Informationsportal zu Blut- und Gernnungserkrankungen bei Kindern und Jugendlichen

é/’ kinderblutkrankheiten.de

www.kinderblutkrankheiten.de

Angeborene Kugelzellenanamie
(Spharozytose)
Copyright © 2011 Kompetenznetz Padiatrische Onkologie und Hamatologie

Autor: Prof. Dr. med. W. Eber, erstellt am 28.11.2011, Redaktion: Dr. med. Gesche
Tallen, Freigabe: Prof. Dr. med. U. Creutzig, zuletzt bearbeitet: 28.11.2011

Ein Projekt der An der

.

— *
GESELLSCHAFT FUR
(\DIATRISCHE ONKOLOGIE
UMD HAMATOLOGIE


http://www.kinderkrebsinfo.de/

‘_" Angeborene Kugelzellenanamie (Sphérozytose) Seite 2

Inhaltsverzeichnis

1. Krankheitsbild und Haufigkeit: Was ist die angeborene Kugelzellenanamie

uNd wie Oft KOMML SI@ VOI? ... e e e e e e e e e e e eanns 4

2. Ursachen: Wie entsteht die angeborene Kugelzellenan@mie? ..o, 5

P R 1= =Y (1Tt L= === L (U o 5

3. Krankheitszeichen: Welche Beschwerden haben Patienten mit

angeborener KUugelzelleNan&mie? ....... oo e e 7

3.1. Blutarmut (hAmolytische Anamie) und Gelbsucht (IKIErus) ..........cccoevuiiiiiiiiiiiiiieeeenn, 7
3.1.1. Hyperh8mOolytiSChE KIISE .......ciiiiiiiieii et e e e e e e 7
3.1.2. APIASHSCNE KIISE ...ttt 8

3.2. MilzvergroBerung (SPIENOMEJANIE) ......couuiiiiiiiii e 8

4. Krankheitsverlaufe: Wie kann eine Kugelzellenanémie verlaufen? ..........cc.c.ooiiiiiiiinnenes 10

5. Diagnose: Wie wird eine angeborene Kugelzellenandmie festgestellt? ..........cccoooiiiiiniinnn. 11

6. Therapie: Wie werden Patienten mit angeborener Kugelzellenanamie

DENANTEIL? ... et 13

6.1. Bluttransfusionen (Gabe von Erythrozytenkonzentraten) ...........cccoooveiiiiiiiiiiiiiiiiiiiineeeens 13

6.2. Entfernung der Gallenblase (Cholezystektomie) ...........cocouiiiiiiiiiiiii e 14

6.3. Entfernung der Milz (SPIENEKIOMIE) .....cvveiiiiiieii e e e 14
6.3.1. Zeitpunkt der MiIlZentfErnUNG .........c.iiiiniiii e 14
6.3.2. Operationsverfahren und Ausmal der OPeration ..........ccoccevveviiiiiiiiieeii e 14
6.3.3. Folgen der MilZENtferMUNG .......coouuuiiiiiii et et e 15
6.3.4. Vorbeugung von Folgen der Milzentfernung ..........ccccooveiiiiiiii i, 15

7. Prognose: Wie sind die Zukunftsaussichten fur Patienten mit angeborener

KUQEIZEIIENANAMIE? ...t e e e r e e e 17

) = = LU V=T =] o o P 18

(] (01 Y= 1 19



Angeborene Kugelzellenanamie (Sphérozytose) Seite 3

Angeborene Kugelzellenanamie (Spharozytose)

Wenn die Erkrankung friihzeitig erkannt und behandelt wird, kénnen die Patienten mit normaler
Leistungsfahigkeit heranwachsen und eine normale Lebenserwartung haben. Wichtig ist, dass die
Behandlung von einem spezialisierten Behandlungsteam durchgefiihrt wird, das eng mit Haus- und
Kinderérzten zusammenarbeitet. Ebenso entscheidend fiir einen giinstigen Verlauf ist eine umfas-
sende Aufgeklartheit und Mitarbeit seitens der Betroffenen und ihrer Angehdrigen.

Der folgende Informationstext richtet sich an Kinder und Jugendliche, die an einer Sphérozytose
erkrankt sind, an ihre Familien, Freunde, Lehrer und andere Bezugspersonen sowie an die
interessierte Offentlichkeit. Er soll dazu beitragen, die Erkrankung, die Moglichkeiten ihrer
Behandlung sowie die Probleme und besonderen Bedirfnisse der Betroffenen besser zu
verstehen. Unsere Informationen ersetzen nicht die erforderlichen klarenden Gesprache mit den
behandelnden Arzten und weiteren Mitarbeitern des Behandlungsteams; sie kénnen aber dabei
behilflich sein, diese Gesprache vorzubereiten und besser zu verstehen.

Anmerkungen

Die in diesem Patiententext enthaltenen Informationen sind vor allem auf der Grundlage der unten
angegebenen Literatur sowie unter Berlicksichtigung der aktuellen Leitlinie zur Behandlung von
Kindern und Jugendlichen mit Kugelzellenandmie erstellt worden. Weitere Literaturquellen werden
im Text genannt. Der Text wurde durch die oben angegebenen Editoren im August 2011 Uberprift
und zur Einstellung ins Internet fir die Dauer von zwei Jahren freigegeben. Er soll spatestens nach
Ablauf dieser Frist erneut Uberprift und aktualisiert werden.

Bitte beachten Sie, dass es sich im Folgenden um allgemeine Informationen und Empfehlungen
handelt, die — aus der komplexen Situation heraus — nicht notwendigerweise in ihrer Gesamtheit bei
jedem Patienten zutreffen. Viele Therapieempfehlungen missen im Einzelfall und interdisziplinar
entschieden werden. lhr Behandlungsteam wird Sie Uber die fur Sie zutreffenden Mal3nahmen
informieren.
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1. Krankheitsbild und Haufigkeit: Was ist die
angeborene Kugelzellenanamie und wie oft kommt sie
vor?

Seite 4

Die angeborene Kugelzellenanamie ist eine erbliche Erkrankung, die mit einer Veranderung der
roten Blutkérperchen (Erythrozyten) einhergeht. Rote Blutkérperchen werden im Knochenmark
gebildet. Sobald sie reif sind, gelangen sie in den Blutkreislauf. Die roten Blutkérperchen sind von
einer Wand (Membran) umgeben, die fir ihre Stabilitdt sorgt und fur die Abgabe und Aufnahme

von verschiedenen Stoffen und Flissigkeiten, wie Wasser oder Salzen, verantwortlich ist.

