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Current management of vaccination and antibiotic
prophylaxis for splenectomy. Part I1: Children

Summary. Children are exposed to a greater risk than
adults for severe late postsplenectomy infection. There-
fore, prophylaxis against bacterial infections need to be
more extensive. This paper presents a protocol for pre-
ventive measures in children. Repeated education of
the patient and his/her parents about the consequences
of splenic loss is mandatory. Vaccinations against Strep-
tococcus pneumoniae and Hemophilus influenzae are
highly recommended and also against Neisseria menin-
gitidis in certain situations. The importance of long-
term antibiotic prophylaxis in children is emphasized.
Recent advances in vaccine development and the in-
creasing problems with antibiotic resistance are dis-
cussed.

Key words: Splenectomy — Infection — Vaccination —
Antibiotic prophylaxis — Children.

Zusammenfassung. Die erforderlichen MaBnahmen
zur Prophylaxe schwerer Infektionskrankheiten nach
Splenektomie sind bei Kindern aufgrund ihrer grofie-
ren Gefdahrdung weitreichender als bei Erwachsenen.
Wie fiir Erwachsene wird auch fiir Kinder ein situati-
onsgerechtes Schema prophylaktischer MafBnahmen
erarbeitet. Neben der wiederholten Aufkldrung von
Patient und FEltern werden die Impfungen gegen
Streptococcus pneumoniae und Haemophilus influen-
zae dringend und gegen Neisseria meningitidis mit
Einschrdnkung empfohlen. Dariiber hinaus ist im Kin-
desalter auch die Langzeitantibioticaprophylaxe von
Bedeutung. Anhand aktueller Literatur werden neuere
Impfstoffentwicklungen und das Problem der zuneh-
menden Resistenzbildung von Pneumokokken disku-
tiert.

Schliisselworter: Splenektomie — Infektionen — Impfung
— Antibioticaprophylaxe — Kinder.

Das Problem der erhohten Gefahr von schweren bakte-
riellen Infektionen oder Sepsen nach Splenektomie
wurde zuerst 1952 bei Sduglingen beschrieben [17] und
in den folgenden Jahren vorwiegend bei Kindern und
Jugendlichen weiterverfolgt [10]. Bald wurde aber er-
kannt, da3 Erwachsene nach Splenektomie genauso ei-
nem erhohten Infektionsrisiko ausgesetzt sind. Die
Moglichkeiten und Empfehlungen zur Minderung die-
ses erhohten Infektionsrisikos bei Erwachsenen sind im
Teil I der Arbeit analysiert. Im Teil II sollen nun die Be-
sonderheiten der Situation bei Kindern herausgestellt
und deren Bedeutung fiir das praktische Vorgehen eror-
tert werden.

Spezielle Situation splenektomierter Kinder

Die Morbiditdt und Mortalitéit in der Normalbevolke-
rung durch eine septische Erkrankung ist im Kindesalter
hoher als im Erwachsenenalter [6,26]. Die Unterschiede
werden nach Berechnungen von Singer um so kleiner, je
ilter die Kinder werden [26]. So ergab sich nach seinen
Berechnungen eine Mortalitit durch bakterielle Infek-
tion von 0,3 % bei Kleinkindern unter 1 Jahr, von 0,07 %
bei Kindern zwischen 1 und 7 Jahren und von 0,02 % bei
Kindern zwischen 5 und 14 Jahren [26]. Die Zahlen fiir
Sauglinge und Kleinkinder liegen also etwa um das 10 fa-
che iiber denen Erwachsener (s. Teil I). Diese vermehrte
Gefédhrdung von Kindern durch schwerwiegende Infek-
tionserkrankungen findet sich erwartungsgemifl im
splenektomierten Patientengut wieder [9]. Je frither im
Kindesalter die Splenektomie erfolgt, desto hoher ist
die Infektionsmorbiditit [3]. Die besondere Gefihrdung
von Sduglingen und Kleinkindern kommt u.a. von der
beschriankten Fihigkeit, Antikdrper gegen die Polysac-
charidantigene kapseltragender Bakterien zu bilden, ins-
besondere bei Kleinkindern unter 2 Jahren.

