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Vaskulitiden — Kawasaki-Syndrom

€ U. NEUDORF
€ E. LILIENTHAL

KRANKHEITSBEZEICHNUNG

Kawasaki-Syndrom (KS), Kawasaki-Erkrankung, mukokutanes Lymphknoten-Syndrom (ICD-10 M 30.3).

DEFINITION UND BASISINFORMATION

Vorbemerkung

Das Kawasaki-Syndrom ist eine akute generalisierte Vaskulitis unklarer Ursache mit grofer Ahnlichkeit — im klinischen
Erscheinungsbild — zu Infektionskrankheiten, wie z.B. Masern oder Scharlach. Viele pathogenetische Faktoren werden diskutiert:
Sie reichen von Superantigen—bildenden Bakterien (7), genetischen Faktoren bis zu Endothelzellaktivierungen. Die

Krankheitsaktivitat ist hoch.

Grundsitzlich kann sich die Vaskulitis tiberall manifestieren, das Problemorgan ist jedoch das Herz. Bei inaddquat behandelten
Patienten kommt es mit einer Haufigkeit von 15-25% zu einer koronaren Vaskulitis. Weiterhin kénnen eine Myokarditis und
Valvulitis aufireten. Die Morbiditit und Mortalitat der Erkrankung wird durch die Koronararterienbeteiligung bestimmt. Es kann

dabei zur Ausbildung von Aneurysmen mit Aneurysmaruptur und zu Myo-kardinfarkten kommen.

Fille von inkompletten Kawasaki-Syndromen, die die klinischen Kriterien nicht erfiillen, sind beschrieben und kénnen etwa 27%

der Fille ausmachen (17). Rezidive sind selten, werden in Japan in bis zu 3% berichtet.

80% der Patienten sind Kinder unter 5 Jahren. Im Erwachsenenalter kann die vorangegangene koronare Beteiligung bei einem

durchgemachten kindlichen Kawasaki-Syndrom noch eine spite myokardiale Ischimie nach sich ziehen (5).

Definition

Akute, hochfieberhafte Erkrankung mit zervikaler Lymphknotenschwellung, meist bilaterale nichteitrige Konjunktivitis und

Befunde an Haut und Schleimhiuten.

Klassifikation, Schweregrad

Das Kawasaki-Syndrom ist ein eigenstindiges Krankheitsbild und wird in die Gruppe der Vaskulitiden eingeordnet. Man

unterscheidet komplette und inkomplette Verliufe der Krankheit, je nachdem wie die Kriterien zur Diagnose erfiillt sind (s. T2l

RVALEINY
Diagnose-Kriterien fiir das Kawasaki-Syndrom

(nach Shulman [15])
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Tabelle H7b-1

Antibiotikaresistentes Fieber liber 5 Tage und vier der fiinf folgenden Kriterien

1. Bilaterale konjunktivale Injektion

2. Verinderungen der Schleimhiute im Oropharynx, Lacklippen, trockene rissige Lippen, Erdbeerzunge

3. Verinderungen an peripheren Extremititen, wie Odeme oder Erythem von Hinden und Fiiffen, Hautschuppungen meist
an der Fingerkuppe beginnend

4. Exanthem, meist am Stamm, polymorph nicht vesikulir

5. Zervikale Lymphadenopathie

Die Schwere der Erkrankung wird nach dem Maf$ der Organbeteiligung, vor allem der Herzbeteiligung bestimmt. Dabei sind

!

Einteilungen in ein Risikoprofil vorgegeben, die die Nachsorge bestimmen (s. Tz 7). Empfehlungen wurden 1994 (4) und

als Revision von Newburger 2004 (10) publiziert.
Richtlinien zum Langzeitmanagement von Patienten mit Kawasaki-Syndrom

(nach Newburger et al. [10])

Tabelle H7b-2
Risikolevel | Pharmakotherapie Kérperliche Follow-up Invasive
Belastbarkeit Methoden
1 Nie Nur initial 6-8 Keine Einschrinkung —  Kardiovaskulire Keine
Koronarbeteiligung Wochen nach 6-8 Wochen Risikofaktoren kliren
—  Kontrolle alle 5 Jahre
It Voriibergehende Nur initial 6-8 Keine Einschrankung ~  Kardiovaskuldre Keine
koronare Ektasie ~ Wochen nach 6-8 Wochen Risikofaktoren kisren
fiir 6-8 Wochen —  Kontrolle alle 3-5 Jahre
{Il Ein kleines bis ~ 3-5 mg/kg ASS/d — <11 Jahre keine — Jihrliche Kontrollen, mit Angiographie,
mittleres Aneurys-  mindestens bis zur Einschrinkung nach Echokardiogramm und EKG,  wenn nicht-
ma/Hauptstamm  dokumentierten 6~8 Wochen sowie kardiovaskulire invasive Tests auf
Koronararterie Regression der -~ 11- bis 20-Jshrige Risikofaktoren kldren eine
Aneurysmen sollten Aktivitdten — Alle 2 Jahre Belastungstests,  Ischimie
nach Belastungstests evtl. Myokard-szintigraphie hinweisen
oder