Bei der angeborenen Kugelzellenanamie liegt ein Wanddefekt (Membrandefekt) der Erythrozyten
vor. Durch das Fehlen bestimmter Bestandteile wird die Erythrozytenmembran durchlassiger.
So kénnen beispielsweise Wasser oder Salze leichter einstromen. Daraufhin veréndert sich die
Form der normalerweise beidseitig eingedellten roten Blutkérperchen: sie werden kugelférmig und
deshalb Kugelzellen (Spharozyten) genannt. Die veranderte Form fihrt dazu, dass die Milz die
Erythrozyten als ,Fremdkérper” einstuft und sie deshalb schneller abbaut (Hamolyse). Deshalb

leiden die Betroffenen an Blutarmut (Anamie).

Die angeborene Kugelzellenanamie ist in Mitteleuropa die bei weitem haufigste angeborene

hamolytische Anamie. In Deutschland geht man derzeit von 17.000 Patienten aus.
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2. Ursachen: Wie entsteht die angeborene
Kugelzellenanamie?

Die angeborene Kugelzellenandmie ist eine Erbkrankheit. Sie ist nicht ansteckend und kann auch
nicht im Laufe des Lebens erworben werden.

Die Kugelzellenanamie wird durch Fehler (Mutationen) unterschiedlicher Gene verursacht, welche
bestimmte EiweiRe wie "Ankyrin", "Bande 3" oder "Spektrin" produzieren, aus denen die
Erythrozytenwand aufgebaut ist. Aufgrund dieser krankhaft veranderten Eiwei3e besteht eine
erhdhte Durchlassigkeit der Erythrozytenwéande fir Wasser und Salze, die nun leichter in sie
hineinstromen kdnnen. Daraufhin entstehen aus den normalen Erythrozyten die so genannten
Kugelzellen, die von der Milz vermehrt abgebaut werden.

Es gibt verschiedene Vererbungswege fur die genetischen Veranderungen (Mutationen), die zur
angeborenen Kugelzellenanamie fihren.

« Bei zwei Drittel der Patienten ist der Vererbungsweg fir die Kugelzellenandmie autosomal-
dominant. Das bedeutet, dass die Erkrankung bei einem Kind bereits dann auftritt, wenn es die
Gendefekte, die bei der Kugelzellenanamie eine Rolle spielen, von nur einem Elternteil geerbt
hat. Obwohl es also vom anderen Elternteil auch noch Erbsubstanz fir gesunde rote Blutzellen
erhalten hat, kommt die Krankheit zum Ausbruch. Das kranke Erbgut "setzt sich durch", ist also
"dominant"”.

» Bei etwa 15 % der Patienten ist der Erbgang autosomal-rezessiv. Das heif3t, das Kind muss die
veranderten Gene von beiden Elternteilen erhalten, damit die Krankheit auftritt.

* Bei etwa 15 % der Kinder mit angeborener Kugelzellenandmie kénnen bei den Eltern keine
der genetischen Veranderungen nachgewiesen werden, die sonst typisch fiir diese Erkrankung
sind. Bei diesen Kindern geht man davon aus, dass die Genveréanderungen neu aufgetreten
sind, es also zu einer so genannten "Neumutation" oder "Spontanmutation" gekommen ist. Eine
solche Spontanmutation erfolgt aber noch vor der Geburt, vermutlich bereits in den Eizellen der
Mutter. Ein auf diese Weise erkranktes Kind kann die Erkrankung an die nachste Generation
weiter vererben. Warum und wie es zu solchen Spontanmutationen kommen kann, ist noch nicht
vollstandig geklart.

Abgesehen von Menschen, die an der angeborenen Kugelzellenanamie erkranken, gibt es also
auch so genannte Anlagentrager. Sie erkranken zwar nicht, haben aber zum Teil verédnderte Gene,
die sie an ihre Nachkommen weitergeben kénnen (das gilt zum Beispiel fir Krankheitsformen, die
rezessiv vererbt werden, siehe oben).

2.1. Genetische Beratung

Bei jeder Erbkrankheit besteht das Risiko, dass die Erkrankung oder die Anlage dafir an
die Nachkommen weitergegeben wird. Wie hoch dieses Risiko ist, hdngt vom jeweiligen
Vererbungsweg ab (siehe oben). Bei einer autosomal-dominant vererbten Kugelzellenandmie
beispielsweise betragt die Wahrscheinlichkeit, dass die Erkrankung bei den Nachkommen auftritt,
bei jeder Schwangerschaft 50%, bei einer autosomal-rezessiven Kugelzellenanamie 25%.
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Allen Menschen, in deren Familie die Kugelzellenandmie schon einmal vorgekommen ist sowie
allen Erkrankungstragern und erkrankten Patienten wird daher empfohlen, bei Kinderwunsch eine
genetische Beratung wahrzunehmen. Dort kénnen die Risiken, die sich fur das Kind ergeben

konnten, bestimmt und besprochen werden, und ebenso auch die Mdglichkeiten, die zur Geburt
eines gesunden Kindes fuhren.
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Krankheitszeichen: Welche Beschwerden haben

Patienten mit angeborener Kugelzellenanamie?

Die angeborene Kugelzellenandmie ist eine Erkrankung, die mehrere Organe schadigen kann.
Die meisten gesundheitlichen Probleme der Patienten entstehen dadurch, dass zu viele rote
Blutkdrperchen (Erythrozyten) abgebaut werden (Hamolyse). Zu den Krankheitszeichen gehdren
insbesondere:

e Blutarmut (hamolytische Anamie)
» Gelbsucht (lkterus)
« Milzvergrof3erung (Splenomegalie)

Um die Untersuchungsmethoden und die Behandlungen fiir Patienten mit angeborener
Kugelzellenandmie besser zu verstehen, ist es zun&chst wichtig zu erfahren, wie es zu den
verschiedenen Beschwerden und gesundheitlichen Problemen kommt.

3.1. Blutarmut (h&molytische Anadmie) und Gelbsucht
(Ikterus)

Die kugelférmigen roten Blutkdrperchen werden von der Milz, einem Organ des korpereigenen
Abwehrsystems, als Fremdkdrper wahrgenommen und daraufhin vermehrt abgebaut. Wenn im
Korper zu wenig rote Blutkdrperchen zirkulieren, kommt es zur Blutarmut (Anamie) und folglich
auch zu einer verminderten Konzentration des roten Blutfarbstoffs (Hamoglobin), der fur den
Sauerstofftransport im Korper zusténdig ist. Es entsteht eine ungeniigende Sauerstoffversorgung
im ganzen Korper. Haufige Krankheitszeichen bei Patienten mit einer Andmie sind Blasse,
Mudigkeit, Leistungsabfall und Kopfschmerzen.

