehreren Monaten bei Immu
ninkompetenten andauern. Reinfektionen sind mög
lich. Die Diagnose erfolgt durch Antigennachweis aus 
dem Stuhl. Therapeutisch im Vordergrund steht die 
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Rehydratation, oral oder parenteral. Eine virustatische 
Therapie existiert nicht. Zu den effektiven Prophylaxe
maßnahmen gehören die Isolation der Erkrankten und 
der Frühgeborenenstationen sowie orale Immunglobu
lingaben bei Frühgeborenen. Impfstudien wurden 
durchgeführt. Eine Impfung kann aber auf Grund ei
ner hohen Rate an Invaginationen nicht empfohlen 
werden. 

Tollwut (Rabies, Lyssa) 
Das Tollwutvirus (Lyssavirus) ist ein RNS-Virus aus 
der Gruppe der Rhabdoviridae. Natürliches Reservoir 
des Erregers in Europa sind Wildtiere (Fuchs, Marder, 
Dachs, Reh, Nagetiere), auf anderen Kontinenten auch 
Haustiere. Die Virusübertragung kommt durch Spei
chel oder Blut auf Schleimhaut oder nicht intakter 
Haut zustande. Eine Übertragung von Mensch zu 
Mensch ist möglich. Erkrankte sind infektiös. Die In
kubationszeit ist lang und reicht, in Abhängigkeit von 
der Bissstelle, von 10 Tagen bis zu 3 Monaten. Prodro
mi sind allgemeines Krankheitsgefühl, Übelkeit, 
Schlafstörung, Fieber. Es folgen Hypästhesien an der 
Bissstelle, Erregungszustände, Reizbarkeit, Halluzina
tionen, eine Hypersalivation und eine Hydrophobie 
als Ausdruck einer Enzephalitis. Neurologisch finden 
sich muskuläre Hypertonie, Muskelkrämpfe, Tremor 
und Koordinationsstörung. Terminal findet sich eine 
Paralyse mit Atemlähmung ohne Störung der Vigilanz. 
Zugleich kann eine Myokarditis zu Herzversagen oder 
Rhythmusstörungen führen. Die Diagnose wird durch 
Virusnachweis (Antigen, PCR, Anzucht) aus Liquor 
oder Gewebe gestellt. Da die Tollwut immer letal endet, 
aber eine lange Inkubationszeit besteht, muss schon 
bei Verdacht auf einen Kontakt mit einer passiven 
und aktiven Immunisierung begonnen werden. Nach 
ausführlicher Wundreinigung und Desinfektion wird 

Tabelle 18.7-l. Inkubationszeiten der Hepatitisviruserkrankungen 

Rabieshyperimmunglobulin intramuskulär und um 
die Infektionsstelle appliziert. Nach Exposition wird 
unmittelbar mit einer aktiven Immunisierung begon
nen. Eine Virustatische Therapie steht nicht zur Ver
fügung. 

Hepatitis A-E 
Das Hepatitis-B-Virus ist ein DNS-Virus, die A-, C-, D
und E-Viren sind RNS-Viren. Ein weiteres Virus, das 
Hepatitis-G-Virus, wurde identifiziert. Hepatitis-A-Vi
ren gehören zur Gruppe der Enteroviren und werden 
wie Hepatitis-E-Viren durch eine Schmierinfektion 
übertragen. Hepatitis-B-Viren werden durch Blut, Blut
produkte, Speichel oder durch Sexualverkehr übertra
gen. Eine maternofetale Transmission ist für Hepatitis 
B und C bekannt, für die Hepatitis D gleichzeitig mit 
Hepatitis B möglich. Die Inkubationszeiten sind sehr 
unterschiedlich und in Tabelle 18.7-1 wiedergegeben. 
Im Kindesalter verläuft die Hepatitis A häufig inappa
rent und anikterisch. Sie kann von unspezifischen 
Symptomen (Durchfall, "grippaler" Infekt) begleitet 
sein. Infektiosität besteht zwischen 2 Wochen vor und 
2 Wochen nach Auftreten des Ikterus. Bei Neugebore
nen ist eine Stuhlausscheidung des Virus aber auch für 
deutlich längere Zeit möglich. Eine fulminante Hepati
tis mit zweifelhafter Prognose kommt selten vor. An
sonsten heilt die Hepatitis A aus, auch wenn protra
hierte Verläufe beobachtet werden. Weltweit sind etwa 
500 Mio. Menschen, in Deutschland sind ca. 0,3% der 
Bevölkerung mit dem Hepatitis-B-Virus infiziert 
(240.000 Menschen). Die Übertragung findet zuneh
mend durch Intimkontakte statt. 30-50% der Erkrank
ten in Deutschland sind Jugendliche. Daneben sind 
medizinisches Personal, Empfänger von Blutproduk
ten, Hämodialysepatienten, Drogensüchtige durch 
Blutkontakte gefährdet. Auf Grund sehr hoher Viru-

Hepatitis A Hepatitis ß Hepatitis C llcpatotis D Hepatitis E 

Genom RN DN RN RN RNS 

Infek tionsmodus Fäkal-oral Pa renteral, mukoku- l'arenteral, mukoku- Parenteral, mukoku· fdkal -oral 
tan, Sexualkontakte tan. exualkontakte tan, SexualkontJktc {Zoonose?) 

Matemofctale Unbekannt + + (+) nbekannt 
Tran mi. sion 

Inkubationszeit 14-48 Tage 40-180 Tage 2- 26 Wochen 4- 8 Wochen 14-63 Tage 

Dia{,'ItOSC Anti-HAV-IgM Anti-Hbc-lgM, Hßs- Anti-HCV Anti-Hepatitis-!) Anti-1-IEV 
(akute Infektion) Antigen 

Chronische nbekannt + ++ ++ Unbekannt 
Verläufe 

Antivirale Keine Interfernn-a ln tcrfcron-a + Kei ne Keine 
Therapie l.amivudin Ribavirin 

Immunprophylaxe Passive und Passive und aktive Keine Keine (Hcpatiti -ß- Keine 
aktive Impfung Impfung Prophylaxe) 

Postexpositionelle Keine Passive und akt ive Keine Keine Keine 
Prophylaxe Impfung 



skopienzahlen besteht ein Risiko schon bei kleiner 
Blutmenge (Nadelstichverletzung). Die maternofetale 
Infektion findet oft erst während der Geburt statt. Die 
akute Infektion kann asymptomatisch verlaufen oder 
geht mit Gelbsucht, Hauterscheinungen, Muskel- und 
Gelenkschmerzen u. a. Symptomen einher. Bei 10-20o/o 
der Erwachsenen und bis zu SOo/o der Kinder geht sie 
in eine chronische Hepatitis über. Weitere rheumati
sche Manifestationen (Vaskulitiden, Kryoglobulinä
mie) oder Nierenmanifestationen (Immunkomplex
nephritis) sind möglich. Die akute Hepatitis B wird 
durch den Nachweis von HBs-Antigen und anti-HBc
IgM-Antikörpern diagnostiziert. Bei Ausheilung folgt 
der anti-HBs- die anti-HBe-Bildung. Bei der chro
nischen Hepatitis bleiben HBs und Hepatitis-DNS über 
>6 Monate nachweisbar. HBe-Minusvarianten kommen 
vor. Ein weiterer Sonderfall besteht in der Immuntole
ranz, bei der HBe-, HBs- und HBV-DNS in hoher Kon
zentration nachweisbar sind, ohne dass klinisch eine 
Hepatitis resultiert. HBV ist in der Regel nicht zyto
pathisch. Die Immunreaktion schädigt die Leberzellen. 
Die Therapie erfolgt standardisiert mit Interferon-ex 
(5- bislO-mal 106 E/qm Körperoberfläche an 3 Tagen 
der Woche für 6 Monate). Alternativ kann der Reverse
Transkriptase-Hemmer Lamivudin (im Kindesalter in
nerhalb von Studien) verabreicht werden. Eine Korn
binationstherapie ist noch nicht evaluiert. Die soforti
ge Impfung aller Neugeborenen HBs-positiver Mütter, 
von Risikopersonen und aller Säuglinge im Rahmen 
des Impfkalenders ist ein wirkungsvoller Infektions
schutz. Eine postexpositioneile Prophylaxe besteht aus 
einer simultanen aktiven und passiven Impfung 
(s. Kap. 18.8). Die akute Hepatitis C bleibt oft asympto
matisch. In Deutschland sind ca. 0,4o/o der Bevölke
rung infiziert (320.000 Menschen). Blut und Blutpro
dukte stellen den wesentlichen übertragungsweg dar. 
Möglich, aber eher unwahrscheinlich, ist auch eine 
übertragung durch Sexualkontakte oder eine Nadel
stichverletzung. Einer akuten Hepatitis C mit Ikterus, 
begleitet von Muskel- und Gelenkschmerzen, folgt in 
ca. SOo/o eine chronische Hepatitis. Rheumatologische 
Komplikationen (Kryoglobulinämie) sind häufig. Die 
Therapie erfolgt mit Interferon-ex in Kombination mit 
Ribavirin. Eine Immunprophylaxe steht nicht zur Ver
fügung. Das Hepatitis-D-Virus bedarf der Koinfektion 
mit Hepatitis B und kann dann schwere chronische 
oder auch fulminante Hepatitiden verursachen oder 
zu einer Leberzirrhose führen. Die Hepatitis E ähnelt 
der Hepatitis A. Sie ist in Europa sehr selten. Für 
Schwangere in Endemiegebieten kann sie bedrohlich 
sein. Chronische Formen sind nicht bekannt. 

HIV-Infektion und Aids 
Während in den 80er Jahren viele Kinder mit einer Hä
mophilie infiziert wurden, war in den 90er Jahren die 
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maternofetale Transmission der häufigste übertra
gungsweg. Auf Grund der Erfolge bei der Vermin
derung der vertikalen Infektionsrate wird derzeit die 
Diagnose einer HIV-Infektion v.a. bei aus dem afri
kanischen und asiatischen Ausland zuziehenden Kin
dern gestellt. Wegen der hohen Affinität des Hülleiwei
ßes gp160 für das CD4-Antigen infiziert HIV v. a. 
CD4-exprimierende Zellen, T-Helferzellen, Mono
zyten/Makrophagen, Gliazellen und Nierenzellen. HIV 
benutzt akzessorische Moleküle (CCR3, CCRS, RAN
TES), um leichter in die Zelle einzudringen. Ein Poly
morphismus für diese Rezeptoren übt einen gewissen 
Infektionsschutz aus. Nach Infektion tritt eine über 
mehrere Wochen bis Monate anhaltende hohe Virusre
plikationsrate auf, begleitet von einem passageren Ab
fall der T-Helferzellen. Klinisch kann eine akute HIV
Krankheit mit Lymphadenopathie, Exanthemen und 
Krankheitsgefühl bestehen. Dieser Phase folgt eine 
u. U. jahre- bis jahrzehntelange Latenzphase (zur Kli
nik s. folgende übersieht) mit einer nur geringen HIV
Replikationsrate, aber stetigem Abfall der T-Helferzell
zahlen, bis sich der Immundefekt manifestiert. 

Die Diagnose der HIV-Infektion im Kindesalter er
folgt ab einem Alter von 21 Monaten mittels zweimali
gem Nachweis von anti-HIV-1- oder -2-Antikörpern. 
Bei jüngeren Kindern kann der HIV-Antikörpertest 
durch mütterliche Leihantikörper falsch-positiv ausfal
len. Hier sind HIV-PCR oder Virusanzucht in zwei un
abhängigen Blutproben diagnostisch. Die PCR zeigt 
jenseits der ersten Lebenswoche mit >90o/o eine hohe 
Sensitivität und wird bei intrauteriner Exposition im 
Alter von 2 Wochen, 1 Monat, 3 Monaten und 6 Mona
ten empfohlen. Bei nachgewiesener HIV-Infektion er
folgt im ersten Lebensjahr und bei bestehender Im
mundefizienz eine Pneumocystis-carinii-Prophylaxe 
und jenseits des 3. Lebensmonats eine antiretrovirale 
Therapie (ART). Ziel der Behandlung ist es, die HIV
RNS-Konzentration im Plasma unter die Nachweisgren
ze zu drücken und diesen Zustand lebenslang aufrecht
zuerhalten. Derzeit kann eine initiale ART mit einer 
Dreifachkombination, bestehend aus Zidovudin oder 
Stavudin, Lamivudin oder Didanosin und einem Pro
teaseinhibitor, empfohlen werden, obwohl dies im Säug
lingsalter noch nicht durch Langzeitstudien belegt wur
de. Lamivudin ist allerdings erst ab einem Alter von 13 
Jahren zugelassen. Abacavir ist ebenso verfügbar. Als 
Proteaseinhibitor können bei kleineren Kindern Nel
finavir (ab 4. Lebensmonat), Ritonavir (ab 2. Lebens
jahr) oder Amprenavir (ab 4 Jahre) gewählt werden. 
Die Zulassung für Kinder fehlt für Indinavir und Saqui
navir, die nicht als kindgerechte Pharmaka zur Ver
fügung stehen. Für den primären Einsatz von nicht
nukleosidischen Hemmern der reversen Trankriptase 
(NNRTI) jedoch stehen im Kindesalter keine ausrei
chenden Therapieerfahrungen zur Verfügung. 
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Symptome der HIV -Infektion 
Frilhsymptome (Kategorie A): 
• Lymphadenopathie 
• Hepatosplenomegalie 
• Dermatitis 
• Bilaterale Parotisschwellungen 
• Rezidivierende oder persistierende Infektionen der oberen 

Luftwege 

Mäßig schwere Symptome (Kategorie B): 
• Persistierendes Fieber, Dauer >I Monat 
• Einzelne, schwere bakterielle Infektionen 
• Mundsoor >2 Monate Dauer bei Kindern >6 Monate 
• okardiose 
• CMV-Infektion, Beginn im l. Lebensmonat 
• Herpes-simplex-Virus-Stomatitis (>2 Episoden/jahr) 
• Herpes-simplex-Bronchitis, Pneumonitis, Ösophagitis, Be

ginn im I. Lebensmonat 
• Zoster (> 2 Episoden an >I Dermatom) 

- EBV: Lymphoide interstitielle Pneumonie 
• Lymphoide interstitielle Pneumonie 
• Toxoplasmose, Beginn im I. Lebensmonat 
• Anämie <Sg/1, Neutropenie <10001~1, Thrombopenie 

< l 00.000/)1.1 für > 30 Tage 
• Kardiemyopathie/Karditis 
• Durchfälle (rezidivierend oder chronisch) 
• Hepatitis 
• Nephropathie 
• Leiomyosarkom 

Aids-definierend' (Kategorie C) 
• Bakterielle Infektionen 

- Mehr als I schwere, kulturell nachgewiesene Infektion mit 
gewöhnlichen Bakterien innerhalb von 2 Jahren 

- Tuberkulose 
- Atypische Mykobakteriosen, extrapulmonal oder dissemi-

niert 
• Pilzinfektionen 

- Kandidiasis von Ösophagu , Trachea, Bronchien, Lunge 
- Extrapulmonale Kryptokokkose 
- Di seminierte oder extrapulmonale Histoplasmose 

• Viru infektionen 
- Herpes-simplex-Virus-bedingte mukokutane Ulzera 

(Dauer > l Monat) oder 
- Bronchitis, Pneumonie, Ösophagitis von beliebiger Dauer 

bei Kindern > l Monat alt 
- CMV: Retinitis, Ösophagitis, Kolitis (nicht Leber, Mit~ 

Lymphknoten) bei Kindern >I Monat 
- HlV: Enzephalopathie 
- Kachexie (Wasting-Syndrom) 
- JCV: Progressive multifokale Leukenzephalopathie 

• Parasitäre Infektionen 
- Pneumocystis-carinii-Pneurnonie 
- ZNS-Toxoplasmose bei Kindern >I Monat alt 
- Kryptosporidiose, chronisch-intestinal, Durchfälle dau-

ern >I Monat 
- lsosporidiasis, chronisch-intestinal, Durchfälle dauern > 1 

Monat 
• Maligne Tumoren 

- Verschiedene Lymphome inkl. der des ZNS 
- Kaposi-Sarkom 

' Aids-definierende Erkrankungen bei Kindern unter 13 Jah
ren (mit Ausnahme der lymphoiden interstitiellen Pneumonie 
[LIP] Kategorie C gemäß CDC). Die LIP ist bei Kategorie 8 
aufgeführt, gilt aber unverändert als Aids-definierend. 

Eine ART ist effektiv, so lange die CD4-Zellzahl hö
her ist als vor ART und nicht abfällt, und so lange die 
HIV-Replikation effektiv gehemmt wird. Steigt dann 

die Viruslast nach initial gutem Ansprechen wieder 
um > 1 Log-Stufe über den Nadir an oder aber wird 
der Initialwert überschritten, ist von einem Therapie
versagen auszugehen. Ist eine mangelhafte Compliance 
ausgeschlossen, ist dies ein Anlass für eine Therapie
änderung. Hierzu sind oft Kombinationen notwendig, 
die bei Kindern fast nicht erprobt sind. HIV -infizierte 
Kinder erhalten neben antiretroviralen Substanzen 
weitere medikamentöse Prophylaxen und Therapien. 
Vielfältige Arzneimittelinteraktionen sind zu berück
sichtigen. 

Die vertikale Transmission erfolgt bei ca. 20-40% 
aller intrauterin exponierten Kinder. Das Infektions
risiko steigt bei hoher Viruslast, niedriger CD4-Zell
zahl, klinischem Stadium Aids oder Primärinfektion 
in der Schwangerschaft. Auch ein niedriges Vitamin 
A, häufig wechselnde Sexualpartner, Infektionen und 
Rauchen während der Schwangerschaft erhöhen das 
Risiko. Manipulationen während Schwangerschaft 
oder Geburt, ein langer Abstand zwischen Blasen
sprung und Geburt {>4 Stunden), ein Amnioninfekti
onssyndrom, Wehen, eine vaginale Entbindung im 
Gegensatz zur primären Sektio, Frühgeburtlichkeit, 
Mehrlinge und Stillen sind zusätzliche Risikofaktoren. 
Eine Verminderung des Infektionsrisikos auf unter 2% 
kann erreicht werden durch eine optimale Betreuung 
in der Schwangerschaft und optimale Compliance der 
Schwangeren mit antiretroviraler Prophylaxe während 
der Schwangerschaft (Azidothymidin ab der 32. SSW 
bei Frauen, die noch keine antiretrovirale Therapie 
erhalten), während der Geburt (Azidothymidin i.v.) 
und in den ersten Lebenswochen (Azidothymidin oral 
bzw. i.v. ab 8. Lebensstunde bei unsicherer oraler Auf
nahme) in Kombination mit einer Sektio am wehen
freien Uterus in der 37. SSW mit Präparation der Ei
häute unter Vermeidung des Kontaktes zwischen Kind 
und mütterlichem Blut und einem Stillverbot Bei se
kundärer Sektio oder Notsektio besteht kein protekti
ver Effekt. Für Frauen, bei denen eine Indikation zur 
ART besteht bzw. bei denen schon eine ART durch
geführt wird, sollte diese fortgeführt bzw. adaptiert 
werden. Eine kurzzeitige Unterbrechung der ART (Te
ratogenität?) erscheint vertretbar. Vor Einleitung einer 
Prophylaxe durch Monotherapie mit AZT sollte eine 
Resistenztestung erfolgen. 

18.7.3 
Bakterielle Infektionen 

Staphyloc:occus aureus 
Staphylokokken sind grampositive Bakterien, die häu
fig lokale eitrige Infektionen, Abszesse, Follikulitiden, 
Impetigo contagiosa, Osteomyelitis, septische Arthritis 
oder eitrige Konjunktivitis verursachen. Staphylokok
kenpneumonien treten in den ersten beiden Lebensjah-



ren als abszedierende Pneumonien mit Pneumatozelen 
und Pneumothoraces auf. Durch Staphylokokkentoxine 
verursachte generalisierte Krankheitsbilder sind das 
Staphylococcal Scaled Skin Syndrome (SSSS) und das 
"toxic shock syndrome" (TSS). Diese initial als von 
Tampons ausgehende vaginale Infektion mit Toxinbil
dung bekannte Erkrankung wird zunehmend auch bei 
Kindern beobachtet. Nach initial akuter Erkrankung 
mit Fieber, Exanthem ("sunburn-like"), Hypotonie 
mit Kreislaufschock und Multiorganbeteiligung (Le
ber-, Nierenversagen, Pankreatitis, Magen-Darm-Be
teiligung, Myositis) tritt in der 2. Krankheitswoche ei
ne dem Scharlach und dem Kawasaki-Syndrom ähn
liche groblamelläre Hautschuppung auf. Die Therapie 
besteht aus einer Lokalsanierung (Abszesse, Empyeme) 
und einer antibiotischen Therapie. Mittel der Wahl 
sind penicillinaseresistente Penicilline und Cephalo
sporine. Reserveantibiotika sind Clindamycin, Fosfo
mycin und Gyrasehemmer. Vancomycin und Teicopla
nin finden bei Methicillin (Oxacillin)-resistenten Kei
men (MRSA) Anwendung. In diesen Fällen müssen 
strenge Isolierung und Meldung erfolgen. Topisch 
wirksame Antibiotika sind Gentamicin, Bacitracin 
und Mupirocin. Die Wertigkeit von Steroiden und Im
munglobulininfusionen ist noch unklar. 

Koagulasenegative Staphylokokken verursachen no
sokomiale Infektionen und Infektionen bei immunin
kompetenten Patienten, i. d. R. eine Sepsis, Katheter
infektionen und Infektionen an Implantaten. Seltener 
sind Harnwegsinfektionen. Auf Grund ihres Vorkom
mens auf Haut und Schleimhäuten ist ihr kultureller 
Nachweis in mehrfach unabhängig voneinander ent
nommenen Proben erforderlich. Isolate sind zuneh
mend Penicillin- und Methicillin (Oxacillin)-resistent. 
Antibiotika der Wahl sind Vancomycin, Teicoplanin, 
Gentamicin. Die Entfernung des Implantats ist häufig 
nicht umgehbar. 

Streptokokken 
Die grampositiven ß-hämolysierenden Streptokokken 
der Gruppe A verursachen Tonsillitiden, Scharlach, 
das Erysipel und viele weitere lokale Infektionen inkl. 
Meningitiden, Otitiden, septische Arthritis, Osteomy
elitis und nekrotisierende Fasziitis. Durch Toxinbil
dung können auch Streptokokken ein "toxic shock 
syndrome" verursachen. Der Scharlach ist als klassi
sche Kinderkrankheit bekannt. Ursächlich liegt eine 
Toxinbildung zugrunde, die nach einer Inkubationszeit 
von 2-4 Tagen zu einem feinfleckigen, beugebetonten 
Exanthem, Enanthem mit petechialen Blutungen am 
weichen Gaumen, Himbeerzunge und einer groblamel
lären Schuppung in der zweiten Krankheitswoche 
führt . Das Erysipel ist eine von hohem Fieber begleite
te phlegmenöse Infektion, die an der Haut zu einer 
flammenden Rötung führt. Therapeutisch sind meist 
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Penicilline (Dauer zumindest 10 Tage) ausreichend. 
Resistente Stämme kommen vor und können mit Ce
phalosporinen oder Makroliden (Dauer zumindest 7 
Tage) behandelt werden. 

Zu den Zweiterkrankungen nach Infektionen mit 
Gruppe-A-Streptokokken zählen das rheumatische Fie
ber und die Poststreptokokkenglomerulonephritis. Di
agnosekriterien für das rheumatische Fieber (Jones
Kriterien) sind in der folgenden Übersicht dargestellt. 
Therapeutisch wird neben Antibiotika eine antiinflam
matorische Therapie mit Acetylsalicylsäure, Ibuprofen 
oder Naproxen empfohlen. Bei Herzbeteiligung ist eine 
Kortikosteroidtherapie Standard. Bei rheumatischem 
Fieber erfolgt eine Prophylaxe mit Penicillin bzw. ei
nem Makrolid. 

Diagnosekriterien für das rheumatische Pieher (Iones-Krite
rien) 
• Hauptkriterien 

- Karditis (Endokarditis, Myokarditis, Perikarditis) 
- Polyarthritis 
- Erythema marginatum 
- Subkutane Rheumaknoten 
- Chorea minor 

• Nebenkriterien 
- Fieber 
- Arthralgien 
- Verlängerung der PQ-Zeit 
- Z. n. vorausgegangenem rheumatischen Fieber 
- Erhöhte BSG oder CRP-Spiegel 

Vorliegen müssen 2 Hauptkriterien und I Nebenkriterium 
bzw. I Hauplkriterium und 2 Nebenkriterien in Verbindung 
mit dem Nachweis einer Streptokokkeninfektion (Keimnach
weis bzw. signifikanter Titeranslieg) 

Streptokokken der Gruppe B gehören häufig zur 
mütterlichen Anogenitalflora und können schwere In
fektionen bei Früh- und Neugeborenen verursachen. 
Unterschieden wird zwischen einer Frühform und ei
ner Spätform der Sepsis, die erst l-6 Wochen nach Ge
burt einsetzen kann. Weitere Manifestationen sind Me
ningitis und Pneumonie. Jenseits der Neugeborenen
periode kommen Arthritis, Osteomyelitis, Endokardi
tis, Otitis und Harnwegsinfektionen vor. Bei mütterli
cher Besiedlung erfolgt eine Kolonisation bei ca. 50% 
der Neugeborenen. Hiervon erkranken weniger als l o/o 
der gesunden Reifgeborenen, aber bis zu 20o/o der 
Frühgeborenen. Therapeutisch sind Penicilline und 
Ampicillin oder Cephalosporine zu empfehlen. Die 
Kombination mit Aminoglykosiden wirkt synergis
tisch. Zur Prophylaxe sollten alle Schwangeren in der 
35-37. SSW untersucht werden. Besiedelte Schwangere 
mit weiteren Risikofaktoren (vorzeitiger Blasensprung, 
Fieber, CRP-Erhöhung, Leukozytose) sollten antibio
tisch behandelt werden. Die prophylaktische Applika
tion von Penicillin an das (gesunde) Neugeborene wird 
ebenso diskutiert. 
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Pneumokokken 
Streptococcus pneumoniae, ein grampositiver Kokkus, 
ist ein typischer Erreger für Sepsis, Pneumonie, Me
ningitis, Otitis, Sinusitis, aber auch für Osteomyelitis, 
Peritonitis und septische Arthritis. Insbesondere die 
Meningitis ist mit einer hohen Letalität verbunden. 
Auf Grund ihrer kapseltragenden Eigenschaft und der 
altersphysiologisch eingeschränkten Fähigkeit, poly
saccharidspezifische Antikörper zu generieren, sind 
v. a. Kinder in den ersten 2 Lebensjahren gefahrdet. 
Weitere Immundefekte mit bleibendem Defekt zur Pro
duktion solcher Antikörper sind bekannt (s. Kap. 18.6). 
Zur Therapie eignen sich Penicillin G parenteral in ho
her Dosis bzw. Makrolide und Cephalosporine. Zur 
Prophylaxe steht eine Impfung mit einem polyvalenten 
Pneumokokkenimpfstoff zur Verfügung (enthält Kap
selpolysaccharide von 23 Pneumokokkenstämmen). 
Die Impfung kann erst nach dem 2. Lebensjahr emp
fohlen werden. Konjugatimpfstoffe zur Prophylaxe 
auch bei kleineren Kindern wurden kürzlich zugelas
sen (s. Kap.18.8). Eine besondere Gefahrdung besteht 
zudem für Patienten mit anatomischer oder funktio
neller Asplenie (Sichelzellenanämie). Gefürchtet wird 
die OPSI ("overwhelming postsplenectomy infection"), 
eine fulminante Pneumokokkensepsis. Bei Sichelzelle
nanämie oder vor geplanter Splenektomie sollten wie
derholte Impfungen und eine Erfolgskontrolle erfol
gen. Nach Splenektomie sollte eine Penicillinprophyla
xe durchgeführt werden. 

Haemophilus influenzae 
Haemophilus influenzae vom Kapseltyp B, ein gramne
gatives Stäbchen, ist ein bedeutender Erreger für Pneu
monie, Meningitis, Otitis, Sinusitis, Sepsis, Arthritis 
und Osteomyelitis. Auch die EpigloUitis acuta wird 
durch HIB verursacht. Bei diesem Krankheitsbild fin
det sich typischerweise ein hoch fieberndes, schwer 
krankes, blasses, auffallig ruhiges Kind, zwanghaft sit
zend, mit Speichelfluss, Schluckstörung und kloßiger 
Sprache. Die Diagnosesicherung erfolgt durch Rachen
inspektion in Intubationsbereitschaft. Therapeutisch 
erfolgen schonende Intubation, Sedierung und die Ga
be von Antibiotika. lnvasive Infektionen werden be
sonders bei Säuglingen und Kleinkindern beobachtet. 
Ursache ist eine altersbedingte physiologische Schwä
che zur Produktion von Antikörpern gegen Poly
saccharide der Kapseln. Zur Therapie stehen Cephalo
sporine oder Ampicillin/Amoxycillin zur Verfügung. 
Die Meningitis sollte intravenös über einen ausrei
chend langen Zeitraum (zumindest 7 Tage) behandelt 
werden. Eine Chemoprophylaxe mit Rifampicin (oder 
Cephalosporinen) für Kontaktpersonen ist sinnvoll, 
wenn Kinder (unter 2 Jahren bzw. nicht vollständig im
munisierte Kinder unter 6 Jahren) gefahrdet sind. Die 
HIB-Schutzimpfung erfolgt im Rahmen des von der 

STIKO empfohlenen Impfplans ab dem 4. Lebens
monat. Zudem sollten Patienten vor geplanter bzw. 
nach posttraumatischer Splenektomie geimpft werden 
(s. Kap. 18.8). 

Meningokokken 
Meningokokken (Neisseria meningitidis) verursachen 
eine Meningitis und eine Sepsis, deren perakuter Ver
lauf Waterhouse-Friderichsen-Syndrom genannt wird. 
Die Prognose ist extrem schlecht mit hoher Letalität, 
bei Meningitis und ausreichend rasch erkannter und 
behandelter Sepsis jedoch günstiger. Daneben kom
men Arthritis, Perikarditis, Myokarditis und Pneumo
nie vor. Komplikationen sind z. T. großflächige Nekro
sen bzw. der Verlust von Extremitäten. Die Erkran
kungen treten saisonal gehäuft in den Wintermonaten 
oft als kleine Ausbrüche auf. Die übertragung erfolgt 
als Tröpfcheninfektion von Mensch zu Mensch. Etwa 
5% aller Menschen sind asymptomatische Träger von 
Meningokokken im Nasenrachenraum. Die Inkubati
onszeit ist kurz mit meist weniger als 4 Tagen. Bei 
akuter Erkrankung ist eine Isolation für zumindest 
24 h nach Beginn der Antibiotikatherapie erforderlich. 
Die antibakterielle Therapie soll mit Penicillin G in
travenös hochdosiert erfolgen, bei Verdacht auf Resis
tenzen können Cefotaxim oder Ceftriaxon eingesetzt 
werden. Kortikosteroide sind in ihrer Wirksamkeit 
nicht gesichert, ebenso andere lmmunmodulatoren. 
Intensivmedizinische Maßnahmen und die Bekämp
fung der Verbrauchskoagulopathie sind häufig not
wendig. Nach Exposition ist eine Prophylaxe mit Ri
fampicin (nicht Schwangere, stillende Mütter oder 
Kontaktlinsenträger), alternativ Ceftriaxon oder bei 
Erwachsenen Ciprofloxacin angezeigt. Die zur Ver
fügung stehenden Impfstoffe enthalten Kapsel
polysaccharide der Serogruppen A und C. Gegen die 
in Europa weit überwiegenden B-Serotypen stehen 
noch keine Impfstoffe zur Verfügung. Erkrankung 
und Tod sind meldepflichtig. 

Mykoplasmen 
Mycoplasma pneumoniae verursacht typischerweise 
Infektionen des oberen Respirationstrakts, aber auch 
Bronchitiden und Pneumonien. Ureaplasma urealyti
cum und Mycoplasma hominisbesiedeln den Urogeni
taltrakt Diese zellwandlosen Bakterien sind daneben 
für rheumatologische Krankheitsbilder (Arthritiden, 
Fieberschübe, Exantheme, Raynaud-Syndrom auf 
Grund von Kälteagglutininen) verantwortlich. Bron
chitiden und Pneumonie können langsam beginnend 
schwere Hustenattacken mit thorakalen Schmerzsyn
dromen verursachen. Begleitend können Pharyngiti
den, Lymphknotenschwellungen und Exantheme beste
hen, seltener Arrhythmien oder neurologische Erkran
kungen wie Meningitis, Enzephalitis, Myelitiden, Guil-



lain-Barre-Syndrom oder periphere Neuritis. Das 
Röntgenbild ist entgegen früherer Lehrmeinung unein
heitlich. Die Inkubationszeit beträgt 1-4 Wochen. Die 
Sicherung der Diagnose ist zu Beginn der Erkrankung 
schwierig, da die Anzüchtung länger dauert, spezi
fische Antikörper erst nach zeitlicher Latenz nachweis
bar werden und der Erregernachweis mittels PCR oder 
Antigennachweis wenig verbreitet ist. Die Unter
suchung von Kälteagglutininen kann in dieser Phase 
einen Ausweg bieten. Eine Senkungsbeschleunigung 
bei unauffälligem Blutbild und CRP kann hinweisend 
sein. Im Kindesalter gelten Makrolide (besonders Ery
thromycin) als Mittel der Wahl und sollten für 2-3 Wo
chen gegeben werden, bei Erwachsenen und Jugend
lichen auch Doxycyclin. 

Chlamydien 
Chlamydia pneumoniae ist ein intrazelluläres gramne
gatives Bakterium, das im Kindesalter häufig Pneumo
nien und Infektionen des oberen Respirationstrakts 
(Sinusitis, Otitis, Pharyngitis) verursacht. Verwandte 
Erreger sind C. trachomatis und C. psittaci, der Erre
ger der Ornithose. Die Infektion verläuft zu SOo/o inap
parent. Der Mensch ist ausschließliches Erregerreser
voir. Die übertragung erfolgt durch Tröpfcheninfekti
on, selten als Schmierinfektion. Die Inkubationszeit 
beträgt ca. 3 Wochen. Klinisch können grippeähnliche 
Symptome, Pharyngitis, Laryngitis, Lymphknoten
schwellungen, Myalgien, Arthralgien und eine Pneu
monie bestehen. Radiologisch überwiegt die Seg
mentpneumonie, selten findet sich ein Pleuraerguss. 
Komplikationen wie Myokarditis, Endo- und Perikar
ditis oder Enzephalameningitis können fatal verlaufen. 
Rheumatische Symptome (Arthralgie, Arthritis und 
Erythema nodosum) bedürfen nur einer symptomati
schen Therapie. Diagnostisch sollte der Erregemach
weis durch Anzucht, Antigennachweis oder eine PCR 
aus Sekreten oder Nasenspülflüssigkeit geführt wer
den. Der serologische Nachweis gelingt ab der 
2. Krankheitswoche. Therapeutisch sind Makrolide 
(Erythromycin, Azithromycin, Clarithromycin), bei Ju
gendlichen und Erwachsenen auch Doxycyclin zu 
empfehlen. Die Chlamydienkonjunktivitis sollte lokal 
und systemisch behandelt werden. Erythromycinsalbe 
ist prophylaktisch hilfreich. Bei Neugeborenen wird sie 
nicht durch die Crede-Prophylaxe beeinflusst. 

Gonokokken 
Infektionen mit Neisseria gonorrhoeae werden sexuell 
oder konnatal aquiriert. Die konjunktivale Infektion 
des Neugeborenen führt zur purulenten, blutigen Kon
junktivitis mit raschen kornealen llizerationen. Kom
plizierend können Meningitis, Abszess, Endokarditis 
und Arthritis auftreten. Bei älteren Kindern werden 
urogenitale Infektionen (Urethritis, Zervizitis, Prosta-
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titis, Epididymitis, Salpingitis, Oophoritis) beobachtet. 
Diagnostisch sind der mikroskopische Keimnachweis 
(intrazelluläre gramnegative Kokken) und eine Kultur 
führend. Therapeutisch werden Neugeborene mit Ce
fotaxim (Ceftriaxon) behandelt, die Konjunktivitis zu
sätzlich lokal. Ältere Kinder sollten zusätzlich mit ei
nem Makrolid oder Doxycyclin behandelt werden. Die 
Kombination wird wegen der häufigen Koinfektion mit 
Chlamydien empfohlen. Prophylaktisch ist der Neu
geborenenkonjunktivitis mit der Crede-Prophylaxe 
mit Silbernitrat, alternativ mit Erythromycinsalbe, 
vorzubeugen. 

Lues 
In der Kinderheilkunde ist nur die Lues connata von 
wesentlicher Bedeutung. Die übertragung von Trepo
nema pallida erfolgt von der infektiösen Schwangeren 
diaplazentar in nahezu lOOo/o. Sämtliche Organe kön
nen infiziert werden. In ca. einem Drittel erfolgt ein 
Abort, eine Früh- oder Totgeburt. Bei lebenden Neu
geborenen bestehen unspezifische Infektionszeichen, 
Anämie, Thrombozytopenie, Exantheme, Petechien, 
kutane Infiltrate, Schleimhautinfiltrate mit Fissuren, 
blutiger Schnupfen (Koryza), Lymphknotenschwellun
gen, verschiedene ZNS-Manifestationen (Anfälle, Hy
drozephalus, Enzephalomeningitis), Hepatosplenome
galie, Hepatitis, Hydrops, Nephritis oder Nephrose. Ty
pisch ist eine metaphysäre Osteochondritis (Pseudo
paralyse) mit Knochendestruktionen. Bei der Lues 
connata tarda bestehen zudem Sattelnase, Tonnenzäh
ne, Keratitis, Uveitis und Hörstörung. Die Diagnose 
wird serologisch gestellt. Der Treponema-pallidum
Hämagglutinationstest (TPHA) und der Fluoreszenz
Treponema-Antikörper-Absorptionstest (FTA-ABS) 
auch mit Nachweis von IgM-Antikörpern sind die klas
sischen Methoden. Ein Erregernachweis ist in Körper
flüssigkeiten oder Geweben mit der Dunkelfeldmikro
skopie möglich. Osteochondritis, Periostitis und Os
teomyelitis lassen sich radiologisch an langen Röhren
knochen der oberen und unteren Extremitäten nach
weisen. Therapeutisch sollte weiterhin Penicillin G in
travenös über einen ausreichend langen Zeitraum ein
gesetzt werden. Auf Grund einer Endotoxinfreisetzung 
(Jarisch-Herxheimer-Reaktion) ist zu Therapiebeginn 
mit Fieber und Exanthemen zu rechnen. Die Präven
tion liegt in der frühen Erkennung der mütterlichen 
Infektion und der Behandlung der infizierten Schwan
geren. Neugeborene sind bis zum 2. Behandlungstag 
als hoch infektiös einzustufen. 

Listerien 
Die Infektion mit Listeria monocytogenes, einem 
grampositiven Stäbchen, wird bei Immundefizienz, 
bei Schwangeren oder als konnatale Infektion des Neu
geborenen beobachtet. Klinisch finden sich grippale 
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Symptome, Sepsis, Meningitis und fokale Infektionen 
(Abszess, Lymphadenitis, Osteomyelitis, Arthritis, 
Cholezystitis, Hepatitis). Die diaplazentare übertra
gung kann zu Abort oder Frühgeburt führen. Das Kind 
zeigt unspezifische Infektionszeichen (Sepsis, Pneumo
nie), eine Hepatosplenomegalie und makulopapulöse, 
petechiale oder vesikulöse Exantheme. Meningitiden 
und Enzephalitiden werden ebenso beobachtet. Die Di
agnose erfolgt durch Erregernachweis, die Behandlung 
mit Ampicillin intravenös. Bei Neugeborenen wird eine 
Kombination mit Aminoglykosiden empfohlen. Cepha
losporine sind unwirksam. Zur Prophylaxe einer Infek
tion der Schwangeren sollte der Genuss von mögli
cherweise infizierten Speisen (Rohmilchprodukte, un
gekochtes Fleisch oder Fisch) vermieden werden. Er
krankung und Tod sind meldepflichtig. 

Salmonellen 
Infektionen mit diesen gramnegativen Stäbchen prä
sentieren sich als Gastroenteritiden (Enteritis/Entero
kolitis) oder als schwere, bakteriämische Allgemein
erkrankung. Ein erhöhtes Risiko für eine systemische 
Infektion mit Fieber, Schüttelfrost, Schweißausbrüchen 
besteht bei funktioneller (z. B. Sichelzellanämie) oder 
anatomischer Asplenie, primären und sekundären Im
mundefekten, bei systemischen Autoimmunerkrankun
gen, bei einer Antazidabehandlung und bei Säuglingen. 
Die Inkubationszeit ist abhängig von der Anzahl auf
genommener infektiöser Keime. Die Gastroenteritis 
geht mit Erbrechen, Bauchschmerzen, wässrigen, aber 
auch mit blutigen Durchfallen einher und kann mit 
und ohne Fieber auftreten. Bei septischer Verlaufsform 
ist die Blutkultur positiv, die Stuhlkultur initial negativ. 
Es können Osteomyelitiden, septische Arthritiden, Me
ningitis, Hirnabszess, Pneumonie, Pleuraempyem, Nie
renabszess und Endokarditis hinzutreten. Die Diagnose 
wird durch mikrobiologischen Keimnachweis gestellt. 
Auch eine serologische Diagnostik (ELISA und Gruber
Widal-Reaktion) ist im Krankheitsverlauf möglich. 
Therapeutisch wird bei Gastroenteritis mit Flüssig
keits- und Elektrolytersatz behandelt. Septische Verläu
fe, septische Absiedlungen und Säuglinge in den ersten 
6 Lebensmonaten werden antibiotisch mit Ampicillin, 
Cotrimoxazol oder Cephalosporinen behandelt. Die 
Ausscheidung des Keims kann insbesondere bei Klein
kindern lang anhalten. Dauerausscheider (>6 Monate) 
sind selten. Eine schützende Immunität wird nicht er
reicht. Prophylaktisch sind hygienische Standards ein
zuhalten. Postinfektiöse (reaktive) Arthritiden treten 
wenige Wochen nach Infektion auf, insbesondere bei 
prädisponierten Personen (HLA-B27-Träger). Krank
heitsverdacht, Erkrankung, Tod und Ausscheidung von 
Salmonellen sind meldepflichtig. 

Der Typhus abdominalis wird hauptsächlich durch 
S. typhi oder S. paratyphi verursacht. Durch spezi-

fische Virulenzfaktoren ist die intrazelluläre Inaktivie
rung des Keims gestört. Es kommt zur septischen In
fektion auch in lymphatischen Organen, zu Nekrosen 
und zur Darmperforation. Bei ZNS-Manifestationen 
oder beim Endetoxinschock sollte zusätzlich zur anti
biotischen Therapie mit Dexamethason behandelt wer
den. Zur Prophylaxe der S.-typhi-Infektion stehen ora
le (Typhoral) und parenterale (Typhim) Impfstoffe zur 
Verfügung. 

Shigellen, Yersinien, E. coli, Campylobader, Vibrionen 
Shigellen, Yersinien, Escherichia coli, Campylobacter, 
Vibrionen und andere gramnegative Stäbchen können 
Gastroenteritiden (Enteritis, Enterokolitis) hervor
rufen oder als septische Infektion verlaufen. Die Infek
tion mit Vibrio cholerae kann zu einer sekretorischen 
Diarrhö und somit zu einer besonders raschen Dehy
drierung (Cholera) führen. Von Besonderheit sind In
fektionen mit Yersinia pestis (Pest), die Ruhr durch 
Shigella flexneri, ein Guillain-Barn!-Syndrom nach 
Campylobacterinfektionen sowie das hämelytisch-urä
mische Syndrom bei Shigellen- und E.-coli-Stämmen. 
Bei Letzteren werden Toxine (Enterotoxine, Enterohä
molysin, Shigatoxin-1 und -2) produziert, die Gefäß
wandschäden, Hämorrhagien, Nekrosen und eine in
travasale Hämolyse hervorrufen. Fragmentierte Ery
throzyten sind im Blutausstrich nachweisbar. Nieren
versagen und Urämie erfordern häufig eine Dialyse. 
Therapeutisch ist die Flüssigkeits- und Elektrolytsub
stitution sowie bei systemischen Verläufen und ins
besondere bei Cholera (Cotrimoxazol, Doxycyclin, 
Erythromycin), bei Yersinose (Cotrimoxazol Cephalo
sporine, Doxycyclin), bei der Yersinia-pestis-Infektion 
(Streptomycin, Doxycyclin), bei Meningitis (Chlor
amphenicol) und bei Shigellosen (Cephalosporine, Gy
rasehemmer) eine antibiotische Therapie indiziert. 
Campylobacterinfektionen sollen nur bei protrahier
tem Verlauf antibiotisch behandelt werden (Erythro
mycin). Prädisponierte Patienten (insbesondere HLA
B27-Träger) können an einer postinfektiösen Arthritis 
erkranken. Meldepflicht besteht bei Verdacht, Erkran
kung oder Tod. Impfstoffe stehen nicht zur Verfügung. 

Pertussis (Keuchhusten) 
Der Keuchhusten wird von Toxinen der Bordetella per
tussis hervorgerufen. Die übertragung erfolgt durch 
Tröpfchen. Nach einer Inkubationszeit von 7-28 Tagen 
beginnt eine akute Atemwegsinfektion mit Fieber und 
Husten (katarrhalische Phase), der unter Toxinwirkung 
zunehmend stakkatoartig imponiert (konvulsive Pha
se). Ein den Hustenanfallen mit herausgestreckter 
Zunge folgendes juchzendes Inspirium ist typisch. Ge
sehen werden auch konjunktivale Blutungen und Zun
genbandulzerationen. Die Phase abfallender Anfallsfre
quenz wird Stadium decrementi genannt. Das Toxin 



führt im Blut zu einer typischen Lymphozytose. Die 
Pertussisenzephalopathie kann mit Bewusstseinsstö
rungen, Anfallen und Paresen einhergehen. Die Diag
nose erfolgt klinisch und kann durch einen Abstrich 
aus dem Nasopharynx auf speziellem Träger oder in 
der Frühphase mit PCR erhärtet werden. Die serologi
sche Diagnostik wird erst spät möglich. Der IgA-Nach
weis soll zwischen Impfreaktion und Infektionsreak
tion unterscheiden helfen. Die antibiotische Therapie 
mit Makroliden, alternativ Cotrimoxazol, verhindert 
komplizierte Verläufe, sekundäre Pneumonien und die 
Infektion des Umfelds. Daneben sind symptomatische 
Maßnahmen wie Sekretolyse, inhalative oder systemi
sche Gabe von Salbutamol oder Kortikosteroiden und 
ggf. Sedierung hilfreich. Säuglinge sollten stationär 
überwacht werden. Eine Isolierung ist bis zum Ende 
der ersten Behandlungswoche erforderlich. Die Pro
phylaxe gelingt durch die gut etablierte Schutzimp
fung, wobei eine Infektion und eine weitere Streuung 
nicht ausgeschlossen sind. Nicht geimpfte Kontaktper
sonen können eine antibiotische Prophylaxe erhalten, 
die auch geimpften Personen angeboten werden kann, 
wenn diese gefahrdete Personen betreuen. Der Tod an 
Pertussis ist meldepflichtig. 

Diphtherie 
Der Erreger, Corynebacterium diphtheriae, ist ein 
grampositives Stäbchen, dessen Toxinbildung vom 
Bakteriophagengehalt abhängt. Die Übertragung er
folgt durch Tröpfcheninfektion. Oberträger können 
symptomfrei bleiben. Die Inkubationszeit bis zur Ra
chendiphtherie mit Fieber und Pharyngitis beträgt 
2-6 Tage. Beobachtet werden grauweiße Exsudate auf 
den Tonsillen, die den ganzen Rachenraum ausfüllen 
können (Pseudomembranen) und einen süßlichen Ge
ruch verbreiten. Komplikationen sind bedingt durch 
den inspiratorischen Stridor, eine erhebliche Hals
lymphknotenschwellung (Cäsarenhals). Die Toxinwir
kung hält bis zur 4.-6. Krankheitswoche und kann be
drohliche Myokarditiden mit Herzinsuffizienz oder 
Rhythmusstörungen bedingen oder zu Neuritis mit 
Gaumensegel-, Augenmuskel- oder Atemmuskelläh-
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mung führen. Zur Therapie wird schon bei Verdacht 
Antitoxin vom Pferd gegeben. Zu beachten sind ana
phylaktische Reaktionen. Ein humanes Antitoxin ist 
in der Schweiz verfügbar. Antibiotisch wird mit Peni
cillin i.v., alternativ mit Makrotiden behandelt. Die 
Prophylaxe besteht aus einer Isolierung des Erkrank
ten, Antibiotikagaben an Kontaktpersonen und der 
Impfung (s. Kap.18.8). 

BorreUen 
Die Infektion mit zu den Spirochäten zählenden Borre
Ha burgdorferi erfolgt in der Regel nach einem Zecken
biss, aber auch durch Stechfliegen. Die Durchseuchung 
der Zecken (Ixodes ricinus) ist sehr variabel und liegt 
in Mitteleuropa bei 30%. Hier sind 3 verschiedene Bor
relienstämme (B. sensu trictu, B. garinii, B. afzelii) prä
valent. Die Infektionserkrankung wird wie die Lues in 
3 Stadien eingeteilt, die primäre (lokalisierte, kutane), 
sekundäre (oft Arthritis, lymphozytäre Meningitis, 
Neuritis) und tertiäre (Akrodermatitis chronica atro
phieans Herxheimer). Zudem wurden verschiedene Or
ganmanifestationen beschrieben. Allerdings treten die 
späteren Manifestationen häufiger ohne vorangehen
des Erythema marginatum auf (Tabelle 18.7-2). 

Das Erythema migrans tritt 2-6 Wochen nach dem 
Biss auf und präsentiert sich mit einem von der Biss
stelle ausgehenden, zentrifugal wachsenden, randbe
tonten Erythem ohne Schmerz oder Juckreiz. Es kann 
von unspezifischen Allgemeinsymptomen wie Fieber 
und Kopfschmerzen begleitet werden. Der serologische 
Nachweis von borreHenspezifischen Antikörpern ist 
hier oft (noch) negativ, sodass die Diagnose klinisch 
gestellt und eine Behandlung initiiert wird. Eine An
zucht gelingt selten, der Genomnachweis aus dem ent
zündlichen Randbereich hat nur akademische Bedeu
tung. Die Behandlung erfolgt bei kleinen Kindern mit 
Makroliden, bei älteren mit Doxycyclin oral. Die peri
phere Fazialisparese kann ein- oder beidseitig auftre
ten und ist die häufigste Manifestation der Neurobor
reliose. Anschließend folgt die lymphozytäre Meningi
tis. Ein Guillain-Barre- oder ein Bannwarth-Syndrom 
(Meningoradikuloneuritis mit peripherer Neuritis) 

Chronisch rczivicrcndc 
Arthritis 

Chronische En7.cphalo· 
myclitis 

Tabelle 18.7-2. Spektrum der 
Lyme-Borreliose 
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sind selten. Die Neuroborreliose tritt jahreszeitlich ge
häuft im Frühsommer und Herbst auf. Die Lyme-Ar
thritis ist in der Regel eine exsudative Mon- oder Oli
goarthritis mit einmaligem oder rezidivierendem Ver
lauf. Auch chronische Verläufe sind beschrieben, die 
zu der rheumatoiden Arthritis ähnlichen Erosionen 
und Usuren führen. Die Diagnose der Neuroborreliose 
und der Lyme-Arthritis erfolgt in der Regel durch 
Nachweis spezifischer Antikörper im ELISA und im 
Westernblot. IgM-Antikörper weisen auf eine kürzliche 
Infektion hin, IgG-Antikörper entsprechen möglicher
weise einer Seronarbe. Auch IgM-Antikörper können 
nach erfolgreicher Therapie für Monate persistieren. 
Bei der Neuroborreliose lassen sich Antikörper im Li
quor nachweisen. Auch der Keimnachweis mittels PCR 
in Liquor oder synovialer Flüssigkeit kann gelingen. 
Die Therapie der kutanen Borreliose erfolgt oral mit 
Penicillinen, Ampicillin, Azithromycin und bei älteren 
Kindern mit Doxycyclin. Bei der Neuroborreliose oder 
der Lyme-Arthritis ist eine parenterale Therapie mit 
Ceftriaxon Mittel der Wahl. Auf Grund der langen Ge
nerationszeit sollte eine Therapiedauer von zumindest 
14 Tagen eingehalten werden. Eine serologische Kon
trolle der Therapieeffektivität ist bei klinischer Er
scheinungsfreiheit nicht notwendig. Zur Prophylaxe 
sollten Zecken möglichst rasch entfernt werden, um 
das Risiko des Obertritts von Keimen zu minimieren. 
Eine prophylaktische Antibiotikatherapie wird nicht 
empfohlen. Ebenso ist auf eine Routinetestung des An
tikörperstatus nach Zeckenbiss bei klinisch erschei
nungsfreien Bissopfern zu verzichten. Ein Impfstoff 
aus rekombinanten Oberflächenproteinen wurde in 
den USA erfolgreich entwickelt. 

Tuberkulose (s. a. 18.9.7) 
In Deutschland wurden 1895 jährlich 250 Todesfal.
le/100.000 Menschen gezählt, heute treten ca. 15 Er
krankungsfal.le/100.000 auf. Im Kindes- und Jugend
alter ist die Inzidenz ca. 3 Erkrankungsfalle/100.000. 
Weltweit versterben dennoch 3 Mio. Menschen jähr
lich. Der Mensch ist ausschließliches Reservoir für 
Mycobacterium tuberculosis. M. bovis findet sich bei 
Rindern (Milch), Pferden und Hunden. Die Tuberku
lose ist eine Tröpfcheninfektion. Quellen der Infektion 
sind Lungenkavernen, aus denen beim Husten M. tu
berculosis über Stunden in Suspension geht (aerogene 
Infektion). Erstinfektionen über den Gastrointestinal
trakt oder durch Hautkontakt sind selten. Pathogene
tisch führt die Inhalation von Mykobakterien zu
nächst zu einer Besiedlung des apikalen Ober- oder 
Mittellappens. Dort werden die Bakterien durch Ma
krophagen phagozytiert. Auf Grund insuffizienter in
trazellulärer Abtötung werden sie lebend in die Hilus
lymphknoten verschleppt. Es entsteht der Primärkom
plex. 

Eine gesicherte Diagnose besteht bei Erregemach
weis (Mikroskopie, Kultur, Tierversuch, PCR), bei po
sitivem Röntgenbefund in Verbindung mit anamnes
tisch gesichertem Kontakt zu infektiösem Indexfall 
oder mit positiver Hautreaktion (GTlO-Ablesung nach 
72-96 Stunden). Die Therapie der Tuberkulose erfolgt 
standardisiert. Bei unkomplizierten Fällen erfolgt eine 
Dreifachkombination aus INH + Rifampicin + Pyrazi
namid für zumindest 2 Monate, gefolgt von einer Zwei
fachkombination aus INH + Rifampicin für zumindest 
4 Monate. Bei komplizierter Tuberkulose wird die Ge
samtdauer der Therapie auf zumindest 9 Monate ver
längert. Bei Miliartuberkulose, tuberkulöser Meningi
tis oder schweren Verlaufsformen sollte initial eine 
Vierfachkombination aus INH + Rifa + Pyrazinamid 
+ Ethambultol (oder Streptomycin) erfolgen. Reser
vepräparate sind Paraaminosalicylsäure, Rifabutin, 
Clofazimin, Cycloserin, Ciprofloxacin und Amikacin. 
Kortikosteroide sind zur Minderung inflammatori
scher Reaktionen in den ersten Therapiewochen bei 
Miliartuberkulose bzw. bei Tuberkulosemeningitis in
diziert. Die Prophylaxe der Tuberkulose besteht derzeit 
aus hygienischen Maßnahmen inkl. der Isolierung der 
Patienten, dem Screening von Kontaktpersonen und 
der INH-Prophylaxe. Ein Impfstoff ist derzeit nicht 
verfügbar. Kontaktpersonen (Kinder) mit negativem 
GTlO erhalten INH für 3 Monate. Anschließend erfolgt 
ein erneuter Test. Bei positivem GTlO sollte INH für 
weitere 3-6 Monate eingenommen werden und eine ra
diologische Kontrolle erfolgen. GTlO-positive Kontakt
personen erhalten INH für 6 Monate. Bei dokumentier
ter GTlO-Konversion binnen 24 Monaten erfolgt eine 
INH-Therapie für 6 Monate. 

Atypische Mykobakterien 
("mycobaderia other than tuberculosisu, MOTT) 
Neben Mycobacterium avium und M. intracellulare 
sind einige andere Mykobakterien als Krankheitserre
ger auch bei immungesunden Patienten beschrieben. 
Sie verursachen in der Regel zervikale Lympohadeniti
den. Bei angeborenen (Interferon-y-Rezeptordefekte, 
IL12-/IL18-Defekte) oder erworbenen Immundefekten 
(HIV-Infektion) sind diese häufiger, und zudem sind 
septische Verläufe, chronische blutige Enteritiden, pul
monale Infektionen und zahlreiche Organinfektionen 
möglich. Abszesse können spontan perforieren. Zur 
Typisierung der Erreger steht neben aufwendigen und 
langwierigen biochemischen Methoden die Genanalyse 
mittels PCR oder Gensonden zur Verfügung. Die The
rapie der Lymphadenitis beim Immungesunden ist ei
ne chirurgische. Bei Rezidiven oder bestehendem Im
mundefekt ist eine medikamentöse Kombinationsthe
rapie notwendig, wobei klassische Tuberkulostatika 
versagen. Dreifachkombinationen aus Clarithromycin, 
Rifabutin, Ethambutol, Clofazimin, Ciprofoxazin sind 



effektiv. Die Keimgewinnung für ein Resistogramm ist 
wichtig. 

18.7.4 
Pilzinfektionen 

Kandida 
Kandidainfektionen der Mundhöhle (Mundsoor) tre
ten typischerweise in den ersten 3 Lebensmonaten auf 
und sind durch Trinkunlust oder Schreien gekenn
zeichnet. Die Infektion des Neugeborenen erfolgt nach 
Keimkontakt im GeburtskanaL Auch intrauterine In
fektionen werden beobachtet. Im Rahmen des Mund
soors wird nicht selten auch der Windelbereich infi
ziert. In der späteren Kindheit ist die Soorinfektion 
der Mundhöhle ein wahrscheinliches, die Soorösopha
gitis oder die invasive Kandidainfektion (Sepsis) ein 
sicheres Zeichen eines zellulären oder kombinierten 
Immundefektes, primär oder sekundär, im Rahmen 
von Grunderkrankungen inkl. Diabetes mellitus bzw. 
iatrogen als Therapiefolge. Der Mundsoor und die 
Windeldermatitis werden lokal behandelt. Die lokale 
Applikation von Miconazol, Nystatin oder Amphoteri
cin B, ggf. in Kombination zur Anwendung von nysta
tinhaltigen Salben, Cremes oder Pasten, ist ausrei
chend. Therapiestandard für die invasiven Infektionen 
und die Soorösophagitis ist die systemische Gabe von 
Fluconazol, bei Resistenz Itraconazol, in bedrohlichen 
Situationen Amphoterkin B. In refraktären Fällen er
folgt eine Kombination aus AmphoterkinBund 5-Flu
cytosin. ZNS-Infektionen bedürfen immer einer Kom
bination, da Amphoterkin schlecht liquorgängig ist. 
Die Kandidabesiedlung des Stuhls ist keine Therapie
indikation. Die chronisch mukokutane Kandidiasis ist 
eine Krankheitsentität (s. Kap. 18.6), bei der ein Im
mundefekt begleitet wird von Endokrinopathien (Hy
poparathyreoidismus, Nebenniereninsufizienz). Neben 
einer schweren Soorstomatitis und Soorösophagitis 
finden sich brüchige Nägel und zum Teil ein Exanthem 
mit granulomatösen Herden. Therapeutisch ist neben 
der Hormonsubstitution eine antimykotische Dauer
prophylaxe mit Fluconazol oder Itraconazol notwen
dig. Zur Prophylaxe werden Nystatin oder Amphote
rincin B oral appliziert. Eine Indikation kann bei Im
mundefekt bestehen sowie im Rahmen einer chemo
therapieinduzierten Neutropenie. 

AspergUlosen 
Aspergillusinfektionen werden bei immuninkompeten
ten Patienten mit primären Immundefekten, bei Leu
kämie, im Rahmen einer Chemotherapie, einer intensi
ven Immunsuppression, bei Transplantationspatienten 
und bei Frühgeburtlichkeit beobachtet. In der Regel 
bestehen pulmonale Aspergillosen, seltener von dort 
ausgehende disseminierte Infektionen des ZNS, Osteo-
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myelitis und septische Arthritis oder Hautaspergillose. 
Bei septischer Granulomatose werden auch primär ab
gegrenzte Infektionen wie z. B. Lymphadenitiden beob
achtet. Erkrankungen bei Immunkompetenten sind sel
ten und setzen eine Milieustörung voraus (Sinusitis, 
chronische Otitis). Hiervon abzugrenzen sind allergi
sche Reaktionen auf die Inhalation von Aspergillusspo
ren (allergische bronchopulmonale Aspergillose), die 
bei Mukoviszidose und Asthma bronchiale vorkom
men. Die Patienten zeigen Husten, zunehmende Luft
not mit Obstruktion und radiologisch eine retikuläre 
und streifige Zeichnungsvermehrung. Aspergillome 
sind nichtinfiltrierende Pilzknoten, die sich in vor
gebildeten pulmonalen Höhlen bilden. Die Diagnose 
der Aspergillusinfektion wird zumeist klinisch gestellt. 
Ein Keimnachweis oder die positive PCR sind nicht be
weisend, da verunreinigende Sporen nicht auszuschlie
ßen sind. Diagnostisch beweisend wäre der Nachweis 
von Hyphen in der Biopsie, die sich bei oft schlechtem 
Allgemeinzustand verbietet. Der Nachweis von Anti
körpern hat in der Regel auf Grund der fehlenden Im
munkompetenz mit Ausnahme der septischen Granu
lomatose keine Bedeutung. Der Nachweis des Aspergil
lusgalaktomannanantigens ist im Serum möglich. Zur 
Diagnose der allergischen bronchopulmonalen Asper
gillose führen neben der Klinik und dem Röntgenbild 
die Eosinophilie, die IgE-Erhöhung, aspergillusspezi
fische IgE- und präzipitierende IgG-Antikörper. Die 
Behandlung der Aspergillusinfektion erfolgt mit Am
phothericin B oder mit einer Kombination von Am
phothericin B und Flucytosin. Verschiedene Maßnah
men sollten die erhebliche Toxizität der Therapie ver
mindern. Eine weniger toxische Alternative ist liposo
males Amphothericin B, anschließend Itraconazolgabe 
zur Prophylaxe. In nur leichten Fällen (lokalisierte As
pergillose, z. B. Lymphadenitis) wäre eine Therapie nur 
mit Itraconazol zu rechtfertigen. Ohne eine Besserung 
der Immunitätslage, z. B. Verschwinden der Neutrope
nie bzw. Beendigung der Immunsuppression, ist eine 
Ausheilung nicht zu erwarten. Beim Aspergillom kann 
die chirurgische Entfernung notwendig sein. Hochrisi
kopatienten sollten neben hygienischen Anweisungen 
eine Aspergilloseprophylaxe erhalten. Ob diese auf die 
neutropenischen Phasen beschränkt werden kann, ist 
nicht erwiesen. Patienten mit septischer Granulomato
se sollten eine Prophylaxe mit Itraconazol (im Kindes
alter nicht zugelassen) erhalten. 

Dermatomykosen 
Die Dermatomykosen (Tinea, Dermatophytose) sind 
Infektionen von Haut und Hautanhangsgebilden durch 
Trichophyton-, Mikrosporum- oder Epidermophyton
arten. Klinisch verursachen gleiche Pilze unterschiedli
che Morphen, vesikulopapulöse, hyperkeratotische 
und schuppende Dermatitiden, die an Stamm und 
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Kopf ringförmige Strukturen annehmen, sich an den 
Händen und Füßen intertriginös finden. Auch tiefe In
fektionen (Kerion Celsi) mit Lymphadenitis kommen 
vor. Der Befall der Kopfhaut kann als Tinea capitis 
oder bei Mikrosporidien mit Alopezie bei knapp über 
der "bestäubten" Kopfhaut abgebrochenen Haaren er
folgen. Die Diagnose erfolgt klinisch, Fluoreszenzlicht 
ist hilfreich, und mikroskopisch am Nativpräparat. Die 
Unterscheidung der Pilzarten erfolgt kulturell. Die 
Therapie erfolgt in der Regel lokal durch Anwendung 
antimykotischer Salben (Clotrimazol, Econazol u. a.) 
und Tinkturen. Auch Farbstofflösungen werden immer 
noch verwendet. Systemisch applizierbar sind Ketoko
nazol, Itraconazol und Fluconazol. Oral applizierbares 
Griseovulvin wird in die Hautschuppen und Nägel auf
genommen und ist das im Kindesalter für diese Indi
kation einzig zugelassene Präparat. 

18.7.5 
Parasitäre Infektionen 

Helminthosen 
In Mitteleuropa vorkommende Parasiten sind u. a. An
klyostoma, Askariden, Echinokokken, Enterebis ver
micularis (Oxyuren), Toxocara canis, Trichinen und 
Trichiuren. Die Bilharziose, Filiariose, Onchozerkose, 
die Loiasis und die Drakukulose kommen nur im au
ßereuropäischen Ausland vor. 

Bei Ascaris lumbricoides (Spulwurm) erfolgt die fä
kal-orale Infektion über die Eier. Die Eier gelangen mit 
der Nahrung (Gemüse und Salate) in den Darm. Die 
geschlüpften Larven durchwandern die Darmwand, ge
langen über die Blutbahn in die Lunge, wo sie eine un
spezifische Atemwegsinfektion auslösen können und 
ein radiologisches Infiltrat verursachen. Symptome 
sind Husten, Luftnot und Fieber. Labormedizinisch 
findet sich eine Eosinophilie. Die Larven werden nach 
der versuchten Expektoration geschluckt und reifen im 
Darm zu geschlechtsfähigen Würmern, die eine Passa
gebehinderung, eine Cholestase, Cholangitis, Hepati
tis, Pankreatitis und Leberabszesse hervorrufen kön
nen. Die Diagnose wird durch Nachweis der Wurmeier 
im Stuhl gestellt. Auch bei der Sonographie können die 
Würmer erkennbar sein. Die Ankylostomiasis (Haken
wurmbefall) wird durch verschiedene Wurmspezies 
hervorgerufen, wobei in Südeuropa nur Ancylostoma 
duodenale vorkommt. Hier penetrieren die Larven die 
Haut oder werden oral aufgenommen und gelangen 
über die Blutbahn ebenfalls in die Lunge und schließ
lich in den Darm. Klinisch stehen hier eine sich ent
wickelnde Anämie und ein Eiweißverlust im Vorder
grund. Die Diagnose wird durch den Nachweis der 
Wurmeier im Stuhl gestellt. 