Die Abhéngigkeit der Infektionsmorbiditit und
-mortalitét von der zur Splenektomie fithrenden Grund-
erkrankung besteht bei Kindern in gleicher Weise wie
bei Erwachsenen [3, 9] (Tabelle 1).
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Tabelle 1. Abhéngigkeit der Infektionsmorbiditdt und -mortalitidt
von der Grunderkrankung [3, 9, 10, 26] (in %)

Indikation zur Splenektomie

Infektions- Infektions-

morbiditdt mortalitidt
Trauma 0,5-2,5 0,5-0,8
Benigne hdmatologische Grund-
erkrankung (ITP, Spharocytose) 2,1-11,5 0,5-5,8
Maligne hdmatologische Grund-
erkrankung, erworbene hdmolytische
Anémie, Thalassdmie, portale Hyper-
tension 5,4-24.8 44-11,0

Mdglichkeiten der Infektionsprophylaxe

Die Moglichkeiten der Infektionsprophylaxe sind prin-
zipiell die gleichen wie bei Erwachsenen (s. Teil I). Die
Aufklarung der Kinder und ihrer Eltern iiber die aus
dem Milzverlust resultierenden Konsequenzen ent-
spricht dem bereits gesagten — es soll daher hier nicht
wiederholt werden. Fiir die Empfehlungen zu Impfun-
gen und Antibioticaprophylaxe ergeben sich aufgrund
der besonderen Situation bei Kindern (s. oben) Aspek-
te, die besonders besprochen werden miissen.

Impfungen

Die Anwendung der z.Z. verfiigbaren Impfstoffe gegen
die bei Postsplenektomieinfektionen hiufigsten Erre-
gergruppen (Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae und Neisseria meningitidis [8]) bedarf bei
Kindern einiger besonderer Uberlegungen. Die Immu-
nogenitdt der Antigene der Polysaccharidoberflache
kapseltragender Bakterien ist im Sduglings- und Klein-
kindesalter noch vermindert ausgeprégt. Diese ,Liicke
in der Abwehrfunktion kann durch Koppelung des Poly-
saccharidantigens mit einer immunogeneren Substanz
umgangen werden. Im Fall der heute verfiigbaren Hae-
mophilus-influenzae-B(HIB)-Konjugatimpfstoffe ~ ist
dies durch Koppelung eines Polysaccharidantigens mit
Diphterie- oder Tetanus-Toxoid sehr wirksam gelungen.
Die ,,HIB-Impfung“ gehort daher heute zum Routine-
impfplan im Sduglingsalter und sollte, falls das Kind
noch keinen Impfschutz besitzt, praoperativ durchge-
fiihrt werden. Falls die Splenektomie notfallmiBig
durchgefiihrt werden muf3te oder praoperativ vergessen
wurde, sollte sie auf jeden Fall postoperativ nachgeholt
werden, da die Wirksamkeit der Impfung bei splenekto-
mierten Kindern anhand von ansteigenden Antikorper-
titern gezeigt werden konnte [18].

Schwieriger stellt sich die Situation bei der Impfung
gegen Streptococcus pneumoniae, den hiufigsten Erre-
ger von schweren Postsplenektomieinfektionen, dar.
Bei dem derzeit verfiigbaren 23valenten Impfstoff
(Pneumovax”) handelt es sich um einen Polysaccharid-
Impfstoff, dessen Wirksamkeit bei Kleinkindern unter
2 Jahren sehr eingeschriankt ist. Die meisten Autoren
empfehlen daher die Pneumovax-Impfung erst ab ei-
nem Alter von 2 Jahren [1, 22]. Mehrere Argumente las-
sen jedoch eine frithere Impfung sinnvoll erscheinen:

1. Splenektomierte Kleinkinder unter 2 Jahren geho-
ren zur am meisten gefdhrdeten Altersgruppe.

2. Einige Studien konnten bereits bei 3-9 Monate al-
ten Séuglingen fiir mehrere der im polyvalenten Pneu-
mokokkenimpfstoff enthaltene Antigene einen signifi-
kanten, z.T. sogar fast normalen Antikorpertiteranstieg
nachweisen [2, 5].

3. Die Vertriglichkeit der Polysaccharid-Impfung im
Sauglingsalter ist sehr gut.

Unter der Vorstellung, daf3 durch die Pneumovax-Imp-
fung bereits im Siuglingsalter zumindest eine teilweise
Wirksamkeit erzielt werden kann, empfiehlt die ,,co-
operative study of sickle cell diseases” die Impfung
bei asplenischen Kindern bereits im Alter von 6-12
Monaten mit einer Wiederholungsimpfung im Alter
von 2 Jahren [22]. Dieser Haltung schlieBen auch wir
uns an.