Durch den GiberméaRigen Zerfall der roten Blutkdrperchen fallen auRerdem vermehrt Abbauprodukte
an. Diese Abbauprodukte (unter anderem (Bilirubin) kénnen in der Gallenblase verklumpen und
Gallensteine bilden, die spater in den Gallengangen stecken bleiben. Dies kann starke Schmerzen
im rechten Oberbauch verursachen. Durch die Gallensteine kann es auch zum Aufstau von
Galleflussigkeit und zur Ablagerung von Blutabbauprodukten anderswo im Kérper kommen. In der
Folge farben sich Haut und Augenweild gelb (Gelbsucht, Ikterus) und manchmal entziindet sich
auch die Gallenblase (Cholezystitis). Bei den meisten jungen Patienten erzeugen die Gallensteine
jedoch keine starken Beschwerden.

3.1.1. Hyperhamolytische Krise

Manche Infektionskrankheiten fiihren bei Patienten mit Kugelzellenanamie dazu, dass der Abbau
der roten Blutkérperchen durch die Milz noch weiter verstarkt wird. Das liegt grof3tenteils daran,
dass die Milz bei einer Infektion vermehrt Abwehrarbeit leisten muss. Dadurch wird sie "hyperaktiv",
das heil3t, sie wird dazu angeregt, noch mehr rote Blutkdrperchen abzubauen. Solche Situationen
bezeichnet man als "hyperhamolytische” Krisen. Eine zunehmende Gelbfarbung der Haut und auch
zunehmende Zeichen der Blutarmut wie Mudigkeit und Kopfschmerzen sind typische Anzeichen
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fur solche Krisen. Bei Kindern mit Kugelzellenanamie ist der Verlauf meist milde und eine
Bluttransfusion nur selten notig.

3.1.2. Aplastische Krise

Bei einer "aplastischen Krise" ist die Blutbildung im Knochenmark fir eine bestimmte Zeit
unterdriickt. Schwere "aplastische" Krisen kdnnen bei Kindern mit Kugelzellenanamie infolge einer
Infektion mit dem Parvovirus B19, dem Erreger der Ringelrételn, entstehen. Eine Infektion mit
diesem Virus tritt meist nur einmal im Leben auf, da die Krankheit in der Regel eine lebenslange
korpereigene Abwehrfahigkeit (Immunitat) hinterlasst. Anders als bei sonst gesunden Kindern
jedoch, bei denen eine Ringelrételn-Infektion nur selten einen schweren Verlauf nimmt, besteht bei
Kindern mit Kugelzellandmie die Gefahr einer aplastischen Krise.

Aplastische Krisen gehen mit einem schnellen, starken Abfall der Konzentration des roten
Blutfarbstoffes und zuigig fortschreitenden Zeichen der Blutarmut einher. Oft ist eine Bluttransfusion
notwendig, damit es nicht zu lebensbedrohlichem Sauerstoffmangel, zunehmender Schwéche und
anschlieBendem Herz-Kreislauf-Versagen kommt.

Eltern von Kindern mit angeborener Kugelzellenanamie missen deshalb

* wachsam sein, wenn Ringelrdteln in der unmittelbaren Umgebung des Kindes (zum Beispiel in
Kindergarten, Krippe oder Schule) auftreten und darauf achten, dass ein ansteckender Kontakt
vermieden wird

» wissen: Bei Patienten mit Kugelzellenanamie, die sich mit Ringelrételn angesteckt haben,
fehlt der fir diese Infektionskrankheit sonst so typische Hautausschlag, meist eine
schmetterlingsformige Ro6tung der Wangen und girlandenférmiger Hautausschlag an Armen,
Beinen und Rumpf

« alamiert sein, wenn sich bei ihrem Kind Krankheitszeichen wie plétzlich auftretende Blasse und
zunehmende Miidigkeit einstellen, insbesondere wenn diese im Zusammenhang mit fieberhaften
Infekten, Erbrechen, heftigen Kopfschmerzen und Bauchschmerzen einhergehen. Das Kind
muss dann sofort in einem Krankenhaus behandelt werden.

3.2. MilzvergroRerung (Splenomegalie)

Kinder mit Kugelzellenanamie haben oft eine vergroRerte Milz (Splenomegalie). Ist diese
so groR3, dass sie Uber den linken unteren Rippenbogen hinausragt, besteht ein erhdhtes
Risiko fur einen lebensbedrohlichen Milzeinriss. Ein solcher Milzriss kann beispielsweise
durch eine Bauchverletzung im Rahmen eines Sportunfalls verursacht werden. Patienten mit
MilzvergroRerung wird deshalb empfohlen, auf Sportarten zu verzichten, bei denen solche
Bauchverletzungen vorkommen. Dazu gehdren beispielsweise Kampf- und Ballsportarten sowie
Radrennsport.

Eine teilweise Entfernung der Milz erniedrigt das Risiko eines Milzrisses und stellt fir manche
Patienten mit Kugelzellenanamie, die weiterhin Sport treiben mdchten, eine mogliche Therapieform
dar. Die Entscheidung fir oder gegen einen solchen Schritt setzt allerdings eine sorgfaltige,
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individuelle Abwagung von Nutzen und Risiken durch ein spezialisiertes Behandlungsteam voraus.
Weitere Informationen zur Milzentfernung und deren Folgen finden sich im Kapitel "Behandlung".
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Krankheitsverlaufe: Wie kann eine

Kugelzellenanamie verlaufen?

Man unterscheidet bei Patienten mit angeborener Kugelzellenanamie vier Schweregrade der
Erkrankung: leicht - mittelschwer - schwer und sehr schwer. Die verschiedenen Schweregrade
beschreiben, wie stark Ihr Kind an der Blutarmut leidet, also beispielsweise, ob es regelmaRig eine
Bluttransfusion bendtigt oder eher nur regelmafige Kontrolluntersuchungen notwendig sind. In aller
Regel verlauft die Kugelzellenanamie leichter, wenn sie dominant (autosomal-dominant) vererbt
wurde. Kinder mit rezessiv (autosomal-rezessiv) vererbter Erkrankung zeigen haufig schwerere
Verlaufe.