Enterobius vermicularis (Oxyuren) gelangen durch 
mit infektiösem Stuhl verunreinigte Gegenstände und 

bei mangelnder Hygiene in Kindereinrichtungen über 
die Hände peroral in den Darm, wo die Larven schlüp
fen und zu bis 12 mm langen Würmern reifen. Die 
Würmer verlassen den Darm und legen perianal Eier 
in die Haut. Klinische Zeichen sind perianale Dermati
tis, Juckreiz oder eine Vulvovaginitis. Auch eine Ap
pendizitis durch Wurmbefall kommt vor. Der Nach
weis der Infektion gelingt durch einen morgens peria
nal aufgebrachten Klebestreifen. Autogene Reinfektio
nen nach Therapie werden bei mangelnder Hygiene 
beobachtet. Bei den 'ITichinen sind Haustiere und 
Wildtiere Zwischenwirt und tragen die Larven in Zys
ten in der Muskulatur. Im menschlichen Darm ent
wickeln sich Würmer, die Eier legen, aus denen Larven 
schlüpfen, die den Darm penetrieren und in Skelett 
und Herzmuskeln gelangen. Die klinischen Symptome 
der Trichinese sind vielfältig. Neben Fieberschüben 
stehen Lidödeme, Myositiden, Myalgien und neurolo
gische Symptome im Vordergrund. Die Diagnose kann 
serologisch gestellt werden. In der Regel entwickelt 
sich eine erhebliche Eosinophilie. 'ITichiuren (Peit
schenwürmer) kommen weltweit vor. Die Eier werden 
oral aufgenommen. Die Larven schlüpfen im Darm, 
und es entwickeln sich die Würmer. Die Folgen sind 
Diarrhöen, Bauchschmerzen, Anämisierung und ggf. 
eine Invagination. 

Für alle genannten Parasitosen gelten Mebendazol 
und bei älteren Kindern Albendazol als Therapeutika 
der Wahl, bei Askaridiasis, Oxyuriasis und Haken
wurmbefall auch Pyrantel. Bei Askariden und Oxyuren 
sollte die Therapie nach 2-3 Wochen wiederholt wer
den. 

Bei Infektionen mit Tania saginatum (Rinderband
wurm) und T. solium (Schweinebandwurm) trägt der 
Mensch den Wurm im Darm, von dem Proglottiden 
abgehen, die die Eier tragen. Diese gelangen über Dün
gen mit menschlichen Exkrementen zurück zu den 
Tieren, wo sich die Larven (Finnen) in der Muskulatur 
festsetzen. Bei der Zystizerkose werden die Eier durch 
Autoinfektion oral aufgenommen, und die geschlüpf
ten Larven gelangen in die Muskulatur, das subkutane 
Fettgewebe, aber auch in das Gehirn oder die Augen. 
Die Diagnose erfolgt durch Ausscheidung der Proglot
tiden, bei der Zystizerkose durch bildgebende Verfah
ren und Probeexzision. Die Therapie des Wurmbefalls 
ist mit Nielosamid oder Albendazol, der Zystizerkose 
mit Praziquantel möglich. 

Bei Hundebandwurm (Echinococcus granulosus) 
und Fuchsbandwurm (E. multilocularis) ist der 
Mensch ein Zwischenwirt, der Wurm befällt das Tier, 
das die Eier ausscheidet. Aus ihnen schlüpfen im 
menschlichen Darm die Larven, die über die Blutbahn 
zumeist in die Leber gelangen, aber auch in Muskula
tur, Lunge, Gehirn und Knochen. Dort bilden sich die 
Zysten, in denen die Kopfanlagen (Protoskolices) he-



ranreifen. Beim E. granulosis gibt es eine Zyste, die 
verdrängend wächst (zystische Echinokokkose), wäh
rend E. multilocularis ein infiltratives Wachstum zeigt 
(alveoläre Echinokokkose), das Organgrenzen über
schreitet und biologisch ein malignes Verhalten zeigt. 
Die Diagnose wird in bildgebenden Verfahren gestellt. 
Die serologische Diagnostik ist hilfreich, zur Unter
scheidung der Arten aber nicht immer zuverlässig. 
Therapeutisch ist die operative Entfernung auch in 
Kombination mit intraoperativer Zystenpunktion (zys
tische Echinokokkose) und Instillation von Alkohol 
oder hypertoner NaCl-Lösung angezeigt. Eine anti
parasitäre perioperative Therapie ist möglicherweise 
sinnvoll. Bei lnoperabilität (alveoläre Echinokokkose) 
erfolgt die antiparasitäre Therapie mit Mebendazol 
oder Albendazol. 

Protozoen 
Die Infektion mit Amöben (Entamoeba histolytica und 
E. dispar) erfolgt fäkal-oral. Zahlreiche Menschen sind 
symptomfrei besiedelt. Bei der Amöbenruhr bestehen 
klinisch nur leichte Erkrankungen mit breiigen, teil
weise blutigen Stühlen oder schwere Formen mit Fie
ber, blutig-schleimigen Durchfällen und krampfartigen 
Bauchschmerzen. Nach Ulzerationen können Perforati
on und Peritonitis folgen. Nach Penetration der Darm
wand gelangen Amöben über das Pfortadersystem in 
die Leber (Abszessbildung) oder von dort aus in wei
tere Organe. Insbesondere immuninkompetente Pa
tienten sind gefährdet. Die Diagnose erfolgt durch 
Nachweis der Zysten oder der hämophagozytierenden 
Trophozoiten im frischen Stuhl. Leberabszesse werden 
sonegraphisch erkannt, der Antikörpernachweis legt 
dann die Genese nahe. Die Therapie erfolgt mit Metro
nidazol oder Tinidazol, bei Leberabszessen auch mit 
Dihydroemetin. Auch Erythromycin und Tetrazykline 
sind ämobizid. Auch die durch Giardia lamblia ver
ursachte Lambliasis ist eine fäkal-orale Infektion. Die 
Zysten entwickeln sich im Darm zu Trophozoiten, die 
eine chronische Durchfallerkrankung auslösen. Ins
besondere immuninkompetente Patienten sind gefähr
det. Die Diagnose erfolgt durch Nachweis der Zysten 
im Stuhl oder der Trophozoiten im Duodenalaspirat. 
Metronidazol ist Therapeutikum der Wahl. Die Infekti
on mit Kryptosporidien ist insbesondere für Immunin
kompetente problematisch. Es entwickeln sich profuse 
Durchfälle. Die Behandlung kann mit Albendazot oder 
Azithromycin erfolgen. 

Die Pneumocystis-carinii-Pneumonie ist eine klas
sische opportunistische Infektion und wird bei Im
mundefekten, im Rahmen der Chemotherapie und bei 
geschwächten Neugeborenen und Säuglingen beobach
tet. Klinisch bestehen Luftnot, trockener Husten, blass
graues oder zyanotisches Hautkolorit Die Laktatdehy
drogenase ist oft erhöht. Radiologische Befunde kön-
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nen im Frühstadium fehlen, später dann aus flächigen 
Infiltraten mit positivem Bronchopneumogramm be
stehen. Der Erreger wird im Sputum oder im Bron
chialaspirat mikroskopisch nachgewiesen. Eine PCR 
ist ebenso möglich. Der Therapiestandard ist Cotrimo
xazol plus Folinsäure. Nebenwirkungen sind allergi
sche Reaktionen, Neutropenie und Thrombopenie. 
Kontraindikationen sind eine bestehende Allergie ge
gen Sulfonamide, aber auch gegen Furosemid und 
Thiazide, schwere Nierenfunktionsstörungen und eine 
akute Hepatitis. Pentamidin kann eine Therapiealter
native darstellen. Kortikosteroide können den Krank
heitsverlauf günstig beeinflussen. Die Prophylaxe ist 
mit Cotrimoxazol an 1, 2 oder 3 Tagen der Woche oder 
durch Inhalationen mit Pentamindin möglich. 

Toxoplasma gondii wird durch den Verzehr von un
gegartem Fleisch oder aus dem Kot infizierter Katzen 
aufgenommen. Die Oozysten dringen in den Darm ein, 
bilden Trophozoiten, die hämatogen in verschiedene 
Organe gelangen, wo sie bei intakter Abwehr abgetötet 
werden. Klinisch zeigen sich grippale Symptome mit 
Myalgien, manchmal Fieber und Lymphadenitis. Bei 
Immuninkompetenten persistieren die Zysten und set
zen erneut Erreger frei, die zu Enzephalitis, Chorioret
initis, Hepatitis, Myokarditis und Myositis führen. Ei
ne Erstinfektion während der Schwangerschaft führt in 
der Hälfte der Fälle zu einer fetalen Invasion. Hydroce
pbalus internus, zerebrale Verkalkungen und postenze
phalitiseher Hirnschaden mit Krampfanfällen sind die 
Folge. Die Diagnose erfolgt serologisch durch Nach
weis spezifischer Antikörper. In Lymphknotengeweben 
kann T. gondii mikroskopisch nachgewiesen werden, 
ebenso mit der PCR. Die Standardtherapie erfolgt mit 
Pyrimethamin in Kombination mit Sulfadiazin und Fo
linsäure, ggf. in Kombination mit Prednison (Chorio
retinitis). Nebenwirkungen sind Anämie, Leukopenie 
und Thrombopenie, Krampfanfälle, Tremor, Ataxie 
und allergische Hauterscheinungen. Kontraindika
tionen sind eine bestehende megaloblastäre Anämie 
bei Folsäuremangel, Krampfleiden, Niereninsuffizienz 
und Glukose-6-Phosphatdehydrogenasemangel. Bei 
Schwangeren im ersten Trimenon ist eine Behandlung 
mit Spiramycin möglich, später dann die o. g. Kom
bination. Zur Prophylaxe der konnatalen Toxoplasmo
se erfolgt ein serologisches Screening bei Schwangeren, 
die zudem ungegartes Fleisch, ungewaschenes Obst 
oder Gemüse sowie den Kontakt zu Katzen meiden 
sollten. 

Die Malaria, die Trypanosomiasis und Leishmanio
sen werden nicht in Mitteleuropa aquiriert, doch kön
nen Rückkehrer aus dem Ausland die Infektion tragen. 
Diese ist aber außer durch Transfusionen nicht über
tragbar. 
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18.7.6 
Lokale Infektionserkrankungen 

Akute Otitis media 
Die Otitis media ist die häufigste bakterielle Infektion 
im Kleinkindalter. Als tubogene Infektion folgt sie ei
ner Rachenbesiedlung. In einer Untersuchung von 340 
Kinder waren zu 36o/o Pneumokokken, 2lo/o Haemophi
lus influenzae, 7o/o Streptokokken Gr. A, 4o/o Staphylo
kokken und zu 3o/o Neisserien nachweisbar. Bei 21 o/o 
war kein Erreger nachweisbar. Klinisch bestehen Fie
ber, Ohrenschmerzen, Rötung und/oder Vorwölbung 
des Trommelfells, ein aufgehobener Lichtreflex und ei
ne Schallleitungsschwerhörigkeit. Bei Perforation wer
den die Kinder schlagartig beschwerdefrei, und es folgt 
eine Sekretion. Komplikationen der Otitis media sind 
Hirnabszess, Meningitis, Sinusvenenthrombose und 
Mastoiditis. Die Therapie besteht aus Antibiotika (Ce
phalosporine, Amoxicillin oder Makolide), abschwel
lenden Nasentropfen, Sekretolytika und Analgetika/ 
Antipyretika. 

Pneumonie 
Die klinischen Zeichen der Pneumonie variieren ent
sprechend dem Lebensalter. Bei Neugeborenen kön
nen Sepsiszeichen im Vordergrund stehen (Hypother
mie oder Fieber, Tachypnoe oder Apnoe, Blässe oder 
Zyanose). Zeichen der Dyspnoe sind Einziehungen, 
Stöhnen, Nasenflügeln. Ab dem Säuglingsalter kann 
mit typischen Zeichen wie Husten, Tachydyspnoe, 
hohem Fieber und klassischem Auskultationsbefund 
gerechnet werden. Ältere Kinder klagen zudem über 
Bauchschmerzen. Die wichtigsten Erreger sind in Ta
belle 18.7-3 aufgeführt. Der kulturelle Nachweis aus 
Blut und Sputum (ggf. Rachenabstrich) sollte stets 
versucht werden. Die Therapie besteht aus sympto
matischen Maßnahmen (Sekretolyse, Antipyrese, In
halationen, ggf. Intubation und Beatmung) und einer 
dem Erreger entsprechenden antiinfektiösen Thera
pie. Die initiale Therapie in Unkenntnis des Erregers 
erfolgt bei Neugeborenen oder bei nosokomialer In
fektion mit einem Cephalosporin in Kombination mit 

Tabelle 18.7-3. Erregerspektrum bei Pneumonien 

B-Strcptokokken, Eschcrichia coli, 

einem Aminoglykosid, bei ambulant erworbener 
Pneumonie mit einem Aminopenicillin und ß-Lakta
masehemmer, einem Cephalosporin oder einem Ma
krolid, bei Immuninkompetenten mit Cefazidim und 
Aminoglycosid. Zur Prophylaxe stehen Impfstoffe ge
gen Pertussis, Haemophilus influenzae und Pneu
mokokken zur Verfügung, neuerdings auch ein ?-va
lenter Pneumokokkenadsorbatimpfstoff zum Einsatz 
bei Kindern in den ersten beiden Lebensjahren 
(s. Kap. 18.8). Der nosokomialen Infektion wird durch 
strenge Hygiene, insbesondere durch Händedesinfek
tion, vorgebeugt. 

Meningitis 
Das Keimspektrum ist abhängig vom Lebensalter der 
Kinder. In den ersten drei Monaten überwiegen 
B-Streptokokken, Escherichia coli, Listerien, Staphy
lokokken und gramnegative Stäbchen. Danach sind 
Meningokokken, Pneumokokken und Haemophilus 
influenzae führend. Unspezifische klinische Zeichen 
sind Fieber, Kopfschmerzen, Nahrungsverweigerung, 
Myalgie/Arthralgie, Hypotension, Hypothermie, Hy
poglykämie und Hautveränderungen. Spezifischer 
sind Nackensteifigkeit, das Brudzinski-Nackenzei
chen, das Kernig-, Lasegue- und Dreifußzeichen. Auf 
eine intrakranielle Drucksteigerung weisen Erbre
chen, vorgewölbte Fontanelle, Hirnnervenparesen, 
Krampfanfälle, Bradykardie, Hypertonie, Hyperventi
lation und Koma hin. Insbesondere bei Neugebore
nen können sichere Meningitiszeichen fehlen. Hier 
können Atemstörungen, Hautblässe, Krampfanfälle, 
Erbrechen, Trinkschwäche, Muskelhypotonie, Hyper
exzitabilität, Bewusstseinsstörung, Ödeme oder Un
tertemperatur auftreten. Fieber besteht nur selten. 
Antibiotika sind zunächst "blind" zu verabreichen. 
Im Alter <3 Monate sind Ceftriaxon oder Cefotaxim 
und ein Aminoglykosid, im Alter >3 Monate Ceftria
xon oder Cefotaxim zu empfehlen. Eine Modifikation 
erfolgt nach Erregerkenntnis und Antibiogramm. 
B-Streptokokken sollten mit Penicillin und Aminogly
kosiden, Listerien mit Ampicillin und Aminglykosi
den, Pseudomonaden mit Cefazidim und Aminogly-

Staph. aureus und cpidcrmidis, Listcricn, 
l'ncumokokkcn. Darmbakterien 

mbulantc Pneumonie 

osokomi<tlc Infektion 

lmmundcfizicnte P.tlicntcn 

Pneumokokken, ~lykoplasmcn, Hacmophi 
lus, llordctclla pertu is 
Eschcrichin coli, Klcbsiclla pncumoniae, 
Staph. aurcus und epidermidis, Pscmlomona
den. Pneumokokken, Darmbakterien 

Staph. ,tureus und cpidermidis, P ·cudomon.t
den, l'neumocyslis carinii, andere ll.tklericn 

Candida albi 
cans, A>pergillcn 

Caudida albi
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GI V, VZV, f-ISV, EßV, 
III-IV-6 



kosiden behandelt werden. Bei Staphylokokken sind 
Teicoplanin und Flucloxacillin zu empfehlen. Bei Me
ningokokken oder Pneumokokken ist Penicillin noch 
sehr oft wirksam. Die Gabe von Dexamethason ist 
nur bei HIB-Meningitis etabliert. Zusätzliche suppor
tive Maßnahmen bestehen aus einer Kopfhochlage
rung, einer adäquaten Flüssigkeitszufuhr unter Be
achtung der Gefahr eines Hirnödems bzw. einer Min
derperfusion. 

Harnwegsinfektionen 
Harnwegsinfektionen präsentieren sich klinisch sehr 
heterogen (s. übersieht). Die Symptomatik kann mit 
Fieber, Durchfall, Erbrechen, Flankenschmerz, Harn
drang, Dysurie, Pollakisurie, Makrohämaturie und 
Harnverhalt ebenso different sein. Die Diagnostik der 
Harnwegsinfektion besteht in der Urinuntersuchung, 
wobei die Art der Uringewinnung beachtet werden 
muss. Bei einem Spontanurin (Säuberungsurin oder 
Mittelstrahl) oder einem Beutelurin ist nicht jeder 
Keimnachweis pathologisch. Durch suprapubische 
Blasenpunktion bzw. Katheterisierung gewonnener 
Urin ist dagegen normalerweise keimfrei. Der Urin 
sollte zumindest auf Leukozyten, Erythrozyten, Bakte
rien, Nitrit und Eiweiß untersucht werden. Eine Kul
tur ist bei jedem Verdacht auf eine Harnwegsinfektion 
anzulegen, und es sollte nach der Ursache gefahndet 
werden, insbesondere bei Jungen. Das bei Harnwegs
infektionen vorherrschende Keimspektrum besteht 
aus Darmkeimen wie Escherichia coli, Klebsiellen, 
Proteus, Enterokokken, aber auch aus Staphylokokken 
und anderen. Mischinfektionen kommen vor. Schon 
vor Kenntnis des Keims sollte eine antibiotische The
rapie begonnen werden. Hierzu stehen Cephalospori
ne, Kombinationen aus Ampicillin und Clavulansäure, 
Cotrimoxazol oder Trimethoprim zur Verfügung. Die 
Anpassung an das Antibiogramm ist selbstverständ
lich. 

Harnwegsinfektionen 
• Uro epsis 
• Pyelonephritis 
• Zy titis 
• Urethritis 
• Asymptomatische Bakteriurie 

Ur achen der Harnwegsinfektion 
• Vesikoureteraler Reflux 
• Ureterabgangstenose 
• Uretermündungsstenose 
• Ureterozele 
• Doppelte Nierenanlage/Ureterfehlmündung 
• Urethralklappe 
• Meatusstenose 
• Phimose 
• Re tharn/neurogene Blase 
• Fistelbildungen 
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Osteomyelitis und septische Arthritis 
Staphylococcus aureus, Streptokokken der Gruppe A 
und Pneumokokken sind typische Erreger der Osteo
myelitis und der septischen Arthritis. Bei bestimmten 
Patientengruppen sind auch gramnegative Stäbchen zu 
erwarten, Kandida bei Frühgeborenen, B-Streptokok
ken und E. coli bei Neugeborenen, H. influenzae bei 
Säuglingen, gramnegative Stäbchen und M. tuberculo
sis bei Befall der Wirbelsäule, Salmonellen bei Sichel
zellenanämie und bei arabischen Kindern Brucellen. 
Klinisch bestehen mit Dolor, Rubor, Calor, Tumor und 
Functio laesa klassische Entzündungszeichen. Wie bei 
der Sepsis kann bei Säuglingen das Fieber fehlen und 
eine Pseudoparalyse bestehen. Hier muss in 10% der 
Fälle mit einer multiplen Osteomyelitis gerechnet wer
den. Die Diagnostik besteht aus Blutbild inkl. Differen
zierung, BSG, CRP und Blutkultur, die Bildgebung aus 
nativer Röntgenaufnahme, Skelettszintigraphie und 
MRT. Auch die Ultraschalldiagnostik kann zum Abs
zessnachweis beitragen. Wo möglich, sollte ein Keim
nachweis versucht werden, der aber auch bei Punktion 
von eitriger Synovialflüssigkeit in ca. 30% nicht ge
lingt. In Unkenntnis des Erregers kann eine Antibioti
katherapie mit Cefuroxim und Flucloxacillin, alternativ 
mit Clindamycin und Cefotaxim erfolgen. Eine Anpas
sung an das Antibiogramm ist geboten. Bei unzurei
chendem Therapieeffekt ist ein Anaerobierbefall mög
lich und eine Kombination mit Metronidazol zu ver
suchen. Die Dauer der intravenösen Therapie sollte 3 
Wochen nicht unterschreiten bzw. bis zur Normalisie
rung der BSG fortgeführt werden. Anschließend kann 
eine orale Therapie für weitere 3-6 Wochen empfohlen 
werden. Eine Immobilisierung ist nur bei Schmerzen 
notwendig. 

Eine chirurgische Intervention ist insbesondere bei 
septischer Arthritis sinnvoll. Mit u. U. wiederholter 
Gelenkpunktion oder Arthrotomie ist eine Entlastung 
zu erreichen. Teilweise ist eine Saug-Spül-Drainage für 
5-10 Tage hilfreich. Nach eigenen Erfahrungen ist ein 
frühzeitiges operatives Vorgehen mit offener oder en
doskopischer Synovektomie sinnvoll. 
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Evidenz der Therapieempfehlungen 

Evidenzgrad Evidenzstärke 
RSV -8ronchiolitis 
Ribavirin I 
ß-Mimctika zur 8ronchodilation 1 
Anticholinergika 1 
Theophyllin !II 
Kortikosteroidc I 

RSV-Prophylaxe 
Palivizumab 
anti-RSV Hyperimmunglobulin 

CMV-Infektion 
Ganciclovir-Prophylaxe 
Ganciclovir-Therapie 
Hyperimmunglobulin
Prophylaxe 
Acidovir-Prophylaxe 

Hepatitis 8 Virusinfektion 
Interfernn-a 
Lamivudin 

Hepatitis C Virusinfektion 
Interferon-Cl 
Ribavirin 
Interferon-Cl + Ribavirin 

HIV -Infektion• 
Zidovudin (AZT) 
Lamivudin (3TC) 
Stavudin (d4T) 
Didanosin (ddl) 
Abacavir 
lndinavir 
Nelfinavir 
Saquinavir 
Ritonavir 
Amprenavir 

11-c 

11-c 
I 
11-c 
I 
111 
I 
I 

D 
8 
D 
c 
c 

A 
E 

A 
A 

A 
A 

A 
A 

A 
A 
A 

A 
A 
A 
A 
A 
8 
A 
B 
A 
A 

• in Kombinationsstudien (Dreifachtherapie) an Kindern 

18.8 
Impfungen 

GERD HORNEFF 

Impfungen zählen über das Kindes- und Jugendalter 
hinaus zu den wichtigsten präventiven Maßnahmen. 
Dabei dienen sie nicht nur dem Schutz des Individu
ums vor einer Infektion - seit Einführung der Haemo
philus-intluenzae-Impfung zeigte sich ein dramati
scher Abfall der Inzidenz schwerer oder tödlicher Riß
Infektionen -, sondern auch epidemiologischen Zielen. 
Ein schon historisches Beispiel hierfür ist die weltweite 
Ausrottung der Pocken, der andere Infektionserkran-

kungen folgen können. Prinzipiell ist zwischen aktiven 
und passiven Immunisierungen und zwischen Tot- und 
Lebendimpfstoffen zu unterscheiden. Die passiven Im
munisierungen im Rahmen der unmittelbaren Infekti
onsprophylaxe werden im Kap. 18.7 besprochen. Bei 
Lebendimpfstoffen ist oftmals eine einmalige Vakzinie
rung erfolgreich. Um Impflücken zu minimieren und 
Impfversager zu erreichen, wird dennoch eine Zwei
timpfung nach einigen Jahren empfohlen. Mit Ausnah
men müssen Totimpfstoffe wiederholt appliziert wer
den, um durch "Boosterung" einen ausreichenden 
und anhaltenden Impferfolg zu erreichen. Eine Er
folgskontrolle durch Impftiterbestimmung ist nur in 
begründeten Fällen erforderlich. Lebendimpfstoffe 
können simultan verabreicht werden, ein Mindest
abstand von 4 Wochen sollte eingehalten werden, wenn 
keine simultane Impfung durchgeführt wurde. Tot
impfstoffe können simultan verabreicht werden, ein 
Mindestabstand zu anderen Impfungen ist nicht erfor
derlich. Um die Zahl der Injektionen gering zu halten, 
stehen Kombinationsimpfstoffe mit bis zu 6 Einzelstof
fen zur Verfügung. Lebendimpfstoffe werden subkutan, 
die Adjuvanzien enthaltenden Totstoffe intramuskulär 
verabreicht. Die intramuskuläre Impfung sollte bei 
kleinen Kindern in den M. vastus lateralis und bei Kin
dern > 12 Monate in den M. deltoides erfolgen. 

18.8.1 
Impfkalender für Kinder und Jugendliche 

In Deutschland werden aktualisierte Impfempfehlun
gen durch die Ständige Impfkommission am Robert
Koch-Institut (STIKO) herausgegeben (www.rki.de). 
Die Impfungen sollen zu den in Tabelle 18.8-1 genann
ten Zeiten begonnen werden. Mindestabstände bei der 
Boosterimpfung sind einzuhalten. Dabei gilt der 
Grundsatz, dass jede Impfung zählt. Eine begonnene, 
aber unterbrochene Grundimmunisierung wird dem
nach fortgeführt, aber nicht wiederholt. Auch bei ver
spätetem Beginn erfolgt eine Grundimmunisierung 
nach genanntem Schema unter Einhaltung der Min
destabstände. Bei Kindern nach dem 12. Lebensmonat 
wird eine einzige Haemophilus-influenzae-Impfung als 
ausreichend angesehen, ab dem 6. Lebensjahr kann auf 
diese Routineimpfung verzichtet werden. Bei der Diph
therieimpfung ist zu beachten, dass ab dem 6. Lebens
jahr eine Impfung mit verminderter Antigenkonzen
tration durchgeführt wird. Auf Grund der hohen Prä
valenz von Pertussisinfektionen und der besonderen 
Gefährdung junger Säuglinge ist möglichst eine rasche 
Pertussisgrundimmunisierung durchzuführen. Aus 
diesem Grund sollen schon im ersten Lebenshalbjahr 
3 Vakzinierungen erfolgen. Eine generelle Hepatitis
B-Impfung wird bei allen Säuglingen empfohlen. Ältere 
Kinder sollen ab dem 12. Lebensjahr eine Grundimmu-
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Gcbun Lebensmonat Lebensjahr Tabelle 18.8-1. Impfkalender 
für Kinder und jugendliche 

2 3 4 5 11-14 15-23 5 ·6 9 · 17 

'letanus 2 3 4 5 6 
Diphtherie 2 3 4 S(d) 6(d) 
Pertussis 2 3 4 5 
Hlß" 2 3 
Pol io (JPV)• 2 3 
MMR I 4 
Hepatitis B 2 3 4 

a Werden penta· oder hexavalente Impfstoffe (gemeinsam mit Diphtherietoxoid, Tetanustoxoid, Pertussistoxin, DPT) 
verwendet, so soll in den ersten 6 Monaten dreifach mit HIB und IPV geimpft werden. Ein Wechsel des Impfstoffs im 
4. Lebensmonat wird nicht empfohlen. 

b Bei Indikation zur postnatalen Hep-B-Impfung erfolgt die Boosterung mit 1 und 6 Monaten. 
(d) Ab dem 6. Lebensjahr soll bei der Diphtherieimpfung eine reduzierte Antigenmenge appliziert werden. 

nisierung erhalten, zuvor geimpfte Kinder erhalten zu 
diesem Zeitpunkt eine Auffrischimpfung. Kombinati
onsimpfstoffe mit Hepatitis-A-Vakzinen stehen zur 
Verfügung. Neugeborene HBs-AG-positiver Mütter er
halten unmittelbar postpartal, innerhalb von 12-24 
Stunden, eine Simultanimpfung mit HBs-Antigen und 
HB-Immunglobulin. Die Grundimmunisierung wird 
4-6 Wochen und 6 Monate nach der ersten Impfung 
fortgeführt. Die Masern-Mumps-Röteln-Impfung kann 
bei Kindern, die eine Einrichtung besuchen sollen, bis 
zum 9. Lebensmonat vorgezogen werden. Da aber dia
plazentar übertragene Antikörper den Impferfolg ge
fährden, sollen diese Kinder eine frühzeitige Zweit
impfung im zweiten Lebensjahr erhalten. Die zweite 
MMR-Impfung soll auch erfolgen, wenn anamnestisch 
über eine Masern-, Mumps- oder Rötelnerkrankung 
berichtet wird. Eine monovalente Rötelnimpfung von 
präpubertären Mädchen ist nicht erforderlich, wenn 
diese eine zweimalige MMR-Impfung erhalten haben. 
Seit 1998 wird der orale Poliolebendimpfstoff (OPV) 
nicht mehr empfohlen. Auch eine mit OPV begonnene 
Impfung wird mit injizierbarem Totimpfstoff (IPV) 
fortgeführt. In den USA wurden die Impfungen mit Va
rizellaimpfstoff und die Pneumokokken-Konjugat
Impfung in das Impfschema aufgenommen, in 
Deutschland sind sie Indikationsimpfungen. 

Bedeutende Nebenwirkungen von Impfungen sind 
selten. Subfebrile Temperaturen und Lokalreaktionen 
in den ersten beiden Tagen nach der DPT-Grund
immunisierung sind aber häufig und i. d. R. nicht be
handlungsbedürftig, z. T. starke Fieberanstiege können 
mit Antipyretika (Paracetamol, Ibuprofen) suffizient 
behandelt werden. Bei nur subkutaner Injektion von 
Adsorbatimpfstoffen kann eine heftige Lokalreaktion 
mit Granulombildung oder Nekrose auftreten (steriler 
Spritzenabszess), oder der Impferfolg kann ausbleiben. 
Fieber und Exanthem werden nach Masernimpfung 
beobachtet. Eine BCG-Impfung muss streng intrakutan 
erfolgen, da bei subkutaner Injektion ein Ulkus oder 
eine lokale Lymphadenitis drohen. Lähmungen nach 
einer oralen Polioimpfung sind selten. Enzephalitiden 

nach anderen Impfungen werden beschrieben, ein Zu
sammenhang ist unsicher. Auftretende Nebenwirkun
gen sind meldepflichtig. 

Kontraindikationen gegen Impfungen sind selten. Zu 
ihnen zählen akute behandlungsbedürftige Erkrankun
gen, Allergien gegen einen Bestandteil des Impfstoffes, 
zu ihnen zählen Adjuvanzien, Stabilisatoren, Antibioti
ka (Neomycin), ggf. eine vorausgehende anaphylakti
sche Reaktion gegen Hühnereiweiß, eine Schwanger
schaft (Lebendimpfungen) und angeborene und erwor
bene Immundefekte (einige Lebendimpfungen). Ne
benwirkungen in zeitlichem Zusammenhang mit einer 
vorausgehenden Impfung sollten vor erneuter Applika
tion des gleichen Impfstoffes kritisch bewertet werden. 
Allgemeine Kontraindikationen gegen intramuskuläre 
Injektionen (Gerinnungsstörung) sind zu beachten. 
Hier kann ein Ausweg in einer subkutanen Injektion 
bei allerdings unsicherer Effizienz bestehen. Relative 
Kontraindikation für Lebendimpfungen ist die vorheri
ge Applikation von Blutprodukten bzw. Immunglobu
linpräparaten (auch Hyperimmunglobuline zur passi
ven Immunisierung), da sie den Impferfolg beeinträch
tigen. Keine Kontraindikationen sind banale Infekte, 
ein Ekzem, eine begleitende Antibiotikatherapie, chro
nische Erkrankungen oder eine Frühgeburtlichkeit. Die 
Impfung entsprechend dem chronologischen Alter ist 
besonders wichtig, da für den diaplazentaren Transfer 
von Antikörpern weniger Zeit verblieb. 

Die Screening-Untersuchung auf primäre Immunde
fekte oder eine HIV-Infektion vor einer Impfung ist 
nicht praktikabel. Eine Reduktion des Impfrisikos ist 
erreichbar durch: 
1. Erhebung einer Familienanamnese vor der Imp

fung, 
2. Verzicht auf eine BCG-Impfung und 
3. Verzicht auf orale Polioimpfungen, auch bei zuvor 

schon geimpften Geschwisterkindern oder Eltern. 

Bei Defekten der spezifischen Immunität (Agamma
globulinämie und SCID) kann von einer Unwirksam
keit von Impfungen ausgegangen werden. Dies gilt 
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Tabelle 18.8-2. Wirksamkeit 
und Gefährdung von Impfun· 
gen bei Immundefekten 

DefektesAbwehrsystem lmpiStotf Wirksan-keil Risim 

B-Zellcn 

T-Zellcn, CID (HIV-lnfcktion) 

Granulozytcn/Makrophagen 

auch für Impfungen mit Proteinantigenen (DPT) und 
HIB sowie HBs. Diese Totstoffimpfungen stellen für 
den Impfling keine Gefahr dar (Tabelle 18.8-2). 

18.8.2 
Indikationsimpfungen 

Die Varizellenimpfung ist eine Lebendimpfung. Breite 
Erfahrungen bestehen nur in den USA. Indikationen 
sind zu stellen bei seronegativen Kindern vor geplanter 
Immunsuppression, Kindern mit schwerer atopischer 
Dermatitis und Kindern mit einer Leukämie nach Be
endigung der Chemotherapie in der hämatologischen 
Remission. Gleiches gilt für Kinder mit soliden Tumo
ren. Eine Impfempfehlung kann auch ausgesprochen 
werden für seronegative Geschwister und Eltern dieser 
Kinder bzw. für medizinisches Personal. In den USA 
wurde die Impfung in das Grundschema aufgenommen. 

Eine FSME-Impfung (Frühsommermeningoenze
phalitis) kann für Kinder ab 2 Jahren empfohlen wer
den, die in Endemiegebieten leben oder sich dort auf
halten wollen. Hierzu zählen in Deutschland Teile von 
Baden-Württemberg, Bayern und Südhessen. Das Vi
rus wird durch Zecken übertragen, mit einem wahr
scheinlichen Infektionsrisiko nur in der Zeit von April 
bis November. Ab der zweiten Impfdosis kann vom Be
stehen eines Impfschutzes ausgegangen werden. Auf
frischimpfungen sind alle 3-5 Jahre notwendig. Eine 
passive Immunisierung wird derzeit nicht empfohlen. 

Bei der Hepatitis-A-Vakzine kann bei einmaliger 
Applikation von einem Impfschutz ausgegangen wer
den. Eine "Boosterung" sollte frühestens nach 6 Mona
ten erfolgen, dann alle 5-10 Jahre. Auch eine Kombina
tionsimpfung mit Hepatitis-B-Impfstoff z. B. im Rah
men der Grundimmunisierung (s. Tabelle 18.8-1) ist 
möglich. Zur passiven Immunisierung stehen Hyper
immunglobuline zur Verfügung. 

Bei der Pneumokokkenimpfung handelt es sich um 
eine polyvalente Totstoffimpfung mit Kapselantigenen 
von 23 verschiedenen Serotypen (Pneumovax). Sie ist 
indiziert bei Kindern und Jugendlichen mit einer er
höhten Gefährdung auf Grund einer bestehenden 
schweren Grunderkrankung bei Frühgeburtlichkeit, ei-

BCG + 
Polio ornl + 
Masern. VZV 
BCG ++ 
Poliooral +/- + 
Ma crn, VZV +I- + 
BCG (+) ~ 

Polio oral + 
Mll ·crn, VZV + 

ner Immundefizienz mit Beeinträchtigung der Produk
tion polysaccharidspezifischer Antikörper, einer As
plenie, vor einer Splenektomie oder vor Beginn einer 
immunsuppressiven Therapie. Da Infektionen mit 
Pneumokokken vor allem Kinder unter 2 Jahren ge
fährden und bei diesen der o. g. Impfstoff wenig erfolg
versprechend ist, wurde ein Proteinkonjugatimpfstoff 
mit den wichtigsten 7 Serotypen zunächst in den USA 
und kürzlich EU-weit auf den Markt gebracht (Preve
nar). 

Die Tuberkuloseimpfung mit BCG (Bacille-Calmet
te-Guerin) wird derzeit von der STIKO nicht mehr 
empfohlen, da dieser Stamm durch Antigenverlust of
fenbar keinen protektiven Impfschutz auszulösen ver
mag. Zuvor bestand eine Indikation nur bei besonde
rer Gefährdung, z. B. bei Kindern, die aus Regionen 
mit hoher Tuberkuloseprävalenz stammen, wenn die 
Eltern aus diesen Regionen stammen, wenn Kinder 
für längere Zeit in solche Regionen übersiedeln, wenn 
ein enger Kontakt zu Bevölkerungsgruppen mit erhöh
ter Tuberkuloseinzidenz besteht, wenn Kinder in enger 
Wohngemeinschaft mit aktiv an Tuberkulose Erkrank
ten wohnen. 3 Monate vor einer Impfung sollte ein Tu
berkulintest durchgeführt werden. Bei positivem Test 
ist eine Impfung kontraindiziert. 

Der derzeit verfügbare Impfstoff gegen Meningo
kokken enthält nur Antigene der Stämme A und C 
und schützt nicht vor dem in Deutschland überwie
genden Stamm B. 

Die Tollwutimpfung erfolgt bei dringendem Ver
dacht auf einen Kontakt (Verletzungen oder Speichel
kontakt nichtintakter Haut oder der Schleimhaut) mit 
einem tollwütigen oder tollwutverdächtigen Tier in der 
Inkubationszeit. Es finden eine Simultanimpfung, die 
gleichzeitige Verabceichung eines Hyperimmunglobu
lins und die Aktivimpfung, statt. Je nach Schwere der 
Verletzung soll das Hyperimmunglobulin auch lokal, 
im Bereich der Verletzung, infiltriert werden. 

Die Influenzaimpfung wird empfohlen für Kinder 
und Jugendliche mit einer chronischen Erkrankung 
(Lunge, Herz/Kreislauf, Stoffwechsel, HIV-Infektion). 
Die Impfung erfolgt im Herbst und wird jährlich mit 
dem entsprechend empfohlenen Impfstoff wiederholt. 



Reiseimpfungen 
Impfungen gegen Cholera, Gelbfieber und Typhus wer
den an dieser Stelle nicht detailliert besprochen. Eine 
Lebendimpfung (Gelbfieber) ist bei Vorliegen eines 
Immundefektes (HIV -Infektion) kontraindiziert. 

18.8.3 
Impfungen bei einer HIV-Infektion 

Eine asymptomatische HIV-Infektion stellt keine Kon
traindikation gegen die in Tabelle 18.8-1 genannten 
Impfungen dar. Gerade diese Kinder benötigen einen 
ausreichenden Impfschutz. Auch nach erfolgter Ma
sernimpfung kann nach Exposition eine Hyperimm
unglobulinapplikation erwogen werden, insbesondere 
bei symptomatischer HIV-Infektion. Zu empfehlen 
sind jährliche Influenzaimpfungen und eine Pneumo
kokkenimpfung. Dagegen sind die Tuberkuloseimp
fung, die Varizellenimpfung, eine Poliooralimpfung 
oder eine Gelbfieberimpfung kontraindiziert. 
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Impfempfehlungen der Ständigen Impfkommission (STIKO) am 
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Vazquez M, LaRussa PS, Gershon AA et al. (2001) The effective
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344: 955-960 
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18.9 
Erkrankungen der Atemwege 

GESIN E H ANSEN 

18.9.1 
Epiglottitis 

Bei der Epiglottitis handelt es sich um eine supraglot
tisch lokalisierte Entzündung des Kehlkopfeingangs, 
die meist durch Haemophilus influenzae Typ b ver
ursacht wird. Die Epiglottis kann bis zu Kirschgröße 
anschwellen und den Kehlkopfeingang völlig verlegen. 
Die Epiglottitis ist ein pädiatrischer Notfall! 

Betroffen sind vor allem Kinder im Alter von 3-7 
Jahren. Charakteristische Symptome sind starke Hals
schmerzen beim Schlucken, Nahrungsverweigerung, 
Speichelfluss, kloßige Sprache, hochgradige Behin
derung der Einatmung und Stridor, hohes Fieber sowie 
deutlich reduzierter Allgemeinzustand. Die Kinder 
nehmen zur Erleichterung der Atmung eine sitzende 
Körperhaltung ein. 

Diagnose. Jedes Kind mit Verdacht auf Epiglottitis 
muss unmittelbar mit Begleitperson unter Intubations
bzw. Tracheotomiebereitschaft sitzend in ein Kranken
haus transportiert werden! Die Inspektion des Rachens 
darf nur in Intubationsbereitschaft in der Klinik erfol
gen! 

Differentialdiagnose. Wichtigste Differentialdiagnose 
ist die Laryngotracheitis (Tabelle 18.9-1). 

Therapie und Prophylaxe. Die rasch progrediente 
Dyspnoe erfordert häufig eine Intubation. Bis zur Intu
bation sollte das Kind in einer ruhigen Umgebung be
halten und nicht von den Armen der Eltern genommen 
werden. Zusätzlich muss eine antibiotische Therapie 

Stcnosicrcndc Laryngitis Epiglottitis 
Tabelle 18.9-1. Differential
diagnose stenosierende Laryn
gitis - Epiglottitis lliiuligkeit (bezogen auf alle akuten Ober90% 1- 5% 

Kehlkopfstcnoscn) 

Alter der Patienten meist unter 2 Jahre Ober 2 Jahre 
i\tiologie Virusinfektion llaemophilus-

inlluenzac-lnfektion 
Verlauf Akut Perakut 
Fieber Sehen ( <38 •c) Meist hoch 
Inspiratorischer Stridor + bis +++ (+ ) 
Bellender llustcn + bis H+ Fehlt 
Heiserkeit Vorhanden Fehlt 
Speichelfluss E'ehh ehr stark 
S hluck.<törung Fehlt Stark 
Kloßige Sprache Fehlt Deutlich 
Intubation nötig bei < I % der Pa t ientcn Bei über 50% 
Letalität (unbchandelt) < 1% der Patienten Jo-50% 
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z. B. mit Amoxiclavulanat oder Cefuroxim erfolgen. 
Seit Einführung der Impfung gegen Haemophilus in
fluenzae Typ b ist die Epiglottitis selten geworden. 

Prognose. Bei rechtzeitiger Erkennung und adäquater 
Behandlung ist die Prognose gut, bei nicht sachgerech
ter Therapie, insbesondere bei verzögerter Klinikein
weisung, besteht eine hohe Letalität. 

18.9.2 
Kruppsyndrom 

Als Kruppsyndrom werden unterschiedliche Formen 
von akuter Laryng[otracheobronch]itis mit subglotti
seher Stenosierung bezeichnet. Die charakteristischen 
Symptome sind bellender Husten, Heiserkeit und in
spiratorischer Stridor. Ursprünglich wurde die mem
branöse Laryngotracheitis bei Diphtherie als "echter" 
Krupp bezeichnet, während alle anderen Formen 
"Pseudokrupp" genannt wurden. Wegen der Seltenheit 
der Diphtherie werden heute alle Erkrankungen mit 
der beschriebenen Symptomatik dem Kruppsyndrom 
subsummiert. Man unterscheidet folgende Krankheits
bilder: 

Der virale Krupp ist die häufigste Ursache des 
Kruppsyndroms und betrifft vor allem Kinder im Alter 
von 10-36 Monaten. Parainfluenzaviren sind in zwei 
Drittel der Fälle nachzuweisen und erklären die sai
sonale Häufung im Herbst. Rhinitis, leichtes Fieber 
und allgemeines Unwohlsein gehen der typischen 
Kruppsymptomatik meist 1-2 Tage voraus. Die Be
schwerden beginnen oft rasch, besonders abends und 
nachts, bessern sich schnell wieder und sind typi
scherweise rezidivierend. 

Bei dem rekurrierenden Krupp ("spasmodic 
croup'') fehlen meist ausgeprägte Zeichen eines Virus
infektes. Der Stridor steht im Vordergrund der Symp
tomatik. Kinder mit rezidivierenden Episoden ent
wickeln wesentlich häufiger ein Asthma bronchiale als 
andere Kinder. 

Die bakterielle Laryngotracheobronchitis kann in 
jedem Alter auftreten, wird aber häufiger bei älteren 
Kindern beobachtet. Sie verläuft in der Regel rasch 
progredient mit hohem Fieber, Heiserkeit, Husten so
wie in- und exspiratorischem Stridor. Erreger sind Sta-

Tabelle 18.9-2. Stadieneinstel
lung der akuten stenosieren
den Laryngitis 

Einziehungen 
im Jugulum, 
Epigastrium 

phylococcus aureus, H. influenzae, Pneumokokken 
oder Moraxella catarrhalis. 

Der diphtherische Krupp wird durch Corynebacte
rium diphtheriae verursacht. Klinische Symptome sind 
Aphonie und eine deutliche Lymphknotenschellung 
mit begleitendem Ödem (Cäsarenhals). Es bilden sich 
im Kehlkopfbereich grau-weiße Membranen, die 
schwer abstreifbar sind und dabei leicht bluten. Ty
pisch ist der süßlich faulige Geruch der Patienten. 

Diagnose. Die Diagnose wird vor allem klinisch und 
anamnestisch gestellt. Bei Verdacht auf einen bakte
riellen Infekt sollten Entzündungsparameter laborche
misch untersucht werden. Bei Verdacht auf Diphtherie 
sollte zum Erregernachweis ein Abstrich aus Rachen 
oder Nasopharynx erfolgen (Spezialmedium). 

Differentialdiagnose. Differentialdiagnostisch sehr 
wichtig ist die Abgrenzung zur Epiglottitis (s. Tabel
le 18.9-1). Bei Verdacht auf Epiglottitis muss vor jegli
cher Intervention (einschl. Blutentnahmen) erst in In
tubationsbereitschaft die klärende Racheninspektion 
erfolgen! 

Therapie. Die Therapie des viralen und rekurrieren
den Krupps richtet sich nach dem Schweregrad der 
Symptomatik (Tabelle 18.9-2). Bei leichtem Verlauf 
(Grad 1) kann das Kind ambulant mit Zufuhr kühler 
Luft (keine wissenschaftlichen Daten) und inhalativen 
oder oralen Kortikosteroiden behandelt werden. Bei 
schwererem Verlauf (Grad 2 und 3) sollte die Therapie 
stationär erfolgen. Zusätzlich zur Gabe von Kortikoste
roiden sollte unter Kontrolle der Herzfrequenz Adrena
lin inhaliert werden, was in den meisten Fällen inner
halb von Minuten zu einer deutlichen Besserung des 
Stridors führt und bei Bedarf alle 2 h wiederholt wer
den kann. Bei schwerstem Verlauf (Grad4) ist eine in
tensivmedizinische Überwachung notwendig. Die Indi
kation zur Intubation sollte zurückhaltend gestellt wer
den, da häufig subglottisehe Stenosen entstehen. 

Die bakterielle Tracheitis wird mit Antibiotika be
handelt, die die häufigsten Erreger S. aureus und H. 
influenzae erfassen (z. B. Cephalosporine der 2. Gene
ration, Ampicillin und Oxacillin, Ampicillin/Sul
bactam). 

Zusatzliehe Einziehungen der 
seitlichen Thoraxpartien, Atemnot, 
Tachykardie, Hautblässe, Unruhe, 
Angst 

Maximale inspiratorische 
Einziehungen, höchste 
Atemnot, Puls klein, 
frequent, Zyanose, Sopor 



Beim Diphtheriekrupp muss sofort mit einer Anti
toxinbehandlung begonnen werden. Eine intrakutane 
Vortestung mit 0,1 ml der 1:10 verdünnten Lösung soll
te aufgrund einer möglichen Sensibilisierung durch 
früher injizierte Pferdeseren (Tetanusimpfstoffe) 
durchgeführt werden. Unmittelbar anschließend ist 
mit Penicillin oder Erythromycin zu beginnen. Die Er
krankung ist meldepflichtig. 

Beim rezidivierenden Krupp ist eine allergologische 
Basisdiagnostik (Anamnese, Prick-Test, RAST) zur Er
fassung der häufigsten Inhalationsaliergene empfeh
lenswert. Unspezifische Reizfaktoren wie Passivrau
chen, Ofenheizung etc. sollten gemieden werden. Ein 
gastroösophagealer Reflux ist besonders bei jungen 
Kleinkindern auszuschließen. 

18.9.3 
Pneumonien/Bronchopneumonien 

Pneumonien sind entzündliche Erkrankungen des 
Lungenparenchyms, die vorwiegend von Mikroorga
nismen verursacht werden. Unter den ambulant er
worbenen Pneumonien überwiegen in den ersten Le
bensjahren virale Erreger, die vorwiegend eine Ent
zündung des Lungeninterstitiums hervorrufen, wäh
rend im späteren Kleinkind- und Schulkindalter über
wiegend bakterielle Erreger ursächlich sind, die Lo
bärpneumonien verursachen können (Tabelle 18.9-3). 
Zunehmend treten in diesem Alter auch Mykoplasmen 
in Erscheinung (atypische Pneumonien). Die typi-
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sehen klinischen Symptome einer Pneumonie sind 
Husten, Tachypnoe, Dyspnoe, Nasenflügeln (insbeson
dere bei Säuglingen und Kleinkindern), thorakale Ein
ziehungen, bei begleitender Pleuritis atemabhängige 
Schmerzen, gelegentliche Rücken- oder Bauchschmer
zen. Die Körpertemperatur ist bei den klassischen 
bakteriellen Pneumonien meist stark erhöht, virale 
Pneumonien oder Pneumonien durch Mykoplasmen 
führen eher zu subfebrilen Temperaturen. Bei Neu
und Frühgeborenen verläuft die Pneumonie häufig 
unter dem klinischen Bild einer Sepsis (Hypothermie 
oder Fieber, Tachypnoe oder Apnoe, Trinkschwäche, 
Blässe oder Zyanose)! 

Diagnose. Die Diagnose ergibt sich aus den kli
nischen Zeichen, dem Auskultationsbefund und aus 
der Röntgenthoraxaufnahme. Laborparameter (Blut
bild mit Differenzierung, CRP, BSG) erlauben teilwei
se, aber nicht immer eine Differenzierung zwischen 
bakterieller und viraler Pneumonie. Chronisch-rezidi
vierende Pneumonien oder Bronchopneumonien ge
hören zu den häufigsten Diagnosen, die von Kinder
ärzten aufgrund fieberhafter Infektionen der Atemwe
ge mit anhaltendem Husten und mittel- bis grobblasi
gen Rasselgeräuschen gestellt werden. Oft handelt es 
sich dabei nicht um Pneumonien, sondern um eine 
akute, ggf. rezidivierende Bronchitis oder um akute 
Exazerbationen eines Kleinkindasthmas. Eine fehlen
de Parenchyminfiltration schließt die Diagnose Pneu
monie aus. 

Tabelle 18.9-3. Häufigste Pneumonieerreger im Kindesalter und Antibiotikatherapie bei Pneumonie im Kindesalter• 

Alter ll.mfigste Erreger Antibiollka I. Wah l Anllb!Otikaaltcrnahvcn 

Neugeborene B-Streplokokken, gramnegative Ampicillin + Aminoglykosid +1- Breitspektrumpenicillin (z. B. 
Bakterien (v. a. E. coli, Klebsiel- Oxacillin oder Cephalosporin der Piperacillin) stau cphalospo-
Jen), taph. aurcus 3. Generation (nach lokalem Keim- rin 

spektrum und Rc$i tenzlage) 

2-12 Wochen RS-Viren, Adenoviren, Chlamy- AmpiciUin + Oxacillin +Amino- Cephalosporin der 
dia trachomatis, CMV, glykosid 2. Generation statt Ampicillin 
gramnegative Bakterien, bei oraler Tlrerapie: Cephalosporin der und Oxacillin, 
Pneumokokken, Staph. aureus 2. Generation Breitspektrumpenicillin oder 

bei V.a. Clrlamydie11i11fektion: Makrolide Cephalo porin der 
3. Generation stnrt Ampicillin, 
Aminopenicillin + 
~-Laktamaschemmer 

Ältere Säuglinge und Viren (RS-Viren, Adenoviren, Cephalosporin der 2. Generation Makro Iide, Aminopenicillin + 
Kleinkinder Influenza A + B, Parainfluenza ~-Laktamaschemmer 

I, 2 + 3 u. a.), Pneumokokken, 
H. influenzae, M. catarrhali , 
seltener Staph. aureus 

chulkinder <9 Jahre Mycoplasma pncumoniae, Makrolide Cephalosporin der 
Chlamydia pneumoniae, Viren 2. Generalion 
(Influenza und Parainfluenza), Aminopenicilin 
Pneumokokken, seltener + ~-Laktamasehemmer 

>9 Jahre Staphylokokken, H. influenzae, 
Streptokokken 

Doxycycün Makrolide 

• In Anlehnung an: Deutsche Gesellschaft für Kinder- und Jugendmedizin (2001 ), Leitlinien für Kinderheilkunde. 
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Therapie. Neben symptomatischen Maßnahmen wie 
Antipyrese und Flüssigkeitszufuhr erfordert eine bak
teriell verursachte Pneumonie eine antibiotische The
rapie für mindestens 7-10 Tage. Die Auswahl des Anti
biotikums richtet sich nach dem Alter des Kindes und 
den am häufigsten vorkommenden Erregern (s. Tabel
le 18.9-3). Bei jungen Säuglingen oder schweren Ver
laufsformen ist eine intravenöse Therapie erforderlich. 
Neugeborene und junge Säuglinge mit Pneumonie soll
ten in eine Kinderklinik (Sepsisverdacht) eingewiesen 
werden. Bei wiederholten Pneumonien sollten in ei
nem kinderpneumologischen Zentrum prädisponie
rende Faktoren ausgeschlossen werden (z. B. Mukovis
zidose, immunologische Erkrankungen, anatomische 
Fehlbildungen). 

18.9A 
Obstruktive Bronchitis, Bronchiolitis 

Die obstruktive Bronchitis ist eine entzündliche Er
krankung der bronchialen Schleimhaut mit Schwel
lung, Hypersekretion und Bronchospasmus. Ursache 
für die Bronchitis ist in über 90% der Fälle eine Virus
infektion. Am häufigsten sind RS-, Parainfluenza-, In
fluenza-, Adeno- und Rhinoviren. Typisch sind der 
trockene, pertussiforme Husten, gelegentlich anfallsar
tig mit Erbrechen und eine Tachypnoe mit exspiratori
schem Giemen, interkostalen Einziehungen sowie ver
längertem Exspirium. 

In den ersten Lebensmonaten können virale Infek
tionen (häufig RS-Viren) zu einer besonders schweren 
Entzündung der kleinen Bronchien und Bronchiolen 
führen (Bronchiolitis). Lebensbedrohliche Verläufe 
kommen besonders bei Frühgeborenen und bei Säug
lingen mit bronchopulrnonaler Dysplasie, lmmundefi
zienz oder Herzfehlern mit Links-rechts-Shunt vor. Ty
pisch für die Bronchiolitis ist eine massive überblä
hung, hypersonorer Klopfschall, eher leises Atem
geräusch, feinblasige Rasselgeräusche und bei schwe
ren Verläufen eine Zyanose. 

Diagnose. Die Diagnose wird klinisch gestellt. Bei 
RSV-Bronchiolitis können zusätzlich aus dem naso
pharyngealen Sekret (oder Spülflüssigkeit) innerhalb 
weniger Stunden Antigene von RSV nachgewiesen 
werden (Spezifität und Sensitivität> 90%). 

Differentialdiagnose. Wenn die Symptome der Bron
chitis nicht im Rahmen einer Virusinfektion aufgetre
ten sind, häufig rezidivieren oder über 7-10 Tage fort
bestehen, müssen differentialdiagnostisch ein Asthma 
bronchiale (besonders bei atopischer Disposition), ei
ne Fremdkörperaspiration, gastroösophagealer Reflux 
mit Aspiration bzw. Aspiration bei tracheoösohagealer 
Fistel, Stenosen im Bereich der intrathorakalen Atem-

wege, Mukoviszidose oder Zilienfunktionsstörungen 
berücksichtigt werden. 

Therapie. Die symptomatische Behandlung der ob
struktiven Bronchitis besteht aus Antipyrese, ausrei
chender Flüssigkeitszufuhr und Inhalation von 
ßz-Sympathomimetika. Eine antibiotische Therapie ist 
nur in seltenen Fällen bei bakterieller Genese nötig. 

Die Therapiemöglichkeiten der Bronchiolitis im 
Säuglingsalter sind unbefriedigend. Im Wesentlichen 
beschränken sie sich bei den schwer erkrankten Säug
lingen auf die kontinuierliche Sauerstoffzufuhr. Die 
Wirksamkeit von Kortikosteroiden ist nicht erwiesen. 
Bronchodilatatoren scheinen bei einer Ersterkrankung 
die klinischen Symptome kurzfristig bessern zu kön
nen. Ein positiver Effekt konnte ebenfalls für Epine
phin gezeigt werden. Bei RSV-Nachweis und schwer 
erkranktem Kind bzw. hohem Risiko für Komplikatio
nen wird die Inhalation von Ribavirin empfohlen. Pro
phylaktisch wird unter definierten Bedingungen die 
passive Immunprophylaxe mit Palivizumab empfohlen. 

18.9.5 
Asthma bronchiale 

Das Asthma bronchiale ist eine vorwiegend anfallsartig 
auftretende, reversible Atemwegsobstruktion, die mit 
einer chronischen Entzündung und einer Oberemp
findlichkeit des Bronchialsystems gegenüber physika
lischen, chemischen, pharmakologischen und/oder im
munologischen Stimuli einhergeht. Asthma ist die 
häufigste chronische Erkrankung im Kindesalter. 
Während im Säuglings- und Kleinkindalter eine Atem
wegsobstruktion meistens durch einen viralen Infekt 
ausgelöst wird, ist bei Kindern im Vorschul- und 
Schulalter eine !gE-vermittelte Allergie Hauptauslöser 
der rezidivierenden Atemwegsobstruktionen. Neben 
dieser atopisch-extrinsischen Genese besteht häufig 
auch eine intrinsische Komponente, so dass bei ca. 
80% der Kinder eine Mischform (extrinsisch-intrin
sisch) des Asthma bronchiale vorliegt. Die Grenzzie
hung zwischen rezidivierender obstruktiver Bronchitis 
und Asthma kann schwierig sein. Eine Zuordnung 
zum Asthma wird umso klarer, je deutlicher die Hin
weise auf eine atopische Disposition und/oder Krank
heit sind. Letztlich entscheidet der Krankheitsverlauf 
in den ersten Lebensjahren über die genaue Diagnose. 
Typische Symptome sind Atemnot, häufig anfallsartig, 
auch nachts und am frühen Morgen, Husten und exspi
ratorisches Giemen und Brummen. 

Diagnose. Neben der Anamnese und den typischen 
Symptomen können die Diagnose und ggf. der Thera
pieerfolg bei Kinder ab ca. 6 Jahren durch eine Lun
genfunktionsuntersuchung ( Ganzkörperplethysmogra-



Stufe 1: 
Stufell: 
Stufelll: 
Stufe IV: 

Intermittierendes Asthma 
Persistierendes mildes Asthma 
Persistierendes mittelschweres Asthma 
Persistierendes schweres Asthma 
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Dauertherapie (Controller) 
Stufe IV 

• lnhalative Steroide: 
Stufe 111 500 bis 2:2000 j.!gfTag 

• lnhalative Steroide je nach Substanz 
Stufe II 250- 1200 j.!gfTag je nach 

• 3- bis 4·mal3-4 Hübe DNCGfTag Substanz + 
2- bis 4-mal2 Hübe Nedocromil/ 

Stufe I Tag • langwirksames 

• 3· bis 4·mal 3-4 Hübe DNCGfTag • topische Steroide wenn nicht ausreichend ~-Mimetikum 

2· bis 4-mal 2 Hübe Nedocromil/ 200-800 j.!gfTag je nach 

Tag Substanz und/ oder 

• topische Steroide 
• + langwirksames 

125- 200 J.!gfTag 
~-Mimetikum • retardiertes Theophyllin 

(Serumspiegel 5- 15 mg/ 1) 

• evtl. Leukotrienantagonisten 
und/ oder 

• evtl. Leukerrienantagonisten • Orale Steroide (z.B. Montelukast, (z.B. Montelukast, • retardiertes Theophyllin (1 - 2 mg/kg KGfTag: 
1 Tbl. ~ 5 mg abends) 1 Tbl. a 5 mg abends) (Serumspiegel 5-15 mg/1) längerfristig 

0,2-0.25 mg/kg KGl 

bei Sy. >6-mai/Jahr Sy. > 1-mai/Monat anfallsartig: Sy. > 1 -mai/Woche starke Sy. tagsüber und 

Sy. <I -mal/Monat < I -mal/Woche chronisch: viele Tage. nachtsdeutl. Beeinträchti-
häufig nachts gung des tägl. Lebens 

FEV1• PEF > 80% persönl. Bestwert FEV 1, PEF > 80% persönl. Bestwert FEV1• PEF 60- 80% 
persönl. Bestwert 

FEV1, PEF < 60% 
persönl. Bestwert 

Kurzwirksames ~-Mimetikum bei Bedarf 

Bedarfstherapie (Reliever) 

Abb. 18.9-1. Aktueller Stufenplan der Therapie des Astma bronchiale bei Kindern 

phie/Spirometrie) ggf. mit Bronchospasmolyse- und 
Provokationstest objektiviert werden. Zur Austestung 
einer Allergie vom Typ I werden im Kindesalter in ers
ter Linie der Prick-Test und RAST angewendet. Die 
wichtigsten auszutestenden Allergene sind in diesem 
Alter Gräser- bzw. Getreidepollen, Frühblüherpollen, 
Dermatophagoides pteronyssinus/farinae, Tierallerge
ne, Schimmelpilze, Kuhmilcheiweiß und Hühnerei
weiß. 

Therapie. Anfallsauslöser (Allergene, aktives und pas
sives Rauchen, ß-Rezeptorenblocker, bei bekannter 
Oberempfindlichkeit Acetylsalicylsäure und andere 
nichtsteroidale Antiphlogistika) sollten nach Möglich
keit gemieden werden. 

Die Behandlung wird entsprechend dem Stufenplan 
(Abb.l8.9-l) durchgeführt. Bei ausbleibendem Thera
pieerfolg sollten zunächst die Compliance und die In
halationstechnik überprüft werden. Dosisabhängig 
können während der Dauertherapie mit Steroiden sys
temische Nebenwirkungen auftreten. Diese sind jedoch 
bei gebräuchlichen Tagesdosen inhalativer Steroide 
selten. Die gelegentlich beobachtete Wachstumsretar
dierung bei hohen Tagesdosen führt wahrscheinlich 
nicht zu einem definitiven Endlängenverlust bei 
Wachstumsabschluss. Ein sorgfaltiges Monitoring des 

Tabelle 18.9-4. Das passende Inhalationssystem bei Kindern" 

Alter Inhalationssystem 
(Jahre) 

<2 Düscnvcrneblcr mit Kompressor evtl. 
Dosieraero ol (DA ) mit pacerund Maske 

2-4 DA mit Spacer 
Düsenvemeblcr mit Kompressor 

>4 DA mit Spacer 
Pulverinhalatoren 
Düsenvernebler mit Kompressor 
(bestimmte Indikationen, z.B. Exazerbarion ) 

a In Anlehnung an: Zeitschrift der Gesellschaft für Pädiatrische Pneumologie 
(1998), s 22-28 

Körperwachstums ist jedoch notwendig. Die Auswahl 
des Inhalationssystems muss an das Alter der Kinder 
angepasst werden (Tabelle 18.9-4). 

18.9.6 
Fremdkörperaspiration 

Als Fremdkörperaspiration wird das Eindringen fester 
Gegenstände in den Tracheobronchialbaum bezeich
net. Die Fremdkörperaspiration ist ein pädiatrischer 
Notfall! Die Kinder müssen unverzüglich einer Kinder
klinik zugewiesen werden. Betroffen sind ältere Säug-
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linge und Kleinkinder, bevorzugtes Alter ist das 2. und 
3. Lebensjahr (ca. SOo/o der Ereignisse). Eine Aspiration 
kann ohne äußeren Anlass erfolgen, häufig sind aber 
plötzliche Gemütsreaktionen (Schreck, Freude) der 
Auslöser für das Ereignis. Die Art der aspirierten 
Fremdkörper ist sehr variabel, häufig handelt es sich 
um Nahrungsmittel (Erdnüsse, Karotten, Popcorn etc.) 
oder Gegenstände aus Kunststoff und Gummi (Spiel
zeug) bzw. Metall (z. B. Schrauben). 

Die Initialsymptome der akuten Fremdkörperaspi
ration sind anfallsartiger Husten, Zyanose und Ersti
ckungsangst. Große Fremdkörper, die den Larynx 
und die Trachea vollständig verlegen, können sofort 
zum Tode führen oder durch eine schwere Hypoxie ei
ne bleibende Schädigung des Gehirns verursachen. 
Hochsitzende Fremdkörper im Bereich des Larynx 
und der extrathorakal gelegenen Trachea verursachen 
je nach Ausmaß der Stenose einen überwiegend inspi
ratorischen Stridor, ein Fremdkörper im unteren Drit
tel der Trachea und in den Bronchien einen exspirato
rischen Stridor. Liegt ein Ventilmechanismus vor, kann 
eine poststenotische Oberblähung entstehen, der voll
ständige Verschluss des Bronchus führt zu einer post
stenotischen Atelektase. Den akuten Symptomen folgt 
oft ein symptomarmes oder symptomfreies Intervall. 
Wenn die Fremdkörperaspiration nicht diagnostiziert 
wird, entsteht eine Entzündung im entsprechenden 
Lungenareal (chronische Fremdkörperaspiration). Die 
Folge sind persistierender Husten mit oder ohne ver
mehrte Sekretproduktion, anhaltender Stridor mit Gie
men und rezidivierende bzw. therapieresistente Bron
chopneumonien, insbesondere in einem definierten 
Lungenareal. 