Die Epidemiologie der Neisseria-meningitidis-Stam-
me gilt fiir Kinder selbstverstindlich genauso wie fiir
Erwachsene (s. Teil I). Gegen den in Mitteleuropa bei
der sporadischen Meningokokkeninfektion vorherr-
schenden Serotyp B ist der derzeit verfiigbare tetrava-
lente Impfstoff (gegen Serotypen A, C, W und Y) un-
wirksam. Das einzige Argument, die Meningokokken-
impfung dennoch zu empfehlen, ist das erhohte Infekti-
onsrisiko von Kindern gegeniiber Erwachsenen. Eine
dringende Empfehlung zur Meningokokkenimpfung
kann daher nicht ausgesprochen werden, sie sollte je-
doch - insbesondere da sie nebenwirkungsfrei ist — bei
Kindern ab 2 Jahren angeboten werden. Wie bei Er-
wachsenen raten wir bei Auslandsreisen in Gebiete mit
anderer Serotypenpridvalenz oder Meningokokkenen-
demiegebiete zu der Impfung (s. Teil I).

Antibioticaprophylaxe

Aufgrund der bekannten negativen Aspekte der Lang-
zeitantibioticaprophylaxe haben wir bei erwachsenen
Splenektomierten davon abgeraten (s. Teil I). Da Kin-
der einem hoheren Infektionsrisiko ausgesetzt sind als
Erwachsene, muf3 die Antibioticaprophylaxe insbeson-
dere bei den Jiingeren (unter 5 Jahren) ernsthaft in Er-
wigung gezogen werden [1, 8], zumal Untersuchungen
vorliegen, die bei bestimmten Indikationsgruppen
(funktionelle Asplenie bei Sichelzellenandmie [14],
Splenektomie bei Wiskott-Aldrich-Syndrom [20]) die
Wirksamkeit der Langzeitantibioticaprophylaxe bele-
gen. Die meisten Autoren empfehlen bei Kindern eine
voriibergehende orale Antibioticaprophylaxe, z.B.
iiber einen Zeitraum von 3 Jahren [4] oder so lange, bis
das Kind seine Beschwerden zuverldssig artikulieren
kann [7]. In dieser Zeit muf3 wiederholt und regelméBig
auf die Bedeutung der Maflnahme hingewiesen werden,
da sich dies nachweislich positiv auf die Compliance
auswirkt. Danach soll so vorgegangen werden, daB3 kei-
ne Prophylaxe mehr durchgefiihrt wird, sondern friih-
zeitig bei geringsten Anzeichen eines fieberhaften In-
fekts mit einem Breitspektrumantibioticum therapiert
wird. Dieser Haltung schlieBen wir uns prinzipiell an,
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Tabelle 2. Impf- und Antibioticaprophylaxe bei Splenektomie (Kinder)

Zeitpunkt der Impfung

Antibioticaprophylaxe

Indikation zur Splenektomie  Impfstoff
Posttraumatisch ] <2Jahre: Pneumovax +
0 HIB-Impfstoff
Himatologische O  >2Jahre:
Erkrankung O evtl. zusitzlich tetravalenter
0 Meningokokken-Impfstoff

Pneumovax-Auffrischimpfung nach

3-5 Jahren, titerabhéngig

Meningokokken-Auffrischimpfung
nach 2-3 Jahren, falls Erstimpfung

<4 Jahren

2—4 Wochen postoperativ

2-4 Wochen préoperativ

Mindestens 2 Jahre Penicillin V oral
(Depotpenicillin in Ausnahmeféllen)

Benigne: ca. 5 Jahre Penicillin V
Maligne: ca. 5-10 Jahre Penicillin V

wobei wir die Altersgrenze individuell von der Entwick-
lung des Kindes abhéngig machen.

Fiir die Wahl des Antibioticums, die ebenfalls nicht
unstrittig ist, muf3 das in Frage kommende Erregerspek-
trum beriicksichtigt werden (vor allem Pneumokok-
ken). Im deutschen Sprachraum ist nach wie vor Penicil-
lin das Antibioticum der 1. Wahl; hochgradig resistente
Stamme sind selten [24].

Auller in Sonderféllen muf} von einer anderen als der
oralen Applikation abgeraten werden, da die Serum-
spiegel nach i.m.-Injektion von Depotpréaparaten zu
rasch abfallen, um einen konstanten, ausreichenden
Schutz zu gewihrleisten [15].

Der Ersatz von Penicillin durch ein breiter wirksa-
mes Antibioticum scheint fragwiirdig, da die Resistenz-
spirale dadurch weiter beschleunigt wiirde. Bei Penicil-
lin-Allergie kann alternativ Erythromycin verwendet
werden [12].