Um den Schweregrad einer Blutarmut so genau wie moglich festzulegen, werden neben einer
kérperlichen Untersuchung des Patienten vor allem bestimmte Blutuntersuchungen durchgefihrt.
Denn prinzipiell findet man bei Patienten mit dieser Erkrankung — im Vergleich zu gesunden
gleichaltrigen Kindern — verschiedene Veranderungen im Blut, die, abhangig vom Schweregrad,
unterschiedlich stark ausgeprégt sind. Folgende Verédnderungen sind typisch:

« weniger roter Blutfarbstoff Hamoglobin in den roten Blutkdrperchen (erniedrigte korpuskulére
Hamoglobinkonzentration, MCHC),

« mehr Abbauprodukte des roten Blutfarbstoffs (erh6hte Bilirubinwerte) im Blut,
« mehr "junge" rote Blutkérperchen im Blut (Retikulozytose).

Kinder mit leichter Kugelzellenandmie machen etwa ein Drittel aller Patienten aus. Bei ihnen ist die
Anémie nur selten so stark ausgepragt, dass eine Bluttransfusion erforderlich ist.

Die Mehrzahl der Patienten (etwa 60%) leidet an der mittelschweren Form. Bei diesen Kindern
werden Bluttransfusionen hauptsachlich bei hyperh&molytischen oder aplastischen Krisen notig
(siehe Kapitel "Krankheitszeichen") .

Die schwere Kugelzellenanamie betrifft etwa 10 % der Patienten. Diese Kinder benétigen im 1. -
2. Lebensjahr mehrfach Transfusionen, weil bei ihnen die Bildung roter Blutkérperchen verzdgert
einsetzt. Sie behalten auch im weiteren Verlauf erniedrigte Hamoglobinkonzentrationen.

Patienten mit der sehr schweren Form mussen regelmafig Bluttransfusionen erhalten. In der Folge
entwickeln sie meist um das 4. - 5. Lebensjahr eine deutliche Eisenuberladung verschiedener
Organe (Hamochromatose).

Eine besondere Gruppe unter den Krankheitsverlaufen stellen die so genannten Anlagetrager
dar. Unter Anlagetragern versteht man die Kinder und Jugendlichen, die zwar die krankhaften
Veranderungen fiur die Kugelzellenanamie in ihrem Erbgut tragen, jedoch in so schwacher
Auspragung, dass die Erkrankung bei ihnen selbst nicht ausgeldst wird. Dieser Situation liegt ein
autosomal-rezessiver Erbgang zugrunde. Anlagetrager werden oft nur deshalb identifiziert, weil
im Rahmen der Untersuchungen beim kranken Kind auch bei den Eltern und anderen nahen
Verwandten nach Krankheitsmerkmalen in der Erbsubstanz gesucht wird (siehe Diagnose ).
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Diagnose: Wie wird eine angeborene

Kugelzellenanamie festgestellt?

Es gibt es keinen einzelnen "beweisenden" Test fir die angeborene Kugelzellenandmie. Die
Diagnose sollte von Spezialisten fur Bluterkrankungen bei Kindern und Jugendlichen (padiatrischen
Hamatologen) anhand mehrerer Faktoren wie Krankengeschichte, Krankheitszeichen und
Blutwerten gestellt beziehungsweise ausgeschlossen werden.

Besteht bei einem Kind aufgrund der Krankengeschichte (Anamnese), der korperlichen
Untersuchung und der Krankheitszeichen der Verdacht auf die Erkrankung, und kommt diese
Erkrankung innerhalb der Familie des Kindes bereits vor (positive Familienanamnese), kann die
Diagnose meist schon allein durch den Nachweis einer verringerten Konzentration des roten
Blutfarbstoffs (Hamoglobin) in den roten Blutkérperchen (so genannte erniedrigte korpuskulére
Hamoglobinkonzentration, MCHC) gestellt werden.

Bei Patienten ohne eine positive Familienanamnese muss die Diagnose hingegen grundsatzlich
auf mehreren Blutuntersuchungen beruhen. Zu diesen Untersuchungen gehéren beispielsweise

« die Bestimmung der Konzentration von Hamoglobinabbauprodukten (Bilirubin) im Blut,
« die Bestimmung der Anzahl "junger" roter Blutkérperchen (Retikulozyten) im Blut,

« der Nachweis von Kugelzellen im Blutausstrich,

« die Prufung der Stabilitét der Erythrozytenwénde (osmotische Fragilitatsprifung),

« die Bestimmung von Antikdrpern gegen rote Blutkdrperchen (Coombs-Test),

« molekulargenetische Untersuchungen zur ldentifizierung der Vererbungsform.

Hinzu kommt, dass es zahlreiche andere angeborene und erworbene Formen der Blutarmut
gibt, die ahnlich wie eine Kugelzellenandmie verlaufen. Zu diesen Erkrankungen gehdren
andere Erythrozytenwanddefekte (zum Beispiel die Elliptozytose oder die Poikilozytose),
ferner Krankheiten, bei denen bestimmte Botenstoffe in den roten Blutkdrperchen nicht
richtig funktionieren (Erythrozytenenzymdefekte wie der Pyruvatkinasemangel), eine gestoérte
Erythrozytenproduktion oder ein gesteigerter Verlust von roten Blutkdrperchen als Folge von
GefalRschadigungen oder bestimmten Infektionen. Diese Erkrankungen werden an anderer Stelle
des Informationportals nédher erlautert.

Des Weiteren kdnnen Kugelzellen in verschiedenen Situationen (bei Verbrennungen, nach einem
Schlangenbiss oder im Rahmen bestimmter Infektionen) voriibergehend auch im Blut von Kindern
vorkommen, die keine angeborene Kugelzellenanamie haben. Alle diese Erkrankungen missen
ausgeschlossen werden, bevor die Arzte die Diagnose "angeborene Kugelzellenanamie" stellen
kénnen.

Weitere Blutentnahmen und Untersuchungen sind notwendig, wenn es im Krankheitsverlauf zu
gesundheitlichen Problemen kommt oder auch, um diesen vorzubeugen. Zu diesen Mal3nahmen
gehdren beispielsweise:
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» regelmaRige korperliche Untersuchungen im Spezialzentrum,
» Bestimmung der Blutgruppe zur Vorbereitung von Bluttransfusionen,

» Bestimmung der Konzentrationen von Hamoglobin und seinem Abbauprodukt Bilirubin sowie der
Zahl der jungen und reifen roten Blutkérperchen bei Zeichen der Blutarmut,

» Bestimmung der Konzentration von Speichereisen (Serumferritin) fir das rechtzeitige Erkennen
einer Eiseniiberladung,

« Ultraschalluntersuchungen des Bauchraums zur Kontrolle der Milzgré3e, zum Erkennen von
Gallensteinen, zur Vorbereitung von Operationen (Entfernung der Gallenblase, Entfernung der
Milz)

Anmerkung: Nicht alle Untersuchungen sind bei jedem Patienten notwendig. Vorgeburtliche
Untersuchungen sind nicht angezeigt. Ihr Behandlungsteam wird Sie dariiber informieren, welche
diagnostischen Verfahren bei lhrem Kind jeweils erforderlich sind.
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6. Therapie: Wie werden Patienten mit angeborener
Kugelzellenanamie behandelt?