Diagnose. Bei jedem Säugling und Kleinkind mit 
Husten oder Atembeschwerden sollte gezielt nach einer 
Fremdkörperaspiration gefragt werden. Bei der kli
nischen Untersuchung findet man manchmal die 
Atemexkursionen auf der betroffenen Seite vermin
dert, den Klopfschall hypersonor (Ventilmechanismus) 
oder gedämpft (Atelektase) und das Atemgeräusch lei
se bis aufgehoben. Gelegentlich ist ein einseitiges Gie
men oder - bei noch flottierendem Fremdkörper - ein 
Floppgeräusch zu hören. Nur ca. 10-20% der aspirier
ten Fremdkörper sind schattengebend. Die nicht strah
lendichten Fremdkörper stellen sich in der Röntgen
übersichtsaufnahme des Thorax indirekt durch über
blähungszonen oder Atelektasen dar. Bei eindeutiger 
Anamnese (akutes Ereignis!) ist eine Thoraxaufnahme 
nicht nötig. 

Differentialdiagnosen. Akute Fremdkörperaspiration: 
akute stenosierende Laryngotracheitis, Epiglottitis, al
lergisches Ödem im Larynx, Retropharyngealabszess, 
akute Bronchitis, Asthmaanfall, Pertussis. Chronische 

Fremdkörperaspiration: chronische Bronchitis, ange
borene und erworbene Bronchusstenosen, Asthma 
bronchiale, Pneumonie, regionales Emphysem, endo
bronchiale Tuberkulose. 

Therapie. Bei Verdacht auf Fremdkörperaspiration 
sollte unverzüglich eine Bronchoskopie durchgeführt 
werden. Sofern der Fremdkörper innerhalb von 1-2 
Tagen entfernt werden kann, ist eine Nachbehandlung 
in der Regel nicht erforderlich. 

18.9.7 
Tuberkulose (s. a. 18.7.3) 

Als Tuberkulose werden alle Erkrankungen bezeichnet, 
die durch Erreger des Mycobacterium-tuberculosis
Komplexes (M. tuberculosis, M. bovis [+BCG Impf
stämme], M. africanum) verursacht werden. Die Infek
tion erfolgt in mehr als 95% der Fälle aerogen von 
Mensch zu Mensch, wobei Infektionsquelle für Kinder 
in den meisten Fällen Erwachsene mit offener Tuber
kulose sind. Kinder selbst sind aufgrund der geringen 
Keimdichte bei der Primärtuberkulose selten infektiös. 

Generell unterscheidet man Primärinfektion und 
Primärtuberkulose von der postprimären Tuberkulose, 
die durch Reaktivierung einer Primärinfektion ent
steht. Erstinfektionen manifestieren sich im Kindes
alter in Deutschland zu 90% als pulmonale Form, wo
bei die klinische Symptomatik meist wenig charakte
ristisch ist: Husten, Inappetenz, Gewichtsverlust, 
Nachtschweiß, subfebrile Temperaturen, allgemeine 
Abgeschlagenheit, Hämoptoe (selten) können Hinwei
se für eine tuberkulöse Erkrankung sein. Bei jungen 
Kindern können Symptome aber auch völlig fehlen. 

Die wichtigsten extrapulmonalen Tuberkulosefor
men im Kindesalter sind die Meningitis tuberculosa 
und die Miliartuberkulose als Folge einer frühen hä
matogenen Generalisation. Die Symptomatik der Mili
artuberkulose ist unspezifisch und besteht meist in 
hohem Fieber und Schwäche. Zu den postprimären 
Formen gehören außerdem die Knochentuberkulose, 
die Tuberkulose der Nieren und der ableitenden Harn
wege. 

Diagnose. Die Diagnose ist als gesichert anzusehen, 
wenn ein kultureller Nachweis erbracht wurde. Die Di
agnose kann ebenfalls als gesichert angesehen werden, 
wenn 
• ein Indexfall vorliegt oder ein positiver Tuberkulin

hauttest nachweisbar ist (Mendel-Mantoux-Technik 
mit 10 Tuberkulineinheiten gereinigtem Tuberku
lin) und 

• die bildgebende Diagnostik oder die klinische 
Symptomatik oder der Verlauf hinweisend auf eine 
Tuberkulose sind. 
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Tub,•rkuloscform Bchandlu ng"cgimc Tabelle 18.9-5. Medikamentöse 
Therapie verschiedener Tuber
kuloseformen• Asymptomatische Infektion 

("Jbberkulinkonversion) 
9 Monate I f-1, bei INf-1-Rcsistenz 
6Monate RMP 

Pulmonale primäre Manifestation, 
unkomplildert (d. h. röntgenologischer 

Ober 6 (- 9) Monate (Standard): 

Na hwcis eines Primärkomplexes bzw. einer 
lliluslymphknotenvergrößerung +positiver 
Tuberkulintest) 

2 Monate lNH, RMP t PZA tgl., dann 4 (-7) 
Monate INH-t-RMP tgl. 
Bei v. a. Arzneimittclrcsistcn1. sollte ein zusätzli
cher Wirkstoff (EM B oder SM) gegeben werden 

Pulmonale primäre Manifestation, kompliziert 
( d. h. zusäl71iche röntgenologische Ver
änderungen mit ßeiUftungsstörungen, 
verursacht durch bronchiale Lymphknoten
kompr ionoder -einbruch) 

iehe unter pulmonale primäre Manifestation, 
Therapiedauer 9 Monate 

Meningitis tuberculosa, Miliartuberkulose 2 (-3) Mon. INH, RMP, P7..A-t SM tgl., 
dann 10 Monate fNri+RMP 
Einsatz von Glukokortikoiden 

Extrapulmonale Formen (außer Meningitis 
tuberculosa, Miliartuberkulose 

Siehe unter pulmonale primäre Manifestation, 
Therapiedauer 9 Monate 

a In Anlehnung an die Richtlinien zur medikamentösen Behandlung der Tuberkulose im Erwachsenen- und Kindes
alter. Pneumologie 2001, 55: 494-511 

INH Isoniazid, RMP Rifampicin, PZA Pyrazinamid, SM Streptomycin, EMB Ethambutol 

Auch bei Kindern mit Kontakt und primär negati
vem Tuberkulinhauttest muss bis zum Beweis des Ge
genteils von einer Infektion ausgegangen werden. 

Differentialdiagnose. Andere Formen der Bronchitis, 
Pneumonie, Fremdkörperaspiration, Neoplasien, Sar
koidose (sehr selten) 

Therapie. Kinder mit gesicherter Tuberkulose werden 
mit einer Kombination von antituberkulotischen Medi
kamenten behandelt. Als wichtigste Antituberkulotika 
stehen dafür zur Verfügung: Isoniazid (INH), Rifampi
cin (RMP), Pyrazinamid (PZA), Ethambutol (EMB) 
und Streptomycin (SM; Tabelle 18.9-5). 

BCG-Impfung und Tuberkulinkonversion: Die Stän
dige Impfkommission des Robert-Koch-Institutes 
(STIKO) empfiehlt seit 1998 für Deutschland die BCG 
Impfung nicht mehr. Als alternative Präventionsstrate
gie sollten insbesondere bei Kindern aus Risikogebie
ten oder -populationen stattdessen möglichst gezielte, 
wiederholte Tuberkulintestungen durchgeführt wer
den. Ist bei einem nicht BCG-geimpften Kind die Tu
berkulinhauttestung erstmalig positiv (bei negativer 
Vortestung innerhalb der letzten 12-24 Monate) und 
ist röntgenologisch kein pathologischer Befund zu er
heben, liegt definitionsgemäß eine Tuberkulinkonver
sion vor, die präventiv mit INH für 9 Monate behandelt 
wird (präventive Chemotherapie). Infektionsgefähr
dete, tuberkulinnegative Kinder (z. B. offene Tuberku
lose in engem sozialem Umfeld) erhalten eine Chemo
prophylaxe mit INH für 3 Monate und eine anschlie
ßende Tuberkulinnachtestung. Bei negativem Ausfall 
dieser Nachtestung konnte eine Infektion verhindert 
werden. Bei positivem Ausfall der Nachtestung muss 
nach röntgenologischem Ausschluss eine Tuberkulose 

eine Verlängerung der Behandlung für weitere 6 Mona
te im Sinne der präventiven Chemotherapie ange
schlossen werden. 

Meldepflicht: Die aktive, behandlungsbedürftige Er
krankung und der Tod sind meldepflichtig. 

18.9.8 
Allergische Alveolitis 

Die exogen allergische Alveolitis ist die häufigste inter
stitielle Lungenerkrankung im Kindesalter. Sie wird 
meist durch Inhalation feinster organischer Partikel 
ausgelöst (Vogelantigene, Schimmelpilze). Seltenere 
Auslöser sind Medikamente (z. B. Nitrofurantoin) oder 
anorganische Stoffe in Farben und Lacken. Die allergi
sche Alveolitis kann akut verlaufen, wobei innerhalb 
von wenigen Stunden nach Antigenexposition Fieber, 
Schüttelfrost und zunehmende Atemnot auftreten. Im 
Kindesalter ist im Gegensatz zum Erwachsenenalter ei
ne schleichende, chronische Verlaufsform mit trocke
nem Husten, zunehmender Tachypnoe und Dyspnoe, 
Gewichtsabnahme, Leistungsknick sowie Belastungs
zyanose häufiger. Auskultatorisch finden sich beson
ders bei der akuten Verlausform feinblasige, "knistern
de" Rasselgeräusche über allen Lungenabschnitten. Im 
fortgeschrittenen Stadium zeigen sich ein flacher Tho
rax, interkostale Einziehungen, Zyanose in Ruhe, Uhr
glasnägel und Trommelschlägelfinger. Histologisch be
stehen eine Vaskulitis und Bronchiolitis mit lymphozy
tär-eosinophilen interstitiellen Infiltraten, im Spätsta
dium Granulome. 

Diagnose. Das Röntgenbild zeigt in der akuten Phase 
feingranuläre und -retikuläre, zum Teil milchglasartige 
Trübungen, ist aber bei chronischem Verlauf trotz be-
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reits stark beeinträchtigter Lungenfunktion häufig un
auffällig. Aussagekräftiger ist das thorakale CT, v. a. 
das hochauflösende CT (HRCT). Die Lungenfunktion 
ist sehr sensitiv und zeigt eine Restriktion mit Abnah
me aller statischen Lungenvolumina, der Lungendehn
barkeit und der CO-Diffusion. Eine Leukozytose mit 
Eosinophilie ist nur während der Akutphase vorhan
den. Häufig gelingt der Nachweis präzipitierender An
tikörper gegen das auslösende Allergen (z. B. Vogelan
tigen, Schimmelpilze). Die bronchoalveloäre Lavage 
dient dem Nachweis der Iymphozytären Alveolitis und 
ermöglicht differentialdiagnostisch die Abgrenzung 
von der Sarkoidose (erhöhte CD4-/CD8-Ratio), Alveo
larproteinose (Surfactantanalyse) oder Hämosiderose 
(Eisenfärbung der Makrophagen). Die Histologie nach 
Lungenbiopsie kann häufig keinen Aufschluss über die 
zugrunde liegende Ätiologie geben. 

Therapie. Wichtigste therapeutische Maßnahme ist 
die Allergenkarenz, die häufig intensive Sanierungs
und Reinigungsmaßnahmen erfordert. Zusätzlich soll
te eine langfristige systemische Gabe von Prednison in 
vorsichtig absteigender Dosierung unter ständiger 
Kontrolle der Lungenfunktion erfolgen. Bei mangelhaf
tem Ansprechen auf Steroide kann ein Versuch mit Hy
droxychloroquin (regelmäßige augenärztliche Kontrol
le), evtl. kombiniert mit einer Methylprednisolon
Stoßtherapie erfolgen. Andere Optionen bei ausblei
bendem Therapieerfolg sind Cyclophosphamid, Azat
hioprin oder andere Immunsuppressiva. 

Prognose. Die Prognose der allergischen Alveolitis ist 
bei später Diagnosestellung und schon fortgeschritte
ner Fibrosierung der Lunge ernst. 

18.9.9 
Mukoviszidose, zystische Fibrose (CF) 
(s. auch Kap. 6.9.1 und insbesondere Kap. 12.6) 

Die Mukoviszidose oder zystische Fibrose (CF) ist die 
häufigste angeborene Stoffwechselerkrankung der kau
kasischen Bevölkerung mit einer geschätzten Inzidenz 

Abb.l8.9-2. Klinische Mani
festation der CF I Polyposis nasi I 

von etwa 1:2500. Der Erbgang ist autosomal-rezessiv. 
Das CF-Gen ist auf dem langen Arm von Chromosom 
7 im Bereich 7q3.1 lokalisiert. Bis heute wurden fast 
1000 verschiedene Mutationen identifiziert. Bei der in 
Mittel- und Nordeuropa mit ca. 70% häufigsten Muta
tion fehlt das für Phenylalanin kodierende Kodon 508 
(ßF508). Das CF-Gen kodiert für einen cAMP-abhän
gigen Chloridkanal, den CFTR ("cystic fibrosis trans
membrane conductance regulator"). Fehlender oder 
defekter CFTR vermindert die Chloridpermeabilität 
epithelialer Zellmembranen und es kommt zur Ein
dickung der Sekrete seromuköser und muköser Drü
sen mit Verlegung der Ausführungsgänge. Die Folge 
sind chronische Entzündungsreaktionen mit zystischer 
Umwandlung der Gewebe und progredientem Funk
tionsverlast der betroffenen Organe. Dies sind vor al
lem die Lunge, der Gastrointestinaltrakt, das Pankreas, 
die Leber, die Nasennebenhöhlen und das Vas deferens 
(Abb. 18.9-2). Prognostisch limitierend ist zumeist die 
pulmonale Manifestation, die primäre Ursache für 
Morbidität und Mortalität {>90%) ist. Im Mittelpunkt 
der Lungenerkrankung steht bei zähem Sekret und ge
störter mukoziliärer Clearance die chronische bakte
rielle Infektion, in den ersten Lebensjahren vorwie
gend mit S. aureus und H. influenzae, später mit Pseu
domonas aeruginosa. Es kommt zur Ausbildung von 
Bronchiektasen, zur progredienten Lungendestruktion 
und respiratorischen Insuffizienz. 

Bei den meisten Patienten besteht eine exokrine 
Pankreasinsuffizienz mit Maldigestion, Steatorrhö und 
schlechtem Gedeihen, teilweise kommt zusätzlich eine 
endokrine Pankreasinsuffizienz mit Diabetes mellitus 
hinzu. Weitere Manifestationen sind eine chronische 
Sinusitis und Polyposis nasi, Cholestase mit biliärer 
Zirrhose und portaler Hypertension, Rektumprolaps, 
Arthritiden und Obliteration des Vas deferens mit In
fertilität. 10-15% aller Neugeborenen mit CF haben ei
nen Mekoniumileus. 

Diagnose. Meistens führt die Kombination aus Ge
deihstörung und rezidivierenden pulmonalen Infekten 
zur Verdachtsdiagnose CF. Beweisend ist der Nachweis 

Chronische Sinusitis 

Schweißelektrolytkonzentration f I 
Cholestase/ 
biliäre Zirrhose/ 
portale Hypertension 

I Mekoniumileus 

I Rektumprolaps 

Vas-deferens·Obliteration 
~ Infertilität 



einer erhöhten NaCl-Ausscheidung im Schweiß (Chlo
ridwerte über 60 mmoUl), wobei die Messung zweimal 
wiederholt werden sollte. Ergänzt wird der Schweißtest 
durch die molekulargenetische Diagnostik, die auch 
pränatal möglich ist. Zur Verlaufs- und Therapiekon
trolle werden regelmäßig folgende Untersuchungen 
durchgeführt: Röntgenthorax, Lungenfunktionsprü
fung, Sonographische Untersuchung von Leber, Milz 
und Darm, bakteriologische Sputumdiagnostik, Labor
diagnostik. 

Differentialdiagnosen: Asthma bronchiale, chronische 
Bronchitis, primäres Ziliendyskinesiesyndrom, a 1-An
titrypsinmangel, Schwachman-Syndrom, Zöliakie. 

Therapie. Jeder Patient mit CF sollte regelmäßig in ei
ner CF-Spezialambulanz vorgestellt werden! Die zur
zeit verfügbare Therapie bei CF ist symptomatisch 
und stützt sich auf drei Eckpfeiler: 
• Pankreasenzymersatz und hochkalorische Ernäh

rung, 
• Physio- und Inhalationstherapie zur Sekretmobili

sation, 

Evidenz der Therapieempfehlungen 

Management des akuten Asthma-Anfalls im Kindesalter 
lnhalative ~2-Sympathomimetika 
Orale Kortikosteroide zusätzlich zu ~2-Sympathomimetika 
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• Antibiotika (oral, inhalativ, intravenös nach aktuel
lem Antibiogramm). 

Bei Infektion mit Pseudomonas spp. sollte zur Mei
dung von Resistenzentwicklungen eine Kombinations
therapie, in der Regel mit einem Aminoglykosid und 
einem ß-Laktamantibiotikum für mindestens zwei Wo
chen durchgeführt werden. Verschiedene alternative 
Therapiemaßnahmen und ein Pseudomonasimpfstoff 
befinden sich zurzeit in der klinischen Prüfung. Bei 
weit fortgeschrittener respiratorischer Insuffizienz 
sollte eine Lungentransplantation erwogen werden. 

Prognose. Bei sorgfältiger und regelmäßiger Betreu
ung in einem spezialisierten CF-Zentrum erreichen 
80% der Patienten das Erwachsenenalter. Die mitdere 
Überlebenszeit liegt zurzeit bei ca. 30 Jahren, das mitt
lere Lebensalter für in den 90er Jahren geborene CF
Patienten wird zur Zeit mit 40-45 Jahren prognosti
ziert. 

Evidenzgrad 
I 
I 

Eviden7.Stärke 
A 
A 

Verllleichbare Effizienz von oralen und intravenösen Kortikosteroiden zusätzlich 
zu Ji2-Sympathomimetika 

I A 

Theophyllin zusätzlich zu inhalativen ~2-Sympathomirnetika und Kortikosteroiden 

Management des chronischen Asthma bronchiale im Kindesalter 
Dinatriumchrornoglyzinsäure (DNCG), inhalativ (mildes Asthma) 
lnhalative Korrikosteroidc 
lnhalative Kortikosleroidc sind effektiver als langwirksame 
~2-Sympathomimetika 
lnhalative Kortikosteroide sind effekliver als ONCG 
lnhalative Kortikosteroide sind effektiver als orales Theophyllin 
Langwirksame ~2-Sympathomimetika zusätzlich zu inhalativen Kortikosteroiden 
sind genauso effizient wie inhalative Kortikosteroide alleine 
(mittelschweres bis schweres Asthma) 

RSV -Bronchiolitis 
~2-Sympalhomimelika 
Anticholinergika 
TheophyUin 
Epinephrin 
Kortikosteroide (inhalaliv) 
Kortikosleroide, systemisch (nicht bedrohliche Bronchiolitis) 
Kortikosteroide, syslemisch (bedrohliche ßronchiolitis) 
Ribavirin 

Laryngitis acuta 
Angefeuchtete Luft 
Epinephrin inhalativ bei schwerem Verlauf 
Epinephrin inhalativ bei mittelschwerem bis leichlern Verlauf 
(und) Kortikosteroide ßudesonid inhalativ (Einzeldosis, 2 mg Budesonid) 
(oder) Oexamethason oral (0.15-0.6 mglkg) bei leichtem bis 
mittelschwerem Verlauf 

• Einsatz ist zu erwägen, wenn andere Maßnahmen keinen Effekl zeigen 
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18.10 
Kardiavaskuläre Erkrankungen 

RALPH GRABITZ 

18.10.1 
Allgemeine Symptomatik und Diagnostik 

Kardiavaskuläre Erkrankungen des Kindesalters mani
festieren sich lebensalterabhängig durch Zyanose, 
Herzinsuffizienz, Herzgeräusch oder Synkopen. Neben 
der klinischen Untersuchung, die immer auch eine 
Blutdruckmessung an oberer und unterer Extremität 
einschließt, stehen das Standard-EKG, das Langzeit
EKG und für Altersgruppen ab ca. 6 Jahre auch das 
Belastungs-EKG zur Verfügung. Darüber hinaus haben 
Röntgenthoraxaufnahmen ihren Stellenwert zur Beur
teilung von Herzgröße sowie pulmonaler Hypo- oder 
Hyperperfusion behalten. Die morphologische und 
funktionelle Beschreibung der Erkrankung gelingt 
mittels Echokardiographie einschließlich Doppler
und Farbdopplerechokardiographie. In der Regel wird 
sie transthorakal, ggf. unter Sedierung, durchgeführt. 
Bei älteren Kindern bzw. Jugendlichen und im Rahmen 
der operationsbegleitenden Diagnostik kann die Indi
kation zu transösophagealer Echokardiographie beste
hen. Eine weitergehende invasive Diagnostik durch ei
ne Herzkatheteruntersuchung mit Angiographien dient 
der Widerstandsmessung im großen und kleinen 
Kreislauf, der direkten Messung von Druckgradienten 
und Shuntbestimmungen sowie der Darstellung von 
Strukturen des Herz-Kreislauf-Systems, wenn andere 
Bildverfahren inkomplette Informationen liefern (z. B. 
Koronararterien, Lungen- und Systemvenen). Compu
ter- und Magnetresonanztomographien haben ihre 

Stellenwert in der Darstellung des Aortenbogens (z. B. 
Aortenisthmusstenosen) bestätigt. Ihre Rolle in der 
Routinediagnostik komplexer Vitia bedarf ebenso wie 
die dreidimensionale Rekonstruktion von echokardio
graphischen Darstellungen einer weitergehenden Eva
luierung. 

18.10.2 
Allgemeine Therapieprinzipien 

Herzinsuffizienz 
Prinzipiell spricht man unabhängig vom Lebensalter 
von einer Herzinsuffizienz, wenn die Pumpleistung 
des Herzens nicht mehr in der Lage ist, den Bedarf 
der Organe an Energieträgern und Sauerstoff zu de
cken. In der pädiatrischen Altersgruppe wird die Herz
insuffizienz in der Regel durch die Volumen- oder 
Druckbelastung der kongenitalen Vitia verursacht, 
zahlenmäßig spielt die Myokardinsuffizienz im Rah
men der Kardiomyopathien eine untergeordnete Rolle. 
Die durch die Herzinsuffizienz angestoßenen neurohu
moralen Regulationsvorgänge sind exemplarisch in 
Kap. 13.2 dargestellt. 

Die Diagnose der Herzinsuffizienz ist bei erhöhter 
Ruheherzfrequenz (> 160/min bei Säuglingen, > 100/min 
bei älteren Kindern), verzögerter Kapillarfüllung, küh
len Extremitäten, Tachydyspnoe und Hepatomegalie 
klinisch zu stellen. 

Symptomatisch sollte bei Herzinsuffizienz die erfor
derliche Herzarbeit vermindert werden, dies schließt 
die körperliche Schonung durch Bettruhe, vorsichtige 
Sedierung bei Unruhe und Angst, Ernährung durch 
kleine, häufigere Mahlzeiten oder über eine Magenson
de sowie bei kleinen Säuglingen die Versorgung im In
kubator bzw. Wärmebett ein. 

Das übrige Vorgehen hängt von der Schwere der 
Insuffizienz ab. Ist eine intensivmedizinische Therapie 
erforderlich, so werden Diuretika (Furosernid und Spi
ronolacton) mit Katecholaminen kombiniert. Deren 
Auswahl hängt vom gewünschten Effekt (Inotropie; 
Wirkung auf Alpha- und/oder Betarezeptoren) ab. Ge
gebenenfalls müssen Phosphodiesterasehemmer und 
selektive Vasodilatatoren hinzugefügt werden, zusätz
lich kann eine Intubation mit überdruckbeatmung not
wendig werden. Kann nach einer Rekompensation keine 
ursächliche Therapie (operativ, interventionell) erfol
gen, so werden für eine orale Dauertherapie ACE-Hem
mer, Digitalis und Diuretika kombiniert. Eine Therapie 
mit ß-Blockern (z. B. Carvedilol), die aus der Erwachse
nentherapie der Herzinsuffizienz bekannt ist, bedarf 
noch der Evaluation (Tabellen 18.10-1 und 18.10-2). 

Interventioneile Therapie 
Interventionelle Eingriffe erfolgen im Rahmen von 
Herzkatheteruntersuchungen, ggf. unter Zuhilfenahme 



18.10 Kardiovaskuläre Erkrankungen 1625 

i.v.-Do,ierung Orale Dosierung Bemerkungen Tabelle 18.10-1. Pharmaka
therapie der Herzinsuffizienz 

Diuretika 

Furoscmid 

Spironolacton 

ACE-liemmer 

Captopril 

Katecholaminc 

Dopamin 

Dobutamin 

Noradrenalin 

Adrenalin 

lmg!kg KGI lmg!kg KG I 

0,5-1-{i ED 0,5-3-5-(10) TD 
bis IOTD in2-4 ED 

4-5 initialab 5. Tag 1- 3 4-5 initial ab 5. Tag 
2- 3 in I ED 

2,5-5-10 ~Jg/kg KG/ 
minalsDTI 

2,5-5-1 0-11Jg/kg KG/ 
minals DTI 

0,0 l-0,05-51Jglkglmin 
alsDTI 

0,02-0,J -0,5- I ~Jg/kg/ 
min alsDTI 

1 (initial)-2-(6) in 
3ED 
Säuglinge: 0,1-2 in 
3 ED 
Mit kleinen Dosen 
einschleichend 
beginnen (0,1-0,3 
mglkg!Tag) 

Phosphodiestcraschemmer 

Milrinon 0,25-0,75 1Jg/kglmin 

Enoximon 

Vasodilatatoren 

Nitroglycerin 

Natriunmitro
prussid 

7,5-10 IJg/kg/min bzw. 
6 EDrrag als Doppelga
ben von 0,5 mglkg im 
Abstand von 30 min 

3-20 1Jg/kglmin 

0,3-{i,O 1Jg/kglmio 

DTI Dauertropfinfusion, ED Einzeldosis, TD Tagesdosis 

von transthorakaler oder tranösophagealer Echokar
diographie unter Sedierung oder wegen des All
gemeinzustandes oder der Komplexität der Prozedur 
in Intubationsnarkose. Zu den etablierten und Verfah
ren der ersten Wahl zählt die Atrioseptostomie zur Er
weiterung der Vorhoflücke bei komplexen Vitia, die 
Ballonvalvuloplastie der valvulären Pulmonalstenose 
und der Verschluss des persistierenden Ductus arterio
sus durch Implantate. Routinemäßig werden auch die 
seltenen arteriovenösen Fisteln oder aortopulmonale 
Spontankollateralen entsprechend verschlossen. Wei
tere etablierte Verfahren betreffen die Dilatation von 
peripheren Pulmonalstenosen, ggf. mit Einbringen 
von Gefäßstützen (Stents), sowie die Ballonvalvulo
plastie der Aortenstenose und die Dilatation von Res
tenosen der Aortenisthmusstenose. über die mögli
chen Langzeitfolgen des inzwischen fast routinemäßig 

Cave: Kaliumverlust 

.Kaliumsparend", daher 
Kombination mit Furose
mid 

Cave: Niereninsuffizicnz, 
Vorlast beachten 

Bi 4 IJg/kg KG/min Va odi
latation der icrcngcWk 

ln Kombination mit Dopa
min bzw. Dobutamin 

Cave bei intravasaler Hypo· 
voll!mie bzw. Hypotonie 

Cave bei intravasaler Hypo
volämie bzw. Hypotonie 

Cave: Wegen Thizyanat Ent
wicklung gleichteilige Gabe 
von Natriumthiosulfat 

vorgenommenen interventionellen Verschlusses von 
Vorhofseptumdefekten vom Sekundumtyp ist wenig 
bekannt, akute Probleme sind selten. Zu den in Erpro
bung befindlichen Verfahren gehören die Dilatation 
von nativen Aortenisthmusstenosen und der interven
tionelle Verschluss von Ventrikelseptumdefekten. 

18.10.3 
Angeborene Herzfehler 

Postpartale Adaptation 
Das Verständnis der postpartalen Kreislaufumstellung 
(Abfall des Lungengefaßwiderstandes, Verschluss des 
Foramen ovale und Verschluss des Ductus arteriosus) 
ermöglicht es, die klinischen Auffalligkeiten "Ductus
arteriosus-abhängiger Vitia" (duktusabhängige Lun
genversorgung -+ Zyanose oder duktusabhängige Sys-
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Tabelle 18.10-2. Digitalistherapie 

Totale Tagcscrhaltungs-
Sauigung.<dosis dosis IJ.lg/kgl 
l ~tglkgl 

Digoxin 

Frühgeborene 20 

Reife eugcborcnc 30 8--10 

Säuglinge und 40-50 8--10 
Kinder <2 Jahre 

Kinder > 2 Jahre 30-40 8- 10 

Die intravenöse Dosi beträgt ca. 50 bis 75% der angegebenen 
oralen Sättigungs- bzw. Erhaltungsdosi 

~-Metildigoxin 

Frühgeborene 30 

Reife Neugeborene 30 

Säuglinge > 2 Monate I mglm2 KO 
und Kinder 

Intravenöse Dosis - orale Dosis. 

5- 10 

8- 10 

Ca. 20% der 
Sättigungsdosis 

Die totale Sättigungsdosi wird in der Regel über 24 Stunden in 
Anteilen von 50/25125% verabreicht. Cave bei eingeschränkter 
Niereninsuffizienz und llemmung der renalen Ausscheidung 
durch andere Substanzen (z. B. Antiarrhythmika) 

ternversorgung -> "low cardic output") zu verstehen. 
Diese Konstellation kann durch Gabe von Prostaglan
dinen (Prostaglandin E1 als kontinuierliche Infusion 
mit 10-50 ng/kg/min) zur Wiedereröffnung des Ductus 
arteriosus und, wenn indiziert, durch eine interventio
neHe Atrioseptostomie zur Erweiterung der Vorhof
lücke teilweise kompensiert werden. 

Azyanotische Herzfehler 
Ventrikelseptumdefekt (VSD). In Abhängigkeit von 
der Größe des Defektes kommt es mit Abfall des pul
monalen Widerstandes bereits im frühen Säuglingsal
ter zu einer zunehmenden Herzinsuffizienz. Persistiert 
sietrotzkonservativer Therapie, so besteht die Indika
tion zum operativen Verschluss, der bei Nachweis einer 
pulmonalen Hypertension in der Regel im zweiten Le
benshalbjahr auch erfolgen wird, um das Risiko einer 
progredienten Lungengefäßerkrankung (Eisenmenger
Reaktion) zu vermeiden. Defekte im muskulären inter
ventrikulären Septum haben das Potential zum Spon
tanverschluss (>70% kumulativ bis zum 9. Lebensjahr). 

Atrioventrikulärer Septumdefekt (AVSD). Wie beim 
VSD kann es schon im frühen Säuglingsalter zur the
rapieresistenten Herzinsuffizienz kommen, sodass eine 
chirurgische Korrektur bereits innerhalb der ersten 
drei Lebensmonate erfolgen kann, wenn die links
und rechtsventrikulären Anteile eine Septierung zulas
sen. Postoperativ wird die Prognose von der Entwick
lung einer AV-Klappeninsuffizienz oder Stenose ab
hängen. 

Vorhofseptumdefekt (ASD). Nach Lokalisation wer
den ASD vom Primumtyp (I), vom Sekundumtyp (II) 
und Sinus-venosus-Defekte unterschieden. Da erst mit 
zunehmender Compliance des rechten Ventrikels der 
Links-Rechts-Shunt über den ASD zunimmt, entsteht 
typischerweise erst im Kleinkindalter das zur Diagnos
tik leitende relative Pulmonalstenosegeräusch. Zeigen 
sich sichere Volumenbelastungszeichen (Kardiomega
lie, rechtsventrikuläre Vergrößerung echokardiogra
phisch), besteht die Indikation zum operativen Ver
schluss. Liegt z. B. keine partielle Lungenfehleinmün
dung vor bzw. besteht ein ausreichender Randsaum zu 
den benachbarten Strukturen, kann ein mittelgroßer 
ASD II interventioneil durch ein Implantat verschlos
sen werden. 

Persistierender Ductus arteriosus (PDA). In der Regel 
fällt der PDA durch sein charakteristisches Maschinen
geräusch auf. Bei hämodynamisch wirksamen PDA be
steht die Indikation zur chirurgischen Ligatur oder 
zum interventionellen Verschluss, der durch Einlage 
von Coils oder anderen Implantaten erfolgt. 

Aortenisthmusstenose (ISTA). Eine hochgradige ISTA 
kann bereits im Neugeborenenalter zur Herzinsuffi
zienz führen, vor einer operativen Resektion kann ne
ben der Herzinsuffizienztherapie eine Wiedereröff
nung des Ductus arteriosus durch Prostaglandine le
bensrettend sein. Grundsätzlich gilt unabhängig vom 
Lebensalter die Indikation zur operativen Resektion, 
wenn ein systolischer Gradient von mehr als 20 mmHg 
und/oder ein arterieller Hypertonus nachweisbar sind. 
Wird im weiteren Verlauf eine Restenose evident, be
steht neben einer operativen Revision auch die Alter
native einer interventioneBen Ballondilatation, wäh
rend deren Rolle in der Therapie der nativen ISTA 
kontrovers erscheint. 

Primär-zyanotische Herzfehler 
Fallot-Tetralogie (FIV). Die FIV als häufigster zyano
tischer Herzfehler mit verminderter Lungendurchblu
tung wird in der Neugeborenenzeit durch das Pulmo
nalstenosegeräusch auffallen, die Zyanose entwickelt 
sich mit Zunahme der Infundibulumstenose häufig 
erst in der Säuglingszeit. Vital gefährdend sind auftre
tende Spasmen des Infundibulums, die zu hypoxä
mischen Anfällen führen. Eine Unterbrechung des An
falls erfolgt medikamentös durch Morphin {0,1 mg/kg 
KG s.c. oder i.v.) oder/und Esmolol {0,5 mg/kg langsam 
i.v.) unter Sauerstoffvorlage und Intubationsbereit
schaft. Eine Azidose muss konsequent ausgeglichen 
werden. Zur Prophylaxe bis zur Operation werden Be
tablocker gegeben (Propanolol 1-3 mg/kg KG in 3-4 
ED). Die häufig im zweiten Lebensjahr durchgeführte 
chirurgische Korrektur kann bei Auftreten von hyp-



oxämischen Anfällen und ausreichender Dimension 
des pulmonalarteriellen peripheren Strombettes ins 
frühe Säuglingsalter vorgezogen werden. Anderenfalls 
muss eine operative Palliation durch Anlage eines aor
tapulmonalen Shunts erfolgen. 

Transposition der großen Arterien. Bedingt durch die 
ventrikuloarterielle Diskordanz sind Lungen- und Kör
perkreislauf parallel geschaltet. Akut muss postpartal 
eine Durchmischung der Kreisläufe auf Vorhofebene 
und über einen offenen Ductus arteriosus sichergestellt 
werden (Prostaglandine El als Dauertropfinfusion mit 
0,01-0,0Sjlg/kg min sowie interventionelle Atriosep
tostomie unter Durchleuchtung bzw. Echokardiogra
phie). Ziel der chirurgischen Therapie ist die anato
mische Korrektur mit Umsetzen der großen Gefäße 
möglichst innerhalb der ersten beiden Lebenswochen. 

Hypoplastisches Rechtsherz. Darunter werden hier 
Herzfehler aus der Reihe Trikuspidalatresie, Hypopla
sie des rechten Ventrikels, Pulmonalatresie und ihre 
Kombinationen zusammengefasst. In jedem Fall 
kommt es darauf an, eine balancierte Lungenperfusion 
sicherzustellen. Postpartal kann dies bei akut vermin
dertem pulmonalen Zufluss durch Wiedereröffnung 
des Ductus arteriosus erreicht werden. Nach Stabilisie
rung erfolgt eine erste chirurgische Palliation durch 
Anlage eines aortopulmonalen Shunts. In der Regel 
kann langfristig nur als definitive chirurgische Pallia
tion eine totale kavopulmonale Anastomose (Fontan
Zirkulation) geschaffen werden. 

Hypoplastisches Linksherz und weitere komplexe 
Herzfehler. Wie beim hypoplastischen Rechtsherz 
zielt die akute Therapie postpartal auf eine gleichmäßi
ge Verteilung der System- und Lungenperfusion ab. 
Die spätere chirurgische Perspektive hängt von Einzel
faktoren ab, bei funktionell univentrikulären Herzen 
kommt die Anlage einer kavopulmonalen Anastomose 
in Frage. In Einzelfällen besteht die Indikation zur 
Herztransplantation. 

Aorten- und Pulmonalklappenstenose 
Aortenstenose. Von besonderer Bedeutung ist die 
hochgradige valvuläre Aortenstenose des Neugebore
nen mit den klinischen Zeichen der Linksherzinsuffi
zienz. Im Rahmen der intensivmedizinischen Therapie 
muss die Körperperfusion über den Ductus arteriosus 
durch Protaglandingabe sichergestellt werden. Sowohl 
eine chirurgische als auch eine interventionelle Thera
pie sind mit einem Letalitätsrisiko > 20% behaftet. Im 
späteren Entwicklungsalter wird die Diagnose neben 
dem charakteristischen Auskultationsbefund durch 
die Echokardiographie gestellt. Ab einem Gradienten 
von 50-60 mmHg besteht eine Behandlungsindikation 
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entweder durch eine chirurgische Kommissmotornie 
oder durch eine Ballonvalvuloplastie. 

Pulmonalstenose (PS). Eine hochgradige PS kann mit 
Suprasystemischen rechtsventrikulären Drücken be
reits im Neugeborenenalter zur Herzinsuffizienz füh
ren, umgehend sind hier in der Regel eine operative 
Kommissmotornie und Pateherweiterung indiziert. Im 
späteren Lebensalter besteht bei einem invasiven Gra
dienten von mehr als 50 mmHg die Indikation zur Bal
lonvalvuloplastie. 

18.10.4 
Rhythmusstörungen 

Als Herzrhythmusstörungen gelten alle Phasen, in de
nen das Herz vorübergehend oder dauernd nicht in ei
nem dem Bedarf angepassten Sinusrhythmus schlägt. 
Nach elektrophysiologischen Mechanismen können 
sie in Störungen der Reizbildung mit gesteigerter, he
rabgesetzter oder abnormer bzw. getriggerter Auto
matie und in Störungen der Reizleitung mit Blockie
rungen oder kreisenden Erregungen unterteilt werden. 
Davon abzugrenzen sind solche Auffälligkeiten, die 
keinen Krankheitswert haben und auch keiner Thera
pie bedürfen. 

Zu dieser Gruppe zählen auch Sinusarrhythmien, 
die bei Kindern in Ruhe sehr ausgeprägt sein können, 
in der Regel respiratorisch bedingt sind und unter Be
lastung weitgehend verschwinden. Sinkt die Frequenz 
des Sinusknotens unter die Eigenfrequenz von Reiz
zentren des His-Bündels, so kommt es zu einer atrio
ventrikulären Dissoziation, jetzt schlagen Vorhöfe und 
Kammern unabhängig voneinander in annähernd glei
cher Frequenz, ohne dass ein atrioventrikulärer Block 
vorliegt. Gelegentlich wechselt der führende Schritt
macher des Herzens vom Sinusknoten zu einem tiefer 
liegenden Vorhofzentrum, dieses Phänomen wird als 
wandernder atrialer Schrittmacher bezeichnet. 

Supraventrikuläre Extrasystolen als atriale Extrasys
tolen oder junktionale Extrasystolen treten oft bei ge
sunden Kindern auf und bedürfen keiner Therapie. 
Ventrikuläre Extrasystolen, bei denen definitions
gemäß die Depolarisation distal der Aufteilung des His
Bündels beginnt, können häufig im Langzeit-EKG ge
sunder Kinder auftreten und sind nicht therapiepflich
tig, sofern sie monomorphbleiben und unter Belastung 
nicht in ihrer Häufigkeit zunehmen. Einer weiteren 
überwachung und ggf. einer Therapie bedürfen sie, 
wenn sie als Couplets, Runs oder polymorph auftreten 
sowie im Rahmen einer Herzkrankheit vorkommen. 

Tachykarde Rhythmusstörungen 
Supraventrikuläre Tachykardien (SVT). Die paroxys
male SVT als Reentry-Tachykardie kommt prinzipiell 
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entweder als Reentry im Atrioventrikularknoten oder 
als Reentry über eine akzessorische Leitungsbahn (z. B. 
Wolff-Parkinson-White-Syndrom/WPW -Syndrom) vor 
und stellt mit Abstand die häufigste behandlungs
bedürftige Rhythmusstörung des Kindesalters dar. Die 
Kammerfrequenzen während der Tachykardie betragen 
typischerweise über 220-300/min. Die Dauer der Ta
chykardien, die wenige Sekunden bis Stunden oder Ta
ge anhalten und plötzlich beginnen und enden, be
stimmen das Ausmaß der klinisch nachweisbaren Zei
chen der Herzinsuffizienz. 

Akuttherapie: In der Regel wird es bei stabilen 
Kreislaufverhältnissen möglich sein, zunächst zu ver
suchen den Reentry-Kreislauf im AV-Knoten durch Va
gusreiz (Pressen, eiskalte Getränke, Auslösen des 
Tauchreflexes durch Eisbeutel, cave: kein Bulbusdruck 
wegen Gefahr der Netzhautablösung) zu durchbrechen. 
Unter kontinuierlicher EKG-Monitoring ist die i. v. Ga
be von Adenosin medikamentöse Therapie der ersten 
Wahl. Bei schwerer hämodynamischer Kompromittie
rung sowie bei Verdacht auf Vorliegen einer ventriku
lären Tachykardie kann es im Einzelfall notwendig 
sein, in Kurznarkose (z. B. Ketamin 1-2 mg/kg) eine 
externe Kardiaversion mit 0,5-2 J/kg Körpergewicht 
durchzuführen. Daneben werden Digitalis und Pro
pafenon im Neugeborenen- und Säuglingsalter zur 
Therapie und Prophylaxe eingesetzt, Verapamil ist da
bei nur für Schulkinder und Erwachsene geeignet. 
Dauertherapie: Im Neugeborenenalter ist eine Prophy
laxe mit Digitalis (Methyl-Digoxin 0,2 mg/m2 KO) oder 
Propaphenon oder Sotalol in der Regel wirksam; hinzu 
kommt, dass die Tachykardieneignung in dieser Grup
pe ab dem 8. Lebensmonat deutlich abnimmt und ein 
Auslassversuch nach dem ersten Lebensjahr sinnvoll 
ist. Nach der Säuglingszeit auftretende paroxysmale 
Tachykardien haben keine vergleichbar gute Prognose. 
Hier dürfen weder Digitalis noch Verapamil bei klassi
schen Präexzitationen wegen der Gefahr einer poten
tiellen Verkürzung der Refraktärperiode der antegra
den Leitung verwendet werden. Inzwischen stellt die 
Katheterablation des anatomischen Substrates bei 
Schulkindern und Jugendlichen eine sinnvolle und 
kausale Therapie dar. 

Atrial ektope Tachykardien beruhen auf der tachy
karden Aktivität eines ektopen atrialen Schrittmachers, 
die Frequenz liegt in der Regel unter der der paroxys
malen SVT und variiert mit dem vegetativen Tonus. 
Tritt sie nicht nur intermittierend, sondern permanent 
auf, kann sich das klinische und echokardiographische 
Bild einer dilatativen Kardiamyopathie entwickeln. Eine 
medikamentöse Therapie mit Flecainid oder Propafe
non kann erfolgreich sein. In resistenten Fällen ist eine 
Hochfrequenzkatheterablation notwendig. 

Vorhofflattern wird durch einen intraatrialen Reen
try-Mechanismus ausgelöst, die Vorhoffrequenz be-

trägt zwischen 250 und 450/min, die Kammerfrequenz 
liegt wegen des in der Regel bestehenden AV-Blocks II 
(häufig 2:1) niedriger. Es tritt bei Neugeborenen auf 
und kann durch elektrische Kardiaversion oder trans
ösophageale Überstimulierung beseitigt werden. Eine 
Rezidivprophylaxe (Digitalis) muss in der Regel nur 
im ersten Lebensjahr durchgeführt werden. Außerhalb 
des Neugeborenenalters findet sich Vorhofflattern bei 
Herzfehlern mit dilatiertem rechtem Vorhof sowie 
nach kardiachirurgischen Eingriffen. In dieser Gruppe 
von Patienten kann es auch zum Auftreten von Vorhof 
flimmern kommen, das durch eine Kombination von 
Digitalis mit Propafenon oder Amiodaron angegangen 
werden kann. Vor einer notwendigen Defibrillation 
(0,5-ZJ/kg KG) müssen Vorhofthromben ausgeschlos
sen bzw. die Phase einer Markumarisierung vor
geschaltet sein. 

Ventrikuläre Tachykardien (VT). Ventrikuläre Tachy
kardien sind bei herzgesunden Patienten im Kindes
alter sehr seltene Ereignisse. Gelegentlich finden sie 
sich vor allem postoperativ bei manchen Herzfehlern 
sowie bei Myokarditis, Kardiomyopathien und Herz
tumoren. Akut kann therapeutisch ein präkordialer 
Schlag versucht werden, im Übrigen hat sich Lidocain 
i. v. sowie in dringlichen oder resistenten Fällen die 
elektrische Kardiaversion (0,5-ZJ/kg) bewährt. Eine 
Dauertherapie ist bis auf Ausnahmen indiziert, hierfür 
eignen sich Propafenon, Flecainid, Mexiletin oder Be
tablocker. Eine besondere Rolle spielen VT als "Torsade 
de pointes" beim QT-Syndrom (QTc >0,45), das sich 
durch Synkopen und plötzliche Todesfälle darstellt. 
Hier ist eine Behandlung mit Betablockern unbedingt 
erforderlich, ggf. kann eine linksseitige kardiale Sym
pathektomie bzw. die Implantation eines Kardioverter
defibrillators versucht werden (Tabelle 18.10-3). 

Bradykarde Rhythmusstörungen 
• Atrioventrikulärer (AV) Block 1: Im Schlaf normal, 

ein permanenter Block kann sich zu einer höhergra
digen Blockierung weiterentwickeln und bedarf der 
langfristigen Kontrolle. 

• Atrioventrikulärer (AV) Block II: Ein AV-Block II 
Typ I (Wenckebach) mit seiner progressiven Verlän
gerung des PQ-Intervalls bis zum Ausfall der Über
leitung kann in Ruhe auch bei gesunden Kindern 
nachweisbar werden. Die permanente Form bedarf 
wegen des Risikos einer sich entwickelnden höher
gradigen Blockierung der langfristigen Kontrolle. 

• Atrioventrikulärer (AV) Block III: Der angeborene 
AV-Block III kommt überwiegend isoliert vor, in 
vielen Fällen beruht er auf dem transplazentaren 
Übergang von Antikörpern der an einer Autoimm
unerkrankung (z. T. nicht klinisch manifest) leiden
den Mutter, die das fetale Gewebe der Erregungslei-
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KlasSL' i.v.-Dosic- Daut•rinfusion Orale Dosierung ßcmt.·rkung 
Tabelle 18.10,3. Pharmako, 
therapie von Rhythmus, 
störungen 

Klasse lb 
Lidocain 
Mexiletin 
Phenytoin 

Klasse 1c 

rung [pg/kg/min J [mglkg/Tag[ 
[mglkg[ 

3-5 

0,5-2 

20-50 
15 
20 

4-16 

8-16 
3-8 

10-20 (200-Propafcnon 

Flecainid 1-2 3 
600 mglm2 KO) 
3-6 (I 00-250 mgl 
m1 KO) 

Klasse 2 
Propranolol 0,02~.1 1-5 
Esmolol 0,5 200-500-( 1000) 
Atenolol 1- 2 

Klasse 3 
Amiodaron 5 

Sotalol 1,5 

6-12 

1- 3 

2,5-5- 20 ~l25-
500mglm KO) 
1-8 

Klassc4 
Verapamil 

Sonstige 

Adenosin 

0,1 

0,05-0,5 

Sympathomimetikum 

Orciprcnalin 10---30 )lg/ 
kg 

Parasympatholytikum 

2- 7 

5-20 )lg/kg KG/h 

Gefahr einer elektro" 
mechanischen Ent" 
koppJung bei 

eugcborenen und 
Säuglingen 

i.v,,Gabe über 5-10 s 

Dosis ist nach dem 
erreichten Frequenz, 
ergebniseinzurichten 

Atropin 0,0 I 0,5-1 mglm 2 KO 

tung schädigen. Klinisch kann es bereits in utero zu 
einem Hydrops fetalis bzw. zu einer neonatalen 
Herzinsuffizienz kommen. Akut kann durch Alu, 
pent,Gaben versucht werden, die Herzfrequenz an" 
zuheben, es besteht jedoch die Indikation zu einer 
unmittelbaren Versorgung mit einem ventrikulären 
Schrittmacher. Asymptomatische Patienten bedür" 
fen regelmäßiger Kontrollen einschließlich LZ,EKG. 
Werden Synkopen (einschließlich Schwindel) beob, 
achtet oder liegt die mittlere Herzfrequenz im 
Wachzustand <50/min bzw. zeigen sich ventrikuläre 
Pausen >3,5 s oder ventrikuläre Extrasystolen unter 
Belastung, so besteht die Indikation zur Schritt" 
macherimplantation. 

18.10.5 
Sonstige kardiavaskuläre Erkrankungen 

Dilatative Kardiomyopathien/Myokarditis 
Das klinische Bild einer dilatativen Kardiomyopathie 
kann sowohl durch eine akute oder chronische Virus, 
myokarditisals auch familiär bedingt und/oder geneti, 
sehen Ursprungs sein (Stoffwechselstörungen, neuro" 

muskuläre Erkrankungen u. a.). Eine spezifische The, 
rapie (z. B. Karnitinsubstitution bei Defekten der oxy" 
dativen Fettsäureutilisation) ist selten möglich, gene, 
rell muss die übliche Herzinsuffizienztherapie durch, 
geführt werden (s. oben); bei Virusmyokarditis kann 
es zur Totalremission kommen. Therapierefraktäre di, 
latative Kardiomyopathien bilden die häufigste Indika, 
tion zur Herztransplantation im Kindesalter. 

Endokarditis/Endokarditisprophylaxe 
Der häufigste prädisponierende Faktor für eine Endo, 
karditis stellt in 90% ein angeborener Herzfehler dar. 
Der klinische Verlauf kann schleichend oder in Fällen 
mit Staph. aureus septisch sein. Kritisch sowohl für die 
Sicherung der Diagnose als auch für eine gezielte An" 
tibiotikatherapie sind der Erregernachweis in der Blut, 
kultur, bei der bakterizid wirkende Antibiotika in si, 
eher keimabtötender Dosis erforderlich sind. Bei ei" 
nem foudroyanten Krankheitsverlauf kann nach Ab, 
nahme von in der Regel sechs Blutkulturen zunächst 
mit einer Kombination von Penicillin G, Oxacillin und 
Tobramycin begonnen werden. In Abhängigkeit von 
den nachgewiesenen Erregern wird die Therapie über 
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4 (Streptokokken) bis 6 Wochen (Staphylokokken und 
gramnegative Erreger) durchgeführt. 

Verschiedene medizinische und zahnmedizinische 
Eingriffe verursachen eine Bakteriämie, die zu einer 
bakteriellen Besiedlung der im Zusammenhang mit 
Herzfehlern auftretenden Endothelläsionen führen 
kann. Um dies zu verhindern, muss zum Zeitpunkt 
der Bakteriämie eine ausreichende Serumkonzentrati
on eines geeigneten Antibiotikums vorliegen, das vor 
dem Eingriff verabreicht wurde. Seit 1990 existiert ein 
Endokarditis-Ausweis der Deutschen Gesellschaft für 
Pädiatrische Kardiologie, der Ansprüchen einer ein
fachen Prophylaxe in der täglichen Praxis Rechnung 
trägt (www.kinderkardiologie.org). 

Orthostasesyndrom 
Es handelt sich dabei um eine Störung des autonomen 
vegetativen Nervensystems mit rezidivierenden Syn
kopen durch Blutdruckabfall und/oder Bradykardie. 
Therapeutisch sollten einerseits die Synkopen auslösen
den Situationen vermieden werden, andererseits muss 
eine ausreichende Flüssigkeitsaufnahme sichergestellt 
werden. Medikamentös werden mit teilweise nur wech
selndem Erfolg Betablocker (Propranolol 1-5 mg/kg/ 
Tag p.o.), Sympathomimetika (Etilefrin 5-20 mg!Tag) 
oder Mutterkornalkaloide (Dihydrergotamin, je nach 
Alter bis zu 3-mal1-3 mg/Tag) eingesetzt. 

Arterielle Hypertonie (AH) 
Eine andauernde Steigerung des arteriellen Blutdru
ckes über die 95-Prozent-Ränge für die Altersgruppe 
bzw. Gewicht und Körperlänge (s. auch Kap. Pädiatri
sche Intensivmedizin) wird als Hypertonus bezeichnet. 
Diagnostisch sind mögliche Ursachen abzuklären und 
zu beseitigen. Eine medikamentöse Therapie beginnt 
nach einem Stufenschema mit einer Monotherapie ei
nes Basistherapeutikums (Diuretika, Betablocker, Kal
ziumantagonisten, ACE-Hemmer). Tritt trotz Aus
schöpfung der therapeutischen Breite kein ausreichen
der Effekt auf, so kann gewechselt oder eine Kombina
tionstherapie begonnen werden: 
• Stufe I Monotherapie: Diuretikum oder Betablocker 

oder Kalziumantagonist oder ACE-Hemmer 
• Stufe II Zweierkombination: Diuretikum plus Beta

blocker oder Kalziumantagonist oder ACE-Hemmer 
• Stufe 111 Dreierkombination: Diuretikum plus Beta

blocker plus Vasodilatator oder Diuretikum plus 
Kalziumantagonist plus ACE-Hemmer (Tabel
le 18.10-4). 

Krisenhafte Blutdruckanstiege weit über den Norm
bereich bedürfen einer umgehenden medikamentösen 
Therapie, die mit Nifidipin oral begonnen werden 
kann und für die Natriumnitroprussid als Dauertropf
infusion als Ultima Ratio zur Verfügung steht. 

Tabelle 18.10-4. Antihyper
tonika lnitial lmglkgl Maximal Anzahl Bemerkungen 

KG/Tag p.o. l (mg/kgld p.o.) fD 

Diuretika 
llydrochlorothiazid 
Furosemid 0,5 
Spironolncton I 
Betablocker 
Popranolol 
Alenolol 
Mctoprolol 

Kalziumantagonisten 
Nifedipin 11,25 

ACE-Hcmmer 
Captopril 0,5 

Enalapril 0,15 

Vasodilatatoren 
Dihydralazjn 1-5 

2- 3 
5 
3 

8 
2 
5 

3 

3 

0,5 

Hypcrtensive Krise 
Nifedipin 0,25-0,75 mglkg KG sub I i ngual 

0,5-1-4 ~glkg i.v. 

2 
2 

2-4 
1- 2 
2 

3-4 

3 

1-2 

2- 3 

evtl. 0,2-{),5-1 ~glkg/min i.v. ( 10-20 mg) 
2 mglkg KG schnell i.v., max. 150 mg/ED 

1 atriumnitropru,;sid 0,5 ~glkg KG/min i.v., max. 8 ~g/kg KG/min i.v. 

avc: i!uglingsdosis 
(0,05--0,5 mglkg 

Kann bei Nichtan
sprechen mit doppel
ter Dosis wiederholt 
werden 
K ntinuicrlichc Über
wachung. Cavc: Thio
zyanatvcrgiftung! 
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18.11 
Hämatologie und Onkologie 

STEFAN ßURDACH 

18.11.1 
Hämatologie 

In diesem Abschnitt werden nur die praktisch wich
tigsten, weil häufigsten Formen der Anämie behandelt. 
Zur Behandlung der Thrombozytopenie im Kindes
alter wird auf den Abschnitt Hämostaseologie verwie
sen. Die Behandlung der selteneren Anämieformen so
wie die Behandlung von Leukopenien sollte in pädia
trisch-hämatologischen Zentren erfolgen. In der Praxis 
ist die Differentialdiagnose der Anämie von großer Be
deutung, um inadäquate Behandlungen und Therapie
verzögerungen zu vermeiden. Die häufigsten Fehler in 
der Anämiebehandlung in der Praxis bestehen in der 
Fehldiagnose einer Thalassämie als Eisenmangel
anämie, der Fehldiagnose der Anämie der chronischen 
Entzündung als Eisenmangel sowie dem Verkennen ei
ner leichten Form des Eisenmangels. Während die Be
handlung der Anämie der chronischen Entzündung 
mit Eisen lediglich eine vermeidbare Belastung des Pa
tienten darstellt, führen sowohl die Fehlbehandlung 
der Thalassämie mit Eisen als auch die unterlassene 
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Eisengabe bei leichtem Eisenmangel zu direkten Schä
den bei den Patienten. Bei Thalassämiepatienten stellt 
die Eisenüberladung einen lebensbegrenzenden Faktor 
dar, während der unbehandelte Eisenmangel im Klein
kindalter zu Intelligenzdefekten im Schulalter führen 
kann. 

Unter praktischen Gesichtspunkten empfiehlt sich 
die Einteilung der Anämien in hypoproliferative Anä
mien, Reifungsdefekte und Blutungs- bzw. hämolyti
sche Anämien. Eine initiale Diskriminierung ist mittels 
des Retikulozytenindex möglich. Liegt der Retikulozy
tenindex über 3, liegt eine hämelytische oder eine Blu
tungsanämie vor. Liegt der Retikulozytenindex unter 2, 
kann eine hypoproliferative Anämie oder eine Rei
fungsstörung vorliegen. Hypoproliferative Anämien 
sind normochrom und normozytär, Reifungsstörun
gen können mikrozytär (zytoplasmatische Reifungs
störung) oder makrozytär (Kernreifungsstörung) sein. 
Die praktisch wichtigen hämelytischen Anämieformen 
sind die hereditäre Sphärozytose, der Glukose-6-phos
phat-Dehydrogenasemangel (Favismus), die Thalassä
mie und die Sichelzellenanämie. Praktisch wichtige hy
poproliferative Anämieformen sind die aplastische 
Anämie sowie sekundäre Formen des Knochenmark
versagens (z. B. Anämie bei Leukämie, MDS oder bei 
Knochenmarkmetastasen), die Anämie der chro
nischen Entzündung und die leichte bis mittelschwere 
Eisenmangelanämie. Zytoplasmatische Reifungsdefek
te sind mikrozytär. Hierzu zählen der schwere Eisen
mangel und die Thalassämie. Nukleäre Reifungsdefek
te sind makrozytär. Hierzu gehören Folsäure- und Vi
tamin-B12-Mangel. 

Nachfolgend werden die therapeutischen Empfeh
lungen für die 6 wichtigsten Anämieformen des Kin
desalters besprochen: 
• Eisenmangelanämie, (ICD 10: D 50.9), 
• Thalassämie (ICD 10: D 56.-), 
• Sichelzellenanämie (ICD 10: D 57.1 D 57.0), 
• hereditäre Sphärozytose (ICD 10: 58.0), 
• Glukose-6-phosphat-Dehydrogenasemangel (Favis

mus) (ICD 10: D 55.0) und 
• aplastische Anämie (ICD 10: D 60.- D 61.-). 

Eisenmangelanämie (ICD 10: D 50.9) 
Nur bei schwerer Form der Eisenmangelanämie 
kommt es zu Hypochromie und Mikrozytose und zu 
deutlichen klinischen Symptomen. Diagnostisch ent
scheidend ist die Verminderung der Serumferritinkon
zentration. Die Bestimmung der Eisenkonzentration 
ist diagnostisch nicht hilfreich, da bei der Anämie der 
chronischen Entzündung ebenfalls ein erniedrigtes Se
rumeisen besteht. Auch bei der Tumoranämie kann 
das Serumeisen erniedrigt sein. 

Die Therapie der Wahl ist die orale Gabe von Ei
sen(II)-sulfat 3-6 mg!kg!Tag in 2 Dosen über 3 Mona-
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te. Bei korrekter Diagnose kommt es innerhalb einer 
Woche zum Anstieg der Retikulozytenzahl. Nach Nor
malisierung des Blutbildes sollte die Eisenmedikation 
noch 2-4 Wochen durchgeführt werden, bis sich der 
Gesamtkörpereisenbestand normalisiert hat. Zur Be
wertung sollte der Ferritinwert herangezogen werden. 
Ein wichtiger Bestandteil der Therapie besteht in der 
Klärung der kausalen Zusammenhänge (z. B. fleisch
freie Diät, chronische Blutung). Von einer vegetari
schen Ernährung von Kleinkindern ist wegen des da
mit verbundenen Eisenmangels und der konsekutiven 
Intelligenzdefekte abzuraten. 

Thalassämie (!CD 10: D 56.1) 
Die Thalassaemia major manifestiert sich innerhalb 
des ersten Lebensjahres mit Blässe, Ikterus, Gedeihstö
rungen und Hepatosplenomegalie. Sie imponiert als 
schwere hypochrome Anämie mit hochgradig ineffek
tiver Erythropoese. Sie ist wahrscheinlich bei einem 
4-12 Monate alten Kind aus einem Hauptverbreitungs
gebiet mit mikrozytärer hypochromer Anämie, Hepa
tosplenomegalie und mangelhafter Entwicklung. Die 
Mikrozytose ist typischerweise ausgeprägter als die 
Hypochromie. Die Diagnose wird durch den Nachweis 
des erhöhten HbF-Anteils bzw. durch Nachweis eines 
anomalen Hämoglobins gesichert. 
• Zur therapeutischen Planung sollte der Patient in 

einem pädiatrisch-hämatologischen Zentrum vor
gestellt werden. 
Die kurative Therapie ist die allogene Knochen
marktransplantation. Ihr frühzeitiger Einsatz liefert 
die besten Ergebnisse. 

Die symptomatische Therapie besteht in regelmäßi
gen Transfusionen in Kombination mit einer Chelat
Therapie zur Verzögerung der Eisenüberladung des Or
ganismus. Indikation einer Transfusionsbehandlung ist 
ein Hämoglobinwert unter 8 g/dl. Empfohlen wird ein 
Basis-Hb-Wert von 10,5 g/dl zur Suppression der endo
genen Erythropoese. Bei einem 3-wöchigen Transfusi
onsintervall sollte eine posttransfusionelle Hb-Konzen
tration von 13-14 g/dl angestrebt werden. Erythrozy
tenkonzentrate sollten möglichst frisch, untergruppen
kompatibel, leukozytenarm und sie müssen virussicher 
(Hepatitis B, C, HIV) sein. Indikation für eine Eiseneli
mination mit Desferroxamin ist ein Serumferritinwert 
von > 1000 ng!ml. Dieser Schwellenwert wird in der Re
gel nach ca. 15 Transfusionen im Alter von 3 Jahren er
reicht. Bewährt hat sich die tägliche subkutane Desfer
roxamin-Infusion von 40 mg/kg mit einer tragbaren 
Pumpe über 8-10h während der Nacht. Vitamin C 
(100 mg/Tag) verbessert die Eisenelimination. Die Ne
benwirkungen von Desferroxamin sind strikt zu beach
ten. Die sozialpädiatrischen und Rehabilitationsproble
me müssen adäquat berücksichtigt werden. 

Sichelzellenanämie (JCD 10: 57.1 D 57.0) 
Die Sichelzellenerkrankung ist eine chronisch-hämoly
tische Anämie, die zu Gefäßverschlusskrisen und chro
nischer Organinsuffizienz führen kann. Leitsymptome 
sind darüber hinaus akute Milzschwellung, Sequestra
tionskrisen und schwere Infektionen. Die Diagnostik 
erfolgt durch die Hämoglobinelektrophorese. 
• Zur Festlegung des therapeutischen Vorgehens soll

te der Patient in einem pädiatrisch-hämatologi
schen Zentrum vorgestellt werden. 

• Die kurative Therapie ist die allogene Knochen
marktransplantation. 

Die symptomatische Behandlung der Schmerzkri
sen erfolgt durch Antiphlogistika und Opiate. Die anti
biotische Therapie muss besonders Pneumokokken 
und Haemophilus influenzae berücksichtigen. Hydro
xyharnstoff kann die Schmerzgrenze reduzieren. Die 
Behandlung kann wegen der mutagenen Wirkungen 
alkylierender Substanzen jedoch noch nicht generell 
empfohlen werden. Bei großer Milzsequestration oder 
Pavovirus-B19-bedingter aplastischer Krise sind 
Transfusionen durchzuführen. Die proliferative Reti
nopathie ist durch Laserkoagulation behandelbar. 
Splenektomie, Cholezystektomie oder die Dekompres
sion des Hüftkopfes bei aseptischer Hüftkopfnekrose 
stellen chirurgische Therapiemaßnahmen im interdis
ziplinären Behandlungskonzept dar. Die sozialpädiatri
schen Probleme sind in der Rehabilitation und Lang
zeitbetreuung zu berücksichtigen. Ferner sind die pro
phylaktische Penicillin-Gabe sowie die polyvalente 
Pneumokokkenimpfung indiziert. 

Hereditäre Sphärozytose (!CD 10: 58.0) 
Die Sphärozytose oder Kugelzellenanämie ist in 
Deutschland die häufigste angeborene hämolytische 
Anämie. Es gibt ca. 15.000 Patienten. Sie wird in 3 
Schweregrade eingeteilt. Diagnostische Kriterien sind 
die positive Familienanamnese, Splenomegalie, der 
Nachweis von Kugelzellen und die erhöhte osmotische 
Fragilität. Untersuchungen der Membranproteine kön
nen im Einzelfall nützlich sein. Parvovirus B19 kann 
auch bei der hereditären Sphärozytose eine aplastische 
Krise hervorrufen. Wichtig ist die Frühdiagnose zur 
Vermeidung von Komplikationen einer Cholelithiasis. 
Die hereditäre Sphärozytose ist in die Differentialdiag
nose des Icterus gravis des Neugeborenen einzubezie
hen. Die Splenektomie führt zu einer vollständigen 
Heilung, sofern keine Nebenmilzen übersehen wurden. 
Die Operation sollte wegen des Risikos der Postsplen
ektomiesepsis nicht vor dem 6. Lebensjahr erfolgen. Ei
ne adäquate Impfung (Pneumokokken, Hämophilus) 
und Prophylaxe sind zu beachten. Lebenslang ist bei 
fieberhaften Infekten eine weite Indikation zur antibio
tischen Therapie zu stellen. 