Myok;rdszintigramm
orientieren

—  Mbglichst keine
Kontaktsportarten
o.A. bei Thrombo-
zytenaggrega-

tionshemmern

IV Ein oder Langzeit-ASS Kontaktsportarten —~  Alle 6 Monate Kontrolle mit 1.

mehrere Riesen- vermeiden, andere Echokardiogramm und EKG Angiographie
aneurysmen (>8 Aktivitdten in —  Jahrlich _ 6-12 Monate
mm) oder multiple Abhingigkeit von Belastungstest/Myokardszinti- oder frither
oder komplexe Belastungstests oder graphie bei kiinischer
Aneurysmen Myokardszintigramm Indikation
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Risikolevel

derselben
Koronararterie,

ohne Obstruktion

V Koronare

Obstruktion

Pharmakotherapie

3-5 mg/kg/Tag
und Warfarin (INR
2,0-2,5) oder
niedermolekulares
Heparin (anti-Xa-
Spiegel 0,5-1,0
U/) Kombination
bei Riesen-

aneurysmen

Langzeit-low-dose-

ASS

LEITSYMPTOME

Kérperliche

Belastbarkeit

Kontaktsportarten
vermeiden, andere
Aktivitdten in
Abhingigkeit von
Belastungstests oder

Myokardszintigramm

Follow-up

Wie IV
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Invasive

Methoden

Sonst bei
Hinweisen

auf Ischimie

Angiographie mit

der Frage nach

Therapieoptionen

Die Leitsymptome sind hohes antibiotikaresistentes Fiebers unklarer Genese liber mindestens 5 Tage und weitere klinische

Zeichen (s. |

L Eb)

DIAGNOSTIK

Klinische Diagnose erfolgt nach den beschriebenen Kriterien (s. Tab.

Zusammenstellung diagnostischer Verfahren

«  Echokardiographie einschlieRlich Farbdopplerechokardiographie: Darstellung der Koronararterien, Uberpriifung der

Klappen, vor allem im Farbdoppler mit der Frage nach Insuffizienzen, Darstellung der myokardialen Funktion

o Laboruntersuchungen: Entzlindungszeichen, Blutsenkungsgeschwindigkeit und C-reaktives Protein, Thrombozyten, je nach

klinischer Einschitzung Lumbalpunktion

- Konventionelle Ultraschalldiagnostik: z.B. Abdomensonographie zum Nachweis eines Gallenblasenhydrops, Ultraschall der

Lymphknoten (fehlende Abszedierung)

o EKG und Langzeit-EKG: Erfassung von Rhythmusstérungen und ST-Stecken-Verdnderungen

o Belastungs-EKG: Hinweise auf myokardiale Ischdmie unter Belastung

- Herzkatheteruntersuchung: selten in besonderen Fillen zur Koronarangiographie und im Rahmen der Nachsorge (s. T:b.

)

Bewertung einzelner diagnostischer Verfahren
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Entscheidend ist die klinische Einschitzung des Krankheitsbilds, so dass ein erfahrener Kinderarzt notwendig ist. Die wichtigste

apparative Untersuchung ist die Echokardiographie. Demgegentiber treten Laboruntersuchungen zurtick.

Ausschlussdiagnostik

Ausgeschlossen werden miissen andere Systemerkrankungen, die mit hohem Fieber einhergehen:

o Infektionserkrankungen: wie z.B. Masern, Scharlach

«  Seltenere Erkrankungen: Stevens-johnson-Syndrom, Toxic-shock-Syndrom, systemischer Verlauf der juvenilen
idiopathischen Arthritis, Makrophagenaktivierungssyndrome, Stapylo-kokken-induziertes scaled skin syndrome,

autoimflammatorische Erkrankunger¥
Nachweisdiagnostik
Fehlt. Klinische Diagnose; Koronararteriendarstellung primédr mit Echokardiographie.
Entbehrliche Diagnostik
Initial umfangreiche Diagnostik notwendig.
Durchftihrung der Diagnostik

Bei unklarem Fieber im Kindesalter sollte jeder Arzt an ein Kawasaki-Syndrom denken. Bei Verdacht auf Kawasaki-Syndrom

sollte eine stationire Einweisung erfolgen.

THERAPIE

Die Therapie sollte unter Kontrolle eines erfahrenen Kinderarztes unter Hinzuziehung eines Kinderkardiologen erfolgen.
Kausale Therapie

Fehlt.