Wurde bei lhrem Kind eine angeborene Kugelzellenandmie diagnostiziert, so sollte es in einem
spezialisierten Behandlungszentrum angemeldet werden. Dort findet eine Betreuung durch ein
Behandlungsteam statt, das aus Arzten und anderen Mitarbeitern (wie Kinderkrankenschwestern
und -pflegern, Sozialarbeitern, Krankengymnasten, Psychologen) besteht, die alle Erfahrung mit
der Erkrankung haben. RegelméafRige Vorstellungen in einem solchen Zentrum sorgen daftr,
dass der Krankheitsverlauf sorgfaltig Gberwacht wird. Komplikationen, wie beispielsweise eine
Eisenuberladung des Kérpers nach wiederholten Bluttransfusionen, kénnen friihzeitig erkannt
und unmittelbar von Spezialisten behandelt werden. Eltern und Angehdrige erhalten dort auch
fachgerechte Antworten auf ihre Fragen, sei es zum Umgang mit dem Erkrankten, sei es dazu,
wie eine MilzvergrofRerung, eine Infektion oder eine behandlungsbedurftige Blutarmut rechtzeitig
erkannt werden kdénnen oder seien es Fragen zu neuen Behandlungsmethoden und aktuellen
Forschungsergebnissen.

Es gibt keine Behandlung, die die Ursachen der angeborenen Kugelzellenandmie also die
Gendefekte, die fur die krankhaft veranderten Eiweil3e in der Erythrozytenwand verantwortlich sind,
beheben kann (kausale Behandlung). Die derzeit verfligbaren Behandlungsmethoden dienen vor
allem dazu, die gesundheitlichen Probleme zu bewéltigen, die mit der Erkrankung einhergehen
kdénnen (symptomatische Therapie). Zu diesen symptomatischen Behandlungen gehéren vor allem

 Bluttransfusionen (Gabe von Erythrozytenkonzentraten),
« Entfernung der Gallenblase (Cholezystektomie),

» Entfernung der Milz (Splenektomie).

6.1. Bluttransfusionen (Gabe von Erythrozytenkonzentraten)

Bei der Behandlung einer Blutarmut bestehen Bluttransfusionen aus der Gabe von roten
Blutkérperchen (Erythrozytenkonzentrat). Der Patient erhalt dabei tber eine Vene (meist in der
Ellenbeuge) gesunde rote Blutkdrperchen von einem gesunden Spender.
Erythrozytentransfusionen sind, je nach Schweregrad der angeborenen Kugelzellenanamie, oft
in den ersten beiden Lebensjahren des Patienten angezeigt, im spateren Verlauf auch bei
hyperhamolytischen oder aplastischen Krisen (siehe Kapitel "Krankheitszeichen") angezeigt. In
der Regel werden Bluttransfusionen erst dann verabreicht, wenn ausgepragte Krankheitszeichen
vorliegen beziehungsweise wenn der rote Blutfarbstoff (Hamoglobin) stark unter einen bestimmten
Normalwert abfallt. Der jeweilige Normalwert hangt vom Alter des Kindes ab. Au3erdem kdnnen
die Krankheitszeichen der Blutarmut von Kind zu Kind unterschiedlich sein. Deshalb sollte immer
ein Spezialist entscheiden, ob und wann eine Bluttransfusion bei einem Kind mit angeborener
Kugelzellenandmie notwendig ist.
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6.2. Entfernung der Gallenblase (Cholezystektomie)

Patienten mit Gallensteinen, die wiederkehrend starke Schmerzen verursachen, wird in der Regel
die Entfernung der Gallenblase empfohlen. Liegt eine leichte Kugelzellenandmie vor, kann dies im
Rahmen einer Bauchspiegelung (Laparoskopie) erfolgen. Bei Patienten mit schwereren Formen
der Kugelzellenanamie werden Gallenblase und meist gleichzeitig auch ein Teil der Milz Giber eine
offene Bauchoperation (Laparotomie) entfernt.

6.3. Entfernung der Milz (Splenektomie)

Die Milz ist ein Organ im linken Oberbauch und, unter anderem, Teil des kdrpereigenen
Abwehrsystems (Immunsystem). In ihr reifen weil3e Blutkérperchen zu Abwehrzellen, den
sogenannten B-Lymphozyten und T-Lymphozyten, heran. Darlber hinaus werden in der
Milz Gberalterte rote Blutzellen und Blutplattchen (Thrombozyten) sowie krankhaft verénderte
Blutkdrperchen wie die Kugelzellen aussortiert und abgebaut. Rund zehn Prozent aller Menschen
haben zusatzliche Nebenmilzen.

Die Entfernung der Milz und gegebenenfalls der Nebenmilzen fihrt bei nahezu allen Patienten mit
Kugelzellenanédmie dazu, dass die krankhaft verédnderten roten Blutkdrperchen langer Uberleben.
Dadurch kommt es zu einer Riickbildung der Blutarmut und somit zu einem verminderten Bedarf an
Bluttransfusionen. Bei manchen Patienten mit sehr schwerer Kugelzellenandmie kénnen ein leicht
gesteigerter Erythrozytenabbau und dadurch eine leichte Blutarmut fortbestehen, besonders dann,
wenn bei der Operation vorhandene Nebenmilzen nicht mit entfernt wurden.

6.3.1. Zeitpunkt der Milzentfernung

Der optimale Zeitpunkt fir eine Milzentfernung bei Kindern und Jugendlichen mit angeborener
Kugelzellenandmie ist bisher nicht gesichert. Bei Patienten mit der leichten Form der
Kugelzellenanamie ist der Eingriff in der Regel nicht erforderlich. Bei mittelschweren Verlaufen wird
eine Entfernung der Milz vor Erreichen der Pubertét, meist zwischen dem 7. und 10. Lebensjahr
des Patienten, empfohlen. Bei Kindern mit der schweren und sehr schweren Krankheitsform sollte
die Milz vor dem Schulalter entfernt werden.