Glukose-6-Phosphat-Dehydrogenasemangel 
(ICD 10: D 55.0) 
Der Glukose-6-Phosphat-Dehydrogenase( G6PD )-Man
gel ist ein kongenitaler Enzymdefekt, der sich erst un
ter exogener Belastung mit reaktiven Sauerstoffspezies 
als hämolytische Anämie manifestiert. Dies kann aller
dings bereits in der Neugeborenenperiode erfolgen 
und als Neugeborenenikterus verkannt werden. Der 
G6PD-Mangel ist weltweit die häufigste Form der kon
genitalen nichtsphärozytotischen hämolytischen Anä
mien und eine der häufigsten hereditären Erkrankun
gen überhaupt. Seine Inzidenz korreliert mit der Ver
breitung von Plasmiodium falciparum und variiert 
zwischen 26 und <0,5% (26.000 - <500/100.000). In 
Europa besteht eine besonders hohe Inzidenz in Sardi
nien. Wichtig ist die Prävention durch Vermeidung der 
Ingestion von Favabohnen oder von hämolyseinduzie
renden Medikamenten. Wie bei jeder hämolytischen 
Anämie droht auch beim G6PD-Mangel in der hämoly
tischen Krise durch die Hb-Freisetzung ein akutes Nie
renversagen. Chelat-Therapie und Splenektomie sind 
weitere Therapieoptionen. 

Aplastische Anämie (ICD 10: D 60.- D 61.-) 
Die aplastische Anämie ist eine Panmyelopathie. Der 
Begriff bezeichnet im Gegensatz zu den kongenitalen 
aplastischen Syndromen eine erworbene Störung aller 
3 bärnatopoetischen Linien. Sie ist im Kindesalter mit 
einer Inzidenz von 0,2/100.000 eine seltene Erkran
kung. Die kausale Therapie besteht in der allogenen 
Stammzellentransplantation oder in einer immunsup
pressiven Therapie. Die Indikationsstellung und Einlei
tung dieser Therapiemaßnahmen erfolgt in einem pä
diatrischen bärnatologisch-onkologischen Zentrum. 

Evidenz der Therapieempfehlungen 

Evidenzgrad Evidenzstärke 
Eisenmangelanämie 
orale Eisensubstitulion 1-a A 

Thalassämie 
Knochenmarktransplantation 11-a A 
Transfusion/Chelauherapie 11-b A 

Sichelzellanämie 
Knochenmarktransplantation IIl A 
Symptomatische Therapie IV B 

Hereditäre Sphärocytose 
Splenektomie 11-b A 

Glucose-6-Phosphat· 
Dehydrogenasemangel 
Prävention 11-b A 

Aplastische Anämie 
Stammzelltransplantation 1-b B 
Immunsuppression 1-b B 

18.11.2 
Onkologie 

18.11 Hämatologie und Onkologie 1633 

Allgemeine Grundlagen der Therapie 
Bösartige Erkrankungen bei Kindern sind selten und 
werden deshalb immer noch zu oft zu spät diagnosti
ziert und initial inadäquat behandelt. Die altersstan
dardisierte Inzidenz in Deutschland betrug in den letz
ten 10 Jahren ca. 13 Neuerkrankungen pro 100.000 
Einwohner unter 15 Jahren. Damit beträgt die absolute 
Häufigkeit der Neuerkrankungen 1700 bis 1800 pro 
Jahr. Ca. 50% der Erkrankungen entfallen auf Leu
kämien und Lymphome, ca. 20% auf ZNS-Tumoren. 
Zwischen ca. 8 und 4% entfallen in abnehmender Häu
figkeit auf Tumoren des sympathischen Nervensys
tems, Weichteilsarkome, Nierentumoren, Knochentu
moren und Keimzelltumoren. Etwa 5% sonstige Diag
nosen werden gestellt. 

Der international anerkannte Beitrag der deutschen 
pädiatrischen Onkologie zu den heute erreichbaren 
Heilungserfolgen beruht auf der Organisationsstruktur 
der pädiatrischen Onkologie und dem derzeitigen 
Stand der Qualitätssicherung durch Therapieoptimie
rungsstudien, Arbeitsgemeinschaften und zentrale Ser
vice- und Forschungseinrichtungen. In diesem Kom
petenznetz, das evidenzbasierte Therapieprotokolle an
wendet, hat die Kooperation zwischen den kinder
onkologischen Zentren einerseits und den Versor
gungskrankenhäusern und niedergelassenen Ärzten 
andererseits eine wesentliche Bedeutung für die Prog
nose. Diese Kooperation ist erforderlich, um interdis
ziplinäre Therapiekonzepte zu realisieren. Die Behand
lung eines krebskranken Kindes erfordert immer eine 
interdisziplinäre Kooperation, an der ein breites Fach
spektrum beteiligt ist: Kinderärzte, einschließlich, aber 
keineswegs ausschließlich die pädiatrische Hämatolo
gie und Onkologie; ferner verschiedene chirurgische 
Fächer inklusive der Kinderchirurgie, Allgemeinchi
rurgie, Thoraxchirurgie, Neurochirurgie, Augenheil
kunde, HNO-Heilkunde, Orthopädie, Urologie und 
Gynäkologie sowie Strahlentherapie und andere bild
gebende Diagnostik, schließlich die Pathologie und 
last, not least auch die psychosomatischen Fächer. Der 
pädiatrische Onkologe hat in diesem Kompetenznetz 
die Funktion des Koordinators und Vermittlers. Die 
Qualität der Kooperation zwischen niedergelassenen 
Ärzten, Versorgungskrankenhäusern und kinderonko
logischen Zentren hat eine wesentliche Bedeutung für 
die Prognose insbesondere im Hinblick auf das Inter
vall zwischen dem Auftreten der ersten Symptome und 
dem krankheitsspezifischen Therapiebeginn. In einer 
amerikanischen Untersuchung der Pediatric Oncology 
Group lag die mediane Verzögerung zwischen Symp
tom und Diagnose bei Kindern mit Neuroblastom bei 
21 Tagen und Kindern mit Ewing-Tumoren bei 72 Ta-
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gen. Einige Autoren spekulieren, dass die kürzere Ver
zögerungszeit beim Neuroblastom mit dem jüngeren 
Durchschnittsalter der Patienten und der dadurch be
dingten häufigeren primären Zuweisung in ein kinder
onkologisches Zentrum zusammenhängt. Gerade bei 
Knochentumoren hat jedoch die frühe Diagnose Be
deutung zur Vermeidung von Metastasen und Mutilati
on: Inadäquate bioptische Zugänge machen bei bös
artigen Knochentumoren häufig eine endoprothetische 
Versorgung unmöglich und zwingen zur Amputation. 

Neben der Heilung ist eine wesentliche Zielsetzung 
der pädiatrischen Onkologie die Reduktion der Thera
pietoxizität. Im Vordergrund verschiedener Therapie
protokolle steht daher die Therapiereduktion und ihre 
Individualisierung. Zielsetzung der Kooperation zwi
sehen den niedergelassenen Ärzten, den Versorgungs
krankenhäusern und den pädiatrisch-onkologischen 
Zentren ist daher auch die Prognose durch rechtzeitige 
Diagnose und die konsekutive Vermeidung von Spät
folgen zu verbessern. 

Die rechtzeitige Diagnose wird ermöglicht, wenn 
folgende Grundregeln in der Diagnostik bei Kindern 
und Jugendlichen berücksichtigt werden: 
1. Bei jedem unklaren Beschwerdebild, das länger als 8 

Wochen persistiert, muss differentialdiagnostisch 
eine maligne Erkrankung ausgeschlossen werden. 

2. Jede Schwellung, die länger als 6 Wochen persistiert, 
ist bis zum Beweis des Gegenteils ein maligner Tu
mor. 

Zur Verbesserung der Prognose ist es erforderlich, 
Kinder bereits mit dem Verdacht auf eine maligne Er
krankung in ein pädiatrisch-onkologisches Zentrum 
zur weiteren Abklärung zu überweisen. Da folgende 
Bausteine eines Therapieerfolges berücksichtigt wer
den müssen, ist es inadäquat, eine Diagnostik oder 
gar Behandlung außerhalb eines pädiatrisch-onkologi
schen Zentrums zu beginnen. 

Die heute augewandte intensive präoperative Korn
binationschemotherapie dient nicht nur der Eliminati
on primär vorhandener Mikrometastasen, sondern 
kann auch durch Tumorreduktion eine nicht verstüm
melnde, jedoch onkologisch radikale (definitive) Lo
kaltherapie ermöglichen. Viele Patienten mit gutem 
Ansprechen auf präoperative Chemotherapie bedürfen 
nach der durch die Chemotherapie ermöglichten kom
pletten Operation keiner Nachbehandlung, z. B. im Sta
dium I mit günstiger Histologie beim Wilms-Tumor, 
Neuroblastom oder Rhabdomyosarkom. Bei inkom
pletter Tumoroperation oder bei einem Nachweis von 
vitalem Tumorgewebe in einer Second-look-Operation 
wird synchron zur postoperativen Chemotherapie eine 
Strahlentherapie durchgeführt. Durch die synchrone 
Radiochemotherapie kann die Effektivität der Tumor
behandlung noch gesteigert werden. Bei der sequen-

tiellen Chemoradiotherapie wird primär die Chemo
therapie eingesetzt, um das Bestrahlungsvolumen und 
die Toxizität zu verkleinern. Bei optimaler Therapie
planung können somit die unerwünschten Wirkungen 
jeder der einzelnen der drei Standardtherapiemodalitä
ten Chemotherapie, Chirurgie und Bestrahlung redu
ziert werden. Nicht nur die Vermeidung vermeidbarer 
Rezidive, sondern auch die Vermeidung der Heilung 
vom Malignom zum Preis nicht vertretbarer Langzeit
wirkungen sind Zielsetzung der Leitlinien zur Behand
lung von Krebserkrankungen im Kindesalter. Unter 
dieser Zielsetzung ist nach den Leitlinien die Dia
gnostik und Therapie krebskranker Kinder und Ju
gendlicher in pädiatrisch-onkologischen Behandlungs
zentren obligat (http:// www.gpoh.de/). 

Leukämien - allgemeine Aspekte 
Im Kindesalter überwiegen die akuten Leukämien die 
chronische myeloische Leukämie im Verhältnis von 62 
zu 1. Die chronische lymphatische Leukämie ist im 
Kindesalter eine Rarität. Die akuten Leukämien stellen 
ca. ein Drittel der Diagnosen maligner Erkrankungen 
bei Kindern und Jugendlichen unter 15 Jahren. 28% al
ler Patienten mit malignen Erkrankungen unter 15 Jah
ren erkranken an der akuten lymphoblastischen Leu
kämie. Die ALL ist damit das häufigste Malignom im 
Kindes- und Jugendalter. In Deutschland treten 500 
Neuerkrankungen pro Jahr auf. Die jährliche Inzidenz 
pro 100.000 Kinder unter 15 Jahren beträgt in 
Deutschland und weltweit 3,8. Das mediane Alter liegt 
bei 4,6 Jahren. 60% der Erkrankungen treten zwischen 
1 und 5 Jahren auf. Die ALL geht in 88% von Vorläu
fern der B-Lymphozyten und in 12% von Vorläufern 
der T-Lymphozyten (T-ALL) aus. Die Inzidenz der 
akuten lymphatischen Leukämie ist im Kindesalter in 
etwa 5-mal höher als die der AML. Ein Häufigkeitsgip
fel der AML liegt in den ersten 2 Lebensjahren mit ei
nem anschließend leichten Anstieg im 13. Lebensjahr 
bis zum Erwachsenenalter. 

Zu den Symptomen der Leukämie gehören Blässe, 
Abgeschlagenheit, Blutungen, Infektionen und Kno
chenschmerzen. Hepato- und/oder Splenomegalie kön
nen zu einer abdominellen Raumforderung führen. 
Vergrößerte Lymphknoten sind ebenfalls verdächtig. 
Ferner können Hodenschwellungen, Kopfschmerzen 
und Hirnnervenausf<ille Hinweise auf extramedulläre 
Beteiligung geben. Bei der T-ALL kann eine obere Ein
flussstauung oder Atemwegsobstruktion durch den 
Thymustumor verursacht sein. Durch retroperitoneale 
Raumforderung oder Niereninfiltration kann eine Nie
reninsuffizienz verursacht werden. Bei der AML kön
nen Hautinfiltrationen als Leitsymptome auftreten. 

Die mediane Leukozytenzahl beträgt bei der ALL 
12.000/!11. Allerdings kann die akute Leukämie im Kin
desalter auch mit erniedrigten Leukozytenzahlen ein-



hergehen. Es können eine Leukozytose, normale Leu
kozytenzahlen oder auch eine Leukopenie vorliegen. 
Falls im Rahmen der Leukämie eine Anämie besteht, 
ist diese in der Regel normochrom und normozytär. 
Die Thrombozytopenie, sofern sie besteht, ist eine Pro
duktionsthrombozytopenie mit kleinen Thrombozyten. 

Bei Vorliegen von Leitsymptomen muss auch ohne 
typische Blutbildveränderungen die diagnostische Ab
klärung in einem kinderonkologischen Zentrum erfol
gen. 

Die Leukämie im Kindesalter ist bei adäquater Dia
gnostik und Therapie heute eine heilbare Erkrankung. 
Das rezidivfreie Langzeitüberleben liegt bei der ALL in 
der international maßgeblichen europäischen BFM
Studie bei 80%, für die AML betragen die überlebens
raten weltweit nach 5 Jahren 30-50%. 

ALL ICD (91.00 
Meilensteine der Therapieentwicklung der ALL im 
Kindesalter waren die Einführung der Kombination
schemotherapie an Stelle der Monochemotherapie, die 
präventive ZNS- Bestrahlung und die intensivierte Po
lychemotherapie mit verbesserter Supportivtherapie, 
die intensive Reinduktionstherapie sowie die Stratifi
zierung nach in-vivo-Sensitivität auf Chemotherapie. 
Heute steht in der Behandlung die komplexe Risiko
stratifikation im Vordergrund zur Optimierung der the
rapeutischen Effektivität und Vermeidung von Lang
zeittoxizität. Die zunehmend individualisierte risiko
adaptierte Therapie richtet sich nach der initialen Leu
kozytenzahl, dem Ansprechen auf die Therapie sowie 
dem immunologischen und genetischen Subtyp. Das 
Ansprechen auf die Therapie wird ex vivo zu verschie
denen Zeitpunkten mit unterschiedlichen Parametern 
erfasst: Bewertet werden das Ansprechen auf die Pred
nison-Monotherapie in der Vorphase von 7 Tagen, das 
Ansprechen auf die initiale Induktionstherapie unter 
Verwendung von morphologischen und immunologi
schen Methoden zur Remissionsbeurteilung sowie das 
Ansprechen auf die initiale Induktionstherapie und die 
nachfolgende Konsolidierung unter Verwendung von 
molekulargenetischen hochauflösenden Nachweis
methoden für minimale Resterkrankung (Polymerase
kettenreaktion). 

Die Therapie der ALL nach dem BFM-Protokoll un
terscheidet 3 Risikogruppen: Standardrisiko (sR), mitt
leres Risiko (MR) und hohes Risiko (HR): 

SR- und MR-Patienten werden nach dem Konzept 
einer kontinuierlichen aplasiogenen Polychemothera
pie behandelt. Dieses Konzept beinhaltet im wesentli
chen vier Therapiemodule (Abb.18.11-1): 
• Induktionstherapie, Dauer ca. 8 Wochen, 
• Konsolidierung, Dauer ca. 8 Wochen, 
• Reinduktionstherapie, Dauer 4-6 Wochen, je nach 

Risikostratum, 
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• Erhaltungstherapie bis zu einer Gesamttherapiedau
er von 24 Monaten. 

Induktionstherapie (Protokoll I): Die Induktions
therapie umfasst einen Zeitraum von 2 Monaten und 
gliedert sich in 2 Phasen: 

In der ersten Phase (I1) wird eine systemische Re
missionsinduktion mit vier Medikamenten angestrebt. 
Die erste Phase beinhaltet eine 4-wöchige Steroidthera
pie, der eine einschleichende (7 Tage) Phase voraus
geht und eine ausschleichende Phase (14 Tage) folgt. 
Der Zeitraum der 4-wöchigen Steroidtherapie mit vol
ler Dosis wird ferner ausgefüllt mit wöchentlichen Ga
ben von Vincristin und Daunorubicin sowie der Gabe 
von Asparaginase 5-mal pro Woche. 

Die zweite Phase der Induktion (I2 ) dient zusätzlich 
der ZNS-Sanierung und umfasst in einem Zeitraum 
von 4 Wochen vier zusätzliche Medikamente: Zu Be
ginn und Ende der zweiten Phase wird Cyclophospha
mid in einer Dosierung von 1 g/m2 gegeben, während 
der gesamten 4 Wochen wird ferner Cytosin-Arabino
sid 4-mal pro Woche in einer Dosierung von 75 mg/m2 

sowie 6-Mercaptopurin 60 mg/m2 per os verabreicht. 
Zur ZNS-Sanierung wird 3-mal Methotrexat intrathe
kal appliziert. 

Konsolidierung (Protokoll M): Die Phase der Kon
solidierung umfasst einen Zeitraum von 4 Wochen im 
Anschluss an eine ca. 2-wöchige Pause nach der Induk
tion. In der Konsolidierung werden 2 Antimetabolite 
eingesetzt: 6-Mercaptopurin wird in gleicher Dosie
rung fortgesetzt. Zusätzlich wird Methotrexat hoch
dosiert systemisch 5 g/m2 wöchentlich gegeben in 
Kombination mit einer altersabhängigen intrathekalen 
Methotrexatgabe. 

Reinduktion (Protokoll II oder III): Die Reinduktion 
wird mit einer abgemilderten Form des Induktionspro
tokolls durchgeführt, wobei der Grad der Abmilderung 
sich nach der Risikostratifikation richtet. 

Erhaltungstherapie: Die Erhaltungstherapie wird 
für alle Risikostrata mit einer oralen Antimetaboliten
therapie mit 6-Mercaptopurin 50 mg/m2/Tag p.o. sowie 
mit Methotrexat 20 mg/m2/Woche p.o. als Orientie
rungsdosis unter Steuerung der Dosierung durch die 
Leukozytenzahl durchgeführt. 

HR-Patienten werden nach dem Konzept einer do
sisintensivierten Intervalltherapie behandelt: 

Sie werden identifiziert durch 
• den genetischen Subtyp zum Zeitpunkt der Diagno

se oder 
• das schlechte Ansprechen auf die Steroidvorphase 

vor Beginn der Induktionstherapie oder 
• das Versagen der Induktionstherapie Phase 1 zum 

Tag 33, (definiert durch morphologische und im
munologische Kriterien) oder 
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• den Nachweis von minimaler Resterkrankung durch 
molekulargenetische Methoden nach Phase 2 der 
Induktionstherapie. 

Für Hochrisikopatienten wird ein Dosisintensivie
rungskonzept in Kombination mit einer Stammzell
transplantation verfolgt. Die Dosisintensivierung be
steht aus der Applikation von 3 kurzen (einwöchigen) 
hochdosierten, aber nicht myeloablativen Therapieblö
cken, gefolgt von einer myeloablativen Konditionie
rung mit allogener Stammzellentransplantation. 

Zwei Varianten der Hochrisikotherapieblöcke beste
hen aus einer ca. einwöchigen Steroidtherapie mit Vin
caalkaloidgabe zu Beginn und Ende der Therapiewo
che, ferner einer Hochdosistherapie mit Methotrexat 
zu Beginn der Therapiewoche und einer Hochdosis
ARA-C oder einer Daunorubicin-Therapie zu Ende 
der Therapiewoche. In der Mitte der Therapiewoche 
ist eine Alkylanzientherapie mit Cyclophosphamid 
oder Iphosphamid angeordnet. Am Abschluss der The
rapie ist zu den Tagen 6 und nachfolgend 11 eine Apa
raginasetherapie vorgesehen. Die dritte Variante der 
Hochrisikoblöcke übernimmt die einwöchige Steroid
therapie, ergänzt durch eine sequentielle Anordnung 
von Hochdosis-ARA-C, gefolgt von hochdosiertem 
VP16 und Asparaginase, Letzteres wie in den Blöcken 
1 und 2. Nach Applikation dieser 3 Hochrisikothera
pieblöcke wird bei Vorhandensein eines geeigneten 
Spenders eine Transplantation mit Stammzellen aus 
peripherem Blut, Knochenmark oder Plazentarestblut 
von verwandten oder unverwandten Spendern durch
geführt. Es ist erforderlich, dass die Spendersuche 
zum Zeitpunkt der Risikostratifikation eingeleitet 
wird, damit zum optimalen Zeitpunkt ein geeignetes 
Transplantat zur Verfügung steht. 

AML und CML (ICD- C92.10} 
Die Therapie der AML beginnt mit einer 6-8-wöchigen 
intensiven Induktionstherapie, bestehend aus einer Po
lychemotherapie mit 2 sequentiellen Induktionspro
tokollen, mit besonders aplasiogenem Potential und ho
her Therapiemorbidität. Auch die nachfolgende Kon
solidierung über einen Zeitraum von 6-8 Wochen ist 
durch hohe Morbidität gekennzeichnet. Im Anschluss 
wird eine Postremissionsintensivierung mit hoch
dosiertem ARA-C in Kombination mit Etoposid zur 
Oberwindung der Zytostatikaresistenz durchgeführt. 

Vor oder nach der Intensivierung wird in Abhängig
keit vom Ansprechen auf die erste Induktionstherapie 
bei Verfügbarkeit eines geeigneten Spenders eine alloge
ne Stammzelltransplantation durchgeführt. Die Trans
plantationsindikationen werden in Abhängigkeit von 
der Spenderverfügbarkeit diskutiert. International wird 
die Transplantation mit Ausnahme des FAB-Typs M3 
akzeptiert. Für den FAB-Typ M3 ist eine Kombination 
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von Chemotherapie und Alltransretinsäure etabliert. 
Im deutschen AML-BFM-Protokoll sind auch die Sub
typen Ml/2 mit Nachweis von Auer-Stäbchen, der Sub
typ M4 mit Nachweis von Eosinophilen (meist inv 16) 
sowie Patienten mit t(8; 21) von der Transplantation 
ausgenommen, sofern nach Abschluss des ersten Induk
tionsprotokolls (Tag 15) <5% Blasten nachweisbar sind. 

Die Dauertherapie wird bei nichttransplantierten 
Patienten über 1 Jahr durchgeführt. Die Behandlung 
des manifesten ZNS-Befalls besteht aus der kombinier
ten intrathekalen Gabe von Methotrexat und ARA-C in 
Kombination mit Hydrocortison und ZNS-Bestrahlung. 
Hingegen ist die Rolle der präventiven ZNS-Bestrah
lung umstritten. Die Ergebnisse der AML-BFM-Studie 
zeigen jedoch, dass Patienten mit präventiver ZNS-Be
strahlung auch eine Verringerung der systemischen Re
zidive aufweisen. Die Reduktion der präventiven Be
strahlungsdosis ist Gegenstand einer Randomisierung 
der gegenwärtigen Therapiestudie AML-BFM 98. 

Die kurative Therapie der CML besteht weiterhin in 
einer allogenen Stammzelltransplantation. Die Ergeb
nisse sind abhängig vom Zeitpunkt der Transplantati
on, wobei der Vorteil der Stammzellentransplantation 
in chronischer Phase innerhalb des ersten Jahres nach 
Diagnosestellung gesichert ist. Neue Tyrosinkinasein
hibitoren (STI71, Gliveec) bedürfen der Langzeiteva
luation. 

Non-Hodgkin-Lymphome (NHL} (ICD-10: C82-C85} 
Das Non-Hodgkin-Lymphom ist, im Gegensatz zur 
ALL, die lokalisierte Form der malignen Erkrankung 
des lymphatischen Systems. Non-Hodgkin-Lymphome 
machen ca. 7% der malignen Erkrankung des Kindes
und Jugendalters aus. Sie treten ab dem 4. Lebensjahr 
ohne erkennbaren Altersgipfel auf. 

Die Non-Hodgkin-Lymphome bevorzugen folgende 
Lokalisationen: 
• zervikaler und HNO-Bereich, 
• Abdomen, 
• Mediastinum. 

Die Non-Hodgkin-Lymphome des Kindesalters ge
hören zu den hochmalignen Lymphomen. 

Leitsymptome des Non-Hodgkin-Lymphoms sind: 
• indolente Lymphknotenschwellung, 
• bei abdominellen Befall: Bauchschmerzen mit Inva

gination und Ileus, 
• bei mediastinalem Befall: Husten, Stridor und Hals

venenstau, 
• bei ZNS-Befall: Kopfschmerzen und Hirnnervenläh

mung, 
• bei Befall des Spinalkanals: Querschnittsyndrom. 

Die vollständige immunologische und molekularge
netische Klassifikation ist unabdingbare Vorausset-
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zung für die Festlegung der adäquaten Therapiestrate
gie. 

Die Non-Hodgkin-Lymphome im Kindesalter sind 
hochgradig chemosensible Erkrankungen. Der adä
quate Einsatz der Chemotherapie ermöglicht ein Über
leben von über 80o/o der Patienten. 

Unter praktischen Gesichtspunkten empfiehlt sich 
die Einteilung der Non-Hodgkin-Lymphome des Kin
desalters in 3 therapiestrategische Gruppen: 
• das lymphoblastische Lymphom 
• B-Zell-Lymphome (Burkitt-Type) 
• großzellige anaplastische Lymphome (ALCL). 

Während das lymphoblastische Lymphom als loka
lisierte Form der malignen Erkrankung des lymphati
schen Systems wie in Anlehnung an die Therapiekon
zepte für die SR/MR-ALL mit einer kontinuierlichen 
Polychemotherapie behandelt wird, wird beim B-Zell
Lymphom und in neuerer Zeit auch beim LCAL eine 
intensivierte, alkylanziengewichtete dosisintensivierte 
Intervalltherapie (Wochenblöcke) erfolgreich ange
wandt. Die ZNS-Bestrahlung wird durchgeführt bei 
ZNS-Befall. Eine ZNS-Prophylaxe wird im Allgemeinen 
nicht empfohlen. Lediglich bei den höheren Stadien 
des lymphoblastischen Lymphoms ist die prophylakti
sche ZNS-Bestrahlung Gegenstand prospektiver Studi
en. Die Stammzelltransplantation wird bei ungenü
gendem Ansprechen durchgeführt oder in zweiter voll
ständiger oder partieller Remission. 

Hodgkin-Krankheit (HOl (ICD-10: C81) 
Das Hodgkin-Lymphom macht ca. 5o/o der malignen 
Erkrankungen des Kindes- und Jugendalters aus und 
tritt ab dem 4. Lebensjahr mit zunehmender Inzidenz 
und einem Häufigkeitsgipfel im Erwachsenenalter auf. 

Auf Grund des Überwiegens des Hodgkin-Lym
phoms im Erwachsenenalter wird im Allgemeinen auf 
Sektion 5 verwiesen. Nachfolgend werden lediglich die 
Besonderheiten der Therapie der Hodgkin-Krankheit 
im Kindes- und Jugendalter dargestellt. 

Bei Kindern und Jugendlichen wird der Morbus 
Hodgkin primär durch eine chemotherapiegewichtete 
Therapie mit Ergänzung durch eine niedriger dosierte 
Strahlentherapie behandelt. Hiermit sind Heilungs
raten von ca. 90o/o zu erzielen. Diese Ergebnisse be
gründen, warum im Kindes- und Jugendalter eine Re
duktion der Therapietoxizität im Vordergrund der the
rapeutischen Planung steht. In Deutschland werden 
Mädchen mit dem OPPA- und Jungen mit dem OEPA
Regime statt der bei Erwachsenen üblichen MOPP
oder ABVD-Regime behandelt. 

Der Grund für die Anwendung von spezifischen 
Therapiekonzepten für Kinder und Jugendliche liegt 
in der Reduktion der Therapiemorbidität durch die ge
änderten Therapieprotokolle: 

• Sekundärleukämien, 
• pulmonale Funktionsstörungen, 
• maskuline Sterilität. 

Mit der OPPA- und OEPA-Chemotherapie lassen 
sich, verglichen mit anderen international üblichen 
Therapiekombinationen, besonders hohe Langzeit
überlebensraten bei geringen Spätfolgen erzielen. Die 
Bestrahlungsdosis richtet sich nach dem chemothera
peutischen Ansprechen und beträgt 20-25 Gray bei gu
tem gegenüber 30-35 Gray bei schlechtem Therapie
ansprechen. Die Prognose der Hodgkin-Krankheit im 
Kindes- und Jugendalter liegt stadienabhängig bei 84 
bis lOOo/o. Die Fachgesellschaft empfiehlt deshalb die 
Behandlung aller Kinder und Jugendlichen nach dem 
GPOH-Therapieprotokoll HD 95. 

Hirntumoren - allgemeine Aspekte (ICD - C69-C72) 
Die Inzidenz der Hirntumoren im Alter < 15 Jahre be
trägt 2,5/100.000. Hirntumoren machen ca. 20o/o aller 
Malignome aus. Davon entfällt ca. die Hälfte auf Astro
zytome (40o/o) und andere Gliome (7o/o), 25o/o auf Me
dulloblastome (primitive neuroektodermale Tumoren) 
und lOo/o auf Ependymome. Die Hirntumoren stellen 
die häufigste Diagnosegruppe unter den soliden Tumo
ren im Kindesalter dar. Alle Hirntumoren werden im 
Kindesalter operational als Malignome bezeichnet, da 
auch histologisch gutartige Tumoren letal verlaufen 
können, falls sie nicht operabel sind. Die Heilungsrate 
von Kindern mit intrakraniellen Neoplasien wird häu
fig als schlechter beschrieben als die Heilungsrate von 
Kindern mit extrakraniellen Neoplasien. Immerhin 
liegt die Fünfjahresüberlebensrate aller Kinder mit 
Hirntumoren bei 68o/o und die Zehnjahresüberlebens
rate bei 64o/o. Die Prognose ist stark abhängig von der 
Frühdiagnose, insbesondere bei spinalen Tumoren. Die 
Früherkennung erfordert Aufmerksamkeit gegenüber 
unspezifischen persistierenden Symptomen wie Erbre
chen, Kopfschmerzen oder Verhaltensauffälligkeiten. 
Wichtig ist darüber hinaus die Frühdiagnose bei gene
tischen Risikopopulationen. Hierzu zählt insbesondere 
die Frühdiagnose des Astrozytoms der Sehbahn bei Pa
tienten mit Neurofibromatose, Typ I (Inzidenz ca. 
300/100.000). Die Frühdiagnose verhütet Visusverlust 
und Erblindung. 

Es gibt charakteristische Konstellationen von Loka
lisation, Histologie und Malignität. Zwei Drittel der 
Hirntumoren im Kindesalter treten infratentoriell auf 
und weniger als 5o/o im SpinalkanaL Unter den infra
tentoriellen Tumoren dominiert das Medulloblastom 
mit seiner typischen Lokalisation im Kleinhirnwurm. 

Nahezu die Hälfte der Hirntumoren im Kindesalter 
ist histologisch von hoher Malignität. Der Großteil die
ser Kinder ist initial durch eine lokale Raumforderung 
und Hirndruck vital bedroht, und die primäre Tumor-



resektion ist zunächst von lebensrettender Bedeutung. 
Die präoperative Gabe von Dexamethason 4-mal 
0,5 mg/m2/Tag kompensiert den erhöhten intrakraniel
len Druck und vermeidet in manchen Fällen eine ex
terne Liquordrainage. 

In der Therapie der Hirntumoren sind die lokalt
herapeutischen Verfahren Operation und Strahlenthe
rapie von fundamentaler Bedeutung. Darüber hinaus 
verbessert die adäquat eingesetzte Chemotherapie die 
Prognose bzw. die Lebensqualität 

Astrozytome (ICD (71.9) 
Das therapeutische Vorgehen bei den Astrozytomen 
wird beeinflusst durch die Operabilität des Tumors, 
die postoperative radiologische oder klinische Pro
gression sowie das Alter des Patienten. Gutartige As
trozytome, insbesondere das pilozytische Astrozytom, 
können auch bei Teilresektion sistieren. Nach Teilre
sektion zeigt ca. ein Drittel der Patienten mit niedrig
malignen Hirntumoren weiteres Wachstum. Kommt es 
allerdings zu einer postoperativen Progression, so ist 
bei Kindern unter 5 Jahren zunächst eine Chemothe
rapie angezeigt, um den Zeitpunkt der Bestrahlung in 
ein Alter zu protrahieren, in dem weniger kognitive 
und neuroendokrine Schäden auftreten. Entgegen der 
vorherrschenden Meinung, dass Zytostatika bei his
tologisch gutartigen Tumoren nicht effektiv sind, 
kann durch eine milde Chemotherapie mit Vincristin 
und Carboplatin bei jüngeren Kindern mit Astrozy
tom oder Optikuschiasma- oder Hypothalamusgliom 
ein guter, im letzten Fall sogar ein der lokalen Strah
lentherapie vergleichbarer Effekt erzielt werden. Die 
Zehnjahresüberlebensrate von Kindern mit Astrozy
tom liegt in Deutschland bei 76%. 

Medullablastom (ICD C71.6) 
Das Medulloblastom ist der häufigste histologisch ma
ligne Hirntumor im Kindesalter mit einer typischen 
infratentoriellen Lokalisation im Kleinhirnwurm. Die 
Leitsymptome sind: 
• Kleinhirnsymptome: Ataxie, Nystagmus, Intensions

tremor; 
Hirndruckzeichen: Erbrechen, Kopfschmerzen, Ab
duzenzparese; 
bei lokaler Infiltration: Hirnnervenparesen, Regula
tionsstörungen vegetativer Zentren, Ausfälle der 
langen Hirnnervenbahn. 

Der Tumor wächst lokal infiltrierend und metasta
siert im ZNS. 20% der Patienten weisen eine Liquorbe
teiligung auf. Systemische Metastasen treten im Kno
chenmark und im Knochen auf, sind zum Zeitpunkt 
der Diagnose jedoch selten. Bei supratentorieller Loka
lisation wird der Tumor als primitiver neuroektoder
maler Tumor (PNET) bezeichnet. Er ist nicht zu ver-
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wechseln mit dem zur Familie der Ewing-Tumoren ge
hörenden peripheren malignen neuroektodermalen 
Tumor (MPNT), der gelegentlich auch mit dem Akro
nym PNET bezeichnet wird. Beim Medulloblastom 
verbessert die adjuvante Chemotherapie mit Platin, 
CCNU und Vincristin die Prognose um 10 bis 15%. 
Wichtige Therapieelemente sind Operation und Be
strahlung. Hierdurch werden Überlebensraten von ca. 
SO% nach 10 Jahren erreicht. 

Eine Hochdosischemotherapie mit autologer 
Stammzell-Rescue kann die Blut-Hirn-Schranke über
winden und insbesondere Kindern unter 3 Jahren eine 
kraniospinale Bestrahlung ersparen. Kinder profitieren 
besonders von dieser neuen Therapiemodalität, wenn 
der Tumor ein gutes Ansprechen auf die konventionel
le Chemotherapie zeigt und vor der Hochdosischemo
therapie bereits weitgehend eine Remission erreicht 
wird, aber ein hohes Rezidivrisiko besteht. 

In der Praxis verdienen besondere Aufmerksamkeit 
die psychosozialen Spätfolgen und das Auftreten von 
Hirntumoren nach ZNS-Bestrahlung bei Leukämie. 

Neuroblastom (ICD C74.9) 
Die Inzidenz des Neuroblastoms beträgt 1:100.000. Das 
Neuroblastom ist damit der häufigste extrakranielle 
solide Tumor und macht ca. 9% der malignen Neopla
sien aus. 

Ca. 55% sind im Abdomen lokalisiert und 15% im 
Thorax. Die abdominelle Lokalisation ist prognostisch 
günstiger als die Thoraxlokalisation. Dies ist wahr
scheinlich auf die frühere Diagnose des Tumors bei ab
domineller Raumforderung zurückzuführen. Prognos
tisch ungünstig sind initiale Metastasen. Metastasie
rungsorte betreffen insbesondere Lymphknoten, Kno
chenmark, Leber und Haut. 

Die Prognose beim Neuroblastom ist stadien- und 
altersabhängig. 

Die moderne Stadieneinteilung unterscheidet ver-
einfacht: 

Stadium 1: lokale Erkrankung, chirurgisch makro
skopisch komplett entfernt; 
Stadium 2: lokale Erkrankung, chirurgisch makro
skopisch irrkomplett entfernt; 
Stadium 3: lokoregionale Erkrankung, überschrei
ten der Mittellinie; 
Stadium 4: metastasierte Erkrankung. 
Eine Besonderheit des Neuroblastoms ist das Stadi
um 4S, definiert durch einen lokalisierten Primärtu
mor und Metastasen in Haut, Leber und/oder Kno
chenmarksowie dem Auftreten innerhalb des ersten 
Lebensjahres. 

Patienten im Stadium 4S haben eine ähnliche Prog
nose wie Patienten mit den lokalisierten Stadien 1 und 
2 (ca. 90% Heilungsrate). Hingegen liegt im Stadium 3 
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die Fünfjahresüberlebensrate bei 20-30%. Die Prog
nose für alle Stadien liegt bei ca. 55%. Die modernen 
risikoadaptierten Therapien berücksichtigen zusätz
lich zum präoperativen Stadium die Resektabilität des 
Tumors sowie klinische, zellbiologische und moleku
largenetische Eigenschaften. Diese Stratifikationskrite
rien haben zur Entwicklung von drei Therapiegruppen 
geführt. 
• Risikogruppe A: Patienten mit lokalisiertem Stadi

um ohne molekulargenetische Risikoparameter 

matik zur Diagnose. Dies ist von prognostischer Be
deutung, da die Prognose stadienabhängig ist. 

Die Heilungschancen beim Wilms-Tumor doku
mentieren eindrucksvoll die Fortschritte der pädiatri
schen Onkologie im vergangenen Jahrhundert. Wäh
rend Anfang des 20. Jahrhunderts wenige Patienten 
die Erkrankung überlebt haben, beträgt die Heilungs
rate bei risikoadaptierter multimodaler Therapie ge
genwärtig 90%. 

Beim Wilms-Tumor stehen heute die Reduktion und 
(keine N-MYC-Amplifikation, keine 1p-Deletion). Individualisierung der Therapie sowie die Vermeidung 
Hier liegt die Prognose bei alleiniger Operation bei von Langzeittoxizität im Vordergrund. Die präoperati-
90 bis 100%. ve Chemotherapie mit Actinomycin D und Vincristin 

• Risikogruppe B: Stadium 2, einschl. nicht resezier- (AV) soll eine komplette chirurgische Entfernung er
barer Tumoren ohne Lymphknotenmetastasen, oh- möglichen. Diese ist durch einen onkologisch erfahre
ne überschreiten der Mittellinie und ohne moleku- nen Kinderchirurgen in einem pädiatrisch-onkologi
largenetische Risikoparameter. Hier besteht die sehen Zentrum durchzuführen. Anhand der histologi
Therapie in einer Kombinationschemotherapie mit sehen Beurteilung der Malignität und des postoperati
den Substanzen Vindesin, Etoposid und Cisplatin ven klinischen Stadiums erfolgt dann die weitere The
alternierend mit Vincristin, Dacarbazin, Iphospha- rapie: 
mid und Adriamycin in insgesamt 4 Blöcken über • Bei niedriger Malignität im postoperativen Stadium 
einen Zeitraum von 3-4 Monaten. Nach der Chemo- I wird auf eine weitere Chemotherapie verzichtet; 
therapie erfolgt eine Second-look-Operation. Der • bei höheren postoperativen Stadien oder interme-
Nachweis einer Resterkrankung erfordert eine Fort- diärer bzw. hoher Malignität erfolgt eine fortgesetz-
setzung der Chemotherapie, bei weiterer Persistenz te Chemotherapie, entsprechend dem Malignitäts-
ergänzt um eine Strahlentherapie. stadium auch unter Einbeziehung von Adriamycin 

• Risikogruppe C: Für diese Hochrisikopatienten er- (AVA); 
folgt eine maximale Therapie mit Operation, Che- • bei hoher Malignität oder Vorliegen von Stadium II 
motherapie, evtl. Hochdosischemotherapie, und Be- der Stadien mit Lymphknotenmetastasen oder un-
strahlung sowie konsolidierender Immun- oder Dif- vollständiger Tumorentfernung (Stadium III) erfolgt 
ferenzierungstherapie mit monoklonalen Antikör- auch eine Bestrahlung; 
pern bzw. Retinsäure. • im Stadium IV wird bereits präoperativ mit der 

Nephroblastom (ICD C64.) 
Nierentumoren machen ca. 6,5% der Malignome aus. 
Die Inzidenz beträgt damit knapp unter 1/100.000. 
Das Nephroblastom ist ein typischer Tumor des Säug
lings- und Kleinkindalters mit dem Altersgipfel im 
1. Lebensjahr. 

Die Inzidenz variiert stark zwischen verschiedenen 
Ländern und Kontinenten. Daraus ergibt sich der Hin
weis auf genetische Faktoren. In der Tat findet sich bei 
ca. 10% der Fälle bei exakter Untersuchung eine kon
genitale Anomalie. Beteiligt ist das Wilms-Tumor-Gen 
WTl auf llp. 
• Leitsymptome bei Diagnosestellung ist die abdomi

nelle Raumforderung, die in etwas über der Hälfte 
der Fälle zu diagnostizieren ist. 

• Weitere häufige Symptome sind Bauchschmerzen, 
Hämaturie, Obstipation, Gewichtsverlust, Harn
wegsinfektion. 

In nur knapp 10% der Fälle wird der Tumor im 
Rahmen einer Vorsorgeuntersuchung diagnostiziert. 
In knapp 80% der Fälle führt erst die Tumorsympto-

Kombination AVA behandelt. 

Weichteilsarkome (ICD (49.-) 
Weichteilsarkome machen ca. 7% aus. Ihre Inzidenz 
liegt knapp unter 1 auf 100.000. 

Das klinische Erscheinungsbild hängt von Lokalisa
tion und Ausdehnung ab und ist daher sehr variabel. 
Extremitätentumoren manifestieren sich durch dolente 
oder indolente Schwellungen. Hier gilt: Jedes unklare 
Beschwerdebild und jede Schwellung, die 6 bis 8 Wo
chen persistieren, sind bis zum Beweis eines Gegenteils 
Manifestation eines malignen Thmors. 

Die häufigsten Weichteilsarkome im Kindesalter 
sind die gut chemotherapieempfindlichen Rhabdo
myosarkome, Synovialsarkome und extraossäre Tumo
ren aus der Gruppe der Ewing-Tumoren. 

Ziel der Therapie ist die systemische und lokale 
Kontrolle durch Chemotherapie, Chirurgie und Be
strahlung. Die Anordnung der Therapiemodalitäten 
hängt von Tumorgröße, Ausdehnung, Histologie, Loka
lisation und Alter und der damit verbundenen Opera
bilität ab. Eine primäre Tumorresektion soll nur durch
geführt werden, wenn ein onkologisch radikales Vor-



gehen ohne Mutilation gesichert ist. Intraläsionale Tu
morverkleinerungen sind strikt zu vermeiden. Nicht
resektable Tumoren sollten nach bioptischer Sicherung 
zunächst chemotherapeutisch behandelt werden. Nur 
RO-resezierte Patienten mit embryonalem Rhabdo
myosarkom brauchen nicht bestrahlt zu werden. 

Knochentumoren (ICD C40.- bis C41.-) 
Knochentumoren machen ca. 4,6% der Malignome 
aus. Osteosarkome (2,5%) sind etwas häufiger als 
Ewing-Tumoren (2%). Die tatsächliche Inzidenz von 
Erkrankungen aus der Familie der Ewing-Tumoren, 
definiert durch eine einheitliche genetische Aberration 
( ews/ets-Translokation), ist wahrscheinlich höher, da 
extraossäre Ewing-Sarkome und periphere neuroek
todermale Tumoren 8% der Weichteilsarkome aus
machen. 

Knochentumoren haben ihren Altersgipfel in der 
2. und 3. Lebensdekade. Sie werden bei adoleszenten 
und jungen Erwachsenen häufig zu spät diagnostiziert 
und initial inadäquat behandelt. 

Die Prognose ist abhängig vom primär behandeln
den Zentrum. Die Wahl des bioptischen Zugangs ent
scheidet oft über die Möglichkeit der Extremitäten
erhaltung. Die Chemotherapie ist wegen der hohen In
zidenz der okkulten Disseminierung zwingend erfor
derlich. Der präoperative Einsatz kann den Tumor ver
kleinern und extremitätenerhaltende Resektion er
leichtern. Im Gegensatz zum Osteosarkom ist beim 
Ewing-Tumor die Strahlentherapie zusätzlich eine 
hochwirksame Therapiemodalität Bei metastasierten 
Ewing-Tumoren hat die Hochdosistherapie mit kon
sekutiver Stammzelltransplantation Verbreitung gefun
den. 

Evidenz der Therapieempfehlungen 

Evidenzgrad Evidenzstärke 
ALL 

BFM-2000 11-b {TOS• ) B 
AML 

BFM-AML ll-b {TOS•) B 
NHL 

NHL BFM 95 !1-b {TOS•) B 
NCL BFM 99 11-b (TOS•) B 

Hodgkin-Lymphom 
GPOH-HD-95 IV {TOS*) B 

Astrozytom 
SIOP-GPOH-LGG IV (Studie) B 

Medulloblastom 
HIT 2000 11-b {Studie) B 

Neuroblastom 
GPOH- B-97 !1-b (Studie) B 

Nephroblastom 
SIOP 93-0J/GPOH 11 -b (TOS• ) B 

Weichteilsarkom 11 -b (TOS• ) B 
Knochentumoren 11-b (TOS*) B 

GOSS 96/GPOH 
EuroEwing 

• Therapieoptimierungsstudie 
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18.12 
Hämostaseologische Erkrankungen 

ROSEMARIE SCHOBESS 

Bis in die 70er Jahre stellten die angeborenen und er
worbenen Gerinnungsstörungen, die zu Blutungen füh
ren, die häufigsten Hämostasestörungen dar. Thrombo
sen im Kindesalter galten als Rarität. Das verstärkte 
Wissen um genetische Risikofaktoren, die verbesserte 
bildgebende und Labordiagnostik sowie enorme Fort
schritte in der Intensivtherapie, Onkologie und Trans
plantationsmedizin sind verantwortlich für die schein
bare Zunahme von Thrombosen im Kindesalter. Die 
thrombophile Gerinnungsstörung steht zunehmend im 
Vordergrund. 

18.12.1 
Thrombosen 

Venöse und arterielle Gefäßverschlüsse im Kindesalter 
sind seltene Ereignisse und treten spontan hauptsäch
lich innerhalb der Neugeborenenperiode und zu Be-
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Tabelle 18.12-1. Prävalenz von 
hereditären Risikofaktoren bei 
Patienten mit venösen Throm
bosen 

RtslkofJklorl'll Kontrolll-n P.tllcntcn ( ldd, rat1o p 
ln=3701 ln=2hll (9o"n Cl) 

l'rotein- -Mangel 3(0,8%) 24 (9,2%) 12,4 (3,7-41 ,6) <0,()()01 
Protcin-S-Mangel 3(0,8%) 15(5,7%) 7,5 (2, 1-26,o) 0,0003 
f-V 1691GNAA 15 83 11,0 (6,2-19,7) <0,000 1'1 

(4.1%) (31,8%) 
J691GA 14 77 I 0,6 (5,9- 19,3) <0,0001" 

(3,8%) (29,5%) 
169lt\A I (0,3%) 6(2,3%) 8,7 (I ,0-72,6) 0,0220 

Prothrombin 202 10Gt\ 4(1.1%) II (4,2%) 4,1 (1,3-12,8) 0,0152 
Antithrombin-Mangel 0 9 (3,4%) 0,0003 
Lp (a) >30 mg!dl 19 78 7,2 (3,7-14,5) (),()(!03 

( 10,3%) (42,0%) 

a x2-Test, sonstige mit "Fisher's exact test". 

Tabelle 18.12-2. Prävalenz von 
hereditären Risikofaktoren bei 
Patienten mit thromboembo
Jischem ischämischen Insult 

R1~1kofJkton.;n Konlrnllcn Patienten l ldtl~ rat1o p 
ln=29nl ln=l·IXI i95"'nCII 

Protcin-C-Mangcl 2(0,7%) 9(6,1%) 9,5 (2-44,6) 0,001 
1'-V 1691GA 12(4,1%) 30 (20,2%) 6 (2,97-12, 1) <0,0001° 
Prothrombin 4 (1.3%) 9(6,1%) 4,7 (1,4-15,6) 0,01 
20210Gt\ 
MTIIFR 677TT 31 {1 0,4%) 35 (23,6%) 2,6 (IS-4,5) <O,{)(XJI" 
tp (a) >30 mg!dl 14 (4,7%) 39 (26,4%) 7,2 (3,8-13,8) <0,0001' 

a x2-Test, sonstige mit "Fisher's exact test". 

ginn der Pubertät auf. Die Thromboseinzidenz für Neu
geborene in Deutschland wurde mit 5,1/100.000 Le
bendgeburten angegeben. 5,3/100.000 hospitalisierten 
Kinder erkranken an einer Thrombose mit einer Mor
talität von 2%, und 2/100.000 Kindern im Jahr erleiden 
einen ischämischen Schlaganfall. Neben genetischen 
Risikofaktoren (Tabellen 18.12-1 und 18.12-2) begüns
tigen exogene Faktoren wie zentrale Venenkatheter 
( 14% ), Herzkatheteruntersuchungen (0,5-3,4% ), Dehy
dratation, Kontrazeptiva und Rauchen die Thrombo
seentstehung. Folgende Thromboselokalisationen im 
Kindesalter, geordnet nach Häufigkeit, werden beob
achtet: bei Neugeborenen Nierenvenenthrombosen, 
thromboembolische Schlaganfälle, Cavathrombosen, 
intrakardiale Thrombosen, Sinusvenenthrombosen, 
Mesenterialvenenthrombosen, Pfortaderthrombosen. 
Bei älteren Kindern sind häufiger Unterschenkelvenen
thrombosen, Bein-Becken-Venenthrombosen, Sinusve
nenthrombosen, isolierte Lungenembolien, Armvenen
thrombosen, intrakardiale Thrombosen, Milzvenen
thrombosen. 

Bildgebende Diagnostik. Etablierte Verfahren sind 
Duplexsonographie, Venographie, Computertomogra
phie und Magnetresonanztomographie. Bei Verdacht 
auf Thrombose der Extremitäten oder des oberen ve
nösen Einflusstraktes (V. axillaris, V. subclavia und 
V. cava superior) ist die Venographie die Unter
suchungsmethode der Wahl, bei Verdacht auf throm
boembolische zerebrale ischämische Ereignisse die 

MR-Tomographie und MR-Angiographie. Zur Diag
nostik einer Lungenembolie bei Kindern ist entweder 
eine Ventilations-/Perfusionsszintigraphie oder eine 
MR-Angiographie geeignet. 

Labordiagnostik. Es stehen Untersuchungen auf Pro
teinebene und molekularbiologische Methoden zur 
Verfügung. Assays auf Proteinebene werden zur Be
stimmung von APC-R, Protein-C-Aktivität/Antigen, 
freiem Protein-S-Antigen, Antithrombinaktivität/ Anti
gen, Nüchternhomozysteinserumkonzentrationen und 
Lipoprotein-(a)-Konzentrationen durchgeführt. Das 
Screening aller symptomatischen Kinder auf das Vor
handensein von Lupusantikoagulanzien, Antiphospho
lipid- oder Antikardiolipinantikörper ist sinnvoll. Mo
lekulargenetische Testverfahren werden zur Bestim-. 
mung des Trägerstatus der Faktor-V-G1691A-Mutati
on, der Prothrombin-G20210A-Variante und des 
MTHFR -C677T -Genotyps eingesetzt. 

Die Diagnostik für sehr seltene prothrombotische 
Defekte wie Dysfibrinogenämie, Hypo-/Dysplasmino
genämie, Heparin-Kofaktor-11-Mangel, erhöhte Kon
zentrationen histidinreicher Glykoproteine oder sons
tige genetische Polymorphismen ist Speziallabors vor
behalten. 

Therapie. Kontrollierte Studien zur Behandlung von 
Thrombosen im Kindesalter gibt es bisher nicht. Welt
weit werden pädiatrische Patienten nach adaptierten 
Therapieempfehlungen für Erwachsene behandelt. Ei-



Tabelle 18.12-3. Dosisempfehlung für die systemische Thrombolyse
therapie pro kg KG 

Urokinase rt-PA 

Bolus 4400 EJkg ilbcr 0,1-0,2 mg/kg 
1(}..20min über 10 min 

Dauer- 4400 F/kg/h 2,4 (-12) 1,(}..2,4 mgl 
infu.1ion mglkg/24 h kg/24 h 
Dauer 12-24 h max. 3 Tage max.6Tagc 

ne Zulassung antithrombotischer Medikamente (Hepa
rin, Vitamin-K-Antagonisten) gibt es ebenfalls bisher 
für Kinder nicht. Es kommen Heparine und Thrombo
lytika zum Einsatz. Bei vitaler Gefährdung oder dro
hendem Organverlust und bei jüngeren Kindern sollte 
primär eine Fibrinolyse versucht werden, bei älteren 
Kindern und Jugendlichen mit tiefer Bein- und Be
ckenvenenthrombose die therapeutische Heparinisie
rung, auch mit niedermolekularem Heparin (LMWH) 
(Tabellen 18.12-3, 18.12-4 und 18.12-5). Im Vergleich 
zu unfraktioniertem Heparin (UFH) liegen die Vorteile 
von LMWH in der Möglichkeit der subkutanen Injek
tion sowie in der höheren fibrinolytischen Aktivität. 
Für Kinder sind für Enoxaparin (Clexane), Dalteparin 
(Fragmin) erste Dosisfindungsstudien abgeschlossen. 
Kontraindikationen für eine Lysetherapie sind eine hä
morrhagische Diathese, Hirnblutung, massive Blutun
gen aus dem Magen-Darm-Trakt, ZNS-Verletzungen 
und Asphyxie des Neugeborenen, die weniger als 6 
Monate zurückliegen. Eine relative Kontraindikation 
stellen operative Eingriffe ( <7 Tage) dar. Im Falle einer 
klinisch lokalisierbaren relevanten Blutung oder bei ei
nem signifikanten Hb-Abfall muss die Therapie been
det werden. Dies ist meist ausreichend, da die Halb
wertszeit von Urokinase bzw. rt-PA nur wenige Minu
ten beträgt. Bei bedrohlichen Blutungen sollte zusätz
lich Fresh Frozen Plasma (bis zu 30 ml!kg/KG) gegeben 
werden. Nach Abbruch der Lysetherapie ist eine thera-
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peutische Heparinisierung erforderlich (s. Tabel
le 18.12-4). 

Sekundärprophylaxe. Die antikoagulatorische Sekun
därprophylaxe kann entweder mit LMWH in prophy
laktischer Dosierung oder mit Vitamin-K-Antagonisten 
durchgeführt werden. Die antikoagulatorische Prophy
laxe mit LMWH wird altersabhängig z. B. mit Enoxapa
rin durchgeführt: Kinder <12 Monate 1,5 mglkg täglich 
subkutan und Kinder > 1 Jahr 1 mglkg einmal täglich. 

Über Studien zur Sekundärprophylaxe bei Kindern 
mit venösen Thrombosen wird nur vereinzelt berich
tet. Symptomatische Kinder mit homozygotem Pro
tein-e-, Protein-S- oder Antithrombinmangel würde 
man analog den Erwachsenen dauerhaft oral anti
koagulieren. Kinder mit einem heterozygoten etablier
ten prothrombotischen Risikofaktor sollten nach ei
nem akuten thromboembolischen Ereignis für eine 
Dauer von 3-6 (-12) Monaten eine Sekundärprophyla
xe erhalten. Eine elektive erneute Sekundärprophylaxe 
z. B. mit LMWH in potentiell thromboseauslösenden 
Situationen (Operationen, Immobilisation) ist auf indi
vidueller Basis ebenfalls zu überlegen (Tabelle 18.12-6). 

Als Vitamin-K-Antagonisten stehen in Deutschland 
das Phenprocoumon (Tab!. a 3 mg: Marcumar) mit ei
ner Halbwertszeit von ca. 71 h und das Warfarin (Tab!. 
a 5 mg: Coumadin) mit einer Halbwertszeit von nur 
24 h zur Verfügung. Größere Studien für Kinder liegen 
derzeit nur für Warfarin vor. Aus diesem Grunde wer
den die Dosisempfehlungen hier für Warfarin angege
ben (Tabelle 18.12-7). 

Eine Kontrolle der prophylaktischen Antikoagulan
zieneinstellung erfolgt für Warfarin standardisiert über 
die Angabe der Internationalen Normierten Ratio 
(INR). Antidot für Vitamin-K-Antagonisten in Abhän
gigkeit von Klinik und (Über-)Dosierung ist Vitamin 
K in Form von Vitamin K oral oder i.v., Fresh Frozen 
Plasma oder Faktorenkonzentrate mit den Faktoren II, 

Dosierung pro kg Korpergewicht Tabelle 18.12-4. Systemische 
Heparingabe (UFH) und Ein
stellung bei Kindern I. 

II. 

111. 

lniti.oldosis: 
Erhohung dnsis: 

Dosi;anpassung: 

Cave: HIT Typ Il . 

5(}..100 FJkg Heparin i.v. über 10 min 
20-30 F/kg/h Heparin hci Kindem <I Jahr 
20-25 E/kglh llcparin bei Kindern >I Jahr 
Zici-AP1T vnn 6(}-85 s (cntspr. Anti Xa: 0.3-0,7) 

Kinder < I Jahr Kinder > I Jahr Anti-Xa-Spiegcl 

Prophylaxe I-ma l 1.5 mglkgflag 
(=I SO anti-Xa-IU/kg/Tag) 

Therapie 2-mal 1,5 mglkg/Tag 
( - 150 anti Xa-IU/kg/Tag) 

I -mal l mg/kgflag 
(= 100 anti-Xa-IU/kgfraf~) 

2-mal I mglkgffl•g 
(=2·mal 110 unli-Xa-1 
kg/Tag) 

(4 h nach Gabe) 

0,2-0.-11 /ml 
(Monitoring nicht 
notwendig) 
0,4-0,8 IU/ml 

----------------------~ 

Tabelle 18.12-5. Dosisempfeh
lung für niedermolekulares 
Heparin (LMWH) - tägliche 
s.c.-Gaben pro kg KG Enoxa
parin, Clexane 



1644 18 Erkrankungen im Kindesalter 

Tabelle 18.12-6. Orale Antikoagulation mit Warfarin (Ziel-INR von 
2,0-3,0 bei Kindern) 

INR Dosis 

I. Initiale Dosis Tag I 

Ausgangs-INR 0,2 mg/kg Warfarin oral (Au nahme: Leber-
von J ,0-1 ,3 Funktionsstörungen, Fontan-Operation: 

0,1 mg/kg) 

II. Aufsättigungsdosis Tag 2-4 

1,1-1,3 Initiale Dosiswiederholen 
1,4--1,9 50% der initialen Dosis 

2,0-3,0 50% der initialen Dosi 
3,1-3,5 25% der initialen Dosis 
> 3,5 Pause bis I R <3,5, dann Dosis um 50 % 

reduzieren (Vortag) 

lß. Orale llrhalrungsdosis 

1,1-1,4 Dosi um 20% erhöhen 
1,5-1,9 Dosis um 20% erhöhen 
2,0-3,0 Dosis unverändert beibehalten 

Dosis um 10% reduzieren 3,1-3,5 
>3,5 Pause bis I R <3,5, dann Dosis um 20% 

reduzieren (Vortag) 

Tabelle 18.12-7. Faktor- VIII- und Faktor- IX- Konzentrate zur Be
handlung der Hämophilie - Dosierung und Behandlungsdauer bei 
den verschiedenen Blutungslokalisationen 

Blutung Erwunschtc Behandlungs
therapeutische daucr 
V-\'111 -/IX -

Bewegungsapparat 

Gelenke 
Muskeln 
Weichteile 

Schleimhäute, Hohlräume 

Epistaxi 
Mundhöhle, 
Zungengrund 

Gast rointesl i nallra kt 

Akti,itat in % 

20-40 
40-60 
40-60 

20-40 
30-60 

30-.'iO 
Harnwege 20-40 

lebensbedrohliche Blutungen 

Intrakraniell, thorakal, 
gastrointestinal 

Operationen 

Kleine Eingriffe, z.ll. 
Zahnextraktion, 11ernio
tomie 
Große Eingriffe, z.ß. Vis
zeralchirurgie 

80-100 

20-40 

50-8() 

24--72 h 

24--72 h 
48-96 h 

48-96 h 
24--72 h 

2-4 Tage 

14--21 Tage 
bzw. biszum 
Abschlu der 
Wundheilung 

Die Dosis errechnet sich als orientierendes Maß nach folgender Formel: 
Dosis (JE)= kg KG x angestrebter F-VIII-Anstieg (JE/mi) x 0,5 
Dosis (JE) = kg KG x angestrebter F-IX-Anstieg (JE/mi). 

VII, IX und X (cave: teilaktiviert, kann disseminierte 
intravasale Gerinnungsstörungen auslösen). Warfarin 
hat insbesondere hier einen großen Vorteil auf Grund 
der kürzeren Halbwertszeit: Sowohl Antagonisierung 
und Wiedereinstellung nach einer Therapieunterbre
chung sind im Vergleich zu Phenprocoumon bedeu
tend einfacher durchzuführen. Bei arteriellen Throm
bosen kann eine Sekundärprophylaxe mit ASS dis
kutiert werden: 3-5 mg/kg/Tag. 

18.12.2 
Akute postinfektiöse lmmunthrombozytopenie (ITP) 

Die akute ITP tritt zumeist nach einer (Virus-)Infekti
on auf und ist in der Regel selbst limitiert. Sie ist die 
häufigste hämorrhagische Diathese im Kindesalter (et
wa 2-3 pro 100.000 Kinder pro Jahr). 75% der Patien
ten sind unter 8 Jahre alt. Es handelt sich um eine ätio
logisch heterogene Krankheitsgruppe mit Thrombozy
topenie, bei der die überlebenszeit der Plättchen durch 
eine immunologisch ausgelöste Reaktion verkürzt ist. 
Es können plättchenassoziierte Antikörper (AK), Auto
AK gegen Glykoprotein IIb/IIIa (GP) (CD61, CD41} 
und gegen den von-Willebrand-Faktor-Rezeptor GPib/ 
IX (CD24) an der Thrombozytenoberfläche nach
gewiesen werden. Die Thrombozytenzahlliegt zumeist 
( <80%) unter 20 G/1. Obwohl mehr als die Hälfte der 
Kinder mit akuter ITP weniger als 10 G/1-Plättchen 
aufweist, sind Blutungssymptome meistens geringgra
dig. Die Blutungsneigung hängt nicht nur von der 
Plättchenzahl ab, sondern auch von der Plättchenfunk
tion und von vielen zellulären und plasmatischen Fak
toren. überwiegend sind leichte Blutungen (s. unten}, 
mittelschwere Blutungen kommen selten vor (2-3%}, 
ZNS-Blutungen sind sehr selten (0,1-0,2%), bei chro
nischem Verlauf >6 Monate bis 1%. 

Schweregrade: 
• leicht: Petechien, Hämatome, leicht stillbare 

Schleimhautblutung, Mikrohämaturie; 
• mittelschwer bis schwer: schweres Nasenbluten 

(Tamponade}, massiver Blutverlust (Transfusion er
forderlich), Menorrhagie, Gastrointestinalblutun
gen, Makrohämaturie; 

• schwer: ZNS-Blutung, Tod. 

Diagnose. Nachweisdiagnostik: Anamnese, klinische 
Untersuchung, Funduskopie (Früherkennung ZNS-Blu
tung). Labordiagnostik: Thrombozytenzählung (im 
Mikroskop), Blutbild und -ausstrich (Makrothrombo
zyten). 

Ausschlussdiagnostik: Thrombozytopenie anderer 
Art, wie z. B. Sepsis (Verbrauchskoagulopathie}, Pa
rainfektion, Leukämie, hämolytisch-urämisches Syn
drom, May-Hegglin-Anomalie, Bernard-Soulier-Syn
drom, medikamenteninduzierte Thrombozytopenie. 



Therapie. Medikamentöse Interventionen sollten ab
hängig sein von der Blutungssymptomatik (z. B. Mu
kosablutungen) und nicht nur von der Thrombozyten
zahl. Bei leichten Blutungssymptomen wie Hautblu
tung und leicht stillbarem Nasenbluten ist eine medi
kamentöse Behandlung nicht erforderlich. Lokale Blu
tungen, u. a. Nasenbluten, können durch Kompression 
gestillt werden. Bei Thrombozytenzahlen <10 Gpt/1 
auch ohne Blutungsdiathese sollten die Kinder statio
när aufgenommen und beim Auftreten von Blutungen 
oder weiterem Thrombozytenabfall medikamentös be
handelt werden. 
• i.v.-Immunglobuline (IVIG): Der schnellere Plätt

chenanstieg wird wahrscheinlich durch die Blocka
de des Monozyten-Phagozyten-Systems bewirkt. 
Bisher fehlen allerdings Beweise, ob IVIG eine si
chere Prophylaxe von intrakraniellen Blutungen 
darstellen. Als Dosen wurden 0,4 g/kg KG an 2-5 
aufeinander folgenden Tagen oder 1-2 g/kg KG als 
Einzeldosis oder verteilt auf 2 Tage angegeben. Ne
benwirkungen: Bei bis zu einem Drittel der Patien
ten traten Kopfschmerzen, Nausea und Erbrechen 
auf. Selten wurden unter IVIG akute Hämolysen, al
lergische Reaktionen, Hepatitis C und aseptische 
Meningitiden beschrieben. 

• Glukokortikoide: Die hämostatische Wirkung sollte 
durch die Blockade des Monozyten-Phagozyten
Systems, die die Plättchenzerstörung verlangsamt, 
sowie durch Gefäßabclichtung erfolgen. Als Predni
sondosis wurde 0,25-4 mg/kg KG/Tag (meist 2 mg) 
vorgeschlagen. Die Dauer von 3 Wochen sollte nicht 
überschritten werden. 
Hochdosiertes Methylprednisolon (10-50 mg/kg/ 
Tag) sollte zu einem ähnlich schnellen Plättchen
anstieg führen wie Immunglobuline. Eine maligne 
bärnatologische Systemerkrankung muss vor der 
GC-Therapie sicher ausgeschlossen sein und erfor
dert zumindest eine Knochenmarkpunktion. 

• Thrombozytensubstitution: nur bei Notfällen. We
gen der destruktiven Wirkung von Plättchenanti
körpern ist die gleichzeitige Gabe von Glukokorti
koiden (bis 20 mg/kg) und IVIG (1-2 g/kg) sinnvoll. 
Patienten und Eltern sollten auf die meist benigne 
Natur der Erkrankung und die unsichere Bedeutung 
von Thrombozytenzahlen hingewiesen werden. An
dererseits sollte streng auf die Vermeidung von Hä
mostase-alterierenden Medikamenten und von Ba
gatelltraumata geachtet werden. Deshalb ist die 
Compliance der Eltern immer in die Entscheidung 
zur therapeutischen Intervention mit einzubezie
hen. 
Die ASH-Guidelines (der American Society of He
matology) empfehlen Medikamente, die die Plätt
chenzahl erhöhen, z. B. eine Prophylaxe mit Im
munglobulinen oder Glukokortikoiden, wenn eine 
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Plättchenzahl von 20 (bei gleichzeitiger Mukosablu
tung) bzw. von 10 G/1 (in jedem Fall) unterschritten 
wird. 