Symptomatische Therapie

Die symptomatische Behandlung umfasst die Fiebersenkung und Schmerztherapie mithilfe von ASS und spiter die

Thrombozytenaggregationshemmung.

Medikament&se Therapie

Akuttherapie 2 g/kg/Tag Immunglobuline iber ca. 12 Stunden und ASS 30-100 mg/kg/Tag in vier Dosen. Der Effekt des

Immunglobulins ist als bewiesen anzusehen, eine hohe Dosis ist dabei mehreren Infusionen mit niedrigen Dosierungen
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tiberlegen (3, 9; Empfehlungsgrad A, Evidenzstirke 1 ). Der sehr frithen Gabe muss evil. eine weitere folgen. Auch nach dem 10.

Krankheitstag ist die Applikation noch erfolgreich moglich (8, 10; Empfehlungsgrad B, Evidenzstirke Ii).

Die Rolle des ASS ist schwierig einzuschitzen. In der grofien randomisierten Studie (9) ist 100 mg/Tag in vier Dosen Uiber 14
Tage gegeben worden. Metaanalysen legen nahe, dass es zwischen diesen hohen Dosen und 20-50 mg/kg/Tag keinen

Unterschied gibt (3, 15; Empfehlungsgrad B, Evidenzstirke I ).

Bei Persistenz der Beschwerden wird eine 2. Gabe immunglobuline empfohlen, als Alternative bietet sich noch die Therapie mit
Steroiden an. Kortikosteroide sind in der Lage die Inflammation zu beeinflussen und zeigen zumindest einen additiven Effekt

(11; Empfehlungsgrad A, Evidenzstérke Il ).
Bei Immunglobulinresistenz kommen aufer Steroiden auch Biologika wie Infliximab in Frage (10, 14).
Bei Vorhandensein von mindestens vier klinischen Kriterien kann am 4. Tag des Fiebers mit der Therapie begonnen werden.

Empfehlungen und Evaluation gibt es fiir das inkomplette Kawasaki-Syndrom, mit Fieber mindestens 5 Tage und zwei bis drei

)

klinischen Kriterien (10, 17), die die Entscheidung zur Immunglobulingabe beschreiben (s.
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Mégliches strategisches Vorgehen bei vermutetem inkompletten Kawasaki-Syndrom (KS). CRP = C-reaktives Protein, ESR =

Erythrozytensedimentationsrate, ECHO = Echokardiogramm.

Nach Newberger 2004.

Fieber 2 5 Tage und
2 oder 3 klinische Kriterien

!

Beurteilung der
Patientencharakteristik

]

Y

| Ubereinstimmung

mit KS

keine Uberein-
stimmung mit KS

!

!

Beurteilung der KS unwahr- > persistierendes
Labortests scheinlich Fieber
|

Y

CRP < 3,0 mg/di

und ESR < 40 mm/h

!

Y

CRP 2 3,0 mg/dl!
und/oder ESR = 40 mm/h

v

v

tagliche < 3 zusatzliche > 3 zusétzliche
Kontrolle Laborkriterien Laborkriterien
Fieber halt . Therapie und
weitere F'ﬁbe_r d ECHO ECHO
2 Tage an verschwindet + | *
ECHO ECHO
' Y
v Y ¥ ¥
kein typisches Fieber Fieber Therai
Peeling Peeling persistiert klingt ab crapie
- ) Wiederholung KS unwahr-
kow Falkmcng S ECHO scheinlich

Die Therapie nach Uberstehen der akuten Phase bei koronarer Beteiligung richtet sich nach Risikogruppen und besteht in der

Gabe von ASS in thrombozytenaggregationshemmender Dosis 3-5 mg/kg/Tag oder auch Cumarinderivaten (10) (s. Tab. H7b-2).

Interventionelle Therapie (Indikation/Non-Indikation)
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Interventionelle Mafinahmen kénnen bei gravierender koronarer arterieller Beteiligung in Frage kommen. Im akuten Stadium
kénnte das eine Lysetherapie sein, im chronischen Verlauf mit Stenosierung sind Ballondilatation, Rotablation oder

Stentimplantation durchgefiihrt worden (Empfehlungsgrad B, Evidenzstirke 1if).

Chirurgische Therapie

Selten: koronarer Bypass (Arteria mammaria) oder Herztransplantation (Empfehlungsgrad B, Evidenzstirke 1ii).

PRAVENTION, NACHSORGE BEI SEKUNDARER FOLGEERKRANKUNG

Priventive Mafinahmen gibt es nicht, die Nachsorge hat im Wesentlichen die koronare Beteiligung zu berticksichtigen.
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