Praktisches Vorgehen

Die Eltern der Patienten und selbstverstiandlich die Pa-
tienten selbst, falls sie alt genug sind, werden iiber die
fiir sie bedeutsamen Konsequenzen der Asplenie aufge-
klart. Hierzu gehort, die Zeichen einer Infektionser-
krankung und einer Sepsis zu schildern und ernst zu
nehmen und frithzeitig drztliche Behandlung aufzusu-
chen. Die Betroffenen miissen wissen, daf3 alle Vorsor-
gemafBnahmen keinen garantierten Schutz bieten.

Nach posttraumatischer Splenektomie fithren wir bei
Kindern unter 2 Jahren die Pneumovax- und HIB-Im-
pfung (falls nicht bereits durch die Routineimpfungen
abgedeckt) 2-4 Wochen postoperativ durch. Bei Kin-
dern iiber 2 Jahren kann zusitzlich der tetravalente Me-
ningokokkenimpfstoff gegeben werden. Vor entspre-
chenden Auslandsreisen empfehlen wir diese Impfung.

Bei planbaren Splenektomien werden die Impfungen
2-4 Wochen préaoperativ durchgefiihrt. Auch hier sollte
bei den iiber 2jéhrigen Kindern neben Pneumovax-
und HIB-Impfung die Meningokokkenimpfung angebo-
ten werden.

Die Pneumovax-Impfung wiederholen wir im 3.Le-
bensjahr, wenn die Erstimpfung im Siuglingsalter er-
folgte [22]. Wird die Erstimpfung im 3. Lebensjahr oder
spater durchgefiihrt, sollte nach den Empfehlungen der
»~American Academy of Pediatrics“ eine Wiederho-

lungsimpfung nach 3-5 Jahren in Betracht gezogen wer-
den [1]. Da nach Untersuchungen von Gahr der Anti-
korpertiterabfall bei splenektomierten Kindern sehr un-
terschiedlich ausfallen kann, wird empfohlen, die Auf-
frischimpfung vom Antikorpertiterverlauf abhingig zu
machen [14].

Eine Wiederholung der Meningokokkenimpfung
wird bei gewiinschtem Impfschutz nach 2-3 Jahren vor-
genommen, falls die Erstimpfung im Alter von unter
4 Jahren erfolgt war [1]. Die Wiederholung der HIB-Im-
pfung erfolgt bei Sduglingen nach 6-8 Wochen und nach
ca. 1 Jahr. Wenn die Erstimpfung bei iiber 18 Monate al-
ten Kleinkindern durchgefiihrt wurde, reicht eine ein-
malige Impfung.

Bei der Langzeitantibioticaprophylaxe schlieen wir
uns weitgehend den Empfehlungen von Weif3 und Be-
lohradsky an [28]. Bei allen Kindern wird nach posttrau-
matischer Splenektomie eine orale Antibioticaprophy-
laxe mit Penicillin V tiber wenigstens 2 Jahre durchge-
fihrt (2mal 125 mg téglich bis zum 5., 2mal 250 mg tég-
lich ab dem 5.Lebensjahr). Die parenterale Prophylaxe
mit Depotpenicillin (1,2 Mio. IE Benzylpenizillin-Ben-
zathin einmal monatlich) stellt die Ausnahme dar.

Da die Langzeitantibioticaprophylaxe bereits unmit-
telbar postoperativ einsetzt, wird bei Kindern die fiir
Erwachsene empfohlene erweiterte perioperative Anti-
bioticaprophylaxe mit einem Cephalosporin der 2. Ge-
neration [22] nicht durchgefiihrt.

Bei benignen himatologischen Grunderkrankungen
empfehlen wir die Antibioticaprophylaxe iiber ca.
5 Jahre, bei malignen iiber ca. 5-10 Jahre, aber in der
Regel nicht iiber das 10.Lebensjahr hinaus. Diese Al-
tersgrenze ist nicht starr und wird auch vom Entwick-
lungsstand des Kindes abhéngig gemacht, Untersuchun-
gen hierzu existieren nicht. Die wiederholte Aufkldrung
iiber die Wichtigkeit der kontinuierlichen Antibiotica-
einnahme steigert nachweislich die Compliance. Nach
Absetzen der Antibioticaprophylaxe verfahren wir wie
bei Erwachsenen (Tabelle 2).