Evidenzbasierte Empfehlungen: Alle relevanten Stu
dien haben als Endpunkt den Anstieg der Plättchen
zahl, aber nicht die klinische Wirksamkeit untersucht. 
Es gilt als erwiesen, dass mit IVIG und mit GC schnel
ler eine höhere Plättchenzahl gezählt wird. Es gibt aber 
keine Studie, die einen besseren Behandlungseffekt 
oder die Verhinderung von Hirnblutungen mit diesen 
Medikamenten beweist. 

18.12.3 
Hämophilie A und 8, Hemmkörperhämophilie 

Die Hämophilie A bzw. B ist eine angeborene Blu
tungsdiathese, die durch eine Verminderung der ko
agulatorischen F-VIII- bzw. F-IX-Aktivität verursacht 
wird. Die Erkrankung wird X-chromosomal-rezessiv 
vererbt. Es erkranken somit nur Männer manifest, 
Frauen sind Konduktorinnen. Spontanmutationen sind 
häufig. Die für F-VIII und F-IX verantwortlichen Gene 
sind auf dem langen Arm des X-Chromosoms lokali
siert und durch Mutationen, Deletionen oder Inversio
nen (insbesondere Intron-22-Inversion) verändert. Die 
Folge ist eine verminderte Produktion oder ein Struk
turdefekt der Faktoren VIII oder IX. Je nach Ausmaß 
des Faktorendefizits unterscheidet man zwischen 
schwerer, mittelschwerer, leichter bzw. milder Hämo
philie und Subhämophilie (Tabelle 18.12-8). 

Die Prävalenz der Hämophilie in der Normalbevöl
kerung liegt bei 1:6000, das Verhältnis zwischen Hä
mophilie A und B bei 4:1. Schwere Verlaufsformen fin
den sich bei etwa 30% der Hämophilen, leichte Formen 
bei mehr als SO%. 

Die Hemmkörperhämophilie ist eine Sonderform 
der Immunkoagulopathien, die auf einer F-VIII- bzw. 
F-IX-spezifischen Antikörperbildung (Hemrnkörper) 
bei der angeborenen Hämophilie A bzw. B beruht. 
Hierbei handelt es sich mehrheitlich um Antikörper 
der IgG-Klasse, die gegen die funktionellen Epitope 
der Faktoren VIII bzw. IX gerichtet sind, dadurch die 
koagulatorisehen Aktivitäten inhibieren und einen ver
ringerten bis fehlenden Anstieg der Faktorenaktivitä-

Tabelle 18.12-8. Hämophilie A und B- Schweregrad und Restakti
vitäten von Faktor VIII bzw. Faktor IX 

Schweregrad der llamophilic Restaktivitat von F-VIII /- IX 
in % blw. IE/dl 

Schwer 
Mitleischwer 
Leicht 
ubhämophilie 

nter I 
1- 5 
5--15 
I 5--50 
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ten bei Substitution mit Konzentraten zur Folge haben. 
Sie tritt bei bis zu 25% der Hämophilen auf und wird 
häufiger bei der Hämophilie A als bei der Hämophilie 
B beobachtet. 

Klinische Symptomatik. Die Klinik der Blutungsnei
gung ist bei Hämophilie A und B identisch. Die Inten
sität der Blutungen steigt mit dem Ausmaß des Fak
torendefizits. Spontanblutungen, vor allem in die 
Weichteile und Gelenke, sind insbesondere bei den 
schweren Formen typisch. Chronische rezidivierende 
Blutungen führen im Allgemeinen zu bleibenden Schä
den am Bewegungsapparat, speziell zur hämophilen 
Arthropathie. Leichtere Formen der Hämophilie sind 
oligosymptomatisch und werden häufig erst durch ver
stärktes oder anhaltendes Nachbluten bei Verletzungen 
oder Operationen erkannt. Unbehandelt können Blu
tungen bei der Hämophilie lebensbedrohliche Aus
maße annehmen. Die Hemmkörperhämophilie unter
scheidet sich hinsichtlich der Symptomatik der Blu
tungsneigung nicht prinzipiell von der Hämophilie oh
ne Hemmkörper, abgesehen von einem unzureichen
den Ansprechen auf die Substitutionstherapie. 

Diagnostik. Der labordiagnostische Leitbefund ist ei
ne isolierte Verlängerung der APTT, die Sicherung der 
Diagnose erfolgt durch Einzelfaktorenbestimmung des 
F-VIII bzw. F-IX, wobei die Faktorenaktivitäten unter 
50% der Norm liegen. Ergänzend stehen immunologi
sche Methoden zur Bestimmung der Konzentrationen 
von F-VIII (F-VIII:Ag) oder F-IX zur Verfügung. Des 
Weiteren werden bei Hämophilen unter Substitutions
therapie regelmäßige Kontrollen auf Inhibitoren emp
fohlen, vorzugsweise nach der Bethesda-Methode. Die
ser Test erlaubt eine Quantifizierung der Inhibitorakti
vität bei Hemmkörperhämophilie und damit eine Dif
ferenzierung in High- oder Low-Responder (>5 BE/mi 
oder <5 BE/mi). Schließlich stehen noch molekularge
netische Untersuchungsmethoden zur Differenzierung 
von Anomalien zur Verfügung, z. B. Inversionen, Dele
tionen oder sonstige Mutationen des F-VIII- oder 
F-IX-Gens. Diese Methoden bieten insbesondere in 
der pränatalen Diagnostik neue Perspektiven. 

Therapeutische Strategien. Für die Prophylaxe und 
Therapie von Blutungen bei der Hämophilie, insbeson
dere den schweren und mittelschweren Verlaufsfor
men, nehmen die aus humanem Plasma oder durch re
kombinante Biotechnologie hergestellten, virusin
aktivierten F-VIII- und F-IX-Konzentrate eine zentrale 
Stellung ein. Die Applikation erfolgt intravenös. 1 IE 
Faktorenkonzentrat, die dem F-VIII- bzw. F-IX-Gehalt 
von 1 ml Plasmapool entspricht, ergibt einen Anstieg 
der koagulatorisehen F-VIII- bzw. F-IX-Aktivität um 
1-2 IE/dl (entsprechend 1-2%/kg KG). 

Die Höhe der Faktorensubstitution richtet sich bei 
der Bedarfssubstitution nach der Lokalisation und 
Schwere der Blutung (s. folgende übersieht und Tabel
le 18.12-7). Neben der genannten intermittierenden 
Bolusinjektion wurden in den letzten Jahren vermehrt 
Erfahrungen mit der sog. kontinuierlichen Infusion 
von Faktorenkonzentraten gewonnen, insbesondere 
für F-VIII. Hierbei wird nach Gabe einer Bolusinjekti
on eine intravenöse Dauerinfusion durchgeführt. Die 
Dosierung der anschließenden Erhaltungstherapie 
richtet sich nach der Formel: Infusionsrate (IE/kg!h) 
= Clearance (ml!kg!h) x gewünschte Faktorenkonzen
tration (IE/dl). Bei akuten Blutungen kann eine durch
schnittliche Clearance von 3 ml!kg/h zugrunde gelegt 
werden. Von der Bedarfstherapie abzugrenzen ist die 
Prophylaxe mit Faktorenkonzentraten, die speziell die 
bei den schweren Verlaufsformen der Hämophilie auf
tretenden Spontanblutungen verhindern oder auf ein 
Minimum reduzieren soll. Sie ermöglicht in Form ei
ner Dauertherapie insbesondere im Kindesalter durch 
Verringerung des Risikos von Gelenkblutungen eine 
weitgehend normale Entwicklung des Bewegungsappa
rates. Die mittlere Dosis von 20-40 IE/kg KG dreimal 
pro Woche mit Beginn im Kleinkindalter (1-2 Jahre) 
beim Auftreten der ersten (Gelenk-)Blutungen bis 
zum Abschluss des Wachstums (s. Tabelle 18.12-7) wird 
angestrebt. 

Substitutionstherapie der Hämophilie bei akuter Blutung 
(nach Schramm) 

Bedarfsbehandlung: 
• Schwere und mi!telschwere Hämophilie 

- Initialdosis bei Gelenk- und Muskelblutungen: 30-40 lEI 
kg KG 

- Bei schweren Blutungen: 50-70 IEJkg KG 
- Individuell und situativ angepasste Erhaltungstherapie 

bis zur Rückbildung der Blutung 
• Leichte Hämophilie 

- Leichte Blutungen oder wenig invasive Eingriffe bei Hä
mophilie A: Desmopressin (DDAVP; Minirin) 0,4 (.lg/kg 
KG (intravenöse lnfusion in 0,9%iger NaCI-Lösung über 
30-60 min), ggf. 12-stündlich, längstens 3- 5 Tage, alter
nativ subkutane Applikation; bei unzureichendem Fak
torenanstieg Gabe von F-VIII-Konzentrat 

- Leichte Blutungen bei Hämophilie B: F-IX -Konzentrat wie 
bei mi!telschwerer Hämophilie 

- Schwere Blutungen: Faktorenkonzentrate wie bei mittel
schwerer und schwerer Hämophilie 

Bei der Therapie der Hemmkörperhämophilie ist 
von den akuten Behandlungsmaßnahmen zur Bekämp
fung von Blutungen die sog. Immuntoleranzinduktion 
abzugrenzen, mit der langfristig eine anhaltende 
Hemmkörperelimination angestrebt werden soll. Diese 
Therapie beinhaltet eine Dauersubstitution mit Fak
torenkonzentrat in hoher Dosis, die sich auch beson
ders in der Pädiatrie als praktikable Behandlungsmaß
nahme mit hoher Erfolgsrate erwiesen hat. Zur akuten 



Blutstillung bei Hemmkörperhämophilie ist bei High 
Respondern (>5 BE) die F-VIII- bzw. F-IX-Substitution 
unwirksam. Es wird aktiviertes Prothrombinkomplex
konzentrat (FEIBA) mit einer Initialdosis von 100 E/kg 
KG bis zu 2-mal am Tag eingesetzt oder Novoseven, 
rekombinanter F-VII (rF-VIIa) mit einer mittleren Do
sis von 90 J..Lg/kg KG initial 2-stündlich, später 4- bis 
6-stündlich oder kontinuierliche Infusionen mit initial 
90 J..Lg/kg KG, anschließend 10-30 J..Lg/kg KG/h. 

Der klinische Einsatz der Gentherapie zur Behand
lung der Hämophilie setzt die sichere und ethische 
Durchführung, eine gleich bleibende, klinisch adäqua
te Expression des gewünschten Faktors sowie die Sta
bilität des transfizierten Zellsystems voraus. Mögli
cherweise könnte in Zukunft die Gentherapie der Hä
mophilie auch zu einer kosteneffektiveren Behand
lungsoption werden. 

18.12.4 
Von-Willebrand-Erkrankung (vWE; alternativ: 
von-Willebrand-Syndrom, vWS) 

Das vWS ist die häufigste angeborene Blutgerinnungs
störung mit einer Inzidenz von 1 o/o der Bevölkerung. 
Es beruht auf einer vererbbaren Synthesestörung des 
von-Willebrand-Faktors (vWF), der durch seine beson
dere Funktion die Adhäsion der Thrombozyten an 
subendotheliale Strukturen vermittelt und damit für 
die Primärhämostase mitverantwortlich ist 

Diagnose und klinische Symptomatik. Das vWS zeigt 
klinisch eine leichte bis schwere Blutungsneigung mit 
bevorzugter Manifestation an Haut und Schleimhäu
ten, die sich als Ekchymosen, Epistaxis oder Meno
und Metrorrhagie äußert. Protrahierte Blutungen tre
ten sekundär nach Verletzung oder invasiven Eingrif
fen auf. Charakteristisch für das vWS ist hierbei das 
Bild der Sofortblutung im Gegensatz zur Spät- oder 
Nachblutung bei der Hämophilie. Leichtere Formen 

Tabelle 18.12-9. Von-Willebrand-Erkrankung- Klassifizierung 
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kommen häufig vor und bereiten diagnostisch Schwie
rigkeiten, wenn die vWF-Parameter niedrig normal 
oder grenzwertig erniedrigt sind. Der Grund liegt in 
der variablen Expressivität der vWE mit undulieren
dem klinischen Verlauf und dem Verhalten des vWF, 
vergleichbar einem Akute-Phase-Protein. 

Zur Diagnosefindung ist eine gezielte Labordiagnos
tik erforderlich. Der Nachweis der Erkrankung erfolgt 
durch die Bestimmung der standardisierten Blutungs
zeit, APTT, vWF-Antigen, vWF-Ristocetin-Kofaktor 
(RCoF) und koagulatorischer F-VIII-Aktivität 
(F-VIII:C). Zur Klassifizierung werden die vWF-Multi
merenanalyse, die Ristocetin-induzierte Plättchen
aggregation, vWF-Kollagenbindungsaktivität oder die 
molekulargenetische Analyse herangezogen. Die mole
kulargenetische Analytik von Anomalien des vWF
Gens, bei der speziell die Sequenzierung von Exon/In
trongrenzen im Vordergrund steht, ist derzeit speziali
sierten Laboreinrichtungen vorbehalten. Sie kann ins
besondere zur Klassifizierung von Typ 2, der häufig 
bei der Phänotypisierung Probleme bietet, weiterfüh
rend sein. Infolge unterschiedlicher genetischer über
tragungswege und verschiedener Anomalien des vWF 
wird die vWE in mehrere Typen bzw. Subtypen klassifi
ziert (Tabelle 18.12-9). Bei der häufigsten Form, dem 
Typ 1, der etwa 70-80% aller Fälle umfasst, liegt eine 
rein quantitative Verminderung bei normaler Struktur 
des vWF vor. Das vWF-Antigen und der vWF-Ristoce
tin-Kofaktor im Plasma sind gleichsinnig erniedrigt. Im 
Regelfall werden Restaktivitäten von 5-30 IE/dl gemes
sen. Dieser Typ wird autosomal-dominant vererbt. Der 
Typ 2 beruht auf einer qualitativen vWF-Abnormität. Er 
ist phänotypisch heterogen und umfasst mehrere Sub
typen. Er wird mehrheitlich autosomal-dominant ver
erbt, auch rezessive Formen kommen vor. Klinisch zeigt 
sich überwiegend eine mittelschwere Blutungsneigung. 
Typ 2A ist die häufigere Form, die bei 5-IOo/o aller Fälle 
vorkommt und durch das Fehlen der hochmolekularen 
Multimere gekennzeichnet ist. Hieraus resultiert eine 

Typ I Typ 2t\ Typ 2B Typ 3 

Defekt Quantitativ Qualilaliv Qualitativ Quantil;tliv 

Erbgang D minant Dominant oder rezessiv AUiosomal- rczessiv 

lnzidenz 70-80% ca. 10% 3-5% 1-3% 

vWF-A11tigen Erniedrigt Normal-cmiedrigt Normal-erniedrigt Fehlt 

Rf-<>1' Erniedrigt Erniedrigt Normal crniedrigl Fehlt 

1'-Vlii:C Normal erniedrigt 'ormal erniedrigt Normal erniedrigt , tark erniedrigt 

R!PA Normal erniedrigt Slark erniedrigt Normal erhöht Fehlt 

Multimere ' ormal Große und intermediäre fehlen Große fehlen Fehlen 

Blutungsneigung Defcklabhängig, Leichi millclschwcr chwer 
Ieichi schwer 

Typ 2 C-H: variable Reduktion der großen und intermediären Multimere. 
Typ 2M (Vicenza) : Plättchenabhängige vWF-Funktion reduziert, kein Fehlen der großen Multimere, Veränderung der "binding site" für GPib. 
Typ 2 N (Normandy) : F-VIII:C·Bindungsfunktion des vWF ("missense mutation") reduzierl, Erniedrigung des F-VIII:C 
Abkürzungen: RcoF Ristocetin-Kofaktor, RIPA Ristocetin-induzierte Plättchenaggregation. 
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Störung der Thrombozytenadhäsivität und -aggregati
on. Typ 2B weist einen abnormen vWF mit erhöhter Af
finität zum GPib-Rezeptor der Plättchen auf. Hierdurch 
kommt es zu einer vermehrten Bindung an zirkulieren
de Thrombozyten und zu leichten Thrombozytopenien. 
Typ 2B ist im Unterschied zu Typ 2A durch eine gestei
gerte Ristocetin-induzierte Plättchenaggregabilität ge
kennzeichnet. Eine abnorm gesteigerte Funktion des 
GPib von Thrombozyten kann ebenfalls zu einer ver
mehrten Bindung des vWF an zirkulierende Plättchen 
führen. Diese Variante wird als Platelettyp oder Pseudo
von-Willebrand-Syndrom bezeichnet. 

Der seltene Typ 3 ist durch weitgehendes Fehlen des 
vWF gekennzeichnet. Auch der F-VIII:C im Plasma ist 
infolge der Abwesenheit seines Trägermoleküls deut
lich erniedrigt. Die Substitution von Plasmaderivaten 
kann zur Hemmkörperbildung gegen den vWF führen. 
Der Erbgang von Typ 3 ist autosomal-rezessiv, bei 
zahlreichen Patienten wird eine Deletion des vWF
Gens nachgewiesen. Die Erkrankten sind in der Regel 
homozygote Merkmalsträger und leiden an einer 
schwerwiegenden Blutungsneigung mit häufig sponta
nen, z. T. lebensbedrohlichen gastrointestinalen Blu
tungen sowie, ähnlich wie bei der Hämophilie, Blutun
gen in die Gelenke. 

Therapeutische Strategien beim vWS. Neben lokalen 
hämostyptischen Maßnahmen kommt am häufigsten 
Desmopressin ( 1-Desamino-8-D-Argininvasopressin, 
DDAVP, Minirin) zum Einsatz, intravenös oder sub
kutan in einer Dosis von 0,2-0,4 Jlg/kg KG, oder es wird 
intranasal mit 2-4 Jlg/kg KG appliziert. Es bewirkt eine 
Steigerung des zirkulierenden vWF um das 2- bis 4fa
che (vorherige Testung empfohlen; Tabelle 18.12-10). Je 
nach Blutungsmanifestation kann die Gabe von DDAVP 
in 12-stündigen Abständen wiederholt werden. Nach 3-
bis 5-tägiger Anwendung ist mit einem Wirkungsver
lust bezüglich der vWF-Freisetzung zu rechnen. vWF
haltige Faktorenkonzentrate werden je nach Subtyp 
und Schweregrad des vWS eingesetzt, wenn eine Blut
stillung mit DDAVP nicht erfolgt oder ein Therapie-
erfolg nicht zu erwarten ist. Größte Erfahrungen liegen 

hohen Gehalt an hochmolekularen Multimeren aufweist 
(nicht standardisiert). 

Anwendung bei Blutungen: 30-50 IE/kg/KG in 12-
bis 14-stündigen Abständen (Halbwertszeit des Ri-Ko
faktors beträgt in der Regel 8-16 h). Laborkontrollen 
zur Bestimmung der individuellen "recomery" sind 
sinnvoll. 

Evidenz der Therapieempfehlungen 

Evidenzgrad Evidenzstärke 
Akute lmmunthrombozytopenie 
(ITP) 
Immunglobuline 11 -a A 
Glukokortikoide 11-b A 

Thrombosen 
unfraktioniertes Heparin {UFH) 
niedermolekulares Heparin 
{LMWH) 
Urokinase 
rekombinanter Plasminogen-
aktivator (rt-PA) 
Warfarin 

Hämophilie A 
plasmatische Faktoren-
konzenlrate Faktor Vlll 
rekombinante Faktoren-
konzentrate Faktor VIII 
DDAVP 
kontinuierliche Infusionen 
mit Faktorenkonzentraten 

Hämophilie B 
plasmatische Faktoren-
konzentrate Faktor IX 
rekombinante Faktoren-
konzentrate Paktor IX 

Hemmkörperhämophilie 
Immuntoleranztherapie 
FE IBA 
Novo seven 

von Willebrand Syndrom 
DDAVP 
Haemate HS 
lmmunate 
Antifibrinolytika 

1-a 

1-a 
111 

IV 
IV 

ll -a 

n -a 
ll-b 

U-b 

11 -a 

11-a 

11 -b 
III 
IV 

IV 
U-a 
ll -b 
IV 

A 

A 
B 

B 

A 

A 
B 

B 

A 

A 

A 
B 
B 

A 
c 
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18.13 
Erkrankungen der Nieren 
und des Urogenitaltraktes 

MATTH!AS ßRA:>:D!S 

18.13.1 
Angeborene Fehlbildungen der Nieren und ableitenden 
Harnwege 

Angeborene dysplastische und zystische Fehlbildungen 
gehören zu den häufigen Anlagestörungen im oberen 
Urogenitalbereich. Die klinische Symptomatik ist 
meist stumm. Nur bei beidseitigen, schweren dysplas
tischen Veränderungen sind äußere Zeichen der Fehl-
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bildung erkennbar (Potter-Syndrom). Im Bereich der 
ableitenden Harnwegssysteme sind es Stenosen im 
Ureterabgang oder der Uretermündung bzw. selten -
bei Jungen - der Urethralklappen. Die angeborenen 
Stenosen führen jeweils zu Stauphänomenen (Megau
reter, Hydronephrose). Die meisten dieser obstrukti
ven Uropathien sind schon pränatal vermutbar. In der 
Regel wird die Diagnoseper Sonographie gestellt. Wei
terführende Diagnostik geschieht durch nuklearmedi
zinische Funktionsuntersuchungen sowie radiologi
sche Untersuchungen. 

Die Therapie richtet sich nach dem Schweregrad 
der Dysplasie. Bei einseitigen Fehlbildungen ist die 
gesamte Nierenfunktion normal. Je nach Ausmaß der 
Funktionsverschlechterung wird eine beobachtende 
Haltung eingenommen. Bei einseitiger Obstruktion 
wird das Ausmaß durch Isotopennephrographie 
(Funktionszystographie) und die Furosemid-Halb
wertszeit bestimmt. Bestehen eine ausgesprochen lan
ge Verzögerung und eine überdurchschnittliche Dilata
tion des Nierenbeckens, wird eine urologische Inter
vention der Obstruktion empfohlen. Nicht selten ist ei
ne prophylaktische antibiotische Behandlung gegen 
Harnwegsinfektionen notwendig. Bei Neugeborenen 
wird Ampicillin (50-80 mg/kg) bzw. ein orales Cepha
losporin (30-40 mg/kg, Cefaclor) verwendet. Bei älte
ren Kindern werden Trimethoprim-Sulfamethoxazol 
(2 mg/kg Trimethoprim) verabreicht. Bei der seltenen 
Urethralklappendysplasie ist in der Regel eine soforti
ge Entlastung des gestauten Harnwegssystems, z. B. 
durch suprapubische Harnableitung, indiziert. Eine 
Korrekturoperation erfolgt dann nach einigen Wochen. 

Zystische Malformationen der Niere (ADPKD: 
adult-dominante polyzystische Nierenerkrankung, 
und ARPKD: autosomal-rezessive polyzystische Nie
renerkrankung) sind wichtige Differentialdiagnosen, 
pränatal und direkt nach der Geburt. Die ARPKD-Pa
tienten fallen in der Regel durch große Organe auf mit 
partieller oder schwerer Niereninsuffizienz. Die symp
tomatische Therapie (Diät, Flüssigkeitsbilanzierung) 
und die Einstellung des Hypertonus sind vordergrün
dig anzugehen. 

18.13.2 
Nierenparenchymerkrankungen 

Nephrotische Syndrome 
Ein nephrotisches Syndrom ist definiert durch das 
Auftreten von Ödemen (Unterschenkel- und Lidöde
me), eine Proteinurie, eine Hypoproteinämie und Hy
poalbuminämie sowie eine Hypercholesterinämie. Die 
Pathogenese beruht auf einer immunologisch induzier
ten Permeabilitätssteigerung der glomerulären Basal
membran für große molekulare Proteine. Die häufigste 
Form tritt im Kleinkindalter zwischen dem 2. und 
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6. Lebensjahr auf. Andere Formen sind kombiniert mit 
Glomerulanephritiden {s. unten) und Systemerkran
kungen wie dem Lupus erythematodes, der Amyloida
se und Infektionen. Genetisch kann ein nephrotisches 
Syndrom als kongenitale Form vom finnischen Typ 
auftreten oder im Rahmen von anderen Syndromen. 

Die Diagnose wird gestellt durch den Nachweis der 
starken Proteinurie mit über 3 gfm2 Körperoberflächet 
Tag, der Hypoproteinämie und Hypoalbuminämie un
ter 2,5 gfdl und der Hyperlipidämie. 

Die Therapie wird mit Prednison 60 mglm2 Körp
eroberfläche/Tag über 6 Wochen durchgeführt, gefolgt 
von einer alternierenden Therapie mit 40 mglm2 Körp
eroberfläche jeden 2. Tag über 6 Wochen. über 90o/o 
der kindlichen Formen sprechen auf diese Therapie 
an. Ein Teil wird rückfällig. Wiederum ein anderer Teil 
hat so häufig Rückfälle, dass eine alternative, immun
suppressive Therapie mit Cyclophosphamid {2 mglkgl 
Tag) für 12 Wochen oder Cyclosporin {5 mglkg/Tag) 
als Dauertherapie vorgenommen werden sollte. 

Die Prognose ist abhängig vom Ansprechen auf Ste
roide und der Langzeitremission. Primär gegen Steroi
de resistente Formen des nephrotischen Syndroms be
ruhen meist auf morphologisch veränderten Glomeruli 
mit fokal-glomerulärer Sklerose und anderen Glome
rulopathien. 

Glomerulonephritis 
Akute und perakute postinfektiöse Glomerulonephri
tis. Akute postinfektiöse Glomerulanephritis wird ein 
Erkrankungsprozess genannt, der meist nach Infektio
nen {Streptokokken der Gruppe A) innerhalb von zwei 
Wochen auftritt. Die Symptome sind geprägt durch 
Lidödeme, eine Oligurie, Hypertonus, Proteinurie und 
Hämaturie. Die Diagnostik wird ergänzt durch den 
Nachweis der Erniedrigung des C3-Komplementes so
wie einen erhöhten Antistreptolysintiter. Der Verlauf 
ist meist blande. 

Die Therapie wird geleitet durch die Behandlung 
der Infektion {Penicillin G). Die Glomerulanephritis 
heilt meist ohne Restsymptome aus. Nur in sehr selte
nen Fällen verläuft die Krankheit so schwer, dass es zu 
akuten Nierenfunktionsstörungen kommt {perakute 
Glomerulonephritis). 

Chronische Glomerulonephritis. Chronische Glome
rulanephritiden haben verschiedene pathogenetische 
Ursachen, zum Teil sind sie nicht bekannt. Sie treten 
im Klein- und Schulkindalter im Rahmen von System
erkrankungen {Schoenlein-Henoch, Lupus erythema
todes) auf oder idiopathisch als IgA-Glomerulonephri
tis oder in anderen Formen. 

Die Symptome können sehr gering sein, und zu
fällig kann die Urindiagnostik eine Proteinurie und 
Hämaturie nachweisen. Es kommen aber auch be-

sonders schwer verlaufende Symptome mit Ödemen, 
Oligurie und allgemeinen körperlichen Schwächezei
chen vor. Häufig besteht eine mäßige bis schwere 
Hypertonie und schon eine kompensierte Nierenin
suffizienz. Die Therapie bezieht sich im Wesentli
chen auf die Behandlung der sekundären Probleme, 
nämlich der Ödeme und des Bluthochdrucks. Eine 
kausale Therapie ist bei den meisten chronischen 
Formen der Glomerulanephritis nicht evaluiert. Evi
denzbasierte Therapiestudien liegen kaum vor. Beim 
Lupus erythematodes entfalten Steroide und andere 
Immunsuppressiva ihre Wirkung. Bei progredienten 
chronischen Verlaufsformen ist der Einsatz von 
ACE-Hemmern mittlerweile etabliert, insbesondere 
durch die Studien bei der diabetischen Glomerulo
pathie bei Erwachsenen. Bei kindlichen Formen der 
Glomerulanephritis gibt es keine evidenzbasierten 
Daten. 

Hereditär tritt das Alport-Syndrom auf, bei Jungen 
häufiger als bei Mädchen. Es sind mehrere genetische 
Untergruppen zu nennen, sowohl x-chromosomal-do
minante als auch autosomal-rezessive Verlaufsformen 
sind bekannt. Der genetische Defekt liegt in der 
a5-Kette des Kollagens, Typ 4. Die Erkrankung führt 
im Jugendalter zu chronischer und terminaler Niere
ninsuffizienz. Eine kausale Therapie ist nicht mög
lich. 

Hämolytisch-urämisches Syndrom 
Hämolytisch-urämische Syndrome treten meist im 
Kleinkindalter auf. Andere Verlaufsformen bei jungen 
Erwachsenen, besonders Frauen nach Schwangerschaf
ten oder unter Kontrazeptiva, sind seltener. Die häu
figste Form wird beobachtet nach Infektionen mit 
Escherichia coli, Typ 0157. Diese Formen {auch 
D+HUS genannt) entstehen nach fünfbis sieben Tagen 
blutiger Diarrhö. Es kommt zur Mikrothrombenbil
dung in Arteriolen der Niere, zur Thrombozytopenie, 
zur Fragmentozytose und hämolytischen Anämie. Die 
Nierenfunktion wird eingeschränkt. Es tritt eine Oligu
rie auf. Die harnpflichtigen Substanzen steigen an. Pa
thogenetisch werden die Shiga-like-Toxine 1 und 2, die 
aus Kolibakterien freigesetzt werden, für den Endot
helschaden verantwortlich gemacht. Die Therapie sieht 
zunächst die Behandlung der akuten Niereninsuffi
zienz vor. Flüssigkeitsbilanzierung und Therapie des 
Hypertonus stehen im Vordergrund. Bei anhaltender 
Oligurie muss eine Dialysetherapie {Peritonealdialyse 
bzw. Hämodialyse) durchgeführt werden. Entscheiden
de Indikationen sind eine Erhöhung des Serumkaliums 
über 6 mmoUl bzw. ein schon bestehendes Lungen
ödem. Die Prognose bei diesen Therapiemaßnahmen 
ist im Kleinkindalter relativ günstig. Dennoch ist der 
Anteil von Patienten, die langfristig chronische Proble
me mit Hypertonie und interstitiellen Nephritiden ha-



ben, nicht klein und muss mit 10-30% angesetzt wer
den. 

Interstitielle Nephritiden 
Diese treten akut und chronisch auf. Es handelt sich 
um eine lymphozytäre, interstitielle Infiltration, die 
als Folge von toxischen oder infektiösen Ursachen an
zusehen ist. Es kommt zur Schwellung der Nieren. 
Meistens haben die Kinder im akuten Stadium Fieber 
und Entzündungszeichen. Im Urin zeigen sich Hinwei
se für eine Tubulopathie mit Mikroproteinurie, Ami
noazidose und Glukosurie. 

Die Therapie ist ungewiss. Ob Glukokortikoide hel
fen, ist durch kontrollierte Studien nicht belegt. Die 
Prognose im Kindesalter ist meistens günstig. Aber 
auch chronische Verlaufsformen mit progredienter 
Niereninsuffizienz sind beschrieben. Die chronische 
Form ist histomorphologisch durch eine interstitielle 
Fibrose neben geringen Iymphozytären Infiltraten aus
gewiesen. 

18.13.3 
Renal bedingte Hypertonie 

Ein über die Normwerte erhöhter Blutdruck im Kin
desalter ist meist durch eine organische Ursache (en
dokrin oder nephrologisch) bedingt. Als Ursachen 
kommen Nierengefäßfehlbildungen (Nierenarterien
stenosen) in Frage oder - viel häufiger - Fehlbildungen, 
die mit einer Nierenfunktionseinschränkung einher
gehen, wie Nierenhypoplasien, Zystennieren u. a. Im 
Rahmen von Nierenparenchymerkrankungen wie der 
akuten Glomerulanephritis und chronischen Glomeru
lanephritiden sowie beim hämolytisch-urämischen 
Syndrom ist die Hypertonie ein ganz wesentliches Teil
symptom. Die Klinik ist ausgewiesen durch mäßige 
Kopfschmerzen, Schwindel, Erbrechen bei schwerer 
Hypertonie, bei leichteren ist die Symptomatik meis
tens nur gering oder gar nicht erkennbar. Die Diagno
se wird heute nicht nur durch einmalige Blutdruck
messung bestimmt, sondern in der Regel durch 
24-Stunden-Analysen, um Tagesrhythmen und nächt
liche Blutdruckschwankungen besser zu erkennen. Die 
Therapie ist entscheidend für die Vermeidung von 
Spätkomplikationen. Die therapeutischen Prinzipien 
beruhen auf der Wirkung von Kalziumantagonisten, 
von ACE-Hemmern, von Betablockern, von Vasodilata
toren und zentral wirksamen Antihypertensiva. Der 
Einsatz von Diuretika ist je nach Ausmaß des Hyper
tonus als ergänzende Maßnahme sinnvoll. Bei leichtem 
bis mittelschwerem Hochdruck kann der Blutdruck 
mit Betablockern bzw. ACE-Hemmern allein behandelt 
werden. Bei schwereren Formen muss eine Kombinati
on aus mehreren Wirkprinzipien angesetzt werden. 
Hier wird ein Stufenplan angesetzt, der aus Betablo-
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ckern, ACE-Hemmern, Ca-Antagonisten und Diureti
kum bestehen kann. 

18.13.4 
Nephrolithiasis 

Nierensteine im Kindesalter sind nicht sehr häufig. 
Dennoch gibt es metabolische Ursachen, wie die Zysti
nurie und die Oxalose. Meistens liegt eine Nierenstein
erkrankung auf der Grundlage einer rezidivierenden 
Neigung zu Pyelonephritiden vor, die durch die Stein
bildung dann zur Ansiedelung von besonders pathoge
nen Keimen wie Proteus mirabilis führen. Die Sympto
me sind geprägt durch eine Mikrohämaturie, ein Flan
kensehrnerz bei Kindern ist selten. Bisweilen wird ein 
dumpfer Bauchschmerz angegeben. Die Diagnose wird 
gestellt durch die Ultraschalluntersuchung und die 
Röntgenabdomenübersichtsaufnahme. Eine Nephro
lithotrypsie ist möglich, im Kleinkindalter jedoch häu
fig nicht ohne Komplikationen. Die Nierensteine beste
hen meistens aus Kalziumphosphat, Magnesiumam
moniumoxylat, Harnsäure oder Zystin. Die Urindi
agnostik muss die Kalziumausscheidung durch Be
stimmung des Kalzium-Kreatinin-Quotienten sowie 
die Oxylat- bzw. Zystinausscheidung vorsehen. Bei ei
ner bestehenden Hyperkalzurie müssen die Ursachen 
der genetischen Formen bzw. die diätetischen Ursa
chen geklärt werden. 

18.13.5 
Tubulopathien 

Tubuläre Störungen können angeboren oder erworben 
sein. Je nach Schwerpunkt der Störung ist die Klinik 
sehr unterschiedlich. Werden proximale Abschnitte be
sonders betroffen, wird das Debre-de-Toni-Fanconi
Syndrom beobachtet mit Störungen der Phosphat-, Na
trium-, Chlorid-, Aminosäuren- und Glukoseresorpti
on. Dieses Syndrom kann idiopathisch auftreten oder 
im Rahmen von Stoffwechselstörungen wie Zystinose, 
Glykogenase oder auch toxisch nach Medikamenten. 
Die Klinik ist bei schweren Verläufen geprägt durch 
Wachstumsstörung und durch die Entwicklung einer 
Phosphatmangelrachitis. Bei einer Zystinose ist der 
Minderwuchs extrem. Diese führt zudem innerhalb 
von zehn bis fünfzehn Lebensjahren zur progredienten 
Niereninsuffizienz mit der Verpflichtung zur Nieren
ersatztherapie (s. unten). Bei anderen genetischen For
men, wie dem Lowe-Syndrom ( okulozerebrorenales 
Syndrom) ist dieses Fanconi-Syndrom kombiniert mit 
Muskelhypotonie, Katarakt, Mikrophthalmie und einer 
psychomotorischen Retardierung. Isolierte Defekte des 
Chiaridtransportes kommen genetisch vor mit Hyper
kalzurie und Nephrokalzinose (s. oben), wie z. B. bei 
der Dent-Erkrankung. Störungen des Aminosäure-
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transportes sind häufig nicht symptomatisch. Bei der 
Zystinurie mit Störungen der Resorption der basi
schen Aminosäuren treten die oben beschriebenen 
Nierensteine auf. Eine pathologische Glukoseresorpti
on ist meist klinisch unauffällig und bedarf keiner 
Therapie. Die Therapie der tubulären Transportstö
rungen sieht eine Kompensation der hypophosphatä
mischen Rachitis und gegebenenfalls der renal-tubulä
ren Azidose durch den Bicarbonatverlust vor. Bicarbo
nat muss in entsprechenden Salzlösungen substituiert 
werden. Die Rachitis wird durch Phosphatsubstitution 
und entsprechende Vitamin-D-Dosen behandelt. 

Der nephrogene Diabetes insipidus beruht auf einer 
Störung der Wasserresorption des distalen Nephrons. 
Genetisch liegt eine autosomal-rezessive und eine 
X-chromosomal-dominante Erkrankung vor. Einerseits 
ist der Vasopressinrezeptor defekt (X-chromosomal), 
andererseits besteht ein defekter Wasserkanal (Aquo
porin 2). Die Diagnose wird durch einen Konzentrati
onstest bzw. einen Test nach synthetischem Vasopres
sin gestellt. Molekulargenetisch können die verschie
denen Formen heute differenziert werden. Die Thera
pie besteht in der ausreichenden Zufuhr von Wasser, 
die im Säuglingsalter besonders schwierig sein kann 
und durch entsprechende Sondenernährung gewähr
leistet sein muss. Im Laufe des Lebens steigt der Was
serbedarf auf 10-15 Liter pro Tag. 

Bartter-Syndrome: Hierbei liegen verschiedene De
fekte von Salzkanälen vor. Es kann der Natrium-Kali
um-2-Chlorid-Kotransporter oder der ROM-K-Kanal 
bzw. ein Chloridkanal defekt sein. Diese finden sich 
im proximalen Tubulus bzw. im aufsteigenden Teil der 
Henle-Schleife. Bei allen drei bisher molekular bekann
ten Formen kommt es zu einem Verlust von Natrium 
und Kalium mit einer konsequenten metabolischen Al
kalose und einem Minderwuchs. Die Therapie sieht die 
Substitution des Salzverlustes vor; eine Behandlung 
mit Indometacin ist möglich, um den Salzbedarf zu re
duzieren. Bei adäquater Behandlung ist die Prognose 
gut. Eine besondere Form der Tubulopathie ist das Gi
telman-Syndrom. Hierbei kommt es zu einer Hypoka
liämie in Kombination mit Hyperkalzurie und Hypo
magnesiämie. Die Ursache liegt in einem molekularen 
Defekt des Natrium-Chlorid-Kotransporters. 

Renal-tubuläre Azidosen können durch einen De
fekt der Bicarbonatresorption im proximalen Tubulus 
(RTA Typ 2) oder einen Defekt der Säuresekretion im 
Sammelrohr (RTA Typ 1) hervorgerufen werden. Bei 
der ersten Form kann unter extremen Belastungen der 
Urin auch unter pH 5 angesäuert werden. Bei der Typ
I-Form kann der Urin nicht saurer als pH 6 werden. 
Die Therapie bei beiden Formen liegt in einer Substi
tution mit Bicarbonatlösungen (3-4 mmol!kg/Tag). 

18.13.6 
Harnwegsinfektionen 

Bei angeborenen Fehlbildungen mit Harnstau sowie 
bei Kleinkindern, besonders bei Mädchen, kann es 
wiederholt zu signifikanten Besiedlungen der Harn
wege mit Bakterien und schließlich zu einer Infekti
on kommen. Man spricht von einer signifikanten 
Bakteriurie, wenn die Keimzahl pro mm3 mehr als 
5-mal 104 Keime beträgt. Meistens liegt eine Mono
kultur vor. Bei jungen Mädchen, die zehn- bis zwan
zigmal häufiger betroffen sind, besteht in der Regel 
eine Infektion per Aszension. Die Symptome der 
Harnwegsinfektion sind Brennen beim Wasserlassen, 
eine Pollakisurie, eine sekundäre Enuresis diurna, 
Fieber und Schmerzen. Die Diagnose wird gestellt 
durch den Nachweis von Leukozyten im Urin (mehr 
als 50/mm3 beim Mädchen, mehr als 10-25/mm3 

beim Jungen) und durch den Nachweis der signifi
kanten Bakteriurie. Der Urin wird als Mittelstrahl
oder Blasenkatheterurin entnommen. Die Infektion 
wird meistens bedingt durch Escherichia coli. Es tre
ten aber auch komplizierte Keime wie Enterokokken, 
Proteus und Pseudomonas auf, die Letzteren beson
ders häufig bei Patienten, die einen Harnstau haben 
oder einen vesikoureteralen Reflux. Häufig ist die 
Neigung zu Harnwegsinfektionen assoziiert mit Stö
rungen der Harnentleerung, entweder durch neuroge
ne Störungen oder durch funktionelle Blasenentlee
rungsstörungen. Diese müssen im Einzelnen diagnos
tisch differenziert werden. Neben der antibiotischen 
Behandlung sollte eine Therapie zur Prävention wie
derholter Infektionen ermöglicht werden. Von einer 
Pyelonephritis spricht man, wenn es zur Mitbetei
ligung des Nierenparenchyms kommt. Dieses ist be
sonders häufig bei Kindern mit vesikoureteralem Re
flux, der in verschiedenen Schweregraden auftreten 
kann. 

Die Therapie wird vorgenommen mit Ampicillin bei 
Neugeborenen und in den ersten Lebensmonaten, spä
ter kann auf Trimethoprim-Sulfamethoxazol überge
gangen werden. Alternativ kommen Cephalosporine 
in Frage. Bei Infektionen der unteren Harnwege kann 
nach 5-7 Tagen die Therapie beendet werden; bei Be
teiligung des Nierenparenchyms und bei Pyelonephri
tis muss mindestens 7-10 Tage behandelt werden. Die 
Kontrolle sieht eine wiederholt durch Mittelstrahl ge
wonnene Urindiagnostik vor. 

18.13.7 
Akutes und chronisches Nierenversagen 

Akutes Nierenversagen 
Hierunter versteht man die akute Erhöhung der Reten
tionswerte (Kreatinin, Harnstoff) mit einer Reduktion 
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der Urinproduktion. Die Oligurie liegt vor, wenn das 
Urinvolumen 0,5 rnl/kg/h oder 240 ml!m2 Körperober
fläche/24 h beträgt. Von einer Anurie spricht man bei 
einer Diurese von unter 0,2 ml!kg/h oder unter 
100 ml!m2 Körperoberfläche/24 h. Die Ursachen sind 
sehr unterschiedlich. Gerade bei Früh- und Neugebo
renen können Schockzustände zu einem akuten Nie
renversagen führen. Im Säuglings- und Kleinkindalter 
sind es häufig das hämolytisch-urämische Syndrom 
oder Schockzustände nach Unfällen. Im späteren Kin
desalter können es alle Formen der Nierenschädigung 
sein, wie z. B. eine schwere Glomerulonephritis. 

Die Diagnose wird gestellt durch den Nachweis des 
erhöhten Kreatinins und die Dokumentation der Oli
gu- bzw. Anurie. Die Ultraschalluntersuchung der Nie
ren weist auf möglicherweise intrarenale Ursachen mit 
interstitieller Nephritis und toxischen Nierenverände
rungen oder entsprechenden Stau der Harnableitung 
hin. Bei der Therapie geht es um die Kontrolle des 
Elektrolyt- und Säure-Basen-Haushaltes. Bei einer Hy
perkaliämie (Kalium >7 mmol/1) ist eine absolute Indi
kation zur Dialysebehandlung gegeben. Wenn der Kali
umwert noch normal ist, kann auch abgewartet wer
den. Eine weitere Indikation ist eine Oberwässerung 
mit Lungenödem. Die Bilanzierung der Flüssigkeit 
( 400 ml!m2 Körperoberfläche/24 h als Perspiratio in
sensibilis) und die Elektrolytzufuhr sowie die Behand
lung des meist vorhandenen Hypertonus sind die pri
mären Maßnahmen. Die Nahrungszufuhr sollte einge
schränkt werden, insbesondere die Eiweißzufuhr auf 
1-1,5 g/kg Körpergewicht/Tag. 

Chronische Niereninsuffizienz 
Sie beruht entweder auf angeborenen Nierenfehlbil
dungen oder auf erworbenen Störungen und kann z. B. 
nach hämolytisch-urämischen Syndromen oder schwe
ren glomerulären Nephritiden auftreten. Eine chro
nische Insuffizienz entwickelt sich langsam mit fallen
der Nierenfunktion, ansteigenden Serumkreatininwer
ten und der Entstehung eines Hypertonus. Die Folge ist 
häufig eine renale Anämie, eine Hypophosphatämie 
mit sekundärer renaler Rachitis und eine metabolische 
Azidose. Die klinische Symptomatik ist ausgewiesen 
durch Inappetenz, Neigung zu Erbrechen, Nahrungs
verweigerung, Inaktivität, auffallende Hautblässe und 
körperliche Schlappheit. Die Therapie muss die meta
bolischen Veränderungen kompensieren. Hier stehen 
an erster Stelle der Flüssigkeitshaushalt und die Ernäh
rung. Eine eiweißreduzierte, kalorienreiche Kost ist 
nötig. Die Behandlung der Rachitis wird durch Vita
min D und Phosphatbinder (Kalziumcarbonat) ge
währleistet. Bei metabolischer Azidose muss Alkali in 
Lösung gegeben werden. Die renale Anämie wird heute 
durch subkutane Erythropoietininjektionen reguliert. 
Der Hypertonus muss ebenfalls behandelt werden 

(s. oben). Bei Kreatininwerten >8 mg/dl oder einer 
Kreatinin-Clearance <5 ml/min/1,73 m2 ist die Indika
tion zu einer Nierenersatztherapie vorzusehen. In der 
Regel wird bei chronischer Niereninsuffizienz heute 
die Peritonealdialyse bevorzugt. Im akuten Stadium 
kann auch die Hämodialyse vorgezogen werden für 
die Überbrückung der ersten Phase. Das Ziel bei chro
nischer Niereninsuffizienz mit Erwartung eines termi
nalen Nierenversagens muss eine Nierentransplantati
on sein. Sowohl ein Fremdspender als auch ein ver
wandter Spender kommen hierfür in Frage. 

Evidenz der Therapieempfehlungen 
Bvidenzgrad Evidenzstärke 

Fehlbildungen ableitender 
Harnwege 11-b 
Nephrotisches Syndrom 

Immunsuppression 1-a 
Cydosporin 1-b 
Cydophosphamid 1-b 

Akute Glomerulonephritis 11-b 
Hämolytisch-urämisches 
Syndrom 

Dialyse 1-a 
lnterstitieUe Nephritis 

Steroide 11-c 
Renal bedingte Hypertonie 

Antihypertensiva 1-b 
1\Jbulopathie 

Elektrolyt-Substitution 1-b 
Harnwegsinfektionen 

Antibiotika 1-b 
Akutes Nierenversagen 

Dialyse 1-c 

18.14 
Erkrankungen des Nervensystems 
und der Muskulatur 

RUDOLF KORINTHENBERG 

18.14.1 
Zerebrale Anfälle und Epilepsien 

Gelegenheitsanfälle 

B 
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A 
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Zerebrale Anfälle gehören zu den häufigsten Sympto
men einer Erkrankung des Gehirns im Kindesalter. 
Treten sie akut im Rahmen einer vorübergehenden 
Funktionsstörung auf, so spricht man von Gelegen
heitsanfallen (s. übersieht). Rezidivierende, nicht 
durch äußere Ereignisse provozierte Anfälle führen 
zur Diagnose einer Epilepsie. Die Prävalenz der Gele
genheitsanfälle wird im Kindesalter mit mindestens 
5% angegeben, die der Epilepsien mit 0,5%. 
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Ursachen von Gelegenheitsanfällen bci Kindern 
• Fieberkrämpfe 
• Meningitis, Enzephalitis 
• Schädel-1-lirn-Trauma 
• Intrakranielle Blutungen 
• Wasserinroxikation, Hyponatriämie 
• Hypokalzämie 
• Hypoglykämie 
• Diverse I ntoxikarionen 

Therapie. Bei Gelegenheitsanfällen muss in erster Li
nie die auslösende Ursache behandelt werden. Da pro
longierte generalisierte Krampfanfälle aber auch selbst 
zentralnervöse Schäden hervorrufen können, ist zu
mindest bei längerer Anfallsdauer zusätzlich antikon
vulsiv zu behandeln (s. Abschnitt Fieberkrämpfe). 

Neugeborenenkrämpfe 
Neugeborenenkrämpfe treten im Rahmen von akuten 
perinatalen Hirnschädigungen, bei akuten Stoffwech
selentgleisungen und Drogenentzug, im Rahmen von 
angeborenen Hirnmissbildungen und Stoffwechsellei
den und als eigenständiges genetisches Syndrom mit 
streng altersgebundenen Anfällen auf. Die Symptoma
tik besteht meist in fokalen, häufig wandernden klo
nischen oder myoklonischen Zuckungen. Subtile An
fallserscheinungen mit Augenrollen, Atemrhythmus
störungen, rudernden oder strampelnden Extremitä
tenbewegungen sind schwer zu erkennen und erfor
dern eine elektroenzephalographische Verifizierung. 

Therapie. Angesichts der Häufigkeit von hypoglykä
mischen und hypokalzämischen Anfällen und der Ge
fahr einer bleibenden Hirnschädigung sind bei fehlen
den Laborbefunden zunächst Glukose {2-4 ml/kg KG 
der 20%-Lösung) und Kalzium (Kalziumglukonat 10% 
2 ml/kg KG) intravenös zu injizieren. Bei Fortbestehen 
der Anfälle wird eine antikonvulsive Schnellsättigung 
mit ein- bis zweimal 20 mg/kg KG Phenobarbital 
durchgeführt, gefolgt von einer Erhaltungsdosis von 
5 mg/kg KG/Tag. Bleibt dies erfolglos, ist an das Vorlie
gen eines Vitamin-B6-Mangels oder an das Syndrom 
der B6-abhängigen Neugeborenenkrämpfe zu denken: 
Injektion von 100 mg Vitamin B6, ggf. orale Fortset
zung über einige Tage. Bleiben die Anfälle weiterhin 
therapieresistent, empfiehlt sich die Kombination mit 
Phenytoin i.v. ( Schnellsättigung 20 mg!kg KG, gefolgt 
von Erhaltung mit 3-5 mg/kg KG/Tag). Spätestens jetzt 
sollte eine optimale Anpassung der Antikonvulsivado
sis durch Serumspiegelkontrolle erfolgen. 

Nachdem Anfallsfreiheit erreicht wurde, sollte die 
antikonvulsive Medikation noch über einige Zeit fort
gesetzt werden. Handelte es sich um wenige, rasch be
herrschbare Anfälle, so kann die Medikation häufig 
schon vor der Entlassung aus der Klinik, spätestens 
nach 4 Wochen beendet werden. In anderen Fällen 

empfiehlt sich eine Behandlungsdauer von 3 Monaten. 
Da das Risiko einer chronischen Epilepsie nach Neu
geborenenkrämpfennur 15-20% beträgt, ist eine darü
ber hinausgehende Langzeitbehandlung nur bei den 
Säuglingen zu vertreten, die weiterhin anfallsverdäch
tige Symptome, einen hochpathologischen EEG-Be
fund oder eine schwere Entwicklungsstörung zeigen. 

Fieberkrämpfe 
Fieberkrämpfe treten bei Kleinkindern im Alter von 6 
Monaten bis 5 Jahren im Rahmen von unspezifischen 
viralen, seltener bakteriellen Infektionen auf. Anfälle 
im Rahmen von Infektionen des Zentralnervensystems 
und bei vorbestehender Epilepsie sind abzugrenzen. 
Die betroffenen Kinder waren in der Regel zuvor neu
rologisch gesund und ohne familiäre Epilepsiebelas
tung, die Anfälle sind von tonisch-klonischem, toni
schem oder atonischem Charakter und von kurzer 
Dauer ( <15 min), verlaufen bilateral ohne Herdsymp
tome und treten bei hohem Fieber auf {>38,5 °C}. In 
diesen unkomplizierten Fällen beträgt das Risiko der 
Entwicklung einer chronischen Epilepsie lediglich 2%, 
das Risiko erneuter Fieberkrämpfe liegt allerdings bei 
40%. Fieberkrämpfe bei neurologisch vorgeschädigten 
Kindern, fokaler und protrahierter Anfallssymptoma
tik, familiärer Epilepsiebelastung und niedriger Kör
pertemperatur (komplizierte Fieberkrämpfe) bergen 
ein Epilepsierisiko von 25-40%. 

Therapie. Trotz des eindrucksvollen und für die El
tern lebensbedrohlich wirkenden Aspektes sind kurze 
generalisierte Fieberkrämpfe ein verhältnismäßig 
harmloses Phänomen, das keiner invasiven Behand
lung bedarf. Erst bei protrahiertem Verlauf mit einer 
Dauer von mehr als 1/ 2 bis 1 Stunde besteht, wie bei 
allen generalisierten tonisch-klonischen Krampfanfäl
len, das Risiko einer bleibenden Hirnschädigung und 
im protrahierten Status epilepticus auch das Risiko des 
Todes. 

Für die Akuttherapie gilt deshalb bei kurzen Anfäl
len zunächst das Prinzip, Ruhe zu bewahren, Verlet
zungen des Kindes zu verhindern und die Anfalls
symptomatik zu registrieren. Eine ursächliche zentral
nervöse Infektion muss mit geeigneten Maßnahmen 
ausgeschlossen werden. Zur Prophylaxe eines kurzfris
tigen Rezidivs werden fiebersenkende Maßnahmen er
griffen. Sistiert der Anfall nicht spontan, so sollte zur 
Verhinderung eines protrahierten Anfalles oder Status 
epilepticus nach 2-3, spätestens 5 min eine medika
mentöse Anfallsunterbrechung in die Wege geleitet 
werden. Diese kann initial, auch durch Eltern oder an
dere Betreuer, auf einfache Weise mit Diazepam-Rek
tallösung durchgeführt werden. Sollte diese Maßnahme 
erfolglos bleiben, sind eine intravenöse Anfallsunter
brechung mit geeigneten Medikamenten und eine sta-
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Anfallstyp Behandlung 

Initialphase (0-3 min) Beobachtung des Anfallsbildes, ichcrunggegen Verletzung und 
Aspiration, anschließend Fiebcrscnkung. Ausschluss Meningitis 

Tabelle 18.14-1. Akutbehand
lung bei Fieberkrämpfen und 
prolongierten Anfallen ande
rer Genese/Status epilepticus 

Prolongierter Anfall 
(3- 5 min) 

Dia7.cpam-Rektallösung 0,5-0,7 mglkg KG 
Säuglinge: 1/ 2 Amp. zu 5 mg 
Bis 15 kg KG: I Amp. zu5 mg 
Ober 15 kg KG: 1 Amp. zu 10 mg 
chulkinder: 1-2 Amp. zu 10 mg 

Kann bei Nichterfolg nach 10 min einmal wiederholt werden 

Drohender Status epilcpticus 
(15-30 min) 

Clonazepam (0,01-0,05 mglkg KG i.v.) oder Lorazepam (0,05-
0,1 mglkg i.v.),gefolgt von Phenytoin (15-20 mglkg KG lang
sam i.v.) oder Phenobarbital (20 mglkg KG i.v.) 

Manifester Status cpilcpticus 
(>30min) 

Mida1.olam-Infusion (Bolus 0,2-0,4 mglkg, gefolgt v n 1- 3!lg/ 
kglmin), in lntubationsbereitschaft! 

Therapieresistenter tatu:. 
cpilepticus 

Intubation und i.v.- arkosc mit Pentobarbital, Thiopcntal oder 
Etomidatc umer Kontrolle durch EEG-Monitoring (Intensiv
station) 

tionäre Krankenhauseinweisung unvermeidlich. Wegen 
des erhöhten Sauerstoffbedarfs im epileptischen Anfall 
ist bei protrahierten Anfällen auch eine Sauerstoffgabe 
über Maske indiziert; im Gegensatz zu früheren Mei
nungen wird die Anfallsdauer dadurch nicht verlängert 
(Tabelle 18.14-1). 

Angesichts der relativen Harmlosigkeit der meisten 
Fieberkrämpfe ist eine medikamentöse prophylakti
sche Dauerbehandlung in der Regel verzichtbar. Statt
dessen sind die Eltern über alle wichtigen Aspekte der 
Erkrankung, insbesondere über das Rezidivrisiko und 
das Verhalten im Notfall ausführlich aufzuklären. Dia
zepam-Rektallösung muss rezeptiert und für den Fall 
eines Anfallsrezidivs bereitgehalten werden. Üblicher
weise wird für Kinder mit bekannter Fieberkrampfnei
gung bei interkurrenten Infekten eine großzügige An
tipyrese empfohlen; deren prophylaktischer Wert ist 
aber nicht belegt. 

Für Kinder mit erhöhtem Rezidivrisiko (vor allem 
bei Kombination der Risikofaktoren: zwei und mehr 
vorangehende Anfälle, sehr junges Alter, familiäre Be
lastung) kann als Ergebnis kontrollierter Studien eine 
intermittierende Prophylaxe mit Diazepam empfohlen 
werden. Die Prophylaxe wird bei Körpertemperaturen 
ab 38,5 oc für 2-3 Tage durchgeführt. Erprobt sind die 
Verabreichung von Diazepam-Tropfen oral (0,3 mg/kg 
alle 8 h) und die Gabe von Diazepam-Rektallösung 
(5 mg alle 12 h). 

Auf Grund des nicht unerheblichen Risikos vor al
lem kognitiver Nebenwirkungen ist eine regelrechte 
antikonvulsive Dauertherapie mit Phenobarbital 
(2-3 mg/kg KG/Tag) oder Valproinat (20 mg/kg KG/ 
Tag) allenfalls bei Kindern zu erwägen, die trotz ande
rer Maßnahmen bereits eine hohe Zahl von Fieber
krämpfen erlitten haben, die über große Teile des Ta
ges nicht ausreichend beobachtet sind oder bei denen 
ein stark erhöhtes Epilepsierisiko besteht. In diesen 
Fällen wird die sich vermutlich entwickelnde Epilepsie 

behandelt, ein prophylaktischer Wert der Dauermedi
kation im Hinblick auf die Epilepsieentstehung konnte 
nicht nachgewiesen werden. Bei stabiler Anfallsfreiheit 
sollte die Dauermedikation nach zwei Jahren beendet 
werden. 

Epilepsien 
Epilepsien sind gekennzeichnet durch chronisch rezi
divierende zerebrale Anfälle, die nicht durch äußere 
Ereignisse verursacht, wohl aber bei bestehender Dis
position gelegentlich ausgelöst werden. Unter ätiologi
schen Gesichtspunkten ist eine Unterscheidung von 
symptomatischen und idiopathischen Epilepsien üb
lich. Symptomatische Epilepsien sind solche, die durch 
eine nachweisbare organische Ätiologie (Hirntumor, 
Duranarbe, Hirnmissbildung, Stoffwechselleiden) ver
ursacht werden. Bei idiopathischen Epilepsien gelingt 
der Nachweis eines organischen Substrats nicht; sie 
sind in der Regel auf eine genetisch bedingte Hirn
funktionsstörung zurückzuführen. 

Um Ordnung in die Vielzahl epileptischer Anfalls
symptome zu bringen, hat die Internationale Liga gegen 
Epilepsie eine "Klassifikation epileptischer Anfallsty
pen" erarbeitet. Darüber hinaus wurde eine "Klassifika
tion epileptischer Syndrome" erstellt. Unter einem "epi
leptischen Syndrom" versteht man die Verlaufsgestalt 
einer Epilepsieerkrankung, die durch das Manifestati
onsalter, typische Anfallsformen und EEG-Veränderun
gen, prognostische Aspekte und - soweit bekannt - die 
Ätiologie charakterisiert ist. Eine Liste der wichtigsten 
epileptischen Syndrome findet sich in Tabelle 18.14-2. 

Therapie. Die Indikation zu einer antikonvulsiven 
Dauertherapie ist zu stellen, wenn rezidivierende An
fälle mit einer Häufigkeit und Schwere auftreten, die 
die körperliche Integrität und soziale Funktionsfähig
keit des Kindes beeinträchtigen. Die zur Verfügung 
stehenden antikonvulsiven Medikamente haben unter-
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Tabelle 18.14-2. Syndrombezogene Medikamentenwahl bei Epilepsien im Kindesalter (Auswahl) 

Kl.JS,ifikation der Fpilcp,icn und Syndrome (ILAE 19891 i\kdikamente der engeren Wahl Medikamente der wcotcren Wahl 

Lokalisationsbezogme Epilepsien 1md Syndrome 
Idiopathisch: gutartige Epilepsie des Kindesalters mit 7.ent · 
rotcmporalen Spikes 
Symptomatisch: unterschiedliche yndromc, die von••ie· 
gend auf den Anfallstypen und dndcren Merkmalen beru
hen 

Kryptogen 
Generalisierte Epilepsien und ymlrome 
Idiopathisch: 
- Benigne myoklonischc Epilepsie des Kleinkindalters 
-Epilepsie mit pyknoleptischen Absencen 
- Juvenile Absencenepilepsie 
- luvcnile myoklonische Epilepsie 
- Aufwach-Grand-mal-Epilep ie 
- Kryptogen oder symptomatisch: 
-West-Syndrom (BNS·Epilepsie) 

- Lennox·Gastaut· yndrom 

- Epilepsie mit myoklonisch-astatischen Anfallen 
- Epilepsie mit myoklonischen Absencen 

Symptomatisch 
Epilepsien, die nicht als fokal oder generalisiert bestimmbar sind 
Mit sowohl generalisierten als auch fokalen Anf.ülen: 
-Schwere myoklonische Epilepsie des Kleinkindaltcrs 
- Epilepsie-Aphasie· yndrom 
- Andere unbestimmte Epilepsicn 

STM,CBZ 

CBZ,VPA 

VPA,ESM 
VPA,ESM 
VPA,LTG 
VPA,PRM 
VPA, IJ'G?, TPM? 

VGB, VPA, ACTH 
VPA, LTG, TPM 

VPA,ESM 
VPA,ESM 

VPA, PB, BR 
STM, VPA, CLß 

VPA, PH E, PHB 

PHE, PB, PRM, VGB, LTG, GBP, 
TGß, TPM, STM 

PB,PRM 
LTG, CLß, MSM 
E M,PHB 
J.:I'G, ESM 
PB,PRM 

Cl.ß, 66 
FBM, PB, ESM, MSM, CLB, 
ACTH 
M M.LTG, CLB 
J\IISM,CLB 

PHE, MSM, TPM 
ACTH 

ACTH ACTH und Kortikosteroide, 8 6 Vitamin 86, BR Kaliumbromid, CBZ Carbamazepin, CLB Clobazam und andere Benrodiazepine, ESM Ethosuximid, 
FBM Felbamat, GBP Gabapantin, LTG Lamotrigin, MSM Mesuximid, PHB Phenobarbital, PHE Phenytoin, PM Primidon, STM Sultiam, TGB Tiagabin, TPM 
Topiramat, VGB Vigabatrin, VPA Valproinat. 

Tabelle 18.14-3. Pharmakologische Daten der antikonvulsiven Medikation im Kindesalter (Auswahl) 

Tagc>dosis Km· Oaucr bis Stcady Optimaler therapeutischer llcmerkungcn 
der [mg!kg KG ) statc [Tage ( Scrumspicgclbercich 

CarbamalCpin (rctar· 10-20 14-21 
dicrt ) 
Clobazam 0,3-1 3- 6 
Ethosuximid 20-30 4-10 
Lamotrigin 3-5 
Phenobarbital 3-3 14-21 

Phenytoin 3--7 7-14 
Primidon 10-20 14-21 

ultian1 3-10 2- 3 
Vigabatrin 20-80 1- 3 
Valproinat 15-40 3- 5 

schiedliche Wirkmechanismen und Wirkungsspektren 
in Bezug auf die Ätiologie und den Typ der Anfalle. 
Die Auswahl des optimalen Medikamentes richtet sich 
deshalb in erster Linie nach der Klassifikation des epi
leptischen Syndroms; daneben ist auch die Beachtung 
teils altersspezifischer Nebenwirkungen von Bedeutung 
(Tabellen 18.14-2 und 18.14-3). In den zurückliegenden 
zehn Jahren ist eine große Zahl neuer Antiepileptika 
eingeführt worden, mit denen sich zunächst große 
Hoffnungen auf eine Besserung bei bisher therapiere
sistenten Patienten verbanden. Diese Hoffnungen sind 

4-12 mg/1 

0,1-0,6 ng!ml 
30-100 mg/1 

3-12 mg!l Komcdikation beachten 
20-40 mg!l Kognitive Nebenwirkungen 

bca hten 
10-20 mg/1 Cave: Überdosierung! Ataxie 
4-15 mg/1 Mctabolisicrt zu PHB 
6-10 mg/1 

10-60 mg/1 esichtsfeldstörungen 
50-130 mg/1 Sehen Hepatopathie 

jedoch mit wenigen Ausnahmen enttäuscht worden. 
Für das Kindesalter liegen vorerst nur für wenige epi
leptische Syndrome kontrollierte Studien mit ausrei
chenden Patientenzahlen vor. Deshalb wird man die 
Behandlung mit wenigen Ausnahmen stets mit den seit 
langem verfügbaren Standardpräparaten beginnen und 
erst bei Misserfolg auf die neuen Präparate zurückgrei
fen. 

Das ausgewählte Medikament wird in der Regel zur 
Vermeidung einer initialen Sedierung schrittweise bis 
zur gewünschten Enddosis gesteigert. Eine Schnellsät-



tigung ist nur bei einer hohen Frequenz schwerer An
fälle indiziert. Die Behandlung wird, wenn eben mög
lich, als Monotherapie durchgeführt. Bei Unwirksam
keit des ersten Präparates wird auf ein anderes Medi
kament der engeren Wahl umgestellt. Bei den sehr 
komplexen Epilepsien des frühen Kindesalters ist aller
dings nicht selten bei Vorliegen mehrerer Anfallstypen 
eine Kombinationsbehandlung unvermeidlich. Auch 
hier sollte aber die Zahl der kombinierten Präparate 
auf das notwendige Mindestmaß begrenzt werden. 

