Kinderarztliche Praxis

Das hereditire Angiobdem (HAE) ist eine
Sonderform des Quincke-Odems. Die
Symptome &hneln dem viel hiufiger auf-
tretenden histaminvermittelten Angiod-
dem. Das erschwert die Diagnose dieser
seltenen Erbkrankheit in der pédiatrischen
Praxis. Bislang sind in Deutschland nur ca.
500 HAE-Patienten diagnostiziert. Die
Zahl der Betroffenen diirfte weitaus hiher
liegen. Die Haufigkeit der Erkrankung wird
zwischen 1:10000 und 1:150000 Personen
eingestuft. Patienten mit HAE sprechen im
7u Pati mit his i
mitteltem Angioddem nicht auf eine Be-
handlung mit Kortison oder Antihistamini-
ka an. Mittel der Wahl bei akuten und le-

ist der Einsatz eines C1-Inhibitor-Konzen-
trates (Berinert’ P). Ohne gezielte Therapie
kann die Letalitit aufgrund eines Glottis-
oder Larynxédems bis zu 30% betragen.

Hereditdres Angioddem (HAE) -
Erstickungsgefahr bei Fehldiagnostik

Der verursachende C1-Esterase-Inhibitor-Man-
gel wird autosomal dominant vererbt. Es wer-
den aber auch bis zu 20% Spontanmutatio
nen beobachtet. HAE-Patienten bilden ent-
weder zu wenig oder gar keinen funktionsfa-
higen Cl-Esterase-Inhibitor (C1-INH). Man
unterscheidet zwei genetisch bedingte For-
men, einen quantitativen und/oder qualitati-
ven Mangel. Der HAE Typ 1 (85% aller Falle)
st durch eine verminderte Synthese oder vol-
liges Fehlen des C1-INH (funktionell) ge-
kennzeichnet. Eine normale oder erhdhte
Konzentration des C1-INH (Pratein) mit ver-
minderter bzw. fehlender Aktivitat kennzeich-
net den HAE Typ 2 (15% aller Falle). Klinisch
unterscheiden sich Typ 1 und Typ 2 nicht von-
einander. Alle betroffenen Patienten sind
heterozygot, das heilt, sie besitzen ein ge-
sundes und ein kiankes Gen. Charakleristi-
sche Symptome sind in unregelmaRigen Ab-
sténden auftretende, nicht juckende Odeme
der GliedmaRen, des Gesichts, der oberen
Luftwege sowie krampfartige Schmerzen im
Magen-Damtrakt und Urogenitalbereich.
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Gdembildung durch

schieflenden Aktivierung des Komplement-

erhihte GefdBpermeabilitat
Bedingt durch die verminderte Aktivitit des
Cl-Esterase Inhibitors kann es zu einer iiber-

und Kininsystems und damit zur Entstehung
verschiedener vasoaktiver Mediatoren (C2-Ki-
nin, Bradykinin) kommen. Diese vasoaktiven
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Mediatoren steigem die Ge-
faBpermeabilitat und indu-
zieren sormit subkutane und
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Mbgliche

auslésende Faktoren:
HAE-Patienten entwickeln
in unregelmafiigen Abstan-
den akut auftetende um-
schriebene Schwellungen
(Angioddeme) an Haut
und Schleimhauten. Haufig
sind Gesicht, Hals, Extre-
mitéten, Abdomen, Geni-
tale und Gesal betroffen.

C1INH-Konzentrat
Berinert® F)

Therapie  Kortikosteroide,

Antihigtaminika

HAE im zu ande-
ren Formen des Angioddems



Kinderarzliche Prais

»Bei Kindern mit HAE ist das
C1-INH Konzentrat Mittel der
Wahl. Wir konnten bislang eine
sehr gute Vertraglichkeit fest-
stellen. Im Beobachtungszei-
traum 1983-2004 haben wir
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Hautschwellung
‘Spancungs- und Druckosfihl

Extremitéten (Arme und Beine) —
ormale Bewegung<a0iiute sind engeschrink,

»Bei Odemen im Halsbereich
ist die sofortige Gabe von C1-
Esthase-lnIlihitor-Konuntml