Eine Sonderbehandlung benotigen Patienten, die
wegen eines Wiskott-Aldrich-Syndroms splenektomiert
werden miissen. Hier sind die Polysaccharid-Impfstoffe
wirkungslos, so dall eine Antibioticaprophylaxe auf
Dauer durchgefiihrt werden muf3 (Penicillin V oder Tri-
methoprim-Sulfamethoxazol) [20].
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Diskussion

Seitdem die Bedeutung des Milzerhalts erkannt wurde,
ist die Zahl der Splenektomien bei Kindern und Er-
wachsenen erheblich zuriickgegangen. Dies gilt nicht
nur fiir Patienten mit Bauchtrauma (Bolkenius, unver-
offentlichte Daten), sondern auch fiir die Staginglaparo-
tomie beim Morbus Hodgkin. Immer 148t sich die
Splenektomie jedoch nicht vermeiden.

Die Problematik der Risikoabschétzung fiir Post-
splenektomieinfektionen wurde bereits im Teil I der Ar-
beit erortert. Nach den vorliegenden Sammelstudien
der Literatur mul3 bei splenektomierten Kindern von ei-
nem zusitzlich erhohten Infektionsrisiko im Vergleich
zu Erwachsenen ausgegangen werden [3, 9]. Die Vorsor-
gemaBnahmen sind daher im Kindesalter weitreichen-
der.

Obwohl bislang die Wirksamkeit von Impfungen zur
Verhinderung von schweren Postsplenektomieinfektio-
nen nicht anhand einer prospektiv randomisierten Stu-
die bewiesen werden konnte, sollte die Indikation zur
Impfung eher groBziigig gestellt werden, da bei potenti-
ellem Nutzen und geringen Kosten so gut wie keine Ne-
benwirkungen bestehen. Dies gilt auch fiir die Meningo-
kokkenimpfung.

Ein klareres Votum zugunsten der Pneumokokken-
impfung im frithen S&duglingsalter konnte mdoglicher-
weise die breite Einfithrung von Anti-Pneumokokken-
Polysaccharid/Protein-Konjugat-Impfstoffen bewirken.
In der bislang wohl vielversprechendsten Untersuchung
an 2-4 Monate alten Sduglingen konnte mit einem pen-
tavalenten Polysaccharid-Protein-Konjugat-Impfstoff
ein signifikanter Antikorpertiteranstieg gegen 4 der 5
Antigene verzeichnet werden [19].

Der Nutzen der Langzeitantibioticaprophylaxe konn-
te bei bestimmten Indikationsgruppen belegt werden (s.
oben). Obwohl dieser Beweis bislang nicht fiir alle Indi-
kationen zur Splenektomie geliefert werden konnte, soll-
te die Antibioticaprophylaxe im Kindesalter konsequent
durchgefiihrt werden. Um die Compliance zu fordern
sind regelméBige Kontakte und wiederholte Aufkli-
rungsgesprache mit Eltern und Patienten erforderlich.
Die derzeit gegebenen Empfehlungen zur Antibiotica-
prophylaxe stehen in engem Zusammenhang mit der
Entwicklung von Resistenzen bei Pneumokokken [27],
und miissen voraussichtlich zu gegebener Zeit revidiert
werden. Hohergradige Penicillin-Resistenz ist bereits
seit langerem bekannt in Ungarn und Spanien [11, 21],
aber auch in den USA wird zunehmend {iiber resistente
Stamme berichtet [16]. Offenbar werden jedoch Resi-
stenzen zunehmend auch nach Deutschland ,,importiert*
[23], so daB3 Penicillin sicher nicht auf Dauer, aber derzeit
noch als prophylaktisches Antibioticum empfohlen wer-
den kann, da hochgradig resistente Stdmme in Deutsch-
land noch selten sind. Irgendwann werden die Probleme
der Prophylaxe durch ihren Nutzen nicht mehr aufgewo-
gen. Wo diese Grenze liegt ist derzeit nicht bestimmt.

Trotz aller Vorbeugemafinahmen miissen Eltern und
Kinder wissen, da3 ein Infektionsschutz nicht garantiert
werden kann und eigenverantwortliches Verhalten ge-
fordert ist.

Wie im Teil I der Arbeit wird auch hier nochmals dar-
auf hingewiesen, daf3 diese Richtlinien durch Bewer-
tung der aktuellen Literatur innerhalb der beteiligten
Kliniken erarbeitet wurden. Abweichungen von unse-
rem Vorgehen sind sicher vertretbar.
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