Die Dauertherapie kann durch die Bestimmung der 
Medikamentenkonzentration im Serum überwacht 
werden (s. Tabelle 18.14-3). Dies ist jedoch nicht routi
nemäßig erforderlich. Indikationen für eine Serum
spiegelbestimmung sind: Verdacht auf Unterdosierung 
oder mangelnde Compliance bei Fortbestehen der An
fälle, Verdacht auf Überdosierung bei Auftreten von 
Nebenwirkungen, Steuerung der Medikation bei Korn
binationsbehandlung mit ausgeprägten Medikamente
ninteraktionen. Die Resultate der Serumspiegelbestim
mung führen nicht automatisch zu therapeutischen 
Konsequenzen; nur zusammen mit der Beurteilung 
des klinischen Bildes können sie Anlass zur Dosiserhö
hung oder -Erniedrigung geben. 

Die Dauertherapie eines Kindes mit Epilepsie erfor
dert regelmäßige Vorstellungen bei einem kinderepi
leptologisch erfahrenen Arzt. Neben dem Anfallsver
lauf ist besonderes Augenmerk auf das Auftreten von 
Nebenwirkungen zu richten. Diese können in Form 
von kognitiven und neuropsychologischen Funktions
störungen auftreten oder vorbestehende Probleme ver
stärken. Die Begleitung des Entwicklungs- und Bil
dungsganges des epilepsiekranken Kindes gehört des
halb mit zu den vordringlichen Aufgaben in der kin
derepileptologischen Sprechstunde. Bei Auffälligkeiten 
sind je nach Lage des Falles eine Beratung der Eltern, 
unterstützende entwicklungstherapeutische Maßnah
men, eine Änderung der Medikation oder eine Korrek
tur der Schullaufbahn erforderlich. Dringlich ist auch 
eine angemessene Erziehungsberatung bei nicht selten 
verhaltensauffälligen Kindern und verunsicherten El
tern. 

Die Behandlungsprognose hängt wesentlich vom 
vorliegenden epileptischen Syndrom ab. Für die Mehr
zahl der gut behandelbaren Syndrome des Kindesalters 
gilt, dass etwa 70% der Patienten unter der Erstmedi
kation anfallsfrei werden. Bei andauernder Anfallsfrei
heit kann die antiepileptische Medikation nach zwei 
oder mehr Jahren über mehrere Monate ausschlei
chend beendet werden. Der Zeitpunkt der Therapie
beendigung hängt von dem mit dem vorliegenden epi
leptischen Syndrom verbundenen Rezidivrisiko, vor al
lem aber auch mit der sozialen Situation des Patienten 
ab. So wird man ein Anfallsrezidiv bei einem in Schule 
und Elternhaus eingebundenen Kind eher akzeptieren 
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als bei einem Jugendlichen, der soeben eine Berufsaus
bildung begonnen und das Elternhaus verlassen hat. 

Bei therapieresistenten Patienten mit lokalisations
bezogenen Epilepsien sollte auch schon im Kindesalter 
an die Möglichkeit eines epilepsiechirurgischen Ein
griffes gedacht werden. Bei Erfolgsraten zwischen 50 
und 75% können der Lebensweg des Patienten frühzei
tig in neue Bahnen gelenkt und seine soziale und be
rufliche Integration wesentlich besser gefördert werden 
als im Erwachsenenalter. Zudem mehren sich Hinweise 
darauf, dass auf Grund der höheren Plastizität des 
kindlichen Nervensystems die neuropsychologischen 
Folgen einer Resektion von Hirnrindengewebe im Kin
desalter geringer sind als bei Erwachsenen. 

18.14.2 
Kopfschmerzen und Migräne 

Akut auftretende Kopfschmerzen sind Ausdruck einer 
akuten Erkrankung von intra- oder extrakraniellen 
Strukturen oder einer Systemerkrankung. Auch chro
nische und rezidivierende Kopfschmerzen können 
Symptom einer intrakraniellen Pathologie sein 
(s. übersieht). Dies trifft jedoch im Kindesalter bei ei
ner insgesamt hohen Prävalenz chronischer Kopf
schmerzen recht selten zu; ganz überwiegend handelt 
es sich um funktionelle Kopfschmerzsyndrome. 

Ufsachen symptomatischer chronischer Kopfschmetten bei 
Kindern 
• Hirntumor 
• Hydrozephalus 
• Kraniozervikale Obergangsstörungen 
• Sehstörungen 
• Pathologie im HNO-Bcreich 
• Skoliose 
• Bluthochdruck 
• Erniedrigter Blutdruck 
• Anämie 
• Okklusionsstörungen und Zahnwurzelabszesse 

Symptomatische Kopfschmerzursachen finden sich bei Kin
dern insgesamt nur selten (5- 15% der Fälle). Hinweise auf eine 
intrakranielle Raumforderung sind am ehesten: Morgenbeton
ter Kopfschmert von Druckcharakter und Nüchternerbrechen, 
Seh· und Wachstumsstörungen. 85% der Kinder mit Hirntu
moren weisen innerhalb von 4 Wochen und alle innerhalb von 
8 Wochen nach Kopfschmerzbeginn auch pathologische neuro· 
logische oder ophthalmologische Befunde aufl 

Kopfschmerzen vom Migränetyp 
Anders als bei Erwachsenen ist der Migränekopf
schmerz bei Kindern nur selten halbseitig lokalisiert, 
selten geht eine visuelle Aura voraus. Wie bei Erwach
senen finden sich aber die folgenden Charakteristika: 
intermittierend-rezidivierender Verlauf mit schmerz
freien Perioden; relativ akuter Schmerzbeginn; pulsie
rend-klopfender Schmerzcharakter; Begleitsymptome 
wie Übelkeit, heftiges Erbrechen, Lichtscheu und Ge-



1658 18 Erkrankungen im Kindesalter 

räuschempfindlichkeit; Linderung oder Beschwerde
freiheit nach Schlaf. Häufig treten auch neurologische 
Begleitsymptome wie Hemihypästhesie oder transito
rische Hemiparesen auf. Die Anfallsdauer ist bei Kin
dern mit typischerweise 3-5 h kürzer als bei Erwachse
nen. Auslösefaktoren können häufig eruiert werden 
und bestehen in: psychischer Anspannung, körper
licher Anstrengung, Hunger, fieberhaften Infekten; 
Nahrungsmittelunverträglichkeiten sind demgegen
über sehr viel seltener. Häufigkeit und Schwere der At
tacken zeigen oft eine Korrelation mit den Belastungen 
des Schuljahres, etwa die Hälfte der kindlichen Migrä
nererkrankungen remittiert offenbar spontan mit der 
Pubertät. 

Therapie. Grundlage der Behandlung ist die Vermitt
lung der Einsicht, dass es sich bei der Migräne um eine 
lebensbegleitende, nicht heilbare funktionelle Störung 
handelt, deren Verlauf aber durch die Lebensführung 
und erst in zweiter Linie durch medizinische Maßnah
men positiv beeinflusst werden kann. 

Die Akutbehandlung der Kopfschmerzattacken soll
te bei heftigen Beschwerden auch bei Kindern groß
zügig gehandhabt werden. Neben Ruhe, Schläfenmas
sage und der Applikation ätherischer Öle (Pfefferminz
öl) empfiehlt sich die ausreichend dosierte Verabrei
chung von Analgetika (Acetylsalicylsäure 10-15 mg/kg 
KG als Brausepräparat, Paracetamol 15-20 mg/kg KG 
evtl. als Supp., Ibuprofen 5-15 mg/kg KG). Wegen der 
begleitenden übelkeit und der immer bestehenden 
gastralen Dyskinesie sollte auch ein Antiemetikum 
verabreicht werden (Metoclopropamid 0,1 mg!kg KG, 
Dimenhydrinat 2 mg/kg KG). Bei heftigen und protra
hierten Kopfschmerzattacken hat sich bei Erwachsenen 
die neue Substanzgruppe der Triptane bewährt; diese 
sind zumindest für das jüngere Kindesalter in der Re
gel nicht zugelassen. In einer kontrollierten Studie 
konnte aber gezeigt werden, dass Sumatriptan als Na
senspray (10-20 mg/Dosis) auch bei Kindern gut wirk
sam ist. 

Zur Migräneprophylaxe sind zunächst die auslösen
den Faktoren sorgfältig zu eruieren und nach Möglich
keit zu meiden. Die Erklärung der funktionellen Ätio
logie und das Führen eines Kopfschmerztagebuches 
machen die Erkrankung für den Patienten begreifbar 
und führen häufig bereits zu einer deutlichen Symp
tombesserung. Angesichts der Bedeutung von Stress
faktoren als Auslöser empfiehlt sich die Durchführung 
entspannender Therapieverfahren (autogenes Training, 
progressive Muskelrelaxation); gelegentlich können 
auch eine Korrektur der schulischen Platzierung oder 
eine Psychotherapie erforderlich sein. 

Eine medikamentöse Prophylaxe wird bei Kindern 
eher zurückhaltend und nur für eine begrenzte Zeit, 
z. B. für 3-6 Monate empfohlen. Diese kann jedoch 

bei sehr heftigen und häufigen Beschwerden mit wie
derhohem Schulausfall erforderlich werden. Bewährt 
haben sich in kontrollierten Studien niedrigdosierte 
Acetylsalicylsäure 2-5 mg/kg KG/Tag, Betablocker 
(Propanolol oder Metoprolol 1-2 mg/kg KG/Tag in 1-2 
Dosen) und Kalziumantagonisten (Flunarizin 5-10 mg/ 
Tag in 1-2 Dosen). 

Kopfschmerzen vom Spannungstyp 
Spannungskopfschmerzen treten bei Kindern anders 
als bei Erwachsenen gegenüber den vaskulären Kopf
schmerzen vom Migränetyp an Häufigkeit deutlich zu
rück. Sie sind charakterisiert durch den häufig band
förmigen, stirn- und hinterhauptbetonten drückenden 
Charakter sowie durch das praktisch ständige Vorhan
densein, lediglich mit Schwankungen der Intensität. 
Begleitsymptome sind selten (Schwindel, Licht- oder 
Lärmempfindlichkeit), äußerlich wirken die Kinder 
anders als bei Migräneattacken nur wenig verändert. 
Pathophysiologisch liegt den Beschwerden eine ver
mehrte Anspannung der Kopf- und Nackenmuskulatur 
zugrunde. Ursächlich sind vor allem bei Kindern fast 
immer psychische Faktoren zu eruieren, sodass der 
Begriff "Spannungskopfschmerz" im Kindesalter nahe
zu mit "psychogenem Kopfschmerz" gleichgesetzt wer
den kann. 

Therapie. Patienten mit Spannungskopfschmerzen 
sind in jedem Alter zum Schmerzmittelabusus und 
zum Auftreten von sekundären medikamentenindu
zierten Kopfschmerzen disponiert. Aus diesem Grunde 
sind Analgetika zumindest als Selbst- und Dauermedi
kation zu vermeiden. Indiziert sind entspannende The
rapieverfahren, auch unter Zuhilfenahme von Biofeed
back-Techniken und transkutaner Nervenstimulation 
(TNS). Nicht selten ist bei Kindern eine Verhaltens
und Gesprächstherapie sinnvoll. Als hilfreich gilt auch 
eine unterstützende Therapie mit antidepressiven Me
dikamenten. 

18.14.3 
Zentralnervöse Bewegungsstörungen 

Zentrale Bewegungsstörungen kommen durch Läsio
nen und Funktionsstörungen des zentralnervösen mo
torischen Systems zustande. Ursächlich sind Hirnfehl
bildungen, exogene Schädigungen des in der Entwick
lung stehenden oder ausgereiften Gehirns, neurodege
nerative und neurometabolische Erkrankungen zu er
wägen. Der motorische Symptomenkomplex nach exo
gener frühkindlicher Hirnschädigung wird als infantile 
Zerebralparese bezeichnet. Auf die ätiologische und 
differentialdiagnostische Vielfalt der genetischen Er
krankungen kann an dieser Stelle nicht eingegangen 
werden. 



Spastisches Syndrom 
Das spastische Syndrom kommt durch eine Läsion von 
zentralen pyramidalen (erstes motorisches Neuron) 
und meist auch extrapyramidalen motorischen Bahnen 
zustande. Es findet sich in isolierter oder gemischter 
Form bei der Mehrzahl der Infantilen Zerebralparesen. 
Der Verteilungstyp der Spastik lässt auf den Läsionsort 
und die Pathophysiologie schließen. Die überwiegend 
symmetrische beinbetonte spastische Tetraparese 
(spastische Diparese) ist auf bilaterale Zerstörungen 
der weißen Substanz im periventrikulären Marklager 
zurückzuführen; diese entstehen am häufigsten durch 
Hypoxie oder Blutdruckabfall/Ischämie bei Frühgebo
renen und Feten vor der 37. Schwangerschaftswoche. 
Die spastische Hemiparese ist armbetont und meistens 
mit Läsionen im Versorgungsgebiet der A. cerebri me
dia einer Hemisphäre assoziiert; der Ursprung liegt in 
der Pränatalzeit oder in einer schweren perinatalen 
Asphyxie. Spastische Lähmungen der Beine ohne Be
teiligung der oberen Extremitäten werden als spasti
sche Paraplegie bezeichnet; ihre Ursache ist vorwie
gend in einer Läsion des thorakalen Rückenmarkes zu 
suchen. 

Therapie. Bei den spastischen Syndromen ist in der 
Regel keine Heilung möglich. Die medizinische Be
handlung zielt auf eine Milderung der Symptomatik, 
einen Zugewinn funktioneller Möglichkeiten und eine 
Besserung der sozialen Kompetenz des Patienten. The
rapiemethoden der ersten Wahl sind deshalb kranken
gymnastische Verfahren zur Kontrolle des pathologi
schen Muskeltonus und zur Förderung der Funktions
fähigkeit. Die eingesetzten Therapieverfahren wurden 
überwiegend empirisch entwickelt und mit neurophy
siologischen Theorien untermauert (in Deutschland in 
erster Linie die Methoden nach Bobath, Vojta und 
PNF). Kontrollierte Therapiestudien liegen erst in An
sätzen vor, zeigen aber eine - wenn auch begrenzte -
objektive Wirksamkeit. Grundsätzliche Wirkunter
schiede zwischen den verschiedenen Therapieverfah
ren ließen sich bisher nicht beweisen, sodass über die 
Methode der Wahl individuell nach Befund, Kooperati
onsfähigkeit des Patienten und seiner Familie und Ver
fügbarkeit zu entscheiden ist. Ergänzt wird die kran
kengymnastische Behandlung bei entsprechender Be
fundlage durch den Einsatz orthopädischer Hilfsmittel 
(Schienen, Stehbrett, Rollstuhl) und haltungskorrigie
render Operationen. 

Eine medikamentöse Therapie des spastischen Syn
droms ist nur begrenzt möglich. Durch muskelrelaxie
rende Medikamente kann der Muskeltonus meist nur 
in bescheidendem Ausmaß gesenkt werden, nicht sel
ten um den Preis einer nennenswerten Sedierung. 
Wirksame Medikamente sind vor allem Diazepam und 
Baclofen, aber auch Tetrazepam, Dantrolen und Me-
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mantine. Die Wirksamkeit all dieser Substanzen ist 
bei spinaler Spastik besser als bei zerebralen Läsionen. 

Bei Zuständen mit schwerster spastischer Fehlhal
tung, einschießenden Spasmen und resultierenden 
Schmerzen hat sich auch bei Kindern die intrathekale 
Dauerinfusion von Badofen bewährt. Das Medikament 
wird kontinuierlich über eine subkutan am Bauch ge
legene Pumpe und einen lumbalen Verweilkatheter ap
pliziert. Die Wirkung ist sehr viel besser als bei oraler 
Applikation und die sonst bei hohen systemischen Do
sen nicht seltenen Nebenwirkungen können weit
gehend vermieden werden. 

Ein neueres Therapieprinzip ist die lokale Injektion 
von Botulinumtoxin A in spastisch kontrahierte, aber 
noch nicht fibrotisch-kontrakte Muskeln. Zunächst 
eingeführt bei fokalen Dystonien, hat sich das Verfah
ren in offenen und kontrollierten Studien inzwischen 
auch bei Kindern mit spastischer Zerebralparese be
währt. Es können allerdings prinzipiell auf Grund der 
engen Begrenzung der applizierbaren Dosis stets nur 
einzelne Muskeln und Muskelgruppen behandelt wer
den, sodass eine Verbesserung der Gesamtbeweglich
keit eher nicht zu erwarten ist. Erprobte Zielsymptome 
sind der dynamische Spitzfuß, die Spastik der Hüft
adduktoren und die spastisch gebeugte Hand. Die Wir
kung der Substanz hält für etwa drei Monate an; bei 
überzeugendem funktionellen Gewinn kann die Be
handlung nach dieser Zeit auch mehrfach wiederholt 
werden. 

Dystone Syndrome 
Dystonien sind durch die gleichzeitige tonische oder 
phasische Kontraktion von agonistischen und antago
nistischen Muskelgruppen mit resultierenden unwill
kürlichen pathologischen Bewegungen und Fehlhal
tungen gekennzeichnet. Sind Rumpf- und rumpfnahe 
Muskeln betroffen, spricht man von Dystonie im ei
gentlichen Sinne; distale Dystonien werden als Atheto
sen bezeichnet. Dystonien kommen durch Funktions
störungen und Läsionen im Bereich der Stammgan
glien zustande. Im Rahmen von Zerebralparesen treten 
sie meist gemischt mit spastischen Symptomen auf. 
Reine Dystonien finden sich hingegen im Rahmen von 
neurodegenerativen Erkrankungen (idiopathische Tor
sionsdystonien). 

Therapie. Eine Linderung, wenn auch nicht Heilung 
der häufig quälenden dystonen Symptomatik gelingt 
gelegentlich durch eine medikamentöse Manipulation 
des zentralen Neurotransmittergleichgewichtes. Be
währt haben sich in erster Linie Anticholinergika (Tri
hexiphenidyl), Baclofen, Benzodiazepine, L-Dopa und 
Tetrabenazin. 

Einen Sonderfall stellt die dominant -erbliche Dys
tonie mit tageszeitliehen Fluktuationen vom Typ Sega-
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wa dar. Die dystone Symptomatik beginnt im frühen 
Kindesalter und ist langsam progredient; typischerwei
se kommt es durch Schlaf zu einer wesentlichen Bes
serung, die nach dem Erwachen noch für einige Zeit 
anhält. Die Symptomatik ist in den betroffenen Famili
en extrem variabel, vom Spitzfuß bis zur schwersten 
Gehbehinderung; gelegentlich wird eine spastische Ze
rebralparese vorgetäuscht. Die geistigen Funktionen 
sind stets normal. Die Erkrankung beruht auf einer ge
störten zentralen Dopaminsynthese. Durch Substituti
on kleiner Dosen von L-DOPA + Carbidopa werden die 
Patienten beschwerdefrei. Es sind jahrzehntelange Ver
läufe ohne sekundären Wirkungsverlust dokumentiert. 
Die Diagnose sollte bei allen Bewegungsstörungen und 
"Zerebralparesen" unklarer Ätiologie zumindest erwo
gen werden. 

Choreatische Syndrome und Tics 
Choreatische Spontanbewegungen kommen im Kin
desalter vor allem im Rahmen gemischter Zerebralpa
resen, bei der streptokokkeninduzierten Chorea minor 
Sydenham und bei Durchblutungsstörungen der 
Stammganglien vor. Eine ursächliche Behandelbarkeit 
besteht allenfalls bei einigen Kindern der letzten Grup
pe. 

Tics sind einfache oder komplexe, insgesamt recht 
monomorphe motorische Entäußerungen. Ihre Entste
hung wird ebenfalls mit Funktionsstörungen im Be
reich der Basalganglien in Zusammenhang gebracht. 
Wie alle extrapyramidalen Bewegungsstörungen treten 
sie verstärkt bei psychischer Anspannung in Erschei
nung. Einfache motorische Tics sind bei Kindern sehr 
häufig, meist altersbegrenzt und verschwinden spon
tan wieder. Komplexe und multiple Tics können für 
den Betroffenen ein erhebliches psychosoziales Pro
blem darstellen; dies gilt vor allem für die Maximal
variante des Gilles-de-la-Tourette-Syndroms mit voka
len Tics. 

Therapie. Bei behandlungsbedürftigen Tics empfeh
len sich zunächst entspannende und psychotherapeuti
sche Maßnahmen. Medikamentös können Tics wie die 
choreatischen Hyperkinesen mit Dopamin-antagonis
tisch wirkenden Medikamenten gebessert werden (Tia
prid 1-mal100mg bis 3-mal200mg!Tag, Haloperidol 
1-mal 1 mg bis 3-mal 4 mg!Tag). In therapieschwieri
gen Situationen ist eine langfristige therapeutische Be
gleitung der Patienten unerlässlich. 

18.14.4 
Erworbene Neuropathien und Myopathien 

Erworbene Neuropathien und Myopathien sind im 
Kindesalter sehr viel seltener als die hereditären dege
nerativen Leiden. Sie sollen hier dennoch erwähnt wer-

den, da sie im Unterschied zu den erblichen Erkran
kungen effektiv behandelbar sind. Die Behandlungs
prinzipien sind grundsätzlich die gleichen wie im Er
wachsenenalter; auf Grund der Seltenheit der Erkran
kungen sind sie bei Kindern aber nicht durch kontrol
lierte Studien belegt. 

Die akute periphere Fazialisparese wird häufig 
durch Borrelia burgdorferi verursacht. In diesen Fällen 
ist eine intravenöse antibiotische Behandlung erforder
lich; die Prognose ist gut. Auch die Prognose der idio
pathischen Fazialisparese ist besser als bei Erwachse
nen. Auf eine Behandlung mit Kortikoiden und gefäß
erweiternden Substanzen kann deshalb bei Kindern 
verzichtet werden. 

Das akute Guillain-Ba"e-Syndrom verläuft bei Kin
dern in der Akutphase zwar genau so schwer wie bei 
Erwachsenen (25o/o der Kinder werden vorübergehend 
beatmungspflichtig), die langfristige Prognose ist aber 
deutlich günstiger. Fast alle Kinder erholen sich bis auf 
allenfalls geringe Restsymptome, auch nach sehr pro
trahierten Verläufen. Wie bei Erwachsenen hat sich in 
der Akutphase die Behandlung mit Plasmapherese 
oder intravenösen 7S-Immunglobulinen (0,4glkg KG 
an 5 aufeinander folgenden Tagen) zur Beschleunigung 
der Symptomrückbildung bewährt. Kortikoide haben 
demgegenüber keinen nachweisbaren Effekt. In den 
seltenen Fällen mit myelitiseher Beteiligung ist die 
Prognose sehr viel schlechter. 

Die chronische injlammatorische demyelinisierende 
Polyneuropathie (CIDP) ist im Kindesalter sehr selten. 
Wie im Erwachsenenalter spricht die Symptomatik je
doch gut auf Kortikoide, Plasmapherese, intravenöse 
Immunglobuline oder Immunsuppressiva an. Auf 
Grund des chronischen Verlaufes muss die Behandlung 
meist über Monate und Jahre fortgeführt werden. 

Die juvenile Dermatomyositis ist bei Kindern nie als 
paraneoplastisches Syndrom zu deuten. Ihre Behand
lung erfordert den jahrelangen Einsatz von Kortikoiden 
und Immunsuppressiva, anfangs hochdosiert, gefolgt 
von sehr vorsichtiger Dosisreduktion. Langfristige Re
missionen und Heilungen sind bei Kindern nicht sel
ten, obwohl kontrollierte Therapiestudien fehlen. 

Die juvenile Myasthenia gravis kommt bei Kindern 
wie bei Erwachsenen durch eine autoantikörperindu
zierte Blockade der neuromuskulären Oberleitung zu
stande. Sie ist von den seltenen kongenitalen Myasthe
niesyndromen mit angeborenen Funktionsstörungen 
der neuromuskulären Synapse abzugrenzen. Die 
symptomatische Behandlung erfolgt mit Cholinestera
sehemmern, die Antikörperbildung kann mit Kortikoi
den und Immunsuppressiva unterdrückt werden. Vor 
allem bei jüngeren Erwachsenen hat sich die Thym
ektomie zur Induktion einer langfristigen Remission 
bewährt; dies gilt auch für Kinder ab dem Alter von 
etwa fünf Jahren. 
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18.14.5 
Hereditäre neuromuskuläre Erkrankungen 

Diese Krankheitsgruppe beinhaltet eine Vielzahl von 
Erkrankungen der motorischen Vorderhornzellen, pe
ripheren Nerven und Muskelfasern, die sich durch die 
genetische Ursache, die Pathophysiologie und den Ver
lauf außerordentlich unterscheiden. Eine detaillierte 
Darstellung der verschiedenen Krankheiten mit ihren 
Symptomen und Verläufen würde den Rahmen dieses 
Textes sprengen. Gemeinsam ist vielen von ihnen ein 
langsamer oder rascherer Verlust von Muskelkraft, die 
Entwicklung von Kontrakturen und Skoliose, eine zu
nehmende Körperbehinderung und schließlich der 
Tod in respiratorischer Insuffizienz. 

Therapie. Der molekularbiologische Hintergrund vie
ler dieser Erkrankungen ist weitgehend aufgeklärt. Die 
erhoffte Gentherapie lässt jedoch trotz durchaus an
sehnlicher Erfolge der experimentellen Forschung 
noch auf unbestimmte Zeit auf sich warten. 

Weit entfernt von therapeutischem Nihilismus müs
sen die Möglichkeiten der symptomatischen Behand
lung zur Linderung der Krankheitsprogression und 
Verbesserung der Funktion und Lebensqualität kon
sequent genutzt werden. Die krankengymnastische Be
handlung verfolgt in frühen Krankheitsstadien das Ziel 
der Muskelkräftigung und Verbesserung der muskulä
ren Koordination, später der Kontraktur- und Skolio
seprophylaxe und -Behandlung. Bedeutsam ist auch 
die Atemtherapie im Stadium der beginnenden respi
ratorischen Einschränkungen. Fortgeschrittene Kon
trakturen und Skoliose bringen eine massive Ein
schränkung der Beweglichkeit, Sitzfähigkeit und Atem
kapazität mit sich. Moderne orthopädische Operati
ons- und Narkoseverfahren bieten hier vielen Patienten 
eine effektive Hilfe. In späten Krankheitsstadien steht 
die angepasste und funktionsorientierte Hilfsmittelver
sorgung im Zentrum der Betreuung: Rollstühle, Auf
richthilfen, Orthesen, Pflegebetten, Dusch- und Bade
hilfen dienen zur Befriedigung der Grundbedürfnisse 
des schwer behinderten Kindes und Jugendlichen. In 
geeigneten Fällen und mit einer hervorragenden tech
nischen und sozialen Unterstützung hat sich für Pa
tienten in der präterminalen Phase der Ateminsuffi
zienz die Durchführung einer nichtinvasiven häusli
chen Beatmung über eine Nasen- oder Gesichtsmaske 
sehr bewährt. Bei korrekter Indikationsstellung wiegt 
der Gewinn an Lebensqualität die aus dieser aufwendi
gen Behandlung resultierenden Belastungen bei wei
tem auf. 

Die Möglichkeiten einer medikamentösen Hilfe für 
Kinder mit hereditären neuromuskulären Erkrankun
gen sind außerordentlich begrenzt. Seit Jahren wurden 
an der bekannten oder vermuteten Pathophysiologie 

orientierte Behandlungsversuche mit Proteinderivaten, 
Aminosäuren, energiereichen Substanzen, Vitaminen 
und Wachstumsfaktoren ohne überzeugenden Erfolg 
versucht. Das einzige in adäquaten, kontrollierten Stu
dien als wirksam belegte Behandlungsprinzip ist die 
Kortikoidtherapie bei rasch progedienten Muskeldys
trophien, insbesondere vom Typ Duchenne. Durch 
tägliche Gabe von Prednison (0,75 mg/kg KG) gelingt 
es, den Verfall der Muskelkraft über einige Jahre zu 
mildern, wenn auch nicht zu verhindern. Ob hierdurch 
auch für viele Patienten eine beträchtliche Verlänge
rung der Gehfähigkeit oder gar eine Verlängerung des 

Evidenz der Therapieempfehlungen 

eugeborenenkrämpfe 
Phenobarbital, Phenytoin 

Fieberkrämpfe 
Akuttherapie mit Diazepam 
Intermittierende Prophylaxe 
mit Diazepam 

Epilepsie 
Dauertherapie mit 
Ant ikonvulsiva 

Migräne 
Akuttherapie mit 
nasalem Sumatriptan 
Dauertherapie mit ASS, 
Propanolol, Fluna.rizin 

Spastische Paresen 
Physiotherapie 
Ortbesen 
Botulinumtoxin A 

Dystonie und Chorea 
Medikamente 

Guillain -Barr~ Syndrom, akut 
Hochdosierte 
Immunglobuline 

Plasmapherese 

Muskeldystrophie 
Physiotherapie 
Orthopädische Operationen 
Glucocorticoide bei 
Duchenne Muskeldystrophie 

kurzfristiger Effekt 
langfristiger Effekt 

Evidenzgrad Evidenr.stärke 

111 

1-b 

1-b 

1-b bis Jll 
(je nach 
Substanz+) 

1-b 

1-b, ll-a 

IV 
(f[ 

1-b 

IV 

111 
(Erwachsene: 
1-b) 
111 
(Erwachsene: 
1-b) 

IV 
111 

1-b 
111 

A 

A 

B 

A,B 

A 

B 

B 
B 
B 

c 

B 

B 

c 
B 

B 
B 

+ Die prinzipielle Wirksamkeit der klassischen Antikonvulsiva 
Phenobarbital, Primidon, Phenytoin und Carbamazepin bei 
Epilepsien im Kindesalter ist in der Regel durch Kohortenstu
dien ohne Kontrollgruppe (11-3) gezeigt worden, die relative 
Wirksamkeit wurde randomisiert UberprUft (1-2). Filr die 
.,neuen" Antikonvulsiva (Ciobazam, Felbamat, Gabapentin, La
motrigin, Oxcarbazepin, Topiramat, Vigabatrin) Liegen auch 
bei Kindern placebokontroUierte add-on Studien in Kombina
tionsbehandlung vor (1-2). FUr ein epileptisches Syndrom spe
zifische add-on Studien (1-2) liegen vereinzelt vor (Absencen: 
Lamotrigin, Lennox-Gastaut-Syndrom: Felbamat, Lamotrigin, 
Topirarnat). Placebokontrollierte Kurzzeit-Studien mit Mono
therapie bei bislang unbehandelten Patienten (1-2) liegen vor 
fUr Vigabatrin (West.Syndrom) und Sultiarn (Benigne fokale 
Epilepsie mit zentro-temporalen Spikes, Rolando-Epilepsie). 
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Lebens erreicht werden kann, ist noch nicht erwiesen. 
Der zweifelsfreien Wirksamkeit stehen die bekannten 
Nebenwirkungen der Kortikoide, nämlich Gewichts
zunahme, Wachstumshemmung, Kataraktentwicklung 
und - langfristig - Verstärkung der Osteoporose, ent
gegen. Die Indikation zu dieser Therapie ist deshalb 
individuell und sehr kritisch zu stellen. 

Seit wenigen Jahren wird der Wert einer Substituti
onsbehandlung mit Kreatinmonohydrat bei Muskel
kranken diskutiert. Bei gesunden Sportlern sind posi
tive Auswirkungen auf die Muskelkraft gesichert; er
wachsene Muskelkranke berichteten ebenfalls über po
sitive Erfahrungen. Kürzlich wurde berichtet, dass es 
bei Patienten mit leichteren Muskeldystrophien zu ei
ner kurzfristigen Kraftzunahme um etwa 15% kom
men kann, während schwerer kranke Kinder mit Du
chenne-Muskeldystrophie nicht profitierten. Es han
delte sich um Ergebnisse von zwei Pilotstudien, die 
noch an einer größeren Stichprobe überprüft werden 
sollten. Ob sich positive Ergebnisse bei Versuchstieren 
mit Motoneuronerkrankung bei menschlichen Erkran
kungen wiederholen lassen, ist noch nicht bekannt. 
Insgesamt erscheint es noch zu früh zu sein, um The
rapieempfehlungen zu dieser Substanz zu geben. 
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18.15 
Anomalien von Skelett und Bindegewebe 

fRANK RAUCH UND ECKHARD SCHÖNAU 

18.15.1 
Anomalien des Knochens 

Die meisten primären Skeletterkrankungen des Kin
desalters sind angeboren und können nur symptoma
tisch behandelt werden. Dies trifft insbesondere für 
die große und heterogene Gruppe der Skelettdyspla
sien zu, die hier nicht weiter besprochen werden. Zur 
Therapie von Krankheiten mit erniedrigter Knochen
masse ( Osteogenesis imperfecta, idiopathische juvenile 
Osteoporose) oder lokal erhöhtem Knochenstoffwech
sel (fibröse Dysplasie) werden in den letzten Jahren 
versuchsweise Bisphosphonate eingesetzt. 

Die Osteogenesis imperfecta {"Glasknochenkrank
heit") ist eine autosomal-dominant vererbte Form der 
Osteoporose, der häufig eine Mutation im Kollagen 
Typ I zugrunde liegt. Das klinische Erscheinungsbild 
ist äußerst variabel und reicht von bereits intrauterin 
auftretenden Frakturen und Deformierungen mit peri
natalem Tod bis zu weitgehender klinischer Unaufflil
ligkeit mit nur wenigen Frakturen im Verlauf des Le
bens. Die häufigsten Symptome außerhalb des Skelett
systems sind blaue Skleren, überstreckbare Gelenke, 
dehnbare Haut mit Neigung zu Hautblutungen sowie 
verfärbte und brüchige Zähne (Dentinogenesis imper
fecta) . Die Frakturrate sinkt in der Regel nach der 
Pubertät deutlich ab. Zur Stabilisierung der unteren 
Extremitäten sind bei schwer betroffenen Patienten 
Orthesen und das Einsetzen von Marknägeln in Femur 
und Tibia notwendig. Bei Kindern und Jugendlichen 
mit häufigen Frakturen konnte mit intravenösen Infu
sionen des Bisphosphonats Pamidronat eine Verringe
rung der klinischen Beschwerden erzielt werden. 

Die seltene idiopathische juvenile Osteoporose (IJO) 
ist eine transiente, nichthereditäre Form der erhöhten 
Knochenbrüchigkeit, bei der keine auslösende Ursache 
entdeckt werden kann. Die IJO entwickelt sich typischer
weise bei ansonsten gesunden präpubertären Kindern 
(meist zwischen 8 und 12 Jahren) mit Rücken-, Hüft
und Fußschmerzen. Es kommt zu Kompressionsfraktu
ren von Wirbelkörpern und zu metaphysären Frakturen 
langer Röhrenknochen. Der Krankheitsprozess endet 
meist mit Abschluss der Pubertät, bis dahin aufgetretene 
Deformierungen können allerdings persistieren. Bisher 
gibt es keine medikamentöse Behandlung mit erwiese
ner Wirksamkeit. In Einzelfällen wurde von einer erfolg
reichen Therapie mit Bisphosphonaten berichtet. 

Die fibröse Dysplasie wird durch somatische Muta
tionen im Gs-alpha-Gen verursacht, die zur Aktivie-



rung von Osteoblasten führen. Durch zelluläre Prolife
ration und ungeordnete Bildung von Knochenmatrix 
entstehen lokalisierte Schwachstellen in betroffenen 
Knochen, die zu pathologischen Frakturen führen kön
nen. Die bei ausgeprägtem Befall erhöhten systemi
schen Marker des Knochenstoffwechsels können mit 
i.v.-Gaben von Pamidronat normalisiert werden. Kno
chenschmerzen nehmen deutlich ab, und bei einigen 
(erwachsenen) Patienten wurde ein Auffüllen lytischer 
Knochenläsionen beobachtet. 

In der Bisphosphonat-Therapie dieser Erkrankun
gen liegen derzeit am meisten Erfahrungen mit i.v.
verabreichtem Pamidronat vor. In viermonatigen Ab
ständen erhalten Kinder über 2 Jahren jeweils 1 mg/kg 
KG/Tag (maximal 60 mg/Tag) an drei aufeinander fol
genden Tagen. Bei der ersten Infusion des ersten Zy
klus werden nur 0,5 mg/kg verabreicht. Dabei sind eine 
engmaschige Kontrolle des Kalziumsspiegels im Serum 
und ggf. (orale) Kalziumsubstitution notwendig. Nach 
der ersten Infusion kommt es meist zur so genannten 
Akute-Phase-Reaktion mit grippeähnlicher Symptoma
tik. Die Langzeitwirkung einer im Kindesalter erfolg
ten Behandlung mit Bisphosphonaten ist noch nicht 
ausreichend bekannt. Kontrollierte Studien wurden im 
Kindes- und Jugendalter noch bei keiner Erkrankung 
durchgeführt, sodass es sich um eine experimentelle 
Therapieform handelt. 

Bei der Osteopetrose ist die Funktion der Osteoklas
ten gestört. In der sehr schwer verlaufenden sog. infan
tilen Form akkumuliert Knochengewebe von geringer 
mechanischer Qualität und verdrängt das Knochen
mark. Neben Frakturen und Ausfällen von kompri
mierten Nerven kommt es daher zu Anämie und In
fektanfälligkeit. Da Osteoklasten aus der hämatopoeti
schen Zelllinie stammen, ist in bestimmten Fällen die 
Therapie durch Knochenmarktransplantation möglich. 
Die leichter verlaufende, sog. adulte Form der Osteope
trose hat eine günstige Prognose und wird symptoma
tisch behandelt. 

18.15.2 
Anomalien des Bindegewebes 

Das autosomal-dominant vererbte Marfan-Syndrom 
wird durch Mutationen im Fibrillin -1-Gen verursacht. 
Die daraus resultierende Bindegewebsschwäche führt 
zu Störungen vor allem in Skelett (eunuchoider Hoch
wuchs, lange Extremitäten, Arachnodaktylie [Spinnen
fingrigkeit], Luxationen, Skoliose), Augen (Keratoko
nus mit Myopie, Ektopia lentis [ Subluxation der Linse]) 
und Herz-Kreislauf-System (Mitra!- und Aortenklappe
ninsuffizienz; Aortenaneurysma). Der Schweregrad der 
Erkrankung ist sehr variabel, die durchschnittliche Le
benserwartung ist aber insbesondere auf Grund von 
kardiavaskulären Komplikationen herabgesetzt. Die 
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Dilatation des Aneurysmas kann durch die Gabe von 
Betablockern verlangsamt werden. In schweren Fällen 
ist ein kardiachirurgischer Eingriff notwendig, um die 
drohende Aortenruptur zu verhindern. 

Das Ehlers-Danlos-Syndrom ist eine Gruppe von Er
krankungen, die sich als Bindegewebsschwäche an 
Haut, Muskulatur, Gelenken und Gefäßen manifestie
ren. Typische Symptome sind vor allem die Hyperelas
tizität der Haut (Cutis laxa) und die Überstreckbarkeit 
der Gelenke. Die meisten der zehn verschiedenen Ty
pen sind durch genetische Defekte in Struktur oder 
Reifung eines Kollagens bedingt. Die Therapiemög
lichkeiten sind auf die symptomatische Behandlung 
von Beschwerden beschränkt. 

Evidenz der Empfehlungen für Bisphosphonattherapie 

Osteogenesis imperfecta 
Idiopathische juvenile 
Osteoporose 
Fibröse Dysplasie 
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18.16 
Gefäßdysplasien 

LOTHAR SCHWEIGERER 

18.16.1 
Definition und Klassifikation 

Gefäßanomalien des Kindesalters sind das Ergebnis 
prä- oder postnatal induzierter Gefäßfehlentwicklun
gen. Für die klinische Praxis hat sich eine an den bio
logischen Eigenschaften orientierte Einteilung be
währt, wobei man im Wesentlichen zwischen Gefäß
anomalien mit erhöhter und normaler Zellerneue
rungsrate differenziert. Hämangiome besitzen eine ge
genüber anderen Körperregionen überproportional er
höhte Endothelzellproliferationsrate. Bei den Gefäß
malformationen ist sie normal; je nach betroffener Ge
fäßregion unterscheidet man arterielle, venöse, kapillä
re, lymphatische und gemischte Malformationen. Ta
belle 18.16-1 zeigt einige für die Differenzierung zwi-
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Tabelle 18.16-l. Eigenschaften von Gefaßanomalien 

Eigenschaft llamangiom Gcfaßdysplasic 

Bei Geburt vorhanden Meistens nicht Meistens 
Rasches post natales ja Nein 
Wachstum 
Ratio Mädchen;)ungen 3;1 1;1 
Skelettveränderungen ein Oft 

sehen Hämangiomen und vaskulären Malformationen 
wichtige Charakteristika. 

9.16.2 
Normale Gefäßentwicklung 

Bislang ist wenig bekannt über die Mechanismen der 
Blut- und Lymphgefäßentwicklung. Das Blutgefäßsys
tem entwickelt sich zwischen der 4. und der 10. Em
bryonalwoche, indem mesenchymale Zellen zunächst 
in Angioblasten differenzieren. Die Angioblasten bil
den unreife Gefäßnetze, die sich dann mittels Aus
sprießen und Verästelung zu funktionellen Blutgefäßen 
entwickeln. Diese Prozesse sind Ergebnis eines präzi
sen Zusammenspiels gefäßspezifischer humoraler Me
diatoren und ihrer Rezeptoren, darunter die 4 Ligan
den der "Vascular endothelial growth factor" Familie 
(VEGF-A, -B, -C und -D) mit ihren insgesamt 3 Rezep
toren, die Angiopoietine 1 und 2 mit ihrem Rezeptor 
TIE-2, die Ephrine und schließlich Liganden der 
"Transforming growth factor-ß" (TGF-ß)-Familie mit 
den Rezeptoren Endoglin und ActRII. Lymphgefäße 
entwickeln sich später möglicherweise unter Betei
ligung von VEGF-C und -D und dem VEGF-Rezeptor 3. 

18.16.3 
Ätiologie und Pathogenese 

Gefäßdysplasien treten nahezu ausnahmslos spora
disch auf. Familiär gehäuftes Auftreten sieht man bei 
der hereditären hämorrhagischen Teleangiektasie 
(HHT bzw. M. Rendu-Osler-Weber) und einigen sehr 
seltenen Dysplasien, darunter die mukokutane venöse 
Malformation und das kongenitale hereditäre Lymphö
dem (M. Milroy). Die zur Entwicklung von Gefäßdys
plasien führenden molekularen Mechanismen sind -
bis auf wenige Ausnahmen - unbekannt. Die HHT ist 
Resultat von Genmutationen der TGF-ß-Rezeptoren 
Endoglin (HHT1) oder ActRII (HHT2). Die Mutationen 
verhindern eine regelrechte, rezeptorvermittelte Ho
möostase von Blutgefäßen und ermöglichen Kapillar
bettdilatation und ungebremsten arteriovenösen Fluss. 
Genmutationen des TIE-2-Rezeptors beeinträchtigen 
die Rekrutierung glatter Gefäßmuskelzellen. Resultat 
sind venöse, von flachem Endothel begrenzte, instabile 
und funktionell minderwertige Aussackungen mit feh-

lender glatter Gefäßmuskulatur. Eine kürzlich nach
gewiesene Punktmutation des VEGF-3-Rezeptors be
wirkt die Hypoplasie lymphatischer Kanäle mit kon
sekutivem Lymphödem. Da auch genetisch definierte 
Gefäßdysplasien einen außerordentlich variablen Phä
notyp besitzen, tragen epigenetische Einflüsse wie pH, 
Sauerstoff und Mikromilieu wahrscheinlich zur Patho
genese bei. Zeitpunkt und Konstellation gefäßschädi
gender Noxen bestimmen wohl letztlich Qualität und 
Ausmaß der Gefäßdysplasie. 

18.16.4 
Epidemiologie 

Unter den Gefäßanomalien des Kindesalters überwie
gen zahlenmäßig eindeutig der Naevus flammeus neo
natorum (sog. Storchenbiss) und die Hämangiome. 
Mehr als 40 bzw. So/o aller Neugeborenen sind betrof
fen. Weniger als 0,5% der Neugeborenen haben Gefäß
malformationen. Naevus flammeus neonatorum und 
Hämangiome bilden sich nahezu ausnahmslos spontan 
zurück und bereiten nur gelegentlich klinische Proble
me. Dagegen sind Gefäßmalformationen auf Grund der 
assoziierten kosmetischen und medizinischen Kon
sequenzen Anlass häufiger und regelmäßiger kli
nischer Vorstellungen. 

18.16.5 
Symptome 

Wenn der Untersucher Anamnese, Symptome und kör
perliche Untersuchungsbefunde sorgfältig erfasst, so 
kann er Gefäßanomalien in der Regel klinisch diagnos
tizieren. Er kann Aussagen zur Prognose und zu even
tuell notwendigen weiteren diagnostischen Maßnah
men treffen. Fast alle Gefäßdysplasien sind bereits im 
Neugeborenenalter klinisch nachweisbar. Bestehen 
Zweifel an der Diagnose, so helfen regelmäßige Vor
stellungen (z. B. im monatlichen Abstand) bei der Ent
scheidung, ob es sich bei einer Gefäßanomalie um ei
nen dynamischen Prozess mit einer Tendenz zur spon
tanen Regression (z. B. Hämangiom) handelt oder um 
einen histologisch stabilen Prozess ohne Rückbil
dungstendenz (z. B. Gefäßmalformation). Die meisten 
Gefäßdysplasien liegen im Kutan- und Subkutangewe
be. Daher führt der äußere Aspekt, manchmal auch die 
Freisetzung von Blut oder Lymphe im Säuglingsalter 
zur klinischen Vorstellung. Später kommen weitere 
Symptome dazu, darunter insbesondere Spannungs
gefühl oder Schmerzen als Ausdruck lokaler Gefäßaus
dehnung, Thrombose oder Infektion. Obwohl Gefäß
dyplasien proportional mit dem Körper wachsen, kön
nen Traumata oder Schwangerschaft zu einer intermit
tierenden Größenzunahme führen. Manche Symptome 
sind abhängig von der Lokalisation der Gefäßdyspla-



sie. Befindet sie sich an den Extremitäten, so ver
ursacht sie dort mitunter eine lokale überwärmung 
oder begleitende Skelettanomalien. Beinlängenunter
schiede fallen oft erst nach dem Erlernen des Laufens 
auf. Viszeral oder zentralnervös gelegene Dysplasien 
verursachen Schmerzen, Funktionsverlust oder Makro
zephalie. AV-Fisteln von ZNS, Lungen oder Leber be
wirken manchmal eine Herzinsuffizienz. 

18.16.6 
Diagnose und Differentialdiagnose 

Klinik 
Die initiale klinische Vorstellung sollte auf die Klärung 
folgender Fragen zielen: 
1. Ist die Gefäßanomalie histologisch proliferativ oder 

nicht? 
2. Ist die Anomalie hämodynamisch stabil oder insta

bil, d. h., herrscht ein niedriger oder hoher Gefäß
fluss? 

3. Handelt es sich um eine kombinierte Dysplasie? 
4. Ist das Skelettsystem normal? 
5. Gibt es assoziierte viszerale oder zentralnervöse 

Dysplasien? 
6. Ist die Anomalie maligne? 

Ad 1: Das klassische Hämangiom des Säuglings tritt 
typischerweise einige Wochen postnatal auf, wächst 
rasch und bildet sich nach ca. 1 Jahr spontan zurück. 
Liegt das Hämangiom oberflächlich, so kann die Diag
nose klinisch gestellt werden. Gefäßdysplasien sind 
meist bereits bei Geburt nachweisbar, sie wachsen 
nicht überproportional und sind oft tief gelegen. Bei 
untypischer Konstellation kann man die Frage oft erst 
nach wiederholter Untersuchung der Anomalie beant
worten. Die fotografische Quantifizierung (mit Zenti
metermaß!) des Prozesses in mehrwöchigen Interval
len erlaubt in der Regel dessen Klassifizierung als Hä
mangiom oder Gefäßdysplasie. 

Ad 2: Auskultatorisch nachweisbare Gefäßgeräu
sche, Pulsationen, dilatierte oberflächliche Gefäße, dis
tale Ischämie oder Herzinsuffizienz sind Zeichen hä
modynamisch aktiver AV-Malformationen. Diese 
Symptome können fehlen. Mittels Dopplerschallunter
suchung lassen sich die Flussverhältnisse in einer Ge
fäßanomalie zuverlässig quantifizieren. Sie gibt Hin
weise auf die Diagnose und mögliche Komplikationen. 

Ad 3: Viele kombinierte Dysplasien wie z. B. das 
Klippe!-Trenaunay-Syndrom sind auf Grund der typi
schen Konstellation einfach zu diagnostizieren. über
gangsformen kommen jedoch vor. Darüber hinaus 
sind prognostische und/oder therapeutische Konse
quenzen abhängig vom überwiegend betroffenen Ge
fäßkompartiment. Venenektasien und Varizen deuten 
auf eine Beteiligung des venösen Systems, ein initial 

18.16 Gefäßdysplasien 1665 

teigiges, später festes Ödem und/oder die Entleerung 
lymphatischer Flüssigkeit deuten auf eine Beteiligung 
des lymphatischen Systems und Pulsationen und Ge
räusche auf eine Beteiligung des arteriellen Systems. 
Eine definitive Klärung lässt sich mittels bildgebender 
Verfahren (MRT, Angiographie, Lymphographie) erzie
len. 

Ad 4: Oft ergibt ein auffälliges Gangbild den ersten 
Hinweis auf klinisch und radiologisch nachweisbare 
Bein- oder Armlängendifferenzen als Konsequenz be
gleitender lokaler Skelettanomalien. Oft ist das Skelett
system hyperplastisch: bei AV-Dysplasien meist pro
portional zum betroffenen Gefäßareal, bei venös-lym
phatischen Dysplasien meist dysproportional und mit
unter grotesk. Die Röntgenuntersuchung schafft hier 
meist Klarheit. 

Ad 5: Der äußere Aspekt ergibt oft bereits Hinweise 
auf eine tiefer gelegene Gefäßdysplasie. Typisches Bei
spiel sind die im Versorgungsbereich des N. trigeminus 
auftretenden kapillären Malformationen bei den zen
tralnervösen Gefäßdysplasien des M. Sturge-Weber. 

Ad 6: Gefäßanomalien des Kindesalters sind nahezu 
immer benigne. Kaposi-Sarkome, Angiosarkome, Hä
mangioperizytome oder Hautmetastasen nichtvaskulä
rer Malignome sind sehr selten. Nach Beantwortung 
dieser Frage lässt sich die Gefäßanomalie in der Regel 
eindeutig diagnostizieren. Bildgebende Verfahren kön
nen die Diagnose sichern. 

Bildgebung 
Handelt es sich um ein eindeutiges Hämangiom an un
kritischer Stelle, so ist eine Bildgebung nicht notwen
dig. Im Zweifel und bei allen Dysplasien hilft die foto
grafische Dokumentation. Röntgenuntersuchungen 
weisen Skelettdysplasien und Phleboliten nach. Bei 
komplexeren Dysplasien sind regelmäßige sonographi
sche, dopplersonographische und kernspintomogra
phische Untersuchungen notwendig. Angiographie 
und Lymphographie sind speziellen Fragestellungen 
vorbehalten. Auf die histologische Untersuchung der 
Gefäßanomalien kann meistens verzichtet werden, da 
sie gegenüber nichtinvasiven diagnostischen Verfahren 
keinen zusätzlichen Informationsgewinn erbringt. Sie 
wird allenfalls zum Ausschluss eines malignen Prozes
ses benötigt. 

18.16.7 
Therapie 

Hämangiome 
Liegen Hämangiome an unkritischer Stelle und wach
sen sie langsam, so kann man die natürliche Involution 
abwarten. Liegen sie jedoch an kosmetisch (Gesicht) 
oder vital (Trachea) kritischer Stelle, sollte man früh
zeitig intervenieren. Kleine plane Hämangiome bis zu 
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einem Durchmesser von ca. 5 mm werden am besten 
mittels Kryotherapie beseitigt, größere plane dagegen 
mittels Lasertherapie. Multifokale und tuberöse Hä
mangiome sind oft nur noch medikamentös (am bes
ten mit Kortikosteroiden) zu behandeln. 

Gefäßdysplasien 
Kapilläre Dysplasien. Der Naevus flammeus neonato
rum (sog. Storchenbiss) bildet sich spontan zurück 
und bedarf keiner Behandlung. Der Naevus flammeus 
im engeren Sinne ist jedoch eine kongenital vorhande
ne Gefäßdysplasie und bildet sich nicht zurück. Falls 
kosmetisch störend, kann die Dysplasie mittels Laser
therapie behandelt werden. Die Behandlung ist 
schmerzhaft und muss oft wiederholt werden. Daher 
sollte sie auf einen Zeitpunkt nach dem Säuglingsalter 
verschoben werden, jedoch rechtzeitig vor Eintritt 
starker emotioneller Belastung (z. B. durch Alters
genossen in Kindergarten/Schule) erfolgen. Beim Stur
ge-Weber-Syndrom liegen neben den im Trigeminal
bereich vorhandenen oberflächlichen Kapillardyspla
sien auch solche des entsprechenden ZNS-Areals vor. 
Diese können zu therapieresistenten Anfallsleiden füh
ren und sind oft nur operativ zu beseitigen. 

Arteriovenöse Dysplasien. Die konservative Behand
lung arteriovenöser Dyplasien zielt auf die Beseitigung 
von Symptomen. Im Vordergrund stehen Schwere- und 
Spannungsgefühl, Schmerzen oder Ulzera als Kon
sequenz venöser Stase. Abhilfe schaffen hierbei Kom
pressionsstrümpfe. Radiotherapie und Kryotherapie 
sind obsolet, die lnjektionssklerotherapie beschränkt 
auf Ausnahmefälle. Als Therapie der Wahl bei hämo
dynamisch wirksamen AV-Kurzschlüssen gilt die Em
bolisation dysplastischer Gefäße. Oft sind multiple Sit
zungen bis zum Verschluss aller einspeisenden Gefäße 
notwendig. Die operative Resektion kommt als zusätz
liche Maßnahme in Frage. Ihre Risiken müssen jedoch 
sorgfältig gegen den zu erwartenden Nutzen abge
wogen werden, denn die Operation kann die Zirkulati
on distaler Extremitätenpartien derart einschränken, 
dass eine Amputation unumgänglich wird. Darüber hi
naus neigen operierte Gefäßareale zu verstärktem 
postoperierten Wachstum mit entsprechender Ver
schlechterung des Lokalbefundes. Begleitende Skelett
anomalien machen operative Eingriffe jedoch oft not
wendig. 

Lymphatische Dysplasien. Wie bei den arterioven
ösen Dysplasien steht die symptomatische Behandlung 
mittels Kompressionshilfen im Vordergrund. Für die 
interventioneilen Maßnahmen gilt Ähnliches wie für 
die arteriovenösen Dysplasien. Bei der Embolisierung 
lymphatischer Gefäße können rasch verlaufende, le
bensbedrohliche Infektionen auftreten. 

Kombinierte Dysplasien. Das Klippe!-Trenaunay-Syn
drom ist die häufigste und bekannteste Krankheit die
ser Gruppe. Es ist gekennzeichnet durch nahezu aus
nahmslos vorhandene Gefäßdysplasien der Haut, der 
tiefen und lateralen Venen und den disproportionalen 
Gigantismus einer - seltener beider - unteren Extre
mität(en). Die lymphatischen Gefäße sind oft hypo
plastisch. Es bestehen Assoziationen mit den Phako
matosen, insbesondere mit der Neurofibromatose Typ 
l. Das Klippe!-Trenaunay-Syndrom stabilisiert sich 
meist nach der Kindheit. Operative Interventionen 
sind aber manchmal notwendig, insbesondere beim 
Nachweis der recht häufig auftretenden tiefen Beinve
nenthrombosen mit dem Risiko der Lungenembolie. 
Die sonstigen perioperativen Risiken, insbesondere 
das des verstärkten lokalen Wachstums, entsprechen 
denen der arteriovenösen Dyplasien. Mit dem Klippel
Trenaunay-Syndrom verwandt ist das selten auftreten
de Parkes-Weber-Syndrom. Auch hierbei treten Gefäß
dysplasien der Haut auf, allerdings stehen AV-Fisteln 
im Vordergrund, während Dysplasien der tiefen Bein
venen fehlen. Die Krankheit besitzt eine Tendenz zur 
kontinuierlichen Verschlechterung, auch über das Kin
desalter hinaus. Bei dem seltenen Maffucci-Syndrom 
liegt neben venös-lymphatischen Gefäßdysplasien eine 
Dyschondroplasie vor, die mitunter groteske Ausmaße 
annimmt. Oft ist die chirurgische Resektion unum
gänglich, insbesondere zum Ausschluss der häufigen 
malignen Transformation der Knorpelprozesse in 
Chondrosarkome. 
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18.17 
Pädiatrische Intensivmedizin 

DIETMAR SCHRANZ 

18.17.1 
Kardiorespiratorisches Monitoring 

Elektrokardiographie (EKG) 
Das kontinuierlich registrierte EKG erlaubt die Beur
teilung von Herzfrequenz, Rhythmusstörungen und 
Veränderungen im EKG-Komplex. Ruhefrequenzen, 
Herzfrequenzprofil und die Konfiguration des EKG 
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Neugeborene Sauglinge Kleinkinder Kinder Tabelle 18.17-l. Elektrokardio
graphie - Normalwerte 

(),05-0,07 
O,OIHJ, I2 
0,05-0,07 

0,05-0,07 
0,09-0,1.5 
0,05-0,07 

P-Zcit 
PQ-Zcit 

QRS-Daucr 
QT-Zeit 

Herzfrequenz 
l' rcquen1.abhängig 85- 115% 
Abhängig von vcgctati\•er Reaktionslage 

sind zum Erwachsenen-EKG verschieden (Tabel
le 18.17-1). 

Monitoring der zentralen Zirkulation 
Die perkutane Platzierung von Kathetern in die zentra
le Zirkulation ist in jedem Alter möglich. Technisch 
leicht ist die Kanülierung der Umbilikalvene bei Neu
geborenen, ansonsten Platzierung zentralvenöser Ka
theter über V. subclavia oder V. jugularis, im Notfall 
auch Punktion der V. femoralis. Pulmonalarterien
katheter sind im Kindesalter nur in Ausnahmefällen 
notwendig (Echokardiographie!). 

Blutdruckmonitoring 
Die Blutdruckmessung - bei Erstbehandlung zum Aus
schluss angeborener Gefäßfehlbildungen immer an al
len vier Extremitäten - ist zur Beurteilung von alters
abhängiger Normatonie (Tabelle 18.17-2), Hypertensi
on, Hypotension und zur Bestimmung von myokardia
len (diastolischer Systemdruck - rechtsatrialer Blut
druck), renalen (systemischer Mitteldruck - zentral
venöser bzw. Cava-inferior-Druck) und zerebralen 
(systemischer Mitteldruck - intrakranieller Druck) 
Perfusionsdrücken bei intensivpflichtigen Kindern mit 
entsprechender Indikation mandatorisch. 
• Nichtinvasive Blutdruckmessung im Kindesalter mit 

altersangepasster Manschettengröße (Hypertension 
bei zu kleiner Manschette). 

• Zur invasiven, blutigen Blutdruckregistrierung Ver
wendung von Teflonkathetern (24G-, 22G-Kanülen). 
Die rechte A. radialis ist zur präduktalen Blutdruck
registrierung (offener Ductus arteriosus, Aorte
nisthmusstenose, Zwerchfellhernie) der Platzie
rungsort der Wahl (s. Tabelle 18.17-2). 

Tabelle 18.17-2. Normalwerte der systemischen Blutdrücke im Kin
desalter• 

Altcrsgruppe Blutdruck 

FrOhgeborene ( <2000 g) 

Neugeborene (>2000 g) 
Säuglinge ( <6 Monate) 

Säuglinge (>6 Monate) 

Kleinkinder 
Schulkinder 

Jugendliche 

40-60 mml Jg (systolisch) 
60- 80 rnm l lg ( ptulisch) 
80/50 mmHg 
95/65 mmHg 

100/60mmHg 
110/60mmHg 
120/80 mmHg 

a ± 20% Änderung der mittleren Blutdrücke entspricht der 95o/oigen Ver
trauensgrenze. 

0,05-0,08 
0,09-0,17 
0,05-0,08 

0,06-0,08 
0,1()....(),19 
0,06-0,10 

Echokardiographie 
Neben der Registrierung von Herzfrequenz und Per
fusionsdrücken ist die Echokardiographie das wich
tigste Notfallinstrument zur Diagnostik und Beurtei
lung kardiavaskulärer Funktionen aller Altersstufen, 
wie Ausschluss angeborener und erworbener kardio
vaskulärer Fehlbildungen, Perikard- und Pleuraergüs
sen oder Beurteilung von systolischer und diasto
lischer Myokardfunktion. 

Sauerstoffsättigungen 
Die arterielle Sauerstoffsättigung mittels Pulsoximetrie 
erlaubt ohne Kalibrierung und nach kurzer Stabilisie
rungszeit eine kontinuierliche Information über die 
Oxygenierung. Gemeinsam mit der zentralvenösen 
(oder bei nicht vorliegendem Links-Rechts-Shunt der 
gemischtvenösen) Sauerstoffsättigung ergibt sich ein 
ausreichend guter Hinweis auf die Sauerstoffextraktion 
im Gesamtkörper. Die venöse Sättigung ist die Resul
tante von Sauerstoffangebot und -verbrauch. Im Kon
text mit Laktat i. S. sind kompensierte und dekompen
sierte Kreislaufzustände unterscheidbar. 

Endexspiratorische Kohlendioxidbestimmung 
Die Kapnometrie wird als mandatarischer Standard 
bei jeder Intubationsnarkose auch im Kindesalter ge
fordert. Indiziert ist sie zur Beurteilung der Lungen
perfusion bei jeder Reanimation ("low cardiac out
put"). Die Kapnographie gibt zusätzliche Information 
über Atemwegsobstruktionen, Gegenatmung, differen
te Lungenentlüftung oder einen "Relaxations-Cleft". 

Temperaturüberwachung 
Die Körpertemperatur wird über Wärmeproduktion 
und -abgabe in engen Grenzen reguliert (Normother
mie: 36,1-37,5 °C). Die Thermolabilität von Neugebo
renen, Säuglingen und Kleinkindern ist ausgeprägt. 
• Rektaltemperatur ist die bevorzugte Messart zur 

zentralen (kontinuierlichen) Temperaturregistrie
rung. 

• Hauttemperatur bei kreislaufstabilen Kindern etwa 
3 oc unter der Körperkerntemperatur erlaubt Rück
schlüsse auf die periphere Zirkulation, den peri
pheren Gefäßwiderstand. Daher kontinuierliche 
Registrierung mit errechnetem dT bei kreislaufin
stabilen Kindern (dT > 10 oc entspricht Schockin
dex). 
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18.17.2 
Besonderheiten der Intensivtherapie bei Neugeborenen 
und Kindern 

Die Intensivtherapie von Neugeborenen und Kindern 
hat physiologische und krankheitsspezifische Beson
derheiten zu berücksichtigen. 
• Das kardiavaskuläre System des Neugeborenen ist 

gekennzeichnet durch einen abfallenden pulmona
len Gefäßwiderstand, den Verschluss von Ductus ar
teriosus und Foramen ovale. Es ist bei reduzierter 
Herz-Compliance von Herzfrequenz und den Fül
lungsdrücken, weniger von der Steigerung des 
Schlagvolumens abhängig. Infolge der Imbalance 
von sympathischer und parasympathischer Inner
vation reagiert das Herz von Neugeborenen und 
Säuglingen terminal mit Bradykardie und Asystolie 
und nicht mit Kammerflimmern. 

• Die Respiration ist infolge hoher Dehnbarkeit des 
Brustkorbs und geringer Lungen-Compliance sowie 
verminderter Typ-I-Muskelfasern des Diaphragmas 
durch eine hohe Atemarbeit gekennzeichnet. Es be
steht die Neigung zur Hypoxie infolge hohen Sauer
stoffverbrauchs (etwa 180 ml/m2/min), eines erhöh
ten Verhältnisses von Verschlusskapazität zu funk
tionaler Residualkapazität sowie eines periodischen 
Atemmusters. 

• Die Nierenfunktion des Neugeborenen zeigt eine 
verminderte glomeruläre Filtrationsrate, eine redu
zierte Konzentrations- und Dilutionsfähigkeit sowie 
einen obligaten Natriumverlust. 

• Das metabolische System ist durch eine Enzymun
reife (Hyperbilirubinämie) und eine Thermogenese 
ohne die Fähigkeit zum Kältezittern gekennzeich
net. 

• Neurologisch ist nicht nur das autonome Nervensys
tem, sondern auch das zentrale Nervensystem un
reif, es besteht eine inkomplette Myelinisierung. 

18.17.3 
Häufige Intensivprobleme bei Früh-/Neugeborenen 

Respiratorisches Distress-Syndrom (RDS) 
Surfactantmangel, charakterisiert durch Hyperkapnie, 
Hypoxämie und resultierender Azidose, kompliziert 
durch pulmonales interstitielles Emphysem, Pneumo
thorax und Pneumomediastinum. 

Behandlung mit Surfactantsubstitution (100 mg/kg 
ggf. repetitiv), Sauerstofftherapie und Beatmung sowie 
supportiven Maßnahmen. 

Persistierende pulmonale Hypertension 
Pulmonalvaskuläre Maladaptation mit resultierendem 
Rechts-Links-Shunt auf der Ebene von Vorhof und 
Ductus arteriosus mit prä- und postduktaler Zyanose. 

Assoziation mit RDS, Mekoniumaspiration, Zwerchfell
hernien und kardiovaskulären Fehlbildungen oder 
Sepsis. 

Behandlung mit mechanischer Beatmung, selekti
ven pulmonalen Vasodilatativa (NO inhalativ 
5-20 ppm) Alkalose (pH >7,45), Sauerstoff, einer kar
diovaskulären Therapie zur Aufrechterhaltung ausrei
chender Perfusionsdrücke (im Extremfall Noradrenali
ninfusion 0,1 ( -5) J..Lg/kg/min) und bei Oxigenierungs
index >40 mit extrakorporaler Membranoxigenierung. 

Apnoe 
Fehlende Atmung > 10 s, klinisch oftmals mit Brady
kardie und Zyanose assoziiert. Differentialdiagnostisch 
sind eine Hypoxämie oder metabolische Entgleisungen 
(Hypoglykämie, Elektrolyt-, Temperaturentgleisungen, 
Sepsis), intrakranielle Blutungen oder Luftwegs
obstruktionen auszuschließen. 