Eine Nachdosierung ist méglich
und ggf. beim Glottis- bzw.
Larynxddem erforderlich. Im
Notfall bei Erstickungsgefahr
muB eine Intubation oder sogar
Koniotomie erfolgen.«

zahl der Patienten tritt die Erstmanifestation vor dem 20. Lebens-

jahr auf.

icand

Oft ergibt die Befragung der Patienten, dalt mehrere Familienmitglie-
der unter unerklarlichen Erstickungsanféllen oder Bauchschmerzen
leiden oder litten. Eine Laboruntersuchung schafft Klarheit. Bestimmt
werden sollten die C1-INH-Aktwitdt und -Antigen sowie der Komple-
mentfaktor C4 (siehe Tabelle ,HAE im Unterschied zu anderen For-
men des Angiotiderns®). Die Untersuchung ist auch bei nicht er-
krankten Familienmitgliedem erforderlich. Bei entsprechender Fami-
lienanamnese kann sie bereits mit Nabelschnurblut durchgefuhrt

werden,

Prophylaxe und Akuttherapie

Akut behandlungsbediirftig sind Clottis-, Hals- und Gesichtsddeme so-
wie Schwellungsattacken im Magen-Darmbereich. Hautschwellungen
der Extrernitaten sind im Allgemeinen nicht behandlungsbediirftig, Im
Notfall ist die Therapie der Wahl eine intravendse Substitution mit C1-
INH-Kanzentrat (Berinert" P in einer Dosierung von 10-301E/kg KG
(bei Kindem ca. 500 10001E, bei Enwachsenen 1000—20001E). Die
Wirkung tritt ca. 20-30 Minuten nach intravendser C1-INH-Konzentrat
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Die subepidermalen Odeme jucken und
schmerzen nicht. Sie sind nicht mit Urtika-
ria assoziiert. Die Schwellungen bilden sich
nach 2 bis 5 Tagen spontan zurlick. Krampf-
artige, wiederkehrende Schmerzen des Ab-
domens kinnen isoliert oder kombiniert
mit einzelnen oder mehreren Hautschwel-
lungen auftreten. Als auslasende Faktoren
kommen physischer oder psychischer
StreR, Manipulation, Verletzungen, virale
und bakterielle Infektionen, Anderung des
Hormonhaushaltes (Kontrazeptiva, Schwan-
gerschaft) sowie Medikamente und be-
stimmte Nahrungsmittel in Frage. So kann
es beispielsweise beim Schreiben zum An-
schwellen der Hand oder nach Zahnbe-
handlungen zu Schleimhautanschwellun-
gen der Atemwege kommen. Die be-
schwerdefreien Intervalle kdnnen Tage bis
Jahre anhalten. Bei der Gberwiegenden An-

Gabe ein. Die Symptome bilden sich bei frihzeitiger Substitutionsthe-
rapie innerhalb von wenigen Stunden zuriick. C1-INH-Konzentrat wird
auch zur Kurzzeitprophylaxe bei geplanten Eingriffen im Mund- und Re-
chenbereich (Zahnbehandlung, Tonsillektomie etc.) empfohlen. Das
Konzentrat wird dann 1-17 Stunden vorher injiziert.

Zur Langzeitprophylaxe werden bei Erwachsenen Androgenderi-
vate (z.B. Danazol) eingesetzt. Sie stimulieren die C1-INH-Synthese.
Unter der Therapie kann es allerdings zu Nebenwirkungen kommen.
Beobachtet werden beispielsweise Leberschiden, Leberadenome,
Kopfschmerzen, behandlungsbedurftige Depressionen Cewichtszu-
nahme, Libidoverlust und bei Frauen tiefe Stimme, Bartwuchs, Ame-
northoe und Akne. Aus diesemn Grund wird die Langzeitprophylaxe
nur bei starker Beeintrchtigung empfohlen, beispielsweise wenn die
Schleimhautschwellungen Uberwiegend an den Atemwegen auftre-
ten, die Anfille Gfter als einmal pro Monat auftreten, oder die Teil-
nahme am Alltag nicht mehr R e A —
moglich ist. Der Einsatz von Impressum
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