6.3.2. Operationsverfahren und Ausmald der Operation

Aufgrund der schwerwiegenden gesundheitlichen Probleme, die bei Kindern und Jugendlichen mit
angeborener Kugelzellenandmie nach einer kompletten Milzentfernung entstehen kénnen (siehe
Abschnitt "Folgen der Milzentfernung"”), wird heutzutage nur noch selten das gesamte Organ
entfernt. Stattdessen wird bei den meisten Operationen angestrebt, einen moglichst kleinen Milzrest
und damit eine verbleibende Organfunktion zu erhalten. In den letzten Jahren konnte gezeigt
werden, dass diese so genannte "nahezu vollstandige Splenektomie" ebenso zu einer langfristigen
Beendigung der Blutarmut fiihrt wie eine vollstandige Milzentfernung und aul3erdem das Auftreten
von Komplikationen verringert.

Prinzipiell stehen als Operationsverfahren die Bauchspiegelung (Laparoskopie) und die offene
Bauchoperation (Laparotomie) zur Verfligung. Die nahezu vollstandige Entfernung der Milz, die
darauf abzielt, eine Restmilz zu erhalten, sollte allerdings Uber eine offene Bauchoperation erfolgen.
Das liegt darin begriindet, dass die BlutgefaBversorgung der Milz bei den einzelnen Patienten
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sehr unterschiedlich ist. Eine Bauchspiegelung wird bei der nahezu vollstandigen Milzentfernung
eher nicht empfohlen, da hier noch zu wenig Erfahrung besteht (s. auch Leitlinie Hereditére
Sphéarozytose) Die vollstandige Entfernung der Milz hingegen kann auch laparoskopisch erfolgen.
Das Operationsverfahren, das fur Ihr Kind in Frage kommt, wird vor der Operation ausfihrlich mit Ih-
nen besprochen. Ebenso informiert Sie das Behandlungsteam tber Risiken und mdglichen Folgen
der Milzentfernung (siehe "Folgen der Milzentfernung").

Die nahezu vollstdndige Splenektomie empfiehlt sich an Stelle einer vollstdandigen Splenektomie
insbesondere bei Patienten

« mit der schweren oder sehr schweren Form der Kugelzellenanamie, bei denen die Milz wegen
haufiger Bluttransfusionen und starker Eiseniberladung vor dem 6. Lebensjahr entfernt werden
muss;

« die zuséatzlich zur Kugelzellenandmie an einer Abwehrschwéche leiden;

» die einem erhohten Infektionsrisiko ausgesetzt sind (zum Beispiel aufgrund von
Auslandsaufenthalten in bestimmten tropischen Landern);

« fir die es aus personlichen Griinden nicht in Frage kommt, nach der Milzentfernung regelmafig
ein Antibiotikum zum Schutz vor bakteriellen Infektionen einzunehmen;

e mit erheblicher MilzvergréRerung, die intensiv Sport betreiben (insbesondere Kampf-,
Ballsportarten oder Radrennsport) und daher ein erhdhtes Risiko fiir Bauch- beziehungsweise
Milzverletzungen aufweisen.

6.3.3. Folgen der Milzentfernung

Die Entfernung der Milz kann schwerwiegende Folgen fur den Organismus von Kindern und
Jugendlichen haben. Deshalb wird die Entscheidung zur Milzentfernung heutzutage bei allen
Patienten grundsétzlich sehr zuriickhaltend geféllt. Zu den kurz- und langfristigen Folgen einer
Milzentfernung bei Patienten mit Kugelzellenanamie gehoren beispielsweise:

« ein lebenslang erhdhtes Risiko, an schwerwiegenden und manchmal sogar tédlich verlaufenden
Bakterien-Infektionen, insbesondere des Blutes (Blutvergiftung/Sepsis) und der Hirnhaute
(Meningitis), zu erkranken ("overwhelming postsplenectomy infection/OPSI"-Syndrom); dies gilt
insbesondere fur Kinder, bei denen die Milz zwischen dem 1. und dem 5. Lebensjahr entfernt
wurde;

» erhohte Neigung zur Entwicklung von Blutgerinnseln, insbesondere in der Lebervene
(Portalvenenthrombose);

« erhohtes Risiko flir Herzinfarkte und Schlaganfalle nach dem 40. Lebensjahr.

6.3.4. Vorbeugung von Folgen der Milzentfernung

Die Vorbeugung von gesundheitlichen Problemen bei Patienten nach einer Milzentfernung umfasst
vor allem folgende MalRnahmen:


http://www.awmf.org/uploads/tx_szleitlinien/025-018l_S1_Hereditaere_Sphaerozytose.pdf
http://www.awmf.org/uploads/tx_szleitlinien/025-018l_S1_Hereditaere_Sphaerozytose.pdf
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* Penicillinprophylaxe: Penicillin ist ein Antibiotikum, das von Kindern mit angeborener
Kugelzellenanamie nach einer Milzentfernung regelmaRig beziehungsweise so, wie vom
Arzt verordnet, eingenommen werden sollte. Diese Penicillin-Einnahme hilft, den schweren
bakteriellen Infektionen durch kapseltragende Bakterien (Pneumokokken, Meningokokken,
Haemophilus) vorzubeugen, fur die Patienten nach einer Milzentfernung besonders anféllig
sind. Liegt eine Penicillin-Allergie vor, so kdnnen andere Substanzen mit vergleichbarem
Wirkungsmechanismus zum Einsatz kommen.

« Impfungen: Patienten mit angeborener Kugelzellenandmie sollten, ebenso wie
gesunde Kinder, nach dem aktuellen Impfkalenders geimpft werden. Vor und nach
einer Milzentfernung mussen sie allerdings besonders gegeniiber Bakterien wie
Pneumokokken (Lungenentziindung), Meningokokken (Hirnhautentziindung), Haemophilus
(Krupp, Lungenentziindung, Hirnhautentziindung, Gelenkentziindungen) geschutzt sein. Daher
sind bestimmte Auffrisch-Impfungen notwendig, deren Zeitpunkte Sie vom Behandlungsteam
Ihres Kindes erfahren.

* Routine-Vorsorgeuntersuchungen (U-Untersuchungen) beim Kinderarzt: Bei den zehn
U-Untersuchungen und spater bei der J1 (berprift der Kinderarzt die altersgerechte
koérperliche, geistige und auch emotionale Entwicklung des Kindes oder des Jugendlichen. Im
Rahmen der Vorsorgeuntersuchungen finden auch die Impfungen statt. Die Ergebnisse der
Vorsorgeuntersuchungen werden in das "Gelbe Heft" eingetragen, das den Eltern nach der
Geburt ausgehandigt wurde [siehe Gelbes Heft]. In diesem Hetft ist eine Tasche, in die Sie den
Impfpass des Kindes aufbewahren kdnnen. Das "Gelbe Heft" mit dem Impfpass sollten Sie zu
jedem Arztbesuch mitnehmen.