Behandlung symptomatisch mit Sauerstoffzufuhr, 
Atemstimulation (nasaler CPAP, Theophyllin, Coffein) 
oder Beatmung bei Definition und Therapie der 
Grunderkrankung. 

Bronchopulmonale Dysplasie 
Chronische Lungenerkrankung infolge Baro- und Sau
erstofftrauma bzw. infektiöser Inflammation mit respi
ratorischen Problemen und charakteristischem Rönt
genbild der Lungen. 

Behandlung durch antiinflammatorische Maßnah
men (Kortikoide) in systemischer und inhalativer 
Form, chronische Sauerstofftherapie, Bronchodilatati
va, bei pulmonalem Hochdruck inhalative Vasodilata
tiva, Diuretika und mechanische Atemhilfe. 

Herzerkrankungen 
• Angeborene Vitia mit Ductus-arteriosus-abhängi

ger Lungenperfusion (Zyanose) oder Systemperfusi
on ("low cardiac output"). 
Behandlung mit Prostaglandin El in kontinuierli
cher Infusion (10-50 ng/kg/min), 

• kongestive Herzinsuffizienz (Trikuspidal-, Mitral
klappeninsuffizienz, Kardiomyopathie ): 
Behandlung mit antikongestiven (Nitroglycerin, Di
uretika, ACE-Inhibitoren) und inotropen (Katecho
lamine, PDE-Inhibitoren) Medikamenten; 

• arrhythmiebedingte Herzinsuffizienz (supraventri
kuläre Tachykardien; AV-Block IUO): 
Behandlung mit Digitalisierung nach pharmakolo
gischer (Adenosin i.v.) oder elektrischer Kardiover
sion oder bei Bedarf anderen Antiarrhythmika (z. B. 
Amiodaron, Propafenon). Bei AVB III. Grades Iso
prenalin DT (0,1 J..Lg/kg/min Dosis nach Effekt), 
Schrittmacher; 

• offener Ductus arteriosus bei Frühgeborenen mit 
Lungenhyperperfusion: 



Behandlung mit Flüssigkeitsrestriktion und Indo
metacin/Ibuprofen oder chirurgischer Ligatur. 

Gastrointestinale Erkrankungen 
• Kongenitale Fehlbildungen und überwiegende Ob

struktionssysmptomatik (Ileus): 
Behandlung chirurgisch; 

• nekrotisierende Enterokolitis als Folge eines Ischä
miereperfusionsschadens mit Störung der intestina
len Mukosa, kompliziert durch Darmnekrosen und 
Perforationen mit abdominaler Distension, blutige 
Diarrhö, Azidose und septischen Schock: 
Behandlung mit intravenöser physiologischer Hy
dratation, Antibiotika, oralem Nahrungsentzug, Ma
gensonde, chirurgischer Exploration und Resektion 
nach Bedarf. 

Metabolische Störungen 
Metabolische Störungen mit Hypoglykämie (Blut
zucker <40 mo/o) und Hypokalzämie (ionisiertes Kalzi
um <0,7 mmol!l) bedingen Irritabilität, Hypotonie und 
Neugeborenenkrämpfe. 

Behandlung mit oraler oder intravenöser Gabe von 
Glukose oder Kalzium. 

Störungen des zentralen Nervensystems 
• Neugeborenenkrämpfe mit metabolischer, infektiö

ser oder traumatischer Ätiologie: 
Behandlung der Ursachen und/oder einer spezi
fischen antikonvulsiven Therapie; 

• Peri-/intraventrikuläre Blutungen infolge Unreife, 
Hypoxämie, Ischämie assoziiert mit Bradykardie, 
respiratorische Störungen (Apnoen), Krampfanfälle 
und Hypotonie: 
Behandlung supportiv (Beatmung, Kreislaufstüt
zung, Analgosedierung; neurochirurgisch mit 
Shuntanlage bei Entwicklung eines Okklusions
hydrozephalus). 

Infektionskrankheiten 
• Infektionskrankheiten mit angeborenen bakteriellen 

oder viralen Infektionen (TORCH, Toxoplasmose, 
Röteln, Zytomegalie, Herpes): 
Behandlung antimikrobiell, virostatisch (Aciclovir) 
und supportiv; 
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• B-Streptokokken: Early- oder Late-onset-Infektio
nen, charakterisiert durch Sepsis, Pneumonie und 
Meningitis: 
Behandlung mit Antibiotika (Ampicillin, Gernebein 
oder Antibiogramm) und supportiver Therapie. 

18.17.4 
Beatmungstherapie 

Grundsätze 
Indikationen zur Beatmung sind Reanimation, kardio
vaskulärer Schock, Störungen des pulmonalen Gasaus
tauschs (RDS, ARDS, Pneumonie, Lungenkontusion), 
gestörte Atemmechanik (Luftwegsverlegung, Rippen
serienfrakturen, Pneumothorax), zentrale oder peri
phere Atemlähmung -Atemschwäche (atemdepressive 
Medikamente, Intoxikationen, Enzephalitis, Quer
schnittslähmung, Guillain-Barre-Syndrom, Muskeldys
trophie ), Bewusstseinsstörungen (Schädel-Hirn-Trau
mata, Komata) oder oftmals nur im Rahmen einer 
postoperativen Versorgung. 

Ziele sind Kontrolle der Atemwege, adäquater Gas
austausch, Reduktion des Sauerstoffverbrauchs über 
Verminderung der Atemarbeit, Rekrutierung schlecht 
belüfteter Lungenareale. 

Zu Besonderheiten der Atemphysiologie s. Tabel
le 18.17-3. 

Künstliche Beatmung/Beatmungsmodi: Dem Alter 
des Kindes angemessenes Equipment. Dazu gehören 
Beatmungsmasken, Beatmungsbeutel, Laryngoskope 
und vor allem ein kindgerechter Tubus. Bei elektiven 
Eingriffen sollte die Tubusgröße den tabellarisch geHs
teten Größen entsprechen (Tabelle 18.17-4). 

Kontrollierte Beatmung beim Neu-/Frühgeborenen mit 
Atemnotsyndrom 

Ziel: paC02: 35 ( -60) mmHg, pa02 40-70 mmHg 
(P50!) Sa02 87-93%; pH >7,25. 

Initiale Einstellung der kontrollierten Beatmung: 
• Beatmungsfrequenz: 60-100/min, 
• Inspirationsfluss 6 ( -10) 1/min, Exspirationstluss 

4-61/min, 
• Inspirationszeit: 0,2-0,4 s (I:E-Verhältnis 0,5 oder 

1:1), 
• PEEP +2 bis+ 4cm H20, 

Neugeborene' S.Higling Kind/Erw.JCh,cncr 
Tabelle 18.17-3. Lungenfunk
tion Normalwerte (nach 
Motoyama) 

Atemfrequenz I pro minI 30-50 20-30 12- 20 
Tidwvolumen [ml/kg) 6-8 6-8 7- 8 
Minuten,•olumen I ml/kgfmin ] 200-250 175-180 80-100 
• FRC I mllkg] 22-25 25-30 30-45 
lungcn-Compliance )ml!cmHp) 5-6 15-20 130-150 
Rcsi tnncc [cmHPIUs] 25-30 10-15 1,5-2 
Sauerstoffverbrauch lmllkglminl 5-8 5 3-4 
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TabeUe 18.17-4. Altersentsprechende Tubusgrößen 

Alter Tubusgroße 

Frühgeborenes <2 kg 
Frühgeborenes >2 kg 
Termi ngeborene 
Säugling 
1-4 Jahre 
>4 Jahre 

lmm lnnendurchmcsscrl 

(2-) 2,5 
3,0 
3,0-3,5 
3,5-4,0 
4,5--5,0 

(Alter in Jahren f.l6 ):4 

Cuff-Tuben auf Grund einer Verletzungsgefahr bei Kindern nicht unter 6 (8) 
Jahren. 

• Beatmungsdruck nach Thoraxexkursion und ge
wünschten Zielvorgaben, Letzteres gilt auch für die 
Fi02- Konzentration, 

• Modus: flow-, zeitgesteuert, druckkontrolliert 

Ventilatoreinstellung nach (kardio-)chirurgischem Eingriff 
• Tidalvolumen: 

- 15-20 ml!kg (Neugeborenes), 
- 15 ml!kg (Kind), 

• Atemfrequenz 15-25/min. 
• Inspirationszeit: 

- 0,5-1 s (Neugeborenes/Kind), 
- 1,0-1,5 s (Jugendlicher), 

• PEEP 2-4 cmH20, 
• Fi02 1,0, 
• Modus: volumengesteuertes, druckkontrolliertes 

SIMV. 

Hochfrequenzoszillation (HFOV) 
Verbesserte Techniken haben die Indikationen zur 
HFOV im Kindesalter erweitert. Die erzeugten Tidalvo
lumina liegen in einem Bereich von 1-3 ml/kg, die Os
zillationszyklen zwischen 600 und 3000. Der benötigte 
Mitteldruck wird nach Klinik, Blutgasen (Oxygenie
rungsparameter) und radiologisch kontrolliertem 
Zwerchfellstand justiert. 

Die Oxygenierung erfolgt über die Fi02-Konzentra
tion, den Beatmungsmitteldruck, die Oszillations
amplitude und die physikalische Sekretolyseentfer
nung, aber auch über das Verhältnis von Lungenper
fusion zur rekrutierten Alveole. 

Die C02-Elimination wird über die Oszillations
amplitude, die Oszillationsfrequenz, die Höhe des 
Atemwegsmitteldrucks und physikalische Maßnahmen 
(Sekret!) beeinflusst. 

Bei Neugeborenen mit RDS hat sich die HFOV als 
additive Behandlungsform zur kausalen Surfactant
substitution bewährt. Auch bei älteren Kinder mit 
ARDS konnte die HFOV die Indikation zur ECMO re
duzieren. 

18.17.5 
Volumentherapie 

Grundsätze 
Bei der Volumentherapie von Neugeborenen und Kin
dern ist zwischen einer alcuten Therapie im Rahmen 
von kardiovaskulären Schockzuständen und einem zu 
erwartenden Flüssigkeitsverlust bei flüssigkeitskon
sumierenden Erkrankungen (z. B. Verbrennungskrank
heit) oder operativen Eingriffen (große Baucheingriffe) 
zu unterscheiden. 

Unter Berücksichtigung der Definition eines kardio
vaskulären Schocks als akute homöostatische Störung 
unterschiedlichster Ätiologie mit Beeinträchtigung 
multipler Organsysteme, die letztlich zum Versagen 
der Zellfunktion führt, ist der Schock ein Zustand ei
nes verminderten effektiven Herzzeitvolumens, aber 
nicht unbedingt eines verminderten Intravasalvolu
mens. 

Die klinischen Zeichen eines Volumenmangels sind 
Tachykardie, Hypotonie, Zentralisation, Blässe, Oligu
rie/ Anurie, schwache Refüllung, niedriger ZVD. 

Kann die Ursache eines Herz-Kreislauf-Schocks 
nicht unmittelbar diagnostiziert werden, wie z. B. eine 
Perikardtamponade, Kardiomyopathie oder ein ange
borener Herzfehler mittels Echokardiographie, dann 
ist eine "Volumen-Challenge" mit einer Einzeldosis 
von 10-30 ml/kg Ringer-Lösung oder physiologischen 
Kochsalzlösung bzw. einer Kolloidallösung 5-10 ml!kg 
Humanalbumin 5o/o unter Beobachtung von Herzfre
quenz, Blutdruck, peripherer Perfusion (kapilläre Re
füllung) und, falls vorhanden, zentralem Venendruck 
eine der wichtigsten Primärmaßnahmen, die nach Be
darf bis zur Blutdruckstabilisierung zu wiederholen 
ist. Fällt der arterielle Blutdruck jedoch während einer 
solchen Volumen-Challenge ab, dann ist von einer 
primären oder sekundären myokardialen Beeinträch
tigung auszugehen und eine Katecholamintherapie 
zur Verbesserung der myokardialen Funktion bzw. 
Gewährleistung adäquater Perfusionsdrücke zu begin
nen. Unter Berücksichtigung von Anamnese und 
krankheitsspezifischer Verdachtsdiagnose ist eine so
fortige Diagnostik, zumindest ein zentraler Zugang 
zur Beurteilung des zentralen Venendrucks, notwen
dig. 

Schockspezifische Volumentherapie 
Hypovolämischer Schock als Folge von Erbrechen, 
Durchfall und Fieber. Der Schweregrad einer Dehy
dratation beschreibt den Gewichtsverlust infolge des 
entstandenen Wassermangels (Tabelle 18.17-5). Zur 
Differenzierung zwischen einer isotonen, hypotonen 
und hypertonen Dehydratation ist die Serumosmolali
tät zu bestimmen, sie lässt sich auch nach einer Formel 
kalkulieren: 



Tabelle 18.17-5. Schweregrad der Dehydratation 

Dehydratation in % Klinische ZeiChen 
des Korpergewichts 

5% (50 ml/kg) 

I 0% (I 00 ml/kg) 

15% (ISO ml/kg) 

20% (200 ml/kg) 

Her'lfrcqucnz 10-15% > ormalwert 
Trockene Schleimhäute 
Verminderte Urinausscheidung 
Verminderter I Iautturgor 
Oligurie, tiefe Augen, Fontanelle 
Lethargie 
Hypotension, Tachykardie 
Vasokonstriktion, Azidose, 
Bewusstseinsänderung 
Schock/Koma/Anurie 

• Serumosmolalität = 2 x (Natrium + Kalium) + 
Harnstoff/6 + Glukose/18 

• Isotone Serumosmolalität = 270-300 mosmol (s. Ta
belle 18.17-5) 

Volumentherapie bei Dehydratation/Toxikose. Zu
gang: periphere Vene, zentraler Zugang oder intraossär 
(tibiales Knochenmark). 

Schock: 30 ml!kg Ringer oder NACL 0,9% im lang
samen Bolus, auch repetitiv, bis stabiler Blutdruck und 
periphere Pulse palpabel. 

Flüssigkeitstherapie nach Schock: Die Flüssigkeits
menge setzt sich zusammen aus dem Tagesbedarf und 
dem errechneten Defizit. Ausgleich des Defizits über 
48 h. Tagesbedarf in Form von 10%iger Glukose mit 
dem altersgemäßen Elektrolytbedarf (Säugling: 100 ml! 
kg/Tag, Na Cl 2-3 mmol!kg/Tag und Kalium 2-3 mmol! 
kg/Tag bei Urinproduktion). Flüssigkeitsdefizit in 
Form von Ringer-Lösung oder NaCl 0,9% substituie
ren. Dehydratation von 10% bedeutet Wasserdefizit 
von 100 ml/kg. Ein Säugling von 10 kg Körpergewicht 
mit 10°/oiger Dehydratation benötigte demzufolge 
2000 ml/Tag. Bei hypertoner Dehydratation sollte das 
Natrium im Serum langsam um etwa 0,5 mmol/1 pro 
Stunde abfallen. 

Zu beachten sind ein Flüssigkeitsverlust während 
der Behandlung. Verluste über eine erhöhte Perspiratio 
insensibilis, z. B. Fieber mit 10 ml/kg/Tag pro Grad Cel
sius über 38 oc und 10 ml/kg!Tag bei verdoppelter 
Atemfrequenz (Tachypnoe). 

Azidoseausgleich nur, wenn pH <7,15; Bicarbonat 
in Einzelgaben von 1 m Val/kg. 
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Hämorrhagischer Schock. Der Schweregrad eines 
akuten Blutverlustes lässt sich nach klinischen Krite
rien erfassen (Tabelle I8.17-6). 

Die Behandlung der Wahl, falls möglich, ist die Be
seitigung der Blutungsursache. Blutungsstopp ist effek
tiver als Blutsubstitution. 
• Stadium I: Blutverlust ist nach einem initialen Bolus 

von 20 ml/kg Ringer-Lösung im Verhältnis von 3 ml 
Ringer-Lösung zu I ml Blutverlust zu ersetzen, da 
nur etwa ein Drittel der kristallinen Lösung im In
travasalraum verbleibt. 

• Stadium II ist wie Stadium I zu behandeln, es wird 
aber eine zusätzliche Bluttransfusion nötig. Eine an
haltende Blutung ist 1:1 mit Blut zu ersetzen. 

• Stadien III und IV des hämorrhagischen Schocks 
bedürfen der Infusion mit Ringer-Lösung und der 
Transfusion mit Blut. In solchen Situationen ist bei 
Bedarf auch die Transfusion von ungekreuztem Blut 
notwendig. Vorübergehend sind auch Autotrans
fusionen mit Bein- und Bauchbandagen zur Stabili
sierung des Blutdrucks notwendig. 

Volumentherapie bei Verbrennungskrankheit 
Schock (Tachykardie, keine tastbaren Pulse, nicht 
messbarer Blutdruck): Applikation von Ringer-Lösung 
und/oder 5%iger Humanalbuminlösung, bis der Blut
druck messbar wird, die Herzfrequenz abfällt und der 
zentralvenöse Druck >4 mmHg und <10 mmHg liegt. 

Flüssigkeitstherapie nach Schocktherapie: Die Flüs
sigkeitsmenge berechnet sich aus Erhaltungsbedarf und 
Ersatz von 5 ml/kg pro Prozent der verbrannten Haut
fläche. Bis zu 50% des Ersatzes an Flüssigkeit sind in
nerhalb der ersten 8 h, die restliche Flüssigkeitsmenge 
ist innerhalb der folgenden 16 h zu infundieren. 

Der tägliche Erhaltungsbedarf beträgt etwa: 
• bis zu einem Körpergewicht von 10 kg: 100 ml/kg, 
• bis 20 kg: 80 ml/kg, 
• bis 40 kg: 60 ml/kg. 

Da initial meist eine Hyperglykämie infolge einer 
stressinduzierten Glukoseutilisationsstörung vorliegt, 
ist als primäre Lösung für den Erhaltungs- und Ersatz
anteil nur Ringer-Lösung zu verwenden. Bei Säuglin
gen ist wegen eines schnellen Blutzuckerabfalls (Hypo
glykämie!) meist schon 6-12h nach dem Verbren
nungstrauma eine Glukoseinfusion notwendig (Blut-

Stadium I II 111 IV Tabelle 18.17-6. Klassifikation 

Defizit/Blutvolumen 10-15% 20-25% 30-35% >40% 
Pulsfrequenz (pro min) >100 > ISO >ISO >ISO (<50) 
Blutdruck Normal Vermindert Vermindert icht mc~bar 
Atmung ormal Erhöht Tachypnoc Tachypnoe/ Apnoc 
Bewusstsein Normal Unruhig Konfus Bewusstlos 
Urinausscheidung l-3 ml/kg 0,5-lml/kg <O,Sml/kg Anurie 
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zuckerbestimmungen). Bei sinkendem Blutzucker in 
den Normbereich sollte initial der berechnete Erhal
tungsbedarf in Form einer 10°/oigen Glukoselösung er
folgen. Bei Urinproduktion ist zur Glukoselösung Kali
umchlorid (2-3 mVal/kg/Tag) und Glycerophosphat 
(0,5 rnl/kg!Tag) beizugeben. Der Postagressionsstoff
wechsel der Verbrennungskrankheit ist durch einen 
hohen Kalorienbedarf gekennzeichnet! 

Zur Vermeidung schlecht rückresorbierbarer ei
weißreicher Ödeme sollte altersabhängig der Flüssig
keitsersatz nur mit Ringer-Lösung ohne Eiweißsubsti
tution bis zu einem kolloidosmotischen Druck von 
12-14mmHg (Anhaltspunkt: Eiweißkonzentration im 
Plasma mal 4} erfolgen. 

Am 2. Tag nach dem Verbrennungstrauma ist die 
Ersatzmenge auf 2 rnl/kglo/o verbrannter Körperober
fläche zu reduzieren. Ab dem 3. Tag nach dem Trauma 
darf mit der Rückresorption der Flüssigkeit aus dem 
Interstitium gerechnet werden, sodass meist nur noch 
ein Erhaltungsbedarf von etwa 2000 rnl/m2 Körp
eroberfläche benötigt wird und ein Zusatzbedarf an 
Flüssigkeit nur nach Bedarf, orientiert an der Klinik 
mit Herzfrequenz, Blutdruck, zentralem Venendruck, 
Urinproduktion und spezifischem Gewicht des Urins 
sowie den Serumelektrolyten mit Osmolalität und kol
loidosmostischen Druck erfolgt. 

Intraoperativer Flüssigkeitsbedarf Die Liberalisie
rung der Kriterien zum präoperativen Fasten haben 
den Schweregrad des präoperativen Flüssigkeitsdefizits 
vermindert. Prinzipiell gilt, dass Neugeborene und 
Säuglinge in der Regel (Ausnahme: Minimaleingriffe) 
präoperativ einen parenteralen Flüssigkeitsausgleich 
erhalten und eine Hypoglykämie durch eine entspre
chende Glukoseinfusion vermieden werden sollte. An
sonsten ist bei längerer Nüchternphase der kalkulierte 
intraoperative Flüssigkeitsbedarf pro Operationsstun
de altersabhängig um die Hälfte bis ein Viertel der Be
rechnungsmenge zu erhöhen. 
• Flüssigkeitsbedarf pro Operationsstunde: 

- bis 10kg 4rnl/kg!h, 
- 10-20 kg 2 ml/kg/h, 
- > 20 kg 1 rnl/kg/h. 

• Insensibler Flüssigkeitsverlust: 
- Minimale Inzision: 3-5 ml!kg!h, 
- moderate Inzision: 5-10 ml!kg/h, 
- großer Eingriff mit Darmexposition 8-20 ml/kglh. 

• Abgeschätzter Blutverlust: Ersatz nach Bedarf. 

18.17.6 
Ernährungstherapie 

Die totale parenterale Ernährung ist auf einer pädia
trischen Intensivstation für alle Alterstufen eine Routi
nemaßnahme. Generell stehen zwei Applikationswege 
zur Verfügung. Der peripher-venöse Zugang ist maxi-

Tabelle 18.17-7. Täglicher Bedarfpro kg Körpergewicht an Wasser, 
Energie, Kohlenhydraten (KH), Aminosäuren (AS) und Fetten 

Lcbcnsal- \V,Jsscr Energie Kif AS Fell' 
tcr [Jahr[ [ml[ [kcal[ [g[ [g[ [g[ 

Unter I 
BisS 
Bis 10 
Bis 14 

100-140 
80-120 
60-80 
50-60 

80-100 
60-90 
50-60 
so 

10-15 
12-15 
10 
8 

1,5-2 
1,5 
I 

2-3 
1,5-2,5 
1- 2 
I 

Infusionsgeschwindigkeit maximal 0,15 gikgih, 2 Portionen von 8-10 h (He
parin!). 

mal mit der dreifachen Serumosmolalität ( ca. 900 mos
mol/1) belastbar. Meist ist nur eine hypokalorische Er
nährung mit reduziertem Aminosäureanteil möglich. 
Eine 10o/oige Aminosäurelösung hat eine Osmolalität 
von etwa 850, Glukose 10o/o von 520 und Fett 10o/o von 
280 mosmol/1. Die peripher-venöse parenterale Ernäh
rung wird oftmals mit einer teilweise enteralen Ernäh
rung kombiniert. In der Regel bedarf es einer lang
samen Infusionssteigerung, bis der altersgemäße Ge
samtkalorienbedarf in Form von Nichtproteinkalorien 
durch Glukose- (etwa 50% des Gesamtkalorienanteils) 
und Fettinfusion (Triglyzeridkonzentration <350 mgldl) 
angeboten werden kann. Bei einer parenteralen Gluko
sezufuhr von 10 g/kg!Tag ist eine Aminosäureninfusi
on von 1 (-1,5} g/kg/Tag notwendig (Tabelle 18.17-7}. 

Die Elektrolytsubstitution erfolgt ebenfalls alters
abhängig: Natrium 2 (-4}, Kalium 1-3, Kalzium 0,1 
(-3}, Phosphat 0,5-2, Magnesium 0,2-0,7 (mval/kg). 

Bei einer parenteralen Ernährung von mehr als ei
ner Woche Dauer sind Vitamine und Spurenelemente 
zu substituieren. Die Überwachung erfolgt durch Ge
wichtskontrolle, Bilanzierung und laborchemische Un
tersuchungen (Blutzucker, Elektrolyte, Triglyzeride, 
24-h-Stickstoffbilanz). 

18.17.7 
Sedierung/ Analgesie 

Grundsätze 
Die Sedierung/Analgesie von Kindern bedarf einer Pla
nung, die die Gesichtspunkte der Patienten, des Thera
peuten und das Vorgehen betrifft. 

Die häufigsten Indikationen für eine Sedierung oder 
Analgesie, oft in Kombination, sind postoperative Im
mobilisierung, Reduktion von Sauerstoffverbrauch bei 
eingeschränkter Sauerstoffverfügbarkeit, Toleranz ei
ner Intubationsbeatmung, Traumata (Verbrennung, 
Polytraumata}, schmerzhafte und unangenehme diag
nostische und therapeutische Maßnahmen, schmerz
hafte Entzündungen oder Angst (z. B. Kruppsyndrom). 

Pharmakologie und Anwendung von Sedativa 
Die meisten Sedativa sind GABA (Gammaaminobutter
säure}-Mimetika, die als inhibitorische Neurotransmit-



ter die postsynaptischen GABA-Rezeptoren stimulie
ren und über eine Öffnung der Chloridkanäle mit Hy
perpolarisation die Erregungsleitung inhibieren. Seda
tiva sind keine Analgetika, manche Analgetika besitzen 
jedoch eine sedierende Wirkung und manche Sedativa 
einen hyperalgesiven Effekt. Die Applikation von Seda
tiva erfolgt oral, rektal, transnasal, sublingual oder in
travenös, Letztere zur schmerzfreien Injektion bevor
zugt als Fettemulsion. Der intramuskuläre Applikati
onsweg sollte nur in Ausnahmen gewählt werden. Bei 
bewusstseinsklaren Kindern ist die orale Gabe in ge
schmackskorrigierter Saft- oder Sirupform die Metho
de der Wahl. 

Benzodiazepine bewirken dosisabhängig, durch ei
nen direkten Angriff am ZNS, eine Anxiolyse, Sedie
rung, Hypnose. Schneller und sicherer Wirkungsein
tritt, große therapeutische Breite, gute Verträglichkeit 
und geringe Toxizität machen sie zu sicheren Substan
zen auch im Kindesalter. Ohne analgetische Wirkung 
sind sie antiemetisch wirksam und führen zur ante
und retrograden Amnesie. In therapeutischer Dosie
rung sind sie hämodynamisch neutral und nur gering 
atemdepressiv. Zu beachten sind Interaktionen mit zu
sätzlich verwendeten atemdepressiven Medikamenten 
(z. B. Prostaglandintherapie beim Neugeborenen) oder 
eine Blutspiegelerhöhung bei gleichzeitiger Gabe von 
Heparin, H2-Blockern oder bei Leber- und Nierenin
suffizienz. Midazolam und Diazepam sind die am häu
figsten verwendeten Benzodiazepine. 

Midazolam (Dormicum) wird bevorzugt zur Präme
dikation und bei älteren Kindern für Kurzeingriffe ver
wendet. Zur kontinuierlichen Sedierung ist es eines der 
am häufigsten verwendeten Medikamente auf einer pä
diatrischen Intensivstation. 

Dosierung (Wirkungseintritt): 0,4 mg/kg bei oraler 
(15-30 min), 0,3 mg/kg bei rektaler (5-15 min), 0,2 mg/ 
kg bei nasaler und sublingualer (10-15min) sowie 
0,05-0,2 mg/kg bei intravenöser (1-3 min) Gabe. Die 
Dosierung zur kontinuierlichen Sedierung beträgt zwi
schen 0,2 und 0,6 mg/kg/h. Die Wirkdauer nach ente
raler Gabe beträgt etwa 30-45 min, bei intravenöser 
Applikation ist sie kürzer. Für eine tiefe Sedierung be
darf es der Kombination mit Opioiden, die jedoch das 
Risiko einer kardiarespiratorischen Depression erhöht. 
Bei Neugeborenen sind Myoklonien beschrieben. 

Diazepam (Diazemuls) in einer Fettemulsion wird 
unter stationären Bedingungen bevorzugt zur intra
venösen Sedierung bei Säuglingen und Kleinkindern 
verwendet. Als Antikonvulsivum wird es intravenös 
und rektal appliziert. Oftmals wird Diazepam auch 
zur Verminderung von unerwünschten Nebenwirkun
gen in niedriger Dosierung vor oder mit der Verwen
dung von Etomidat (Myoklonien), Ketamin (Myoklo
nien, Träume) und Fentanyl (Thoraxrigidität) einge
setzt. 
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Dosierung (Wirkungseintritt): 0,5 mg/kg bei oraler 
(30-60 min), 0,3-0,5 mg/kg bei rektaler (5-15 min) 
und 0,2 ( -0,5) mg/kg bei intravenöser ( 1-3 min) Gabe. 
Auf Grund seiner langen Wirkdauer ist eine kontinu
ierliche Applikation nicht sinnvoll. Bei Dauersedierung 
sind 4-6 Einzelgaben/Tag zu bevorzugen. 

Barbiturate verstärken durch eigene Rezeptoren 
am GABA-Rezeptorenkomplex direkt den Chloridein
strom in die Zellen und zeigen dadurch im Vergleich 
zu den Benzodiazepinen eine unphysiologische inhibi
torische Wirkung auf die Informationsübertragung im 
gesamten ZNS. Dosisabhängig besteht eine sedieren
de, antikonvulsive und narkotische Wirkung. Schon 
nach einmaliger Gabe kommt es zur antianalgetischen 
Wirkung, zu reduzierten REM- und Tiefschlafphasen 
und somit desynchronisiertem, wenig erholsamem 
Schlaf. Paradoxe Wirkungen mit Unruhe und Ver
wirrtheit sind bei Kindern nicht selten. In höherer 
Dosierung wird zwar der zerebrale Sauerstoffver
brauch und konsekutiv der zerebrale Blutfluss redu
ziert, was zur Senkung erhöhter intrakranieller Drü
cke genutzt wird, gleichzeitig sind jedoch atem- und 
kreislaufdepressive Effekte zu erwarten. Zur einfachen 
Sedierung oder Prämedikation sind Barbiturate auf 
Grund ihrer langen Eliminationshalbwertszeit und 
ausgeprägten Induktion hepatischer Enzymsysteme 
nicht sinnvoll. Bei rektaler Applikation sind Mukosa
reizungen, bei oraler Gabe der langsame Wirkungs
eintritt von Nachteil; der Nachteil vor allem der "kurz
wirksamen" Barbiturate Thiopental und Methohexital 
liegt in ihrer unkalkulierbaren atemdepressiven Wir
kung. Die alkalischen Lösungsvermittler machen die 
Substanzen mit anderen Medikamenten und parente
raler Ernährung inkompatibel. Porphyrien sind Kon
traindikationen. 

Phenobarbital (Lumina!) wird unter stationären Be
dingungen zur Grundsedierung in einer oralen/intra
venösen Dosierung von 7-10 mg/kg/Tag oder zur anti
konvulsiven Therapie nach Serumspiegel (20-40 mg/1) 
verwendet. Nach initialer Sättigungsdosis, meist 
15 mg/kg/Tag, verteilt auf 2-3 Einzelgaben, genügt auf 
Grund der langen Wirkdauer und langsamen Elimina
tion eine tägliche Einzelgabe von etwa 5-7,5 mg/kg, 
um einen suffizienten Blutspiegel zu halten. 

Thiopental (Trapanal) wird zur Narkoseeinleitung 
und Intubation in einer intravenösen Dosierung von 
5-8 mg/kg (Wirkungseintritt in Sekunden) verwendet. 
Eine Dauerinfusion bis zu 10 mg/kg/h unter kontinu
ierlicher EEG-Ableitung, bis maximal ein "Burst-sup
pression-Muster" nachweisbar wird, erfolgt bei Kin
dern mit Schädel-Hirn-Trauma bei spezieller, individu
eller Indikation. 

Methohexital (Brevimytal) wird z. T. intravenös zur 
Narkoseeinleitung in einer Dosis von 1-2 mg/kg appli
ziert (Wirkungseintritt in Sekunden), die Wirkdauer 
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liegt unter 20min. In 10%iger Lösung rektal in einer 
Dosis von 20-30 mglkg (Wirkungseintritt 6-8 min). 

Chloralhydrat ist eines der meistverwendeten Hyp
notika zur Sedierung ohne Bewusstseinsverlust Es ist 
einfach oral oder rektal applizierbar, mit nur geringen 
kardiorespiratorischen Nebenwirkungen in therapeuti
scher Dosierung. Indiziert ist Chloralhydrat für nicht 
schmerzhafte Eingriffe mit einer Dauer von weniger 
als 30-90 min. Besonders effektiv ist Chloralhydrat bei 
Kindern unter 2 Jahren. Es besitzt keine analgetische 
Wirkung, paradoxe Reaktionen kommen bei Kindern 
vor, die Schleimhäute werden gereizt, Erbrechen und 
Diarrhö sind möglich. Der Abbau erfolgt durch die he
patische Alkoholdehydrogenase zum aktiven Teil Tri
chloroethanol. Leberfunktionsstörungen sind Kon
traindikationen. 

Dosierung (Wirkungseintritt): 40-80 mg/kg oral 
oder rektal (20-40 min). 

Etomidat (Etomidat-Lipo) ist ein kurzwirksames 
Hypnotikum ohne analgetische Wirkung. Auf Grund 
seiner Benzolringstruktur wird bei wiederholter Gabe 
oder in kontinuierlicher Infusion die Hormonproduk
tion der Nebennierenrinde supprimiert. Vorteilhaft 
sind der sofortige Wirkungseintritt mit nur geringem 
Effekt auf Ventilation und Herzkreislauf. Mit Vorgabe 
von 0,1-0,2mglkg Diazepam eignet sich Etomidat zur 
Intubation auch für einen in der Intubationstechnik 
noch nicht so Geübten, da die Spontanatmung nicht 
sistiert. Der zerebrale Sauerstoffverbrauch wird effek
tiv reduziert, daher ausgezeichnete Wirkung zur aku
ten Senkung eines erhöhten intrakraniellen Hirndru
ckes (Einklemmung!). Auch ein Status epilepticus kann 
oftmals erfolgreich durchbrochen werden. Bei Kindern 
sollte nur die Aufbereitung als Intralipidemulsion Ver
wendung finden, da damit eine stressauslösende 
Schmerzreaktion bei peripherer Injektion vermieden 
wird. 

Dosierung: 0,3 mglkg i.v., bei Bedarf repetitiv. 
Propofol (Disoprivan) ist ein fettgelöstes (Intralipid 

10%), ausschließlich intravenöses Anästhetikum. Trotz 
der Fettlösung induziert Propofol besonders in kleinen 
Venen empfindlichen Injektionsschmerz, der durch die 
Zugabe von 0,1 mglkg Lidocain abschwächbar ist. Die 
Tiefe der Anästhesie (Sedierung, Schlaf, Narkose) kann 
gewöhnlich unter Beibehaltung der Spontanatmung 
durch die Applikation in Bolus- oder Infusionstechnik 
titriert werden. Bei sofortigem Wirkungseintritt be
steht eine schnelle Erholung, aktive Metabolite kom
men nicht vor. Postoperativ bestehen weniger übelkeit 
und Brechreiz. Auch bei gesunden Kindern wurden 
signifikante kardiodepressive Nebenwirkungen (Hypo
tonie durch negativ-inotrope und vasodilatative Wir
kung) beobachtet. Derzeitige Kontraindikationen sind 
die Anwendung bei Kindern unter 3 Jahren (keine aus
reichende Erfahrung), allergische Reaktion auf Ei und 

Sojabohnen und eine Langzeitsedierung bei Kindern 
(unklare Todesfälle). 

Dosierung: 0,5-3 mg!kg als intravenöser Bolus und 
1-10 mglkglh in kontinuierlicher Infusion. 

Anwendung von Analgetika 
Die alleinige Sedierung von Kindern bei schmerzhaf
ten Eingriffen ist inadäquat. Auch ein bewusstloses 
Kind benötigt bei Bedarf eine Analgesie. Bei Kindern 
ist in Bezug auf Länge und Schmerzinduktion des ge
planten Eingriffs und in Abhängigkeit möglicher Fehl
bildungen (z. B. Gesichtsanomalien) bzw. vorliegender 
Grunderkrankungen (Apnoeneigung) eine Anästhesie 
in Intubationsnarkose gegen eine Analgosedierung 
mit Spontanatmung abzuwägen. 

Das Ziel einer Analgesie ist es, durch Inhibition 
der prä- und postsynaptischen Weiterleitung nozizep
tiver Informationen die Schmerzwahrnehmung zu 
vermindern. Die Lokalanästhesie nach vorangegange
ner Betäubung der Haut mit EMLA-Creme zur Ober
flächen-, Infiltrations-, Regionalanästhesie sowie zur 
Nervenblockade ist ein zwar gebräuchliches, oftmals 
jedoch vergessenes Verfahren bei Kindern. Auch die 
Blockade inflammatorischer Mediatoren, die gleichzei
tig Stimulanzien von Nozizeptoren sind, ist bei Kin
dern oft ein effektiver Weg der Analgesie. Als nicht
steroidale Antiphlogistika haben sich Acetylsalicylsäu
re und bei älteren Kindern zur kurzfristigen Anwen
dung Diclofenac bewährt, Letzteres auch auf Grund 
seiner guten antiinflammatorischen Wirkung. Als an
tipyretisches Analgetikum ist Paracetamol unter Be
achtung seiner lebertoxischen Wirkung bei unzulässi
ger Dosierung (>100-150mglkg) das Mittel der ersten 
Wahl. 

Unter Intensivbedingungen sind die Opioide Mor
phin und Fentany sowie Ketamin die meistverwende
ten Analgetika. 

Opioide wirken über periphere und zentrale Opio
idrezeptoren. Neben der damit verbundenen vermin
derten Schmerzwahrnehmung unterdrücken Opioide 
die autonome Antwort auf Schmerzreize. Enzephaline 
sind die endogenen Opioide. Exogene Opioide sind die 
natürlichen Opiate Morphin und Codein und die syn
thetischen Opioide Pethidin, Fentanyl, Alfentanil, Sul
fentanil, Remifentanyl und Piritramid. 

Die zentralen Wirkungen sind Analgesie ohne Be
wusstlosigkeit, die Nebenwirkungen Euphorie, Dys
phorie, Miosis, übelkeit, Erbrechen, Krämpfe und 
Atemdepression. Abgesehen von einer substanzspezi
fisch unterschiedlich stark ausgeprägten Histaminaus
schüttung (Vasodilatation, Bradykardie) bleibt die Hä
modynamik meist stabil. Neben einer oftmals ge
wünschten Hustensuppression (Codein) ist die Atem
depression stärker wirkender Opiate unerwünscht und 
eine Thoraxrigidität durch Blockade der neuromusku-



lären Übertragung mit prämedizierten Benzodiazepi
nen zu verhindern. Zu beachten sind Miktionsstörung 
und Harnverhalt, ein oftmals unterschätztes Phäno
men analgasedierter Kinder. Eine Langzeitanwendung 
(Tage) führt zu Toleranz und Abhängigkeit sowie zu 
therapiebedürftigen Entzugserscheinungen. Bei Kin
dern, speziell bei jungen Säuglingen, bedarf es einer 
bezogen auf Dosis, Wirkung und Nebenwirkung indi
viduell titrierten Anwendung. Bei nichtbeatmeten 
Säuglingen ist die Startdosis von Opiaten auf etwa ein 
Viertel zu reduzieren (Apnoen), es sollte eine umfas
sende Überwachung mit der Möglichkeit zur Notfall
intervention gewährleistet sein. Die Applikationsweise 
von Opiaten ist vielfältig (oral, nasal, bukkal, rektal, 
transdermal, subkutan, intravenös, peridural, spinal), 
sie erfolgt situationsbedingt. Eine intramuskuläre Gabe 
von Analgetika ist bei Kindern in der Regel zu vermei
den. Jenseits des Kleinkindalters ist auch eine patien
tenkontrollierte Analgesie anwendbar und erfüllt die 
Forderung nach einer individuellen Dosisfindung. 

Fentanyl ist ein rasch wirkendes Opioid mit der 
100fachen Potenz von Morphin. Obgleich es relativ hä
modynamisch neutral mit nur sehr geringer Histamin
freisetzung wirkt, sind Atemdepression und Bradykar
die bei Kindern oftmals ausgeprägt. Bei Neugebore
nen, besonders bei Frühgeborenen, besteht eine aus
geprägt verlängerte Clearance und eine amplifizierte 
Effektivität. Eine Atemdepression kann mit Naloxon 
behandelt werden. Zur Vermeidung von Hypertension, 
Lungenödem, Herzstillstand sollte Naloxon in langsam 
steigenden Dosierungen in Einzelgaben von 10-20 f.tg 
bis zur Wiederherstellung einer suffizienten Atemfre
quenz gegeben werden. 

Dosierung: intravenös 0,5-2-4f.tg/kg zur Analgesie, 
50-100 f.tg/kg zur Anästhesie, transmukosal 15-20 f.tg/ 
kg als Lolly. In kontinuierlicher Infusion 2-10 f.tg/kg/h 
(Kombination mit Midazolam empfehlenswert, prakti
kabel auch in einer Spritze); ausschleichende Dosisre
duktion zur Vermeidung von Entzugserscheinungen. 

Nichtopiod, Ketamin (Ketanest): Die pharmakologi
sche Wirkung von Ketamin ist nur unvollständig ge
klärt, es scheinen verschiedene Rezeptortypen invol
viert zu sein. Es wird auch als dissoziatives Anästheti
kum bezeichnet (offene Augen, Nystagmus, ohne Kon
takt zur Umwelt). Ketamin ist ein gutes Analgetikum. 
Die wesentlichsten Indikationen bei Kindern sind die 
Notfallversorgung bei Verbrennungs- und Polytrauma, 
Schmerzbehandlung bei Kreislaufinstabilität (auch 
postoperativ in Kombination mit Diazepam oder Mi
dazolam), Intubation eines Kindes mit Bronchial
obstruktion oder Asthma bronchiale. Der sympatho
mimetische Effekt einschließlich der Freisetzung von 
Noradrenalin aus den präsynaptischen Vesikeln garan
tiert weitgehend einen stabilen Blutdruck (Ausnahme: 
endogene Katecholaminerschöpfung) und eher eine 
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Bronchodilatation. Die mögliche intrakranielle Hirn
druckerhöhung durch zerebrale Vasodilatation (Hy
perkapnie) ist unter Beatmung mit leichter Hyperven
tilation ohne Bedeutung. Nachteilig sind bei Kindern 
die Zunahme von Salivation und bronchialer Sekretion 
sowie die durch Komedikation mit Benzodiazepinen 
vermeidbare Neigung zu Halluzinationen und Alpträu
men. 

Dosierung: Bei leichter, subanästhetischer Dosie
rung <0,5 mg/kg nahezu ausschließlich Analgesie, nur 
geringe Sedierung, kaum Veränderungen der respira
torischen und kardiavaskulären Parameter. Bei höhe
rer Dosierung >0,5-1 mglkg dissoziative Anästhesie 
mit Somnolenz, Kreislaufstimulation und beginnende 
Atemdepression. 

Narkose bei intravenöser Dosierung von 2-5 mg/kg 
(7-10 mg oral, rektal). 

18.17.8 
Katecholamintherapie 

Die Indikation zur Katecholamintherapie ist eine akute 
Herz-Kreislauf-Insuffizienz. Die Ziele einer Katechola
minbehandlung sind Aufrechterhaltung von adäquaten 
Perfusionsdrücken und die Steigerung der Kontraktili
tät bei akuter Herzinsuffizienz. Die Ursachen einer 
Herz-Kreislauf-Insuffizienz bei Kindern sind vielfältig. 
Es besteht eine altersabhängige Prädilektion. Erkran
kungen mit insuffizienter Herzfüllung, die die häufigs
ten Schockursachen im Kindesalter sind, bedürfen in 
der Regel keiner adjuvanten Katecholamintherapie. Ei
ne dem Verlust entsprechende Volumensubstitution ist 
Mittel der Wahl und meist ausreichend. Inadäquate 
Herzfrequenzen als Ursache einer Herz-Kreislauf-In
suffizienz durch Störung der Impulsbildung oder Erre
gungsleitung sind spezifisch mit Antiarrhythmika, 
Schrittmacher, implantierbaren Defibrillatoren oder 
Katheterablation zu behandeln. Katecholamine zur 
Frequenzsteigerung, bevorzugt Isoprenalin, werden 
vorübergehend bei denervierten Herzen nach Trans
plantation oder bei AV-Block und niedriger Kammer
frequenz verwendet. Störungen der kardialen Ejektion 
sind, falls mechanisch durch angeborene oder erwor
bene Herz- und Gefäßfehlbildungen verursacht, auch 
mechanisch durch Katheterintervention oder kardio
chirurgische Operationen zu behandeln. Nur bei pri
märer oder sekundärer myokardialer Kontraktilitäts
störung bedarf es der akuten und zeitlich begrenzten 
inotropen Behandlung. Die Akutbehandlung mit Ino
tropika, also Katecholaminen, sollte die Besonderhei
ten des Myokards des Neugeborenen und jungen Säug
lings sowie rezeptorphysiologische Gesichtspunkte be
rücksichtigen. Die myokardiale Funktion ist durch eine 
eingeschränkte diastolische und verminderte systo
lische Reserve gekennzeichnet. Bei Verlust einer kriti-
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sehen Vorlast kommt es rasch zum Schock, bei relativ 
großem Schlagvolumen von fast 2 ml/kg (Erwachsene 
1 ml/kg) wird das Herzminutenvolumen vornehmlich 
über eine Erhöhung der Herzfrequenz gesteigert. Aber 
auch die Herzfrequenzreserve ist bei relativ hohen Ru
bewerten gering, eine Frequenzsteigerung führt 
schnell zur negativen Lusiotropie. Insgesamt besteht 
schon in Ruhe ein hoher myokardialer Sauerstoffver
brauch. 

Bei akutem Herzversagen ist daher die Kombinati
onsbehandlung von Katecholaminen mit Phosphodies
teraseinhibitoren auch bei Kindern sinnvoll. In vielen 
Situationen mit schon beeinträchtigtem myokardialen 
Perfusionsdrücken reicht bei Kindern die inotrope Sti
mulation mit dem ß-adrenergen Partialagonisten Do
butamin nicht aus. In solchen Situationen bedarf es 
der Infusion mit Adrenalin. Der Bedarf nach einer 
a-mimetischen Wirkung bei peripherem Gefäßver
sagen (Sepsis, nach kardiochirurgischen Eingriffen 
mit kardiopulmonalem Bypass), das manchmal sogar 
die Indikation für die Behandlung mit Noradrenalin 
in einer Dosierung nach Blutdruckeffekt darstellt, ist 
oftmals kein Widerspruch zur gleichzeitigen Verwen
dung von Phosphodiesteraseinhibitoren. Bei der Ver
wendung von alphamimetisch wirksamen Katechola
minen ist eine gleichzeitige Dopamintherapie in nied
riger, den renalen Blutfluss steigernden Dosierung 
(2-3~-Lg/kg/min) indiziert. Liegt eine Indikation zur 
inotropen Therapie mit Dopamin vor, ist das syntheti
sche Katecholamin Dobutamin (5-20 ~-Lg/kg/min) zu 
bevorzugen. 

Bei Kindern sollten Katecholamine in einer Infusion 
titriert unter Beobachtung der hämodynamischen Ef
fekte erfolgen, da mit definierten Infusionsraten keine 
standardisierten Wirkungen zu erwarten sind. 

18.17.9 
Diagnose und Therapie von Infektionskrankheiten 

Infektionskrankheiten bei Neugeborenen und Klein
kindern werden von Infektionsmodus und immunolo
gischer Kompetenz geprägt. Bei Neugeborenen bietet 
die Mutter dem Kind einerseits auf Grund ihrer trans
plazentaren Antikörper einen Schutz bei nur relativer 
Immunkompetenz, andererseits stellt sie jedoch auch 
eine häufige Infektionsquelle (vorzeitiger Blasen
sprung, mütterliche Infektion) dar. Besonders bei 
Frühgeborenen sind bakterielle Infektionen immer 
noch einer der wesentlichsten Faktoren für Morbidität 
und Letalität. Nosokomiale Infektionen mit Sepsis, 
Meningitis, Pneumonie oder Infektion des Urogenital
traktes kommen in knapp 20% bei Frühgeborenen mit 
einem Gewicht unter 1500 g vor. Etwa 60% der auf ei
ne Intensivstation eingewiesenen Frühgeborenen wer
den während der ersten Lebenswoche mit Antibiotika 

behandelt. Die wesentlichsten Erreger innerhalb des 
ersten Lebensmonats sind Staphylococcus aureus, Ko
agulase-negative Staphylokokken, B-Streptokokken, 
Enterokokken, Escherichia coli, Klebsiellen, Enter
obacter, Pseudomonas und Listerien, aber auch atypi
sche Erreger wie Chlamydien. Hospitalisationszeit, 
Dauer und Häufigkeit invasiver Maßnahmen, Beat
mungsdauer sowie die Dauer der parenteralen Ernäh
rung sind neben der von der Reife abhängigen Im
munkompetenz die wesentlichsten Faktoren für bakte
rielle, virale und fungale Infektionen bei Neu-, vor al
lem Frühgeborenen. 

Die am häufigsten verwendeten Antibiotika sind Pe
nicilline, Aminoglykoside, Cephalosporine und Vanco
mycin. 

Von den Aminoglykosiden Gentamycin, Tobramy
cin, Netilmycin und Amikacin, die alle eine adäquate 
antibakterielle Wirkung gegen die meisten bei Neu
geborenen isolierten gramnegativen Keime besitzen, 
ist Gentamycin die am besten untersuchte Substanz. 
Die Serumhalbwertszeit korreliert indirekt zum Gesta
tionsalter, der Kreatinin-Clearance, Geburtsgewicht 
und postnatalem Alter. Frühgeborene vor der 
28. Schwangerschaftswoche mit hohem relativen Was
serauteil am Gesamtgewicht erhalten während der ers
ten Lebenswoche eine erhöhte Einzeldosis von 3,5 mg/ 
kg in einem Intervall von 24-36 h, reife Neugeborene 
eine Dosis von 5 mg/kg, verteilt auf zwei Einzelgaben 
am Tag mit einem Talspiegel von 0,5-2 mg/1. 

Cephalosporine der dritten Generation ( Cefotaxim, 
Ceftazidim, Ceftriaxon) haben eine adäquate antibak
terielle Wirkung gegen ein weites Spektrum von gram
negativen, eingeschränkt auch grampositiven Bakte
rien. Wegen ihrer guten Verträglichkeit werden Cepha
losporine der dritten Generation bei neonataler Sepsis 
bevorzugt verwendet. Eine einmalig applizierte Tages
dosis von 25 mg/kg Ceftazidim führt bei Frühgebore
nen vor der 32. Gestationswoche zu adäquaten Serum
spiegel deutlich oberhalb der minimalen Inhibitions
konzentration. Bei älteren Frühgeborenen sind 2-mal 
25 mg/kg suffizient. Die Tagesdosis bei älteren Kindern 
beträgt 50-100 mg/kg in zwei intravenösen Gaben. 

Vancomycin mit seiner guten Wirksamkeit gegen 
Staphylokokken zeigt besonders bei Neugeborenen 
und jungen Säuglingen eine gute Verträglichkeit. Ein 
so genanntes "Red-man-Syndrom", eine Histaminre
aktion bei einer Infusion mit einer Geschwindigkeit 
unter 30 min, wurde bisher im Neugeborenenalter 
nicht beschrieben. Die Serumhalbwertszeit korreliert 
invers mit dem Gestationsalter, der Nierenfunktion 
und dem postnatalen Alter in der ersten Lebenswoche. 
Die Liquorkonzentration bei Kindern mit Shunt-ver
sorgtem Hydrozephalus beträgt maximal 21% der kor
respondierenden SerumspiegeL Suffiziente Vancomy
cin-Spiegelliegen zwischen 5 und 12 mg/1. Spitzenkon-



Zentrationen von Vancomycin müssen bei Frühgebore
nen nicht gemessen werden, wenn die Talspiegel unter 
12 mg!lliegen. 

Es werden individualisierte Dosierungen - abhän
gig von Alter und Krankheit - benötigt. Die intravenö
se Dosierung bei Kindern beträgt 40 ( -60) mg/kg in 
2-4 Kurzinfusionen von etwa 60 min. Bei Frühgebore
nen beträgt die Dosierung in Abhängigkeit vom Gesta
tionsalter (15-) 20 mg/kg in zwei Gaben. 

Sepsis 
Als Entzündungsreaktion des gesamten Körpers auf ei
ne Invasion von Erregern (Bakteriämie, Virämie, Fun
gämie) präsentiert sich das klinische Bild einer Sepsis 
altersabhängig, möglicherweise mit uncharakteristi
sehen Symptomen oder im Extremfall mit dem Bild ei
nes septischen Schocks (Streptokokkensepsis des Neu
geborenen, Meningokokkensepsis, Waterhouse-Fride
richsen-Syndrom). Erreger in der Neugeborenenperi
ode, als frühe Sepsis von der Mutter erworben, sind 
B-Streptokokken, Staphylokokken, Enterokokken, 
E. coli, Haemophilus influenzae, Listerien oder als spä
te Sepsis als nosokomiale Infektion, dazu stationsspe
zifische Keime. Erreger bei Säuglingen und älteren 
Kindern sind Pneumokokken, Meningokokken, Strep
tokokken, Staphylokokken, abnehmend H. influenzae 
und Mykoplasmen. Vorangehende Durchfälle mit an
schließend toxischem Krankheitsbild sollten eine In
fektion mit Salmonellen, Shigellen, E. coli 0157, Cam
pylobacter, Staphylokokken und Legionellen ausschlie
ßen lassen. Gramnegative Sepsitiden finden sich vor 
allem im Rahmen einer Urosepsis oder bei immun
geschwächten Kindern. 

Die Diagnostik erfolgt durch Klinik, Erregemach
weis (Blutkultur, Liquor, Urin, Abstriche) und durch 
charakteristische Laborbefunde (Leukozytose mit 
Linksverschiebung, Leukopenie, Erhöhung von PMN
Elastase, CRP); auszuschließen sind eine Multiorgan
beteiligung einschließlich Gerinnungssystem. 

Therapie: kausal mit Herdsanierung und anti
infektiöser Therapie. Initiale Breitspektrumantibiose, 
z. B. Ceftazidim, Gentamycin und Vancomycin. Bei 
Neugeborenen primär Ampicillin (Streptokokken, Lis
terien), kombiniert mit einem Aminoglygosid. Anpas
sung nach klinikspezifischem Erregerspektrum und 
nach Antibiogramm. Bei Verdacht auf Kandidasepsis 
Amphoterkin B. Bei Bedarf supportive Behandlungs
maßnahmen. 

Bakterielle Meningitiden haben ein altersabhängi
ges Erregerspektrum. Im Neugeborenenalter sind dies 
bevorzugt Streptokokken, Pneumokokken, E. coli, Lis
terien, selten auch Haemophilus influenzae; bei älteren 
Kindern Haemophilus influenzae, Meningokokken und 
Pneumokokken. Die Diagnose erfolgt nach Klinik, Li
quoruntersuchung und Labor. 
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Therapie: Bei Neugeborenen Ampicillin und Genta
mycin kombiniert mit Ceftazidim, bis Erregerspek
trum identifiziert. Bei älteren Kindern Cefotaxim 
(200 mglkg!Tag), bei Meningokokkeninfektion Penicil
lin G 500.000 IE/kg!Tag in 4 Dosen. 

Perioperative Antibiotikaprophylaxe bei Operatio
nen mit erhöhtem Infektionsrisiko. Bewährt hat sich 
bei kardiochirurgischen, neurochirurgischen, ortho
pädischen Operationen die Prophylaxe mit Cefuroxim 
(Zinacef) mit guter Staphylokokkenwirksamkeit und 
ausreichend guter Gewebe- und Liquorgängigkeit. Die 
erste Dosis sollte etwa 2 h vor dem operativen Eingriff 
erfolgen. 

Von der Prophylaxe ist eine antibiotische Therapie 
zu unterscheiden. Die Antibiotikatherapie sollte intra
operativ, in der Regel unmittelbar nach der Gewin
nung von bakteriologischem Untersuchungsmaterial, 
mit einem breiten Spektrum begonnen werden und 
im weiteren Verlauf nach Antibiogramm angepasst 
werden. 

18.17.10 
Vergiftungen 

Allgemeine Aspekte 
Nach Alter, Ursache und Prognose sind im Kindesalter 
grundsätzlich zwei Gruppen von Vergiftungs-/Inges
tionsarten zu unterscheiden. Intoxikationen durch Ein
nahme potentiell gefährdender Substanzen überwiegen 
als Vergiftungsunfall bei Schulkindern (ab 10 Jahren) 
und Jugendlichen (suizidale Absicht, Drogen). Zu Ver
ätzungen und Fremdkörperingestionen s. Kap. 18.3. 

Leitsymptome und Diagnostik 
Anamnese und neurologische, psychiatrische Sympto
me (Rausch- oder Erregungszustände, Halluzinatio
nen, Dyskinesie, Stupor oder Koma) in Kombination 
mit vegetativen und kardiavaskulären Erscheinungen 
(Tachypnoe, Tachykardie, Arrhythmie, Erythem) wei
sen meist auf eine Intoxikation hin. Neben dem Ver
dacht gibt es Leitsymptome und organspezifische Be
funde. 

Zu beachten sind Giftstoffe mit verzögertem, zwei
phasigem Vergiftungsverlauf (chlorierte Kohlenwasser
stoffe, Schwermetalle, Paracetamol, Knollenblätterpil
ze; Tabelle 18.17-8) 

Anamnestisch sind die Fragen Wer, Was, Wann, 
Wie, Wie viel, Warum während der Erstmaßnahmen 
zu erheben. Vergiftungszentralen einbeziehen! 

Der Verdacht auf Intoxikation bedarf 
• der Asservierung von Serum, Magensaft, Erbroche

nem, Urin, Stuhl, 
• der Identifikation gas- oder dampfförmiger Sub

stanzen aus Atemluft oder dem Erbrochenen mit 
Gasspürgeräten, 
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Tabelle 18.17-8. Leitsymptome 
bei Vergiftungen Fötor 

Hnut, hleimhaut 

Pupille 

Temperatur 

Puls 

Arrhythmie 
Atmung 

z s 

Gastrointestinal 

Aceton 

Alkohol 

Bittermandel 

Knoblauch 

PetrolcumJ Benzin 

Trockene, warme Haut 
Schwitzen 

Bypersalivation, Bronchialse
kretion 
Zyanose (Methämoglobinl!mic) 

Hellrot, rosn 

Ikterus 

Blasen 

Mydriasis 
Miosis 

Hyperthermie 

Hypothermie 

Bradykardie 
Tachykardie 

Kussmaui -Atmung 

Tachypnoe 

Atemdepression 

Krämpfe 

Ataxie, Nystagmus, Dyskinesie 

Periphere Uhmung 

Delir, Psychose 

Koma 

Erbrechen, Durchfall, abdomi
nale Schmerzen 

Acct ylsalicylsäure, Methanol 

Zyanide 

Arsen, rgan. Phosphate 

Anticholincrgika 
Cholinergika, ikotin, Kokain, Amphet
amine 
Orgnnische Pho phate 

Nitrate, Nitrit, Phenacctin 

CO, Zyanide, Anlicholinergika 

Parncctamol, Pilze 

flarhiturnte, CO 

Atropin; rmpathonümelika, Kokain 
Opiate, Barbiturate, Äthanol, 
organische Phosphate 
Amphetaminc, Theophyllin, Salicylate, 
trizyklische Antidepressiva 
Alkohol, edativa 

Digitalis, Barbiturate, Opiate 
Amphetamin, Theophyllin 

Trizyklische Antidepressiva, DigoKin 
Saliqlatc, Methanol 
CO, Amphetamine 

Opiate, Barbiturate, Benzodiazcpinc, 
Alkohol, Kohlenwasserstoffe 
Trizyklische Antidepressiva,Amphet 
amine, alicylate 
Theophyllin, Kokain, Anticholincrgika, 
Alkohol 
Drogen, Schwermetalle 

Organische Phosphate 

Schwermetalle, Alkohol, Antic:holiner
gika, Drogen, Sedativa, Opiate, alicy
late, organische Phosphate, trizyklische 
Antidepressiva, CO 
Pilze, Alkohol, Digitalis, organische 
Phosphate, Salicylale 

• des Drogen-Screenings aus Serum und/oder Urin, • Bei Medikamentenintoxikationen: Magenspülung 
innerhalb der ersten 2 h nach Ingestion, bei späte
rem Zeitpunkt Giftbindung durch Aktivkohle. 

• der Blutgasanalyse mit CO-Oximeter: Met-Hb, CO
Hb, metabolischer (Laktat-)Azidose. 

• Weiterhin: Blutbild mit Differentialblutbild, Elektro
lyte, Blutzucker, Transaminasen, Bilirubin, Laktat, 
Harnstoff, Kreatinin, CK, CK-MB. 

Allgemeine Behandlungsmaßnahmen 
• In den meisten Fällen ist zur Behandlung die allei

nige Gabe von Aktivkohle ausreichend. Alternativ, 
unter Beachtung der Kontraindikationen, ist ein in
duziertes Erbrechen anzubieten. 

• Suizidversuche Jugendlicher bedürfen nach Gifteli
mination und Überwachung auch einer psychologi
schen Evaluation. 

• Eine spätere Magenspülung ist bei hochtoxischen 
Substanzen (Herbizide, Knollenblätterpilz, Schwer
metalle, Alkylphosphate, Antiarrhythmika, trizykli
sche Antidepressiva), bei Substanzen mit verzöger
ter Magenentleerung ( trizyklische Antidepressiva, 
Opioide) und bei großen Mengen von Lösungsmit
teln indiziert. 

• Eine sofortige Magenspülung am Unfallort ist bei 
hochtoxischen Herbiziden (Paraquat) sinnvoll. 

• Intensivmedizinische überwachung und Therapie 
sind indiziert bei Bewusstlosigkeit, Störung der 
Atem- und Kreislauffunktion oder bei der Einnah-



me einer potentiell letalen Dosis. Zu beachten sind 
Substanzen mit verzögerter Reaktion und zweipha
sigem Vergiftungsverlauf (chlorierte Kohlenwasser
stoffe [KH], Schwermetalle, Paracetamol, Knollen
blätterpilze). 

Sofortmaßnahmen bei Störungen der Vitalfunktionen 
Sicherung der Vitalfunktionen ist die wichtigste The
rapiemaßnahme. 
• Bewusstlosigkeit und Koma: Intubation und Beat

mung. 
• Störung der Atemfunktion (Hypopnoe, Apnoe, 

Aspiration, Luftwegsverlegung, Bronchialobstrukti
on, Sauerstoffdiffusionsstörung): Intubation und 
Beatmung in Abhängigkeit vom Schweregrad. 

• Störung der Herz-Kreislauf-Funktion (Schock, 
Herzinsuffizienz, Arrhythmie, Herzstillstand): Be
handlung mit Ziel der Wiederherstellung suffizien
ter Perfusionsdrücke mit adäquatem Sauerstoff
transport, dies schließt eine ausreichende Analgesie 
(Verätzungsunfalle) ein. 

Primäre Giftentfernung 
Entfernung des Patienten aus kontaminierter Umge
bung (Gase, Dämpfe), Entfernung kontaminierter Klei
dungsstücke mit ausgiebiger Hautreinigung. Maßnah
men zum Schutz des behandelnden Personals. Giftent
fernung durch induziertes Erbrechen: 
• Mechanische Stimulation der Rachenhinterwand, 
• Ipecacuanha-Sirup (Ipecac). Dosis: 1 ml!kg, max. 

30 ml, ggf. Wiederholung, falls nach 30 min kein Er
brechen einsetzt; reichlich Flüssigkeit zur Magenfül
lung trinken lassen; wenn kein Erbrechen induzier
bar: Entfernung von Ipecac selbst mittels Magen
spülung. 

• Apomorphin: 0,1 mg/kg i.m. oder s.c.; Erbrechen 
bereits nach 5 min; ausgeprägte Kreislauf- und 
Atemdepression (vagoton); daher keine Anwendung 
bei Kleinkindern; Kombination mit Norfenefrin 
(0,15 mglkg i.m.), nach Erbrechen Antagonisierung 
mit Naloxon (0,02 mglkg). 

• Obsolet: Kochsalzerbrechen mit hypertonen Lösun
gen (hyperosmolares Koma!). 

Kontraindikationen: Bewusstseinsstörung, Inges
tion von Säuren und Laugen (Re-Verletzung von Öso
phagus, Pharynx, Larynx), Schaumbildner (Aspirati
on), Kohlenwasserstoffe (Lungenschädigung durch In
halation, Aspiration). 

Magenspülung 
Indikation überprüfen, meist wenn provozierendes Er
brechen unwirksam. Voraussetzung: Möglichkeit zur 
Intubation. Intubation vor Magenspülung bei Bewusst
seinsstörung, aufgehobenen Schutzreflexen, Atemin-
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suffizienz oder Ingestion von Mineralölprodukten oder 
organischen Lösungsmitteln. Kontraindikation: Fort
geschrittene Säuren-, Laugenverätzung; geringe Men
gen organischer Lösungsmittel. Zu beachten ist, dass 
sedierende Maßnahmen zur Kardiaerschlaffung (Aspi
ration!) und Spateleinstellung zur Intubation zu Brech
reiz führen. 
• Bei Bedarf "rapid-sequence intubation" mit i.v.-Ga

be von niedrig dosiertem Vecuronium 0,01 mg/kg, 
anschließend 10 ~-Lg/kg Fentanyl i.v., dann sofort re
laxierende Vecuronium-Dosis von 0,1 mg!kg i.v. 

• Aktivkohle, oft erste und einzige Therapie, ist be
züglich Giftelimination oftmals der Magenspülung 
und induziertem Erbrechen überlegen. Sie bindet 
die meisten Medikamente und Chemikalien (90o/o 
in 90s). Bei anticholinerg wirkenden Substanzen 
mit verzögerter Resorption ist Kohlegabe auch nach 
12-24 h noch sinnvoll. Dosis: 1 g/kg, am besten in 
Wasser aufgeschäumtes Pulver. Es gibt keine echte 
Kontraindikation. 

• Entschäumer, Sah simplex 0,5 ml/kg, Lefax liquid 
1 ml/kg: bei Ingestion von Schaumbildnern. 

• Glaubersalz (Natriumsulfat): Beschleunigte Darm
passage, verhindert Wiederfreisetzung aus Kohle
bindung. Unwirksam bei toxisch bedingter Darm
lähmung. Dosis: 0,25 g/kg max. 30 g p.o. 

• Obsolete Maßnahmen der Giftelimination: Gabe 
von Milch, Paraffin, Verdünnungs- oder Neutralisa
tionsversuche bei Verätzungen später als 10 min 
nach Ingestion. 

Sekundäre Giftentfernung 
Verfahren: 
• "enterale Kohleperfusion" I "gastrointestinale Dia

lyse" mit gastralem und rektalem Kohleeinlauf 
(1 g/kg), anschließend osmotische Laxanzien und 
hohe Einläufe. Kohle bzw. Laxans alle 2-4 h im 
Wechsel, z. B. bei Vergiftung mit Theophyllin, Phe
nobarbital, Digoxin, trizyklischen Antidepressiva, 

• Hyperventilation ohne Alkalose (s. organische Lö
sungsvermittler, halogenierte Kohlenwasserstoffver
giftung), 

• Antikörpertherapie (z. B. Digitalisintoxikation), 
• forcierte Diurese, 
• extrakorporale Eliminationsverfahren (Hämodia

lyse, Peritoneladialyse, Hämofiltration, Plasmaphe
rese, Blutaustausch). 
Indikation: 

• bei potentiellletaler Dosierung, hochtoxischen Sub
stanzen als Prophylaxe vor Eintritt etwaiger Schä
den, z. B. bei trizyklischen Antidepressiva, Para
quat, Knollenblätterpilz, 

• bei progredienter, medikamentös therapierefraktä
rer Symptomatik: Hypotension, Arrhythmie, 
Krampfanfälle, metabolische Azidose, Koma, 
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• wenn Blutspiegel korrelierend mit hoher Letalität 
(z. B. Theophyllin, Paracetamol, trizyklische Antide
pressiva, Salicylate ), 

• bei vorbestehender Nieren- oder Leberdysfunktion 
mit eingeschränkter Eliminationsfähigkeit.(z. B. Sa
licylatintoxikation bei Niereninsuffizienz). 

Die Wahl des Verfahrens richtet sich nach Wasser
löslichkeit, Plasmaproteinbindung und Verteilungs
volumen der Substanz und der Situation des Patienten. 

Antidottherapie 
• Prinzip: Giftadsorption, Komplexbildung. Direkte 

Gegenwirkung durch Antagonismus am Rezeptor, 
Hemmung am metabolisierenden Enzymsystem 
u. a. Mechanismen. 

• Primäre Giftentfernung und symptomatische The
rapie - nicht die Antidotgabe - stehen in den meis
ten Vergiftungsfällen im Zentrum der Behandlung. 

• In der Notfallaufnahme sollten zur Verfügung ste
hen: Sauerstoff (CO), Naloxon (Opiate, Opioide), 
Flumazenil, Anexate (Benzodiazepine), Amylnitrit 
und Natriumthiosulfat (Zyanidvergiftung), Methy
lenblau (Met-Hb-Bildner), Atropin und Obidoxim 
(Alkylphosphate), Digitalis-FAß (Digitalis), Physos
tigmin (trizyklische Antidepressiva), N-Acetylcy
stein (Paracetamol), Äthanol (Methanol). 
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18.18 
Plötzlicher Kindstod (SIDS) und 
augenscheinlich lebensbedrohliches Ereignis 
(ALE) 

GERHARD)ORCII 

Der plötzliche Kindstod ist definiert als überraschend 
eintretender Tod im Kindesalter, dessen Ursache trotz 
postmortaler Untersuchungen unklar bleibt. Ge
bräuchliche Synonyme sind plötzlicher Säuglingstod, 
"sudden infant death syndrome" (SIDS), Krippentod 
und "cot death". In offiziellen Statistiken wird dieser 
Tod unter dem !CD-Code 798.0 erfasst. In den meisten 
Ländern mit hohem Lebensstandard wird die Inzidenz 
dieser Todesart derzeit mit 0,2 bis 1,2 auf 1000 Lebend
geborene angegeben. Noch vor 10 Jahren lag sie dop
pelt so hoch. Sie fiel um etwa 50%, nachdem öffentlich 
davor gewarnt wurde, Säuglinge zum Schlafen auf den 
Bauch zu legen. Diese "Mode" war Anfang der 70er 
Jahre überwiegend in den Ländern der westlichen Welt 
eingeführt worden. Heute sind noch etwa 600 Säuglin
ge pro Jahr in Deutschland vom plötzlichen Kindstod 
betroffen. Damit ist der plötzliche Tod im Säuglingsal
ter immer noch die häufigste Todesart im Säuglingsal
ter jenseits der Neugeborenenperiode und z. B. etwa 
doppelt so zahlreich wie die jährlichen Todesfälle an 
malignen onkologischen Erkrankungen im gesamten 
Kindesalter. 

Seine Definition weist den plötzlichen Kindstod als 
Todesart aus, die im Einzelfall sicherlich eine unter
schiedliche Pathogenese hat. So sind eine Reihe von 
seltenen Funktionsstörungen bekannt, die ohne das 
Hinterlassen von morphologischen oder bioche
mischen Spuren zum Tode führen. So kann das Syn
drom der verlängerten QT -Zeit zum Herzstillstand 
führen, ohne dass dies durch Obduktion nachweisbar 
ist. Auch absichtliches oder unabsichtliches Ersticken 
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durch Verlegen der Atemwege durch ein weiches Kis
sen ist nur schwer postmortal nachweisbar. Ferner 
hängt der Nachweis einer Todesursache und damit der 
Ausschluss eines plötzlichen Kindstodes von der Qua
lität der postmortalen Untersuchung ab. So ist es denk
bar, dass sich durchaus bekannte Todesursachen ein
schließlich Kindstötungen unter der Todesart plötzli
cher Kindstod verbergen. Die meisten Experten gehen 
allerdings davon aus, dass in mindestens 95% aller Fäl
le kein strafbares Fremdverschulden vorliegt. 

Seit langem ist bekannt, dass der plötzliche Kinds
tod in den ersten beiden Lebenswochen selten ist, sei
nen Häufigkeitsgipfel am Ende des dritten Lebens
monates hat und jenseits des 1. Lebensjahres sehr sel
ten ist. Er ist häufiger bei Jungen, in der kalten Jahres
zeit in den erdpolwärts gelegenen Ländern der Erde. 
Eine gewisse zeitliche Assoziation besteht zu Häufun
gen banaler Atemwegsinfekte. Säuglinge sehr junger 
Mütter <21 Jahren und solcher aus ungünstigen sozio
ökonomischen Bedingungen sind mehr gefahrdet. Eine 
pränatale Dystrophie stellt mehr noch als eine Früh
geburt ein Risiko dar. Bei Zwillingen ist nach einem 
plötzlichen Kindstod der überlebende mindestens in 
den folgenden 48 Lebensstunden stärker gefährdet, 
ebenfalls zu sterben. In der Geschwisterreihe steigt 
das Risiko für einen plötzlichen Kindstod stetig an, 
das erste Kind ist weniger gefahrdet als das zweite, 
das zweite weniger als das dritte usw. In Deutschland 
ist der plötzliche Säuglingstod im Nordwesten am häu
figsten, sinkt in seiner Häufigkeit südlich der Main
linie ab und ist am seltensten im Osten. 

Große Fallkontrollstudien der letzten 15 Jahre ha
ben Risikofaktoren gesichert, die durch ihre prinzi
pielle Vermeidbarkeit einen präventiven Ansatz er
möglichen. So steigt das Risiko durch Bauchlage im 
Schlaf gegenüber der Rückenlage um das Fünf- bis 
Zehnfache an. Das Gleiche gilt für die Exposition des 
späteren Opfers gegenüber Zigarettenrauchen. Dieser 
Risikofaktor zeigt eine ausgeprägte Dosisabhängigkeit 
Ebenfalls 5-lOfach gefahrdet sind Säuglinge, deren 
Mütter während der Schwangerschaft mehr als 10 Zi
garetten täglich geraucht haben. Mindestens 800 der 
1250 plötzlichen Säuglingstodesfälle in Deutschland 
pro Jahr Anfang der 90er Jahre konnten rechnerisch 
allein auf diese beiden Risikofaktoren zurückgeführt 
werden. 

Somit sind die derzeit wirksamsten Maßnahmen 
zur Vermeidung des plötzlichen Kindstodes der Ver
zicht der Eltern auf Rauchen während der Schwanger
schaft und die Wahl der Rückenlage für den schlafen
den Säugling im ersten Lebensjahr. 

Als weitere vermeidbare, jedoch weniger stark wirk
same und zum Teil weniger gut belegte Risikofaktoren 
gelten derzeit die Seitenlage, das Rauchen von weniger 
als 10 Zigaretten täglich während der Schwangerschaft, 

das postnatale Rauchen in der Umgebung des Säug
lings, der Verzicht auf Stillen oder das frühzeitige Ab
stillen, eine Schlafzimmertemperatur über 18 oc, eine 
weiche Matratze, schwere Federbetten, Kopfkissen im 
Bett, Schaffelle als Unterlage, so genannte Nestchen, 
zu warme Kleidung, Schlafen im Elternbett, Verzicht 
auf Schnuller bei abgestillten Säuglingen. Als günstig 
wird ein Schlafsack angesehen, in dem der Säugling 
weder überwärmen noch ersticken kann. Einem plötz
lich und unerwartet verstorbenen Säugling nachgebo
rene Geschwisterkinder sind statistisch etwas mehr ge
fahrdet, das gleiche Schicksal zu erleiden, wahrschein
lich aber nur dann, wenn sie den gleichen Risikofak
toren wie dem Verstorbenen ausgesetzt werden. 

Die Obduktionsbefunde bei Säuglingen, die uner
wartet und unerklärbar verstorben sind, ermöglichen 
in bis zu 20% der Fälle den Nachweis einer etablierten 
Todesursache, sodass die Fälle dann nicht mehr dem 
!CD-Code 798.0 zugeordnet werden. Bei den anderen 
werden teilweise entzündliche Veränderungen in den 
Atemwegen, Petechien in der Pleura und im Thymus 
und Zeichen der akuten und chronischen Hypoxie ge
funden. Zufällig aufgezeichnete Kardiorespirogramme 
während des Sterbevorganges zeigten, dass der Tod in 
einer Reihe von Fällen nicht plötzlich, sondern nach 
einer längeren Bradykardiephase mit finaler Apnoe 
eintrat. Es spricht also vieles dafür, dass es sich bei 
vielen plötzlichen Kindstoden um eine Art schleichen
des, subjektiv nicht bemerktes Ersticken handelt. Of
fensichtlich sind manche z. B. durch pränatales Rau
chen vorgeschädigten Säuglinge nicht in der Lage, Hy
poxiesituationen durch Bauchlage und überdeckung 
zu erkennen und sich daraus zu befreien, und zwar be
sonders dann nicht, wenn sie durch Infektionen oder 
überwärmung zusätzlich in ihrem Regulationsver
mögen beeinträchtigt sind. 

Ein augenscheinlich lebensbedrohliches Ereignis 
(ALE, engl.: "acute life threatening event", ALTE) ist 
als akut auftretende Episode definiert, die von den be
obachtenden Personen als lebensgefährlich interpre
tiert wird und deshalb irgendwelche Hilfsaktionen aus
löst. Es handelt sich dabei meistens um akute Blau
bzw. Blassfärbung der Haut, Atemstillstand bzw. Ate
munregelmäßigkeiten oder Muskeltonusverluste, die 
dazu führen, dass die Betreuungspersonen das Kind 
mechanisch stimulieren oder sogar beatmen. Diese 
Definition ist somit sehr subjektiv, was die unter
schiedlichen Häufigkeitsangaben von 0,5-5% aller 
Säuglinge erklärt. 

Diese Säuglinge müssen dem Kinderarzt vorgestellt 
werden, weil ein Teil dieser Kinder (bis 5%) gefahrdet 
ist, einen plötzlichen Kindstod zu erleiden. In man
chen Fällen ist sogar eine kurzzeitige stationäre Ein
weisung in eine Kinderklinik notwendig, in der Spezi
aluntersuchungen ggf. unter Einschluss einer Polysom-
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nographie im Säuglingsschlaflabor durchgeführt wer
den. In etwa 50% der Fälle kann eine Ursache gefun
den werden, die einer spezifischen Therapie zugäng
lich ist. Am häufigsten liegen zerebrale Krampfanfalle, 
eine Virusinfektion, eine Stoffwechselstörung, Herz
rhythmusstörungen oder Atemstörungen vor. 

Wenn keine behandelbare Ursache gefunden wird, 
muss in individueller Risikoabschätzung für einen ge
wissen Zeitraum ein kardiorespiratorisches Heimmo
nitoring erwogen werden. Diese Maßnahme erfordert 
eine dauerhafte Betreuung und das vorherige Training 
der Betreuungspersonen in akuten Hilfsmaßnahmen 
einschließlich der kardiopulmonalen Reanimation. 

18.19 
Misshandlungen und Missbrauch 

HANS-GERD LENARD 

18.19.1 
Körperliche Misshandlung, Vernachlässigung 

Auch wenn es gute Gründe gibt, jede körperliche 
Züchtigung aus pädagogischen Gründen als Misshand
lung zu betrachten, ist es aus medizinischer Sicht 
zweckmäßig, den Begriff der Misshandlung auf Situa
tionen zu beschränken, die eine erkennbare Verletzung 
des Kindes und damit eine gesundheitliche Gefähr
dung zur Folge haben. Von einer klinisch relevanten 
körperlichen Misshandlung betroffen sind in erster Li
nie Säuglinge und Kleinkinder, die sich nicht äußern 
und die sich nicht wehren können und bei denen noch 
keine außerfamiliäre Kontrolle in Kindergarten oder 
Schule besteht. Das klinische Spektrum der Misshand
lungsfolgen, als "battered child syndrome" oder mit 
dem neutralen Terminus "non-accidental injury" be
zeichnet, besteht in einer variablen, aber häufig typi
schen Symptomatik, die eine Diagnosestellung mit 
Wahrscheinlichkeit oder Sicherheit erlaubt. 

Häufig weisen Hautveränderungen zuerst auf die 
Diagnose einer aktiven Misshandlung hin. Neben Nar
ben und Wunden, Brand- oder Bissverletzungen findet 
man vor allem Striemen und Hämatome, Letztere gele
gentlich in einer Form, die Rückschlüsse auf den Ge
genstand erlauben, mit dem sie verursacht wurden. 
Verletzungen an Lippen, Gaumen und Zungenbänd
chen finden sich nach forcierten Fütterungsversuchen. 
Verbrennungen und Verbrühungen sind bei Kindern 
unter vier Jahren in etwa 30% nicht akzidentell. Es ist 
zu prüfen, ob Form und Lokalisation der Hautverände
rungen mit dem berichteten Unfallhergang in Überein
stimmung zu bringen sind. 

Diagnostisch richtungweisend sind Schäden am 
Skelett, besonders an den Extremitäten, den Rippen 
und am Schädel. Subperiostale Verkalkungen nach 
Blutung und Absprengungen am Rande der Metaphy
sen langer Röhrenknochen sind typische Misshand
lungsfolgen. Diagnostisch beweisend sind in der 
Anamnese nicht erwähnte und nachträglich nur unzu
reichend erklärte Frakturen, insbesondere solche un
terschiedlichen Alters, die im Rahmen einer bei Miss
handlungsverdacht immer durchzuführenden Szinti
graphischen und/oder radiologischen Untersuchung 
gefunden werden. 

Subdurale Hämatome, insbesondere in Verbindung 
mit retinalen Blutungen, sind typische Folgen eines 
Schütteltraumas beim Säugling und Kleinkind und in 
Verbindung mit Haut- und Knochenläsionen bewei
send für eine Misshandlung. 

Differentialdiagnostisch auszuschließen sind eine 
Gerinnungsstörung, eine primäre Knochenerkrankung 
als Ursache von Frakturen und eine Glutarazidurie Typ 
1 bei subduralen Blutungen. 

Die körperliche Misshandlung kommt grundsätz
lich in allen sozialen Schichten vor, jedoch können so
ziale Probleme ebenso wie ein abnormes Verhalten des 
Kindes selbst Persönlichkeits- oder Bindungsstörun
gen des Täters verstärken und letztlich die Krisensitua
tion auslösen, die zur Misshandlung führt. Die ätiolo
gische Klärung der komplexen Situation und ihre Be
handlung ist schwierig und therapeutische Bemühun
gen müssen das hohe Rezidivrisiko mit der entspre
chenden Gefahr für das Kind berücksichtigen. Das 
"überwertige Interesse" des gefährdeten Kindes hat 
den Vorzug vor der ärztlichen Schweigepflicht. Die Re
konstruktion einer normalen Eltern-Kind-Beziehung 
in risikoarmer Umgebung mag in Einzelfällen durch 
Bemühungen einer klinischen Arbeitsgruppe (Arzt, 
Psychologe, Sozialarbeiter) gelingen. In der Regel sind 
die Einschaltung einer amtlichen Stelle, die mit diesem 
Problem vertraut ist (Jugendamt oder Kriminalpolizei) 
und eine zumindest vorübergehende Entfernung des 
Kindes aus dem gestörten Milieu jedoch der sicherere 
Weg. 



Vernachlässigung und Verwahrlosung haben natur
gemäß bei Säuglingen und Kleinkindern, die noch 
vollständig von den Eltern abhängig sind, die schwers
ten Konsequenzen. Die Kinder sind untergewichtig 
und oft auch zu klein. Schwere emotionale Mangel
zustände können unabhängig von der Qualität der Er
nährung einen so genannten "emotionalen Zwerg
wuchs" verursachen. Es finden sich Pflegeschäden 
und Infektionen der Haut und spezifische ernährungs
bedingte Mangelzustände (Rachitis, Anämie). Die psy
chomotorische Entwicklung der Kinder ist häufig ver
zögert und ihre sozialen Reaktionen sind durch ängst
liches und abwehrendes Verhalten charakterisiert. Ge
legentlich, aber nicht regelhaft, finden sich zusätzlich 
Zeichen einer aktiven körperlichen Misshandlung. Mit 
zunehmendem Alter treten die psychosozialen und 
emotionalen Folgen der Vernachlässigung gegenüber 
den körperlichen Symptomen in den Vordergrund. 

Die Diagnose einer körperlichen Vernachlässigung 
beim jungen Kind erfordert den Ausschluss organi
scher Störungen im Rahmen einer stationären Abklä
rung. Diese Vernachlässigung kommt in der Regel nur 
unter ungünstigen sozialen Bedingungen vor und er
fordert Hilfestellung psychologischer und sozioöko
nomischer Art, wobei die Entscheidung, wann und 
mit welcher Intensität eine von den Eltern nicht ge
wünschte Intervention betrieben werden soll, Augen
maß erfordert. Nicht jedes ungepflegte und wenig be
hütete Kind ist notwendigerweise ungeliebt und un
glücklich. Eine Entfernung des Kindes aus seiner ge
wohnten Umgebung ist nur dann notwendig, wenn 
fehlende Compliance oder Gleichgültigkeit zu eindeu
tigen Gedeih- und Entwicklungsstörungen führen, die 
umso eher reversibel sind, je früher das Kind in ein 
adäquates Umfeld gebracht wird. 

Die emotionale Vernachlässigung als Ursache für 
Entwicklungs- und Verhaltensstörungen ist nicht auf 
ein bestimmtes soziales Umfeld und nicht auf das frü
he Lebensalter beschränkt. Ihre diagnostische Abklä
rung und der Versuch einer therapeutischen Interven
tion sind Aufgabe des klinischen Psychologen oder des 
Kinder- und Jugendpsychiaters. 

Ein spezielles Problem im Rahmen der Vernachläs
sigung ist die direkte Verweigerung einer Therapie, die 
für das Kind lebensnotwendig ist. Das typische Bei
spiel ist die Ablehnung einer onkologischen Behand
lung trotz berechtigter Aussichten für eine Heilung 
des Kindes. In diesem Fall ist die Einschaltung eines 
Familiengerichtes notwendig. Juristisch wird jedoch 
das Selbstbestimmungsrecht der Familie sehr hoch 
eingeschätzt und eine juristische Entscheidung für ei
ne Therapie ist nur dann zu erwarten, wenn deren Er
folgsaussichten im Verhältnis zu den damit verbunde
nen Belastungen deutlich überwiegen. Ärztliches Ver
ständnis und geduldige Kooperation mit den Eltern er-
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möglichen fast immer eine Lösung, die für beide Teile 
akzeptabel ist und dem Wohl des Kindes unter den ge
gebenen Umständen gerecht wird. 

18.19.2 
Münchhausen-by-proxy-Syndrom 

Münchhausen-by-proxy-Syndrom (MbpS) bezeichnet 
die pathologische Situation, in der von der Pflegeper
son Krankheitssymptome des Kindes ohne erkenn
bare, verständliche Ursachen berichtet, durch Manipu
lationen an Untersuchungsmaterial oder -geräten vor
getäuscht, schlimmstenfalls durch aktive Handlungen 
am Kind hervorgerufen werden. Täter sind in 90o/o 
der Fälle die Mütter, die nicht selten über eine medizi
nische oder pflegerische Vorbildung verfügen, manch
mal selbst eine - zumeist aber nicht bekannte - Anam
nese von psychosomatischen Erkrankungen bis hin 
zum Münchhausen-Syndrom haben. Ihre Bitten um 
immer weitergehende, auch eingreifende Untersuchun
gen und ihre ständige Anwesenheit bei dem Kind las
sen sie besorgt und kooperativ erscheinen. Ziel des ab
normen Verhaltens ist offenbar der Gewinn von Zu
wendung und Aufmerksamkeit für sich selbst durch 
die Vortäuschung oder aktive Verursachung einer 
Krankheit des Kindes. 

Die berichtete bzw. beobachtete Symptomatik bei 
den betroffenen Kindern kann nahezu alle Funktionen 

Tabelle 18.19-1. Angegebene oder induzierte Symptome bei MbpS 
und die Möglichkeit ihrer Verursachung 

Symptome :..togliche Ursachen 

Anflllle, Apnoen, 
Schwindel 

Blutungen (Häma
temcsis, Hämaturie, 
genitale Blutungen 
etc.) 

Fieber 

Durchfalle 

Erbre hen 

Bluthochdruck 

I Iautausschläge 

icrcnstcine 

Mi ercrc 

Gedeihstörung 

Vergiftungen; Ersticken, Druck auf 
Karotissinus 

Miltterliches Blut (besonders Tampon), 
rohes Fleisch, Verschmieren kindlichen 
Blutes (Nase, Vulva etc.), G;~be von 
lvtarcumar etc. 

Erwärmte Thermometer, manipulierte 
Tcmpcraturkurvcn, Injektion kontami 
nierten Materials in die Vene oder einen 
ZVK 

.abe von Laxanzien 

Mechanische Induktion oder Gabe von 
Salz oder Emetika 

Manipulation der Blutdruckkurven 
oder Manschetteninstruktionen 

Mechani ehe Läsionen der Haut, Ätz. 
und Farbstoffe, Verstärkung einer vor
bestehenden Neurodermitis durch 
Kratzen und Induktion von Infektionen 

Gries in kindlichem Urin, der zuvor mit 
Blut kontaminiert wurde 

Erbrechen induzieren und mit tuhl 
verrühren 

Nahrung vorenthJltcn, verdünnen oder 
aus der Magen onde ab7.iehen 
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und Organe betreffen. Tabelle 18.19-1 gibt eine über
sieht über häufige Erscheinungsformen des MbpS und 
deren mögliche Auslöser. Sie ist keineswegs vollstän
dig, da der Erfindungsreichtum der Verursacher fast 
unbegrenzt ist. Die am häufigsten initial berichtete 
Symptomatik sind Blutungen, zerebrale Krampfanfälle, 
Apnoen, Durchfälle und/oder Erbrechen mit Gedeih
störung, Fieber und Hautausschläge. Im Verlauf kann 
sich die Symptomatik ändern, wenn die initialen Pro
bleme nicht durch diagnostische Maßnahmen zu ob
jektivieren oder nicht "zureichend" zu behandeln sind. 
Diagnostische und therapeutische Bemühungen (Mo
nitorüberwachung, Urin sammeln, Sondenernährung 
oder Infusionstherapie) bieten neue Möglichkeiten, 
Krankheitszeichen zu produzieren. 

Der erste Schritt zur Diagnose ist, an die Möglich
keit eines MbpS zu denken. Neben einer ungeklärten, 
anhaltenden und oft bizarren Symptomatik sowie der 
fehlenden Wirksamkeit üblicherweise effektiver thera
peutischer oder diätetischer Maßnahmen bestehen 
die folgenden Warnsignale: Symptome treten nur in 
Anwesenheit der Mutter auf; die Symptome machen 
der Mutter anscheinend weniger Sorgen als dem me
dizinischen Personal; die Mutter stimmt invasiven 
Maßnahmen sofort zu oder fordert diese sogar; die 
Mütter sind ständig bei dem Kind und nicht bereit, 
pflegerische Maßnahmen dem Personal zu überlas
sen; eine Familienanamnese mit angeblich therapie
bedürftigen chronischen Erkrankungen (Krampflei
den, Allergien) oder ungeklärten Todesfällen bei an
deren Kindern. Der Beweis für das Vorliegen eines 
MbpS kann erbracht werden, wenn durch Trennung 
der Mutter von dem Kind die Symptome behoben 
werden, allerdings wird eine solche Trennung von 
der Mutter in der Regel strikt abgelehnt. Ein entspre
chender Gerichtsbeschluss ist ohne die Vorlage stich
haltigen Beweismaterials kaum zu erreichen, das aber 
nur durch Geduld, kriminologisches Geschick oder 
durch einen glücklichen Zufall zu gewinnen ist. So
bald die Mutter Misstrauen spürt, besteht die Gefahr, 
dass sie sich mit dem Kind aus der Behandlung oder 
aus der Klinik zurückzieht, um später an anderer 
Stelle ihre pathologischen Aktivitäten fortzusetzen. 
Notwendig ist hier der Aufbau eines informierten 
Netzwerkes von möglicherweise involvierten Ärzten 
und Jugendämtern zur weiteren schützenden über
wachung des Kindes. 

In einzelnen Kliniken in den USA und England 
konnte durch verdeckte Videoüberwachung in Ver
dachtsfällen erschreckend häufig ein MbpS in der Kli
nik bewiesen werden. Besonders eindrucksvoll ist da
bei die artifizielle Produktion von Apnoealarm durch 
aktive Behinderung der Atmung von Säuglingen und 
Kleinkindern. Entsprechende Publikationen geben An
lass zu der begründeten Annahme, dass mehr als 10% 

der Fälle von plötzlichem Kindstod tödliche Folgen ei
nes MbpS sind. Die ethischen und rechtlichen Proble
me einer verdeckten Videoüberwachung in der Klinik 
liegen auf der Hand und machen den Einsatz dieser 
Methode bei uns derzeit unmöglich. Die im Ausland 
gewonnenen Erfahrungen machen es jedoch notwen
dig, die Möglichkeit eines MbpS bei familiengericht
lichen Entscheidungen häufiger, im Todesfall bei 
rechtsmedizinischen Sektionen kritischer in Betracht 
zu ziehen. 

18.19.3 
Sexueller Missbrauch und sexuelle Misshandlung 

Sexueller Missbrauch von Kindern und Heranwachsen
den ist deren Beteiligung an sexuellen Aktivitäten, die 
sie nicht in allen Konsequenzen verstehen, denen sie 
nicht verantwortlich zustimmen können oder die so
ziale Tabus im Rahmen familiärer Strukturen verlet
zen. über strafrechtlich definierte Tatbestände hinaus 
können medizinisch alle Situationen relevant sein, die 
das Kind körperlich oder psychisch als unangenehm 
empfindet, die seine entwicklungsgerechte Kontrolle 
über den eigenen Körper und seine Auswahlmöglich
keiten altersgemäßer Sexualpartner auf gleichberech
tigter Grundlage beeinträchtigen. Der sexuelle Miss
brauch ist nicht auf bestimmte soziale Schichten be
grenzt, wird jedoch durch instabile Familienverhältnis
se gefördert. Der Kreis der Täter reicht von sexuell 
frustrierten oder infantilen Jugendlichen und Erwach
senen bis zu solchen mit ungewöhnlichen sexuellen 
Präferenzen. Die Täter sind bei Mädchen fast immer, 
bei Knaben bevorzugt Männer. Fremde spielen zahlen
mäßig eine geringere Rolle als Pflege- und Aufsichts
personal sowie Bekannte der Familie oder des Kindes. 
Es gibt keine Alterbegrenzung nach unten; auch Klein
kinder, sogar ältere Säuglinge können betroffen sein. 
Unter Inzest, häufig zwischen Vater und Tochter, aber 
grundsätzlich in allen hetero- und homosexuellen 
Konstellationen möglich, werden auch Kontakte mit 
nicht blutsverwandten Familienmitgliedern (Stiefeltern 
und deren Kinder) subsumiert. 

Bei sexuellem Missbrauch durch Personen außer
halb der engeren Familie werden die Kinder in der Re
gel mit der Diagnose oder Verdachtsdiagnose zum 
Arzt gebracht. Die Untersuchung geschieht zweck
mäßigerweise in Zusammenarbeit mit Rechtsmedizi
nern sowie mit Gynäkologen und/oder Chirurgen. 
Nach Versorgung möglicherweise vorhandener Verlet
zungen erfolgt die exakte und schonende Unter
suchung der Genital- und Analregion mit Kolposkop, 
Rektoskop, notfalls mit einem Otoskop. Material für 
den Nachweis von Sperma und für mikrobiologische 
Untersuchungen (Gonokokken, Chlamydien, Tricho
monaden) sowie für einen serologischen Ausgangssta-
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tus (Lues, HIV, Hepatits B) ist zu asservieren. Eine an
tibiotische Prophylaxe und, bei postpubertären Mäd
chen, eine Konzeptionsprophylaxe mit Diäthylstilbö
strol sind zu erwägen. Bei Vergewaltigung ist eine psy
chologisch-psychiatrische Nachsorge immer angezeigt. 
Inwieweit sexueller Missbrauch ohne Penetrationsver
such einer psychologischen Betreuung bedarf, ist ab
hängig von Alter, Entwicklungszustand und Umfeld 
des Kindes und im Einzelfall in Absprache mit den El
tern zu entscheiden. Die korrekte diagnostische Ein
ordnung genitaler oder analer Veränderungen bei Ver
dachtsfällen erfordert zureichend Erfahrung ebenso 
wie die daraus resultierende Vorsicht. Differentialdiag
nostisch ist an anatomische Varianten, an Veränderun
gen durch Infektionen oder mechanische Irritation so
wie an dermatologische Erkrankungen zu denken. 

Diagnostisch schwierig ist die Inzestproblematik in 
allen ihren Varianten. Es handelt sich zumeist um ei
nen chronischen Zustand, der ohne Gewaltanwendung 
einhergeht und bei dem nur kritische Aufmerksamkeit 
und indirekte Hinweise eine Verdachtsdiagnose er
möglichen. Psychosomatische Folgen eines chro
nischen Missbrauches sind altersabhängig und unspe
zifisch: beim Kleinkind Angstzustände, Schlafstörun
gen und Regression; beim älteren Kind ängstliche oder 
depressive Verstimmungen, Essstörungen, Schulver
sagen und eine variable Konversionssymptomatik; in 
der Adoleszenz können zusätzlich schwere Selbstwert
defizite zu chronischer Depression, sozialer Isolation, 
Weglaufen und manchmal sogar zu Prostitution füh
ren. 

Im Interesse der betroffenen Kinder ist es notwen
dig, bei unklaren psychologisch-psychosomatischen 
Beschwerden die Diagnose eines sexuellen Missbrau
ches mit zu bedenken. Die Bestätigung einer Ver
dachtsdiagnose erfordert neben Geduld und Geschick 
auch die Hilfe speziell erfahrener Ärzte, Psychologen 
oder Sozialarbeiter. Die Begleitung betroffener Kinder 
und Jugendlicher bei polizeilichen und juristischen 
Verfahren, ihre Psychotherapie sowie der Versuch ei
ner Familientherapie überschreiten zumeist die Kom
petenz des Pädiaters und erfordern die Hilfe von Fach
leuten oder Institutionen mit spezieller Erfahrung. 
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18.20 
Pharmakologische und 
arzneimittelrechtliche Probleme 
im Kindesalter 

joACHIM Boos 

18.20.1 
Einführung 

Die medizinische Entwicklung des letzten Jahrhun
derts beruht wesentlich auch auf dem Einsatz einer 
Vielzahl neuer Arzneimittel. Dieser Weg verlief nicht 
ohne Rückschläge und es lässt sich an den Beispielen 
Stilben, Thalidomid und Chloramphenicol ableiten, 
dass besonders die kindliche Entwicklung eine beson
dere Sorgfalt im Umgang mit Arzneistoffen erfordert. 
Zudem machen Medikamente einen wesentlichen An
teil der Anfragen zu Kindern an Vergiftungszentralen 
aus. Auf der anderen Seite haben natürlich auch Kin
der in den unterschiedlichsten Krankheitszuständen 
Anspruch auf wirksame Arzneimittel und die Teilnah
me am entsprechenden Fortschritt. 

Während aber das Krankheitsspektrum bei Kindern 
praktisch das gesamte Indikationsspektrum verfüg
barer Medikamente abdeckt, liegt für ca. 60-70% der 
verwendeten Medikamente keine Zulassung auf Basis 
gesicherter wissenschaftlicher Daten vor. In den Ge
brauchsinformationen findet sich das Kindesalter re
gelmäßig unter Kontraindikationen oder Warn
hinweisen. Die Situation der Arzneimitteltherapie von 
Kindern ist dadurch gekennzeichnet, dass einerseits 
der Verzicht auf eine indizierte medikamentöse Thera
pie ebenso zu vermeiden ist, wie ein unkritischer me
dikamentöser Pragmatismus, und die Therapieent
scheidung in vielen Bereichen klar außerhalb des Zu
lassungsrahmens der Substanzen und damit unter ein
deutiger umfassender Verantwortung des verordnen
den Arztes erfolgt. Die Vielzahl der therapeutischen Si
tuationen und im Einzelfall zu diskutierenden Ein
flussfaktoren erlaubt keinen umfassenden überblick 
an dieser Stelle. Im Folgenden soll daher nur kurz 
und prinzipiell auf einige wesentliche Aspekte einge
gangen werden, die für eine Arzneimittelverordnung 
bei Kindern bedacht werden sollten. 
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18.20.2 
Entwicklung pharmakologischer Parameter im Kindesalter 

Ziel der Arzneitherapie ist die Applikation einer Sub
stanzmenge, die über die Verteilung der Dosis im Kör
per zu einer Konzentration des Arzneistoffes führt, der 
spezifisch die gewünschte Wirkung induziert. 

Von der Resorption über die Verteilung im Gewebe 
bis zu Elimination und/oder Wirkung umfasst dieses 
System eine Vielzahl physiologischer Prozesse, die alle
samt während der Kindheit einer massiven Entwick
lung und Variabilität unterliegen. Schon die gastroin
testinale, intramuskuläre oder perkutane Resorption 
variiert altersabhängig. Auch ein Blick auf die Körper
zusammensetzung vom unreifen Frühgeborenen (FG) 
mit z. B. 600 g bis zum übergewichtigen Jugendlichen 
mit evtl. 100 kg Körpergewicht weist ein Spektrum aus, 
das weniger offensichtlich auch für andere Parameter 
existiert. Der normale Fettanteil variiert dabei inner
halb der ersten 2 Lebensjahre von Frühgeborenen und 
Kleinkindern zwischen 2 und ca. 30o/o und geht mit 
zunehmendem Alter dann wieder zurück. Je jünger 
die Kinder, umso höher ist andererseits der Wasser
anteil des Körpers und speziell das extrazelluläre Flüs
sigkeitsvolumen. 

Die Resorption beeinflusst die Bioverfügbarkeit, die 
Körperzusammensetzung das Verteilungsvolumen ei
ner Substanz und beide damit das Anfluten des Medi
kamentes im Körper. Für die therapeutische Breite ist 
der Konzentrations-Zeit-Verlauf entscheidend, der we
sentlich auch durch die Eliminationsphase gekenn
zeichnet wird. 

Die hepatische Phase-I- und -II-Metabolisierung ist 
zum Zeitpunkt der Geburt weit weniger leistungsfähig 
als beim Erwachsenen. Von den Konjugationsreaktio
nen ist besonders die Glukuronidierung betroffen, die 
sich wie andere Phase-li-Prozesse innerhalb der ersten 
Lebensmonate voll entwickelt. Für die oxidativen Pha
se-I-Prozesse stellt sich die Situation komplizierter dar. 
Einerseits können bei generell eingeschränkter Kapazi
tät im Säuglingsalter Metabolisierungswege beschritten 
werden, die dem Erwachsenen nicht zur Verfügung ste
hen (Theophyllin zu Coffein), andererseits können Kin
der schon in den ersten Monaten und im Schulkindalter 
eine Reihe von Substanzen effektiver metabolisieren als 
Erwachsene. Dieses komplexe Bild wird noch dadurch 
erschwert, dass Kapazität und Reifung verschiedener 
P450-Isoenzyme unterschiedlich schnell verlaufen. 

Die renale Exkretion ist ebenfalls postnatal funktio
nell unreif. Glomeruläre Filtration sowie tubuläre Ex
kretion und Resorption entwickeln sich im ersten Le
benshalbjahr schnell. Danach ist die renale Clearance 
für viele Medikamente bei Klein- und Schulkindern 
sogar gegenüber Erwachsenenwerten erhöht und die 
Substanzhalbwertszeit damit erniedrigt. 

Zuletzt ist zu erwähnen, dass Kinder sich auch 
pharmakodynamisch, also auf der Stufe der Umset
zung von Arzneistoffkonzentrationen in Wirkungen, 
von Erwachsenen unterscheiden. Ursachen hierfür fin
den sich in biologischen Besonderheiten pädiatrischer 
Erkrankungen ebenso wie in der postnatalen Entwick
lung und Ausreifung z. B. von spezifischen Rezeptor
und Hormonsystemen. 

Die Komplexität der Einflussgrößen fasst das Natio
nal Institut of Child Health and Human Development 
der US-Gesundheitsbehörde auf seiner Internetseite in 
dem Satz "A child is not just a miniature adult" zusam
men. Problemlos ließe sich dies steigern, indem sicher 
auch nicht ein Kind mit dem nächsten zu vergleichen 
ist. Wie lässt sich trotz dieser Problematik der Thera
pieanspruch von Kindern umsetzen? 

18.20.3 
Überlegungen zur richtigen Dosis 

Es wurden verschiedenste Formeln und Umrechnungs
faktoren entwickelt, um Dosierungen für Kinder zu be
rechnen. Diese basieren auf Körpergewicht, Alter, Kör
perlänge u. a. Da sich die o. g. Entwicklungsvariablen 
für jedes Medikament auf Grund seiner physikoche
mischen und pharmakologischen Eigenschaften unter
schiedlich auswirken und nicht einfach parallel verlau
fende Reifungsprozesse darstellen, sind generelle, for
melartige Lösungen nicht zu erwarten. Dosierungen 
für Substanzen, deren Pharmakokinetik überwiegend 
durch das perinatal und im Kleinkindalter vermehrte 
extrazelluläre Körperwasser (EZV) bestimmt wird, 
könnten eher über die Körperoberfläche normiert wer
den, da diese eng mit dem EZV korreliert. Werden sie 
aber primär renal eliminiert, muss das Dosierungs
intervall in dieser Altersgruppe ggf. verlängert werden. 
Für zahlreiche Medikamente ist durch gegenläufige 
Entwicklungen der Körperzusammensetzung, Metabo
lisierung und renalen Exkretion eine einheitliche Be
rechnung der Dosis unmöglich. Für Theophyllin z. B. 
ergeben sich im Säuglingsalter steigende Dosierungen 
in Bezug auf das Gewicht, die dann vom 2. Lebensjahr 
an wieder abfallen. 

Welche Grundlage der Dosiskalkulation einschließ
lich des Dosierungsintervalls also sinnvoll ist, ist eine 
substanzabhängige Frage. Eine Verordnung muss da
her prüfen, welche Kalkulation im speziellen Fall emp
fohlen wird. Da zudem für sehr viele Medikamente die 
altersabhängige Pharmakokinetik nicht untersucht ist, 
bieten empirische Datensammlungen und Dosistabel
len die sicherste Therapiegrundlage, sofern Angaben 
in der Fachinformation des Präparates fehlen. Zudem 
sollte besonders bei Substanzen mit geringer therapeu
tischer Breite geprüft werden, ob Plasmaspiegelbestim
mungen zur Kontrolle der richtigen Dosierung im Sin-
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ne einer Qualitäts- und Therapiesicherung verfügbar 
sind. 

18.20.4 
Grundlagen arzneimittelinduzierter Zwischenfälle 

Aus dem Gesagten ergibt sich, dass bei Ausbleiben ei
ner erwünschten Wirkung oder auch bei Zeichen von 
Toxizität Fehldosierungen des Medikamentes differen
tialdiagnostisch bedacht werden müssen. 

Medikamente spielen aber auch bei den Vergiftun
gen im Kindesalter eine herausragende Rolle. Neben 
dem Griff von Kleinkindern nach Medikamenten für 
Erwachsene sind z. B. die Berechnung und Konfektio
nierung von Kinderdosierungen aus Ampullen und 
Tabletten für Erwachsene eine nicht zu unterschätzen
de Fehlerquelle, die Kontrollen der Rechen- und Ar
beitsschritte erfordert. Die häufig praktizierte Verwen
dung von Spritzen für die orale Gabe von Säften an 
kleine Kinder beinhaltet das Risiko, dass diese dann 
akzidentell in venöse Zugänge injiziert werden. Auch 
unklare Anweisungen zu Art und Umfang der Anwen
dung sowie Interaktionen mit Selbstmedikationen in 
der Familie stellen Quellen für überdosierungen dar. 
So ist z. B. bei über 100 Paracetamol-haltigen Präpara
ten allein in der "Roten Liste 2000" ein weiteres Präpa
rat im Apothekenschrank der Familie nicht unwahr
scheinlich. 

18.20.5 
Rechtliche Fragen der Arzneimittelanwendung bei Kindern 

Ein großer Teil der für Kinder gebräuchlichen Medi
kamente ist für die Altersklassen oder Indikationen 
nicht zugelassen. Die Behandlung erfolgt dann formal 
als individueller Therapieversuch, der sich aus der 
ärztlichen Therapiefreiheit ableitet. Selbst generell 
nicht zugelassene Substanzen können auf dieser Basis 
verabreicht werden, wenn sie möglicherweise oder 
wahrscheinlich wirksam sind und die (schwere) Er
krankung nicht anders zu behandeln ist. Es leitet sich 
also eine Behandlungspflicht auch außerhalb zugelas
sener Indikationen ab, wenn die Anwendung dem me
dizinischen Kenntnisstand entspricht. Daher kam es 
in der Vergangenheit auch zu Verurteilungen wegen 
pflichtwidrigem Unterlassen einer "Off-label-Behand
lung" nach der Publikation entsprechender Studien
ergebnisse. Für die Folgen der Verordnung trägt der 
Arzt die Verantwortung, der eine vorherige Nutzeu
Risiko-Abwägung und entsprechende Aufklärung der 
Patienten und ihrer gesetzlichen Vertreter dokumen
tieren muss. Die Anwendung ist auch nicht mehr 
durch die nach dem Arzneimittelgesetz erforderliche 
Produkthaftung des pharmazeutischen Unternehmens 
gedeckt, die nur den "bestimmungsgemäßen Ge-

brauch" absichert. Besonders kritisch wird die Situa
tion in Fällen, in denen die Anwendung bei Kindern 
(und die Formulierungen und Kategorien hierfür sind 
vielfältig) kontraindiziert ist oder in denen vor ihr ge
warnt wird. 

In diesen Fällen muss der verordnende Arzt be
fürchten, dass im Schadensfall das Gericht von gro
bem Verschulden ausgeht und damit eine Umkehr 
der Beweislast begründet. Der Nichtzusammenhang 
einer Nebenwirkung oder eines Ereignisses mit der 
Verordnung ist aber in jedem Fall schwer zu bewei
sen. 

Das Dilemma für den Arzt, der Kindern eine medi
kamentöse Therapie anbieten will (und muss), ist klar 
erkennbar. Hinzu kommt, dass er bei der überwiegen
den Zahl der Präparate für die Kontraindikationen und 
Warnhinweise keine Begründung bekommt. Er kann 
also nicht ohne Recherche nachvollziehen, ob eine 
Warnung auf der Grundlage von schwerwiegenden Be
obachtungen und einer pharmakologischen Rationale 
oder nur auf Grund fehlender Daten bei der Zulassung 
ausgesprochen wurde. 

Als Risiken leiten sich hier natürlich ein leichtfer
tiger Umgang mit Warnungen ebenso ab wie eine zu 
restriktive Indikationsstellung. 

Eigentlich ist das Konstrukt des Therapieversuches 
für seltene Einzelfälle definiert. Der hohe Anteil der 
Behandlungen außerhalb des Zulassungsrahmens 
zwingt bei Kindern zu einer systematischen Evaluie
rung. Hierbei ist allerdings die Grenze zur Arzneimit
telprüfung nach Arzneimittelgesetz mit zahlreichen 
definierten Rahmenbedingungen zu beachten. 

18.20.6 
Schlussfolgerungen 

Eine medikamentöse Behandlung von Kindern ist 
mit einer Vielzahl von pharmakologischen und recht
lichen Problemen verbunden. Gerade deswegen sollte 
sie klar indiziert und konsequent durchgeführt wer
den. Hierbei kommt als wesentlichem Qualitätsmerk
mal der klinischen Beobachtung und Erfahrung des 
verordnenden Arztes eine zentrale Bedeutung zu. Fol
gende Fragen sollten vor der Verordnung geprüft wer
den: 
• Wie ist der eigene Erfahrungsstand mit dem Medi

kament? 
• Ist das Medikament zugelassen für Alter und Indi

kation? 
• Ist die optimale Dosierungsgrundlage bekannt? 
• Ist eine Aufklärung ggf. auch über den Zulassungs

status erfolgt? 
• Nimmt das Kind evtl. weitere Medikamente im Rah

men von Selbstmedikation und "Nachbarschaftshil
fe"? 
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• Sind Dosis, Handhabung und wichtige Arzneimit
telinformationen mit betreuenden Personen bespro
chen? 

• Ist eine Form der Rückkopplung über die Arznei
mittelwirkung mit den betreuenden Personen abge
sprochen? 

Auf dieser Basis und mit sinnvoller Indikationsstel
lung und guter klinischer Beobachtung können auch 
Kinder sicher mit Medikamenten behandelt werden. 
Die eher automatisierte, pragmatische Verschreibung 
z. B. zur Erfüllung einer Therapieerwartung ist unab
hängig vom Präparat bei Kindern mit erhöhten Risi
ken verbunden. 

18.21 
Hyperkinetische Störungen des Kindes
und Jugendalters 

BEATE HERPERTZ-DAHLMANN 

18.21.1 
Definition und Klassifikation 

Hyperkinetische Störungen des Kindes- und Jugend
alters lassen sich nach ICD-10 in zwei Subgruppen dif
ferenzieren: die einfache Aufmerksamkeits- und Hy
peraktivitätsstörung (F 90.0) sowie die hyperkineti
sche Störung des Sozialverhaltens (F 90.1). Die Symp
tome beginnen im Allgemeinen vor dem 6. Lebensjahr 
und werden durchgängig in mindestens zwei Lebens
bereichen (z. B. zu Hause, Schule, Sportverein, Unter
suchungssituation) beobachtet. 

18.21.2 
Ätiologie und Pathogenese 

Bei der hyperkinetischen Störung handelt es sich um 
eine komplexe neuropsychiatrische Störung, wobei ge
netische Faktoren eine bedeutende Rolle spielen. Kan
didatengene betreffen vor allem das dopaminerge Sys
tem. Die Ausprägung der Störung wird durch Umwelt
einflüsse sowie prä- und perinatale Faktoren modu
liert: Empirische Untersuchungen zeigen eine Assozia
tion mit Alkohol- und Nikotinexposition in der 
Schwangerschaft, perinatalen Komplikationen und Mi
krozephalie. Gute familiäre Beziehungen und schu
lische Förderung sind als protektive Faktoren anzuse
hen, während eine frühzeitige institutionelle Unter
bringung als psychosozialer Risikofaktor beurteilt 
wird. 

18.21.3 
Klinik und Diagnostik 

Aufmerksamkeitsstörungen und motorische Unruhe 
sind deutlich stärker ausgeprägt als bei gesunden Kin
dern gleichen Alters und gleicher Intelligenz. 

Die Diagnostik erfordert eine ausführliche Anamne
se und Befragung mehrerer Bezugspersonen (Eltern 
des Kindes, Lehrer und Erzieher) sowie eine Verhal
tensbeobachtung. Eine pädiatrisch-neurologische Un
tersuchung sowie eine testpsychologische Unter
suchung zur Erfassung von Entwicklungsstörungen 
und Intelligenz sind unabdingbar. Die Basisdiagnostik 
kann durch spezifische Fragebogenverfahren (z. B. El
tern- und Lehrerfragebogen nach Conners) ergänzt 
werden. 

18.21.4 
Therapie 

Die Mehrzahl der hyperaktiven Kinder ist auf eine 
multimodale Therapie angewiesen. Diese besteht aus 
familienzentrierten Maßnahmen, Verhaltenstherapie 
des Kindes oder Jugendlichen, pädagogischen Maß
nahmen sowie Pharmakotherapie. 

Familienzentrierte Maßnahmen und Verhaltenstherapie 
Elternberatung und -training haben sich in mehreren 
randomisierten Untersuchungen bei Kindern unter
schiedlichen Alters als wirksam erwiesen. Die Eltern 
werden geschult, Problemverhalten bei ihrem Kind zu 
identifizieren und mit Hilfe verhaltenstherapeutischer 
Strategien zu verändern. 

Techniken des Selbstmanagements können ab dem 
Schulalter erlernt werden. Hierzu gehören eine diffe
renzierte Wahrnehmung des eigenen Verhaltens 
(Selbstbeobachtung), die Planung einzelner Hand
lungsschritte (Selbststeuerung) und die Bewertung 
der Handlung (Selbstkontrolle bzw. -Verstärkung). 

Pädagogische Maßnahmen 
Vorteilhaft sind kleine Gruppengrößen und klar struk
turierte Unterrichtsformen. Die Schulform sollte der 
Begabung des Kindes entsprechen. 

Pharmakotherapie 
Es gibt zahlreiche kontrollierte Studien, die die Wirk
samkeit einer pharmakologischen Behandlung bei der 
hyperkinetischen Störung des Kindes- und Jugend
alters bezeugen ("evidence-based"). Medikamente der 
ersten Wahl für Praxis und Klinik sind die Psychosti
mulanzien; trizyklische Antidepressiva sollten auf 
Grund der Nebenwirkungen im Kindesalter Institutio
nen mit besonderem Fachwissen und Erfahrung vor
behalten bleiben. 
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Gcncrikum Wirkungseintritt HWZ mg!kg Tagcsdo"s Fimclgabcn Tabelle 18.21-l. Dosierung von 
Stimulanzien bei Kindern und 
Jugendlichen 

nach Imin) lhl KG/T"g ca. )mgl 

Mcthylphcnidat 
D-L Amphetamin 
Pcmolin" 
Fenctyllin 

3(}..{,0 
3(}..{,0 
Unterschiedüch 
30-{,0 

3 Besondere Verschreibungsbedingungen. 

2,5 
5-8 
8- 12 
5-8 

0,3-1,0 
0,1 - 0,5 
0,5- 2,0 
0,5- 1,5 

Psychostimulanzien (Methylphenidat, Dextroamphetamin, 
Pemolin, Fenetyllin) 
Dosierungsleitlinien gehen aus Tabelle 18.21-1 hervor. 
Die Gabe von Psychostimulanzien wirkt sich günstig 
auf motorische Unruhe und Aufmerksamkeitsstörung, 
aber auch auf Impulsivität und oppositionelles Verhal
ten aus. Über Methylphenidat liegen die meisten Studien 
vor. Die Initialdosis liegt je nach Lebensalter des Kindes 
zwischen 5 und 10 mg/Tag und wird langsam auf einen 
Wirkungsbereich zwischen 0,3 und 0,8 mg/kg/Tag ge
steigert. Auf Grund der kurzen Halbwertszeit muss die 
Tagesdosis auf zwei bis drei Einzelgaben verteilt werden. 

Bei allen Psychostimulanzien empfiehlt sich vor Be
handlungsbeginn und in regelmäßigen Abständen eine 
Kontrolle von Körpergröße und Körpergewicht, des 
EEG (bei Hinweisen auf eine erhöhte zerebrale Anfalls
bereitschaft), des EKG (Tachykardie, Rhythmusstörun
gen), des weißen Blutbildes (vereinzelt Leukopenien) 
sowie der Transaminasen. Nebenwirkungen werden 
bei 4-10% aller mit Stimulanzien behandelten Kinder 
beobachtet und beinhalten Einschlafstörungen, Appe
titminderung, Bauch- und Kopfschmerzen sowie Agi
tiertheit. Ticstörungen können provoziert oder ver
stärkt werden; selten werden psychotische Phänomene 
und depressive Verstimmungen beobachtet. Hohe Do
sis, Auftreten von Erbrechen, Appetit- und Gewichts
verlust können in Einzelfällen zu einer Beeinträchti
gung des Längenwachstums führen. Pemolin darf auf 
Grund der in den USA beobachteten Hepatotoxizität 
nur nach besonders sorgfältiger Aufklärung, bei Feh
len von Alternativen und unter regelmäßigen Kontroll
bedingungen (Transaminasen) verordnet werden. 

Langzeituntersuchungen liefern keine Anhaltspunk
te dafür, dass eine Verordnung von Psychostimulan
zien die Wahrscheinlichkeit des Auftretens von Sucht
erkrankungen erhöht. 

Evidenz der Therapieempfehlungen 

MPII o. AMPH 
VT 
MPH + VT 
Elterntraining 

Evidenzgrad 
1-a 
1-b 
1-b 
111 

Evidenzstärke 
A 
c 
B 
B 

MPH, Methylphenidat; Al'vlPH, D-L-Amphetamin; VT, Verhal
tenstherapie 
(s. auch Multimodal Treatment Study of Children with ADHD 
1999a+b) 

IQ-60 
5-20 

2(}-10() 
12,5-100 
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18.22 
Wachstum und Entwicklungsstörungen 

KLAUS !viOHNIKE 

18.22.1 
Einleitung 

Temporäre (z. B. pubertäts-, therapie- oder krankheits
bedingte) Normabweichungen sind von permanenten 
Wachstumsstörungen abzugrenzen. Eine Vielzahl an
geborener Wachstumsstörungen kann bereits durch 
Anamnese und klinische Symptomatik differenziert 
werden, bevor weitere invasive Organuntersuchungen 
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erfolgen. Dieses Herangehen ist sinnvoll, da die Labor
diagnostik weder sensitiv noch spezifisch genug ist, 
um mit ausreichender Sicherheit Irrtümer zu vermei
den. So ist ein einzelner niedriger STH-Wert ohne Be
deutung, da die STH-Spontansekretion pulsatil erfolgt, 
d. h., wiederholte Stimulationstests bzw. Sekretions
profile (über mindestens 8 h) sind für den Nachweis 
eines STH-Mangels erforderlich. 

Zu den Therapieoptionen zählen der Ersatz der feh
lenden Organfunktion (bei STH-Mangel, Hypothyreo
se), die operative Therapie sekundärer Organschäden 
(z. B. Fehlbildungen bei angeborenen Skelettsystem
erkrankungen) und die Vermeidung von Entwick
lungsstörungen sowohl durch Frühförderung als auch 
durch spezialisierte Physiotherapie. Für einzelne defi
nierte Kleinwuchsformen (Ullrich-Turner-Syndrom, 
Niereninsuffizienz) wurde die nichtsubstitutive Wachs
tumshormontherapie als ergänzende Maßnahme ak
zeptiert. 

Behinderungen im Alltag infolge Kleinwuchs stellen 
selten eine Indikation für medizinische Therapiemaß
nahmen (z. B. Extremitätenverlängerung) dar. Wichti
ge Erfahrungen werden durch Organisationen der 
Selbsthilfe vermittelt. Auf medizinische Hilfsmittel 
und rechtliche Bestimmungen zum Behinderungsaus
gleich (SGB IX) ist hinzuweisen. 

18.22.2 
Ätiologie und Pathogenese 

Bedingt durch die hohe Wachstumsgeschwindigkeit in 
der Fetalzeit ist die pränatale Wachstumsverzögerung 
bereits in der ersten Schwangerschaftshälfte mittels Ul
traschallfeindiagnostik erkennbar. Zunächst sind es 
verschiedene genetisch bedingte Syndrome, später die 
plazentare Minderversorgung z. B. bei fetalem Alko
holsyndrom, die ursächlich in Frage kommen (Tabel
le 18.22-1). Etwa 95% der Kinder mit pränataler 
Wachstumsverzögerung zeigen in den ersten Lebens
jahren ein Aufholwachstum. 

Tabelle 18.22-1. Ursachen 
kindlicher Wachstums- und 
Entwicklungsstörungen Vorgeburtlich und bei Geburt 

erkennbar 

ln der · ugling~- und Klein
kindzeit erkennbar 

Erworbene Wachstums· 
stön1ngen 

Zu den seltenen Erkrankungen, die meistens mit ei
nem disproportionierten Kleinwuchs einhergehen, 
zählen Defekte der Steuerung und Entwicklung von 
Zellen des Knorpel- und Knochengewebes (z. B. 
Achondroplasie). Diese als angeborene Osteochondro
dysplasien zusammengefasste Gruppe beinhaltet auch 
Störungen im Aufbau der Extrazellulärmatrix (Kolla
genopathien, z. B. Osteogenesis imperfecta). Verschie
dene Kleinwuchsformen sind bei der Geburt nach Län
ge und Gewicht im Normbereich, die Wachstumsstö
rung wird erst in den ersten Lebensjahren deutlich 
(z. B. Wachstumshormon (STH)-Mangel, Phosphatdia
betes). Darüber hinaus kommen erworbene Faktoren 
in Frage (z. B. Zöliakie, Schädelbestrahlung, Kranio
pharyngeom; Tabelle 18.22-1). 

18.22.3 
Klinik und Diagnostik 

Voraussetzung zur Diagnose einer Wachstumsstörung 
ist die exakte Längenmessung. Aus den (halb-)jähr
lichen Daten lässt sich die Wachstumsrate berechnen. 
Die Genauigkeit der Berechnung hängt von Messgerät 
und Messtechnik ab (Hinterkopf ist höchster Punkt; 
Schultern, Gesäß und Fersen berühren die Messlatte). 
Eine geeignete Referenzkurve (aktuelle regionale Ver
gleichsdaten oder krankheitsspezifische Wachstums
kurven) sollte verwendet werden. Das Wachstum ge
sunder Kinder verläuft typischerweise parallel zu ei
nem Perzentilenkanal, den es nach dem 2. Lebensjahr 
erreicht hat. 

Die Beurteilung der Wachstumsgeschwindigkeit ist 
neben der absoluten Körperhöhe ein wichtiges Kriteri
um für die Diagnose von Wachstumsstörungen. So 
liegt ein Abfall der Körperhöhe von der 90. auf die 
50. Perzentile innerhalb des Normbereichs für die Kör
perhöhe. Das Kind ist nicht kleinwüchsig, hat aber ei
ne pathologische Wachstumsrate. Neben der kortikoid
bedingten Wachstumsstörung sind bei "Nullwachs
tum" vor allem ein STH-Mangel (z. B. Kraniopharyn-

Genetisch definierte Krankheits 
bildcr 

Schwangerschaftsbedingte Stö
rungen 

Geneti~ch definierte Krankheit -
bilder 

Hormonstörw1gcn 

Energie-, Baustoffmangel 

Therapiebedingte Wach>tums
störungen 

Syndrome, angeborene 
Skelett )'Stemstörungcn 

Fetales Alkoholsyndrom, 
andere toxische Faktoren 

yndrom~. angeborene 
Stoffwechselstörungen 

STI-l-Mangel, Hypothyreose, 
l lyperkortisolismus 

Zöliakie, konsumierende 
Erkrankungen 

Kranio pinale Beslrahlung, 
Chemotherapie, Kortikoidc 



geom), der psychosoziale Kleinwuchs oder eine erwor
bene Hypothyreose zu bedenken. 

Die voraussichtliche Endgröße eines gesunden Kin
des kann mit verschiedenen Methoden annäherungs
weise vorhergesagt werden: 
• Auf Grundlage der aktuellen Körperhöhe und Kno

chenreife wird mit den statistischen Tabellen von 
Bayley/Pinneau die Erwachsenengröße geschätzt 
("prospektive Endlänge"). 

• Unter der Voraussetzung, dass Lebensalter und bio
logische Reife übereinstimmen, ist die Erwachse
nengröße aus dem individuellen Perzentilenkanal, 
der mit 3 Jahren erreicht wurde, abzulesen ("Per
zentilenmethode"). 

• Eine gewisse Korrelation besteht zur Größe der El
tern: Dazu wird die mittlere Elterngröße bestimmt 
und von diesem Wert bei Mädchen 6,5 cm abge
zogen und bei Jungen 6,5 cm hinzugefügt. Man 
muss aber hier mit einer erheblichen individuellen 
Streuung (8,5 cm) rechnen ("Zielgröße"). 

Vorübergehende Abweichungen von der normalen 
Wachstumsrate bedürfen keiner Behandlung. Die Mit
teilung der berechneten Erwachsenenlänge kann aber 
für den betroffenen Jugendlichen im Einzelfall wichtig 
sein, da ihn im Pubertätsalter das "Anderssein" häufig 
bedrückt. 

Neben der aktuellen Körperlänge und der jähr
lichen Wachstumsrate sind auch die Proportionen 
(Quotient aus Sitzhöhe und Beinlänge) und die Beur
teilung der Extremitäten (rhizo-, meso- und telomele 
Verkürzung) einfach zu erfassende Symptome, die auf 
Skelettsystemstörungen (z. B. Hypochondroplasie, 
SHOX-Mutation) oder die Folgen einer spinalen Be
strahlung hinweisen. 

Die Labordiagnostik erfasst mit der Bestimmung 
von Gliadin-Antikörpern, IGF-1, IGFBP-3, T4, TSH, 
Kreatinin, Chromosomenanalyse (Mädchen) und 5TH
Sekretion (Stimulationstests mit Arginin, Insulin, 
Klonidin u. a. oder STH-Spontansekretion) verschie
dene Organerkrankungen und hormonelle Störungen. 
Die Röntgendiagnostik wird zur Bestimmung der 
Skelettreife und zum Ausschluss von Fehlbildungen 
im Bereich der Epi-, Meta- und Diaphyse der langen 
Röhrenknochen sowie von Schädel und Becken einge
setzt. 

Besondere Aufmerksamkeit gehört den Kindern, die 
sozial und emotional vernachlässigt werden. Zu den 
Symptomen dieser Kinder zählt auch eine extreme Ver
langsamung der Wachstumsrate, die nach entsprechen
der Dauer zu einem Kleinwuchs führt . Typischerweise 
sind weder Zeichen der Gewaltanwendung noch eine 
Vernachlässigung offensichtlich. Auch der soziale 
Stand der Eltern ist kein Ausschlusskriterium! Ein Auf
holwachsturn kann innerhalb weniger Wochen einset-
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zen, wenn ein Milieuwechsel erfolgt und vom Kind ei
ne neue Bezugsperson akzeptiert wird. 

18.22.4 
Therapie 

Bei der Entscheidung über eine Wachstumshormonbe
handlung müssen viele Befunde berücksichtigt wer
den. Leitlinien für die Diagnostik und Therapie wer
den vom bundesdeutschen Fachverband der Kinder
endokrinologen (APE) regelmäßig aktualisiert. Der 
örtliche Kinderarzt sollte mit speziellen kinderendo
krinologischen Sprechstunden, in denen meist jahr
zehntelange Erfahrung mit Wachstumsstörungen be
steht, zusammenarbeiten. Neben dem Einfluss auf das 
Wachstum können auch metabolische (anabole) Wir
kungen von STH erwünscht sein. 

Auf Grund von Literaturmitteilungen und wegen 
der guten Verträglichkeit von STH werden bei ver
schiedenen, nicht durch STH-Mangel bedingten Klein
wuchsformen Heilversuche angestrebt. Vor Behand
lungsbeginn sollte in diesen Fällen eine kritische Bera
tung über die erwartete Endlänge auf der Basis der bis
herigen Wachstumsrate, der Skelettreife und Puber
tätszeichen sowie der projizierten Endlänge anhand 
der krankheitsspezifischen Wachstumskurven erfol
gen. Es sollte ein individuelles Therapieziel formuliert 
werden. Dazu zählen die Wachstumsrate im ersten 
Therapiejahr und der nach Literaturkenntnis erreich
bare Körpergrößengewinn. Konsequenterweise sollte 
auch ein Abbruchkriterium individuell definiert wer
den. 

Cave: Eine längere Therapiedauer mit Sexualhor
monen ist kontraindiziert, da daraus eine Knochenrei
febeschleunigung mit verminderter Endgröße resul
tiert. 

Evidenz von therapeutischen Empfehlungen zur Wachstums
hormontherapie bei Kleinwuchs 

Wachstumshormonmangel 
Ullrich-Turner-Syndrom 
Renaler Kleinwuchs 
Intrauteriner Kleinwuchs 
Dysmorphiesyndrome 
(Prader-Labhardt-Willi
Syndrom, Noonan-Syndrom) 
Skelettdysplasien 

Evidenzgrad 
1-a 
1-b 
1-b 
1-b 

lll 
1-b 

Evidenzstärke 
A 
B 
B 
B 

B 
c 

------------------------~ 

18.22.5 
Hochwuchs 

Die Behandlung des Hochwuchses kann aus psycho
sozialen Gründen beim konstitutionellen Hochwuchs 
und hier wiederum häufiger bei Mädchen indiziert 
sein. Durch die hochdosierte Gabe von Geschlechts-
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hormonen (konjugierte Östrogene/Gestagen bei Mäd
chen bzw. Testosteron bei Jungen) erfolgt eine Vorver
legung der Pubertät und damit ein früherer Schluss 
der Epiphysenfugen mit einer geringeren Endgröße. 

Folgende Kriterien sollten beachtet werden: 
• Therapie erst ab einer Prognose bei Mädchen 

> 185 cm, Jungen >205 cm, 
• Therapie erst zu Beginn der Pubertät ( d. h. bei 

Mädchen vor der Menarche mit 10-11 Jahren, bei 
Jungen mit 12 Jahren), 

• Beratung zu den Risikofaktoren (z. B. Thromboem
bolierisiko, Gewichtszunahme, Akne bei Jungen). 

Generell gilt, dass Hochwuchs selten einer medika
mentösen Behandlung bedarf. Für einige Störungen, 
die mit frühzeitigen Pubertätszeichen und damit ver
bunden einer erhöhten Wachstumsrate einhergehen, 
sind die zugrunde liegenden Erkrankungen zu behan
deln. 
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