‘_" Angeborene Kugelzellenanamie (Sphérozytose) Seite 17

7. Prognose: Wie sind die Zukunftsaussichten fir
Patienten mit angeborener Kugelzellenanamie?

Friihzeitiges Erkennen und Behandeln durch ein spezialisiertes Behandlungsteam, das eng mit
Haus- und Kinderérzten zusammenarbeitet, ist die Voraussetzung dafir, dass die Patienten mit
normaler Leistungsfahigkeit heranwachsen und eine normale Lebenserwartung haben kénnen.
Eine weitere Voraussetzung ist eine umfassende Aufgeklartheit und Mitarbeit (Compliance)
seitens der Betroffenen und ihrer Angehdrigen. Diese Mitarbeit bezieht sich inshesondere auf
die Vorbeugung von Infektionen durch Befolgen der Impfempfehlungen und die Bereitschaft,
regelmaRig Antibiotika einzunehmen. Ist eine solche optimale medizinische und psychosoziale
Versorgung sowie angemessene Mitarbeit gegeben, ist die Prognose von Kindern und
Jugendlichen mit angeborener Kugelzellenanamie im Allgemeinen gut.
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krankmachende Uberempfindlichkeit gegeniiber Stoffen, die von
auBen mit dem Korper in Kontakt treten. Allergien entstehen
aufgrund einer spezifischen Anderung der Immunitatslage; am
haufigsten betroffen sind Haut und Schleimhaute.

Blutarmut; Verminderung des roten Blutfarbstoffs (Hamoglobin)
und/oder des Anteils der roten Blutkérperchen (Hamatokrit) unter
den altersentsprechenden Normwert

Krankengeschichte; Entwicklung von Krankheitszeichen. Im
arztlichen Anamnesegesprach mit dem Kranken werden Art,
Beginn und Verlauf der (aktuellen) Beschwerden sowie eventuelle
Risikofaktoren (z.B. Erbkrankheiten) erfragt.

Mehrzahl von Antibiotikum

natirrliche Stoffwechselprodukte von Bakterien, Pilzen, Algen,
Flechten und hoheren Pflanzen, die eine z.T. spezifisch
wachstumshemmende oder zelltdtende Wirkung gegen kleinste
Krankheitserreger und andere Zellen haben und deshalb als
Medikamente bei der Behandlung von Infektions- und/oder
Krebserkrankungen eingesetzt werden

Substanzen (Eiweil3e), die das kdrpereigene Immunsystem als
Abwehrreaktion auf eingedrungene Fremdstoffe (Antigene) bildet
und die sich gezielt gegen dieses Antigen richten

Vererbungsform fir angeborene Erkrankungen; ein Kind erkrankt,
wenn es das bei der jeweiligen Erbkrankheit krankhaft
veranderte Gen von einem Elternteil erhalt. Die Vererbung erfolgt
Uber Gene auf nicht-geschlechtsbestimmenden Chromosomen
(Autosomen), d.h. es handelt sich um einen vom Geschlecht
unabhéngigen Vererbungsweg. Bei einem autosomal-dominanten
Erbgang betragt die Wahrscheinlichkeit, dass die Erkrankung bei
den Nachkommen auftritt, bei jeder Schwangerschaft 50%.

Vererbungsform fiir angeborene Erkrankungen; die jeweilige
Erkrankung tritt nur auf, wenn beide Eltern das betroffene,
krankhaft veranderte Gen an ihre Nachkommen weitergeben. Erbt
das Kind nur ein veréndertes Gen vom Vater oder von der Mutter,
erkrankt es nicht, ist selbst aber Ubertrager fir das veranderte
Gen und somit fur die Erkrankung. Die Vererbung erfolgt
Uber Gene auf nicht-geschlechtsbestimmenden Chromosomen
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(Autosomen), d.h. es handelt sich um einen vom Geschlecht
unabhéngigen Vererbungsweg. Bei einem autosomal-rezessiven
Erbgang betragt die Wahrscheinlichkeit, dass die Erkrankung bei
den Nachkommen auftritt, bei jeder Schwangerschaft 25%.

kleinste Lebewesen, die aus einer einzigen Zelle ohne Zellkern
bestehen und zahlreiche Krankheiten (bakterielle Infektionen)
auslosen kénnen, die man gréf3tenteils erfolgreich mit Antibiotika
behandeln kann

Blutbestandteil; gelbbrauner Gallenfarbstoff; Abbauprodukt des
Hamoglobins

erbliche, meist stabile, auf den Zellwanden von Blut-
und anderen Gewebezellen befindlichen Struktureigenschaften
(Blutgruppenantigene) von Blutbestandteilen (z.B. ABNull-
Blutgruppen) Vor jeder Transfusion von Blutprodukten, z.B.
bei Patienten mit Leukdmie oder Andmie, muss Uberprift
werden, ob die Blutgruppe des Spenders zu der des
Empfangers passt, damit es nicht zu einer AbstoBungs-
bzw. Unvertraglichkeitsreaktion kommt. Bei Blutunvertraglichkeit
verklumpen die roten Blutkdrperchen eines Menschen, wenn man
sie mit dem Blutserum eines anderen mischt (Antigen-Antikorper-
Reaktion).

Ubertragung von Vollblut oder Blutbestandteilen (z.B.
Erythrozytenkonzentrat, Thrombozytenkonzentrat) von einem
Spender auf einen Empfanger

Unterform der Lymphozyten; entwickeln sich im Knochenmark
(englisch: bone marrow) und sind fir die Erkennung
von Krankheitserregern und die Bildung von Antikérpern
verantwortlich.

Eisenwerte im Blut und in der Leber Gberschreiten ein bestimmtes
Mal3 Diese Werte zeigen an, dass die natirlichen Eisenspeicher
voll sind und der Kérper Uberschissiges Eisen in Organen wie
Herz, Leber oder Hormondriisen ablagert. Dort ruft es auf Dauer
jedoch schwere Organschaden hervor. Eine Eisenitberladung
muss deshalb konsequent behandelt werden.

rote Blutkdrperchen; die haufigsten Zellen im Blut; werden im
Knochenmark gebildet (Erythropoese) und dienen v.a. dem
Sauerstofftransport im Organismus. Fir die Bindung und den
Transport des (in den Lungen aufgenommenen) Sauerstoffs ist
der rote Blutfarbstoff (Hamoglobin) im Inneren der Erythrozyten
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verantwortlich. Die reifen Erythrozyten haben keinen Zellkern
mehr.

"Kinder-Untersuchungsheft" des Bundesausschusses der Arzte
und Krankenkassen. Es wird bei der Geburt jedes Kindes
in Deutschland den Eltern ausgehandigt und enthalt die
Eintragungen der kinderérztlichen Untersuchungsbefunde von
den Friherkennungsuntersuchungen Ul - U9, d. h. vom 1.
Lebenstag bis zum 64. Lebensmonat.

Erbeinheit in den Chromosomen; Abschnitt der
Desoxyribonukleinsaure (DNS), der die Information fiir die Bildung
eines bestimmten EiweilRes enthalt

die (Ebene der) Vererbung bzw. Gene betreffend; vererbt

roter Blutfarbstoff in den roten Blutkérperchen (Erythrozyten); ist
am Sauerstofftransport beteiligt.

Zerfall der roten Blutkdrperchen
Hamolyse bewirkend

Bindegewebsschichten, die das Gehirn schiitzend umhdllen. An
die drei Hirnh&aute schlief3t sich nach auRen der Schadelknochen
an. Im Bereich des Riuckenmarks gehen die Hirnhaute in die
ebenfalls dreischichtige Riickenmarkshaut tiber, die den Rest des
Zentralnervensystems umgibt.

Unempfindlichkeit des Organismus gegeniber einer Infektion
mit bestimmten Krankheitserregern; bei vorliegender Immunitéat
ist durch Bildung von Antikdrpern die Reaktionsfahigkeit
des Organismus gegeniber einem Antigen (z.B. einem
Krankheitserreger) in bestimmter Weise verandert

korpereigenes System zur Erhaltung des gesunden Organismus
durch Abwehr koérperfremder Substanzen und Vernichtung
anomaler Korperzellen (z.B. Krebszellen); hat die Fahigkeit,
zwischen selbst und fremd bzw. gefdhrlich und harmlos zu
unterscheiden; beteiligt sind hauptsachlich die Organe des
lymphatischen Systems sowie im ganzen Korper verteilte Zellen
(z.B. Leukozyten) und Molekile (z.B. Immunglobuline).

vorbeugende Maflinahme gegen Infektionskrankheiten
(Schutzimpfung). Hierbei wird ein Agens, der Impfstoff, in den
Kdrper eingebracht, um einen Impfschutz zu erreichen. Meist wird
er mittels einer Spritze verabreicht.
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Eindringen kleinster Organismen (z.B. Bakterien, Viren, Pilze)
in den Korper mit anschlieBender Vermehrung in diesem. Je
nach Eigenschaften der Mikroorganismen und der Abwehrlage
des Infizierten kann es nach Infektionen zu verschiedenen
Infektionskrankheiten kommen.

Ort der Blutbildung. Schwammartiges, stark durchblutetes
Gewebe, das die Hohlrdume im Innern vieler Knochen
(z.B. Wirbelkorper, Becken- und Oberschenkelknochen,
Rippen, Brustbein, Schulterblatt und Schlisselbein) ausfillt.
Im Knochenmark entwickeln sich aus Blutvorlauferzellen
(Blutstammzellen) alle Formen von Blutzellen.

so genannte Bauchspiegelung: Untersuchung der Bauchhdhle mit
einem Spezialendoskop, das unter Narkose mittels eines kleinen
chirurgischen Eingriffs durch die Bauchdecke eingefiihrt wird

operative Eroffnung der Bauchhdhle

die  Struktur, Bildung, Entwicklung, Funktion und
Wechselwirkungen von Zellen und Zellbausteinen (z.B.
Nukleinséduren, Proteine) auf molekularer Ebene betreffend.
Im Mittelpunkt stehen die Analyse der Erbinformation der
Desoxyribonukleinsaure (DNA) und Ribonukleinsdure (RNA) und
deren Verarbeitung im Rahmen der Proteinsynthese sowie die
Genregulation.

Veranderung des genetischen Materials, die einerseits ohne
erkennbare &ufRere Ursache (Spontanmutation) oder durch
auBBere Einflisse wie verschiedene Mutagene (induzierte
Mutation) entstehen kann. Sind Korperzellen betroffen, spricht
man von einer somatischen, sind Keimzellen betroffen,
von einer generativen Mutation. Somatische Mutationen
sind nicht vererbbar, wahrend generative Mutationen zu
erblichen Schadigungen des Gentragers fiihren kdnnen. Je
nach Ausmal einer Mutation im Hinblick auf die Art und
GrolRe des geschadigten/verdnderten Chromosomenabschnitts
werden verschiedene Formen der Chromosomenaberration
unterschieden.

Vorhersage,  Voraussicht auf den Krankheitsverlauf,
Heilungsaussicht

Geschlechtsreife

junge, noch unreife, aber bereits kernlose Vorlauferzellen der
roten Blutkdrperchen (Erythrozyten); sie gehen im Knochenmark
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aus kernhaltigen Vorstufen der Erythrozyten hervor und reifen,
nach ihrer Auswanderung in das Blut, zu Erythrozyten heran.

sog. Blutvergiftung; Allgemeininfektion, die durch
Uberschwemmung des Blutes mit virulenten Mikroorganismen
(Bakterien, Pilze, Viren, Parasiten) oder deren Giften
hervorgerufen wird; muss unverziglich antibiotisch behandelt
werden

Blutzellen, die fir die Blutstillung verantwortlich sind; sorgen dafur,
dass bei einer Verletzung die Wande der Blutgefal3e innerhalb
kurzester Zeit abgedichtet werden und somit die Blutung zum
Stillstand kommt.

Unterform der Lymphozyten; entwickeln sich in der Thymusdriise
und sind fir die so genannte zellulare Immunantwort
verantwortlich; spielen eine wichtige Rolle bei der direkten Abwehr
von Virus- und Pilzinfektionen und steuern die Aktivitaten anderer
Abwehrzellen (z.B. der Granulozyten)

Bild gebendes Verfahren, bei dem zur Untersuchung von
Organen Ultraschallwellen durch die Haut in den Korper
eingestrahlt werden. An Gewebs- und Organgrenzen werden die
Schallwellen zuriickgeworfen (reflektiert), von einem Empféanger
aufgenommen und mit Hilfe eines Computers in entsprechende
Bilder umgewandelt.

Blutader; nicht pulsierendes Blutgefald mit zum Herzen fiihrender
Stromungsrichtung des Blutes; fihrt i.d.R. sauerstoffarmes
(verbrauchtes) Blut von den Organen zum Herzen hin, nur die
Lungenvenen haben sauerstoffreiches Blut

infektioser Partikel ohne eigenen Stoffwechsel, der fur seine
Vermehrung auf Wirtszellen angewiesen ist, auf die er meist
krankheitserregend wirkt (lateinisch virus bedeutet Schleim, Gift)
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