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Einleitung

Infantile Hdmangiome (IH) stellen mit einer
Pravalenz von ca. 4-5% (bei Friihgeborenen
bis 14 %) nicht nur die hiufigsten Gefdsstumo-
re, sondern die haufigsten Tumore des Saug-
lingsalters tberhaupt dar'?.

Die Kenntnis des charakteristischen Wachs-
tumsverhaltens infantiler Hdmangiome und
moglicher Abweichungen ist flr die Beratung
der Eltern, die Planung klinischer Kontrollen
und eine zeitgerechte Therapieeinleitung von
zentraler Bedeutung. IH sind bei Geburt nicht-
oder nur als Vorlauferlasionen («Precursor
lesionsy) sichtbar, zeigen ihr schnellstes
Wachstum in der friihen Proliferationsphase,
besonders zwischen der flinften und achten
Lebenswoche, und erreichen bereits im Alter
von 3 Monaten 80 % ihrer endgiltigen Grdsse.
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Die bis zum Alter von 6-9 Monaten anhalten-
de Proliferationsphase wird von einer Plateau-
phase und ca. ab dem 2. Lebensjahr von der
Uber mehrere Jahre dauernden spontanen
Regressionsphase abgeldst®.

Trotz der hohen Inzidenz infantiler Haman-
giome bendtigt die Mehrzahl, angesichts des
selbstlimitierenden Verlaufs, keine Therapie
und bildet sich komplett oder nur mit geringen
Residualbefunden zuriick. Tabelle 1 fasst die
wichtigsten Eckdaten des heutigen Verstéand-
nisses infantiler Hdmangiome zusammen.

Bei ca. 10% der IH ist jedoch Vorsicht geboten:

1. Hdmangiome mit Beeintrachtigung vitaler
Funktionen (drohende Obstruktion, Herzin-
suffizienz durch grosses Shunt Volumen);

2.1H mit vorhandener oder drohender Ulzera-
tion;

3.1H mit absehbarer bleibender Entstellung®.

Die Therapieindikation dieser Hdmangiome
steht ausser Frage.

Steckbrief infantiles Hamangiom

1. Inzidenz: 4-5% aller Neugeborenen?:?
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Die mittlerweile in zwei randomisiert-kont-
rollierten Studien nachgewiesene, ausge-
zeichnete Wirkung und Vertréglichkeit der
systemischen Propranololtherapie, flhrt ins-
besondere bei der Frage nach mdglichen
kosmetischen Beeintrdchtigungen zu einer
Ausdehnung der Therapieindikation®: ®. Die
Entscheidung flir bzw. gegen eine Behandlung
wird somit zunehmend komplexer und bedarf
grosser Erfahrung des jeweils betreuenden
Arztes.

Propranolol revolutioniert die
Therapie infantiler Himangiome

Die am 8. Juni 2008 im New England Journal
of Medicine (NEJM) publizierte, bahnbrechen-
de Zufallsentdeckung der aussergewdhnli-
chen Wirksamkeit von Propranolol auf prolife-
rierende infantile Hamangiome leitete eine
ganz neue Ara der Hamangiomtherapie ein®.
Zuvor war der seit tber 50 Jahren bekannte,
nicht selektive Betablocker Propranolol bei
Kindern v.a. in der padiatrischen Kardiologie
zur Behandlung supraventrikuldrer Tachykar-
dien, hypertropher Kardiomyopathie u.a. in
Anwendung. In Giber 500 Fallberichten/Fallse-
rien, zwei randomisiert-kontrollierten Studien,
sowie einer Metaanalyse mit Gber 1000 be-
richteten Fallen wurde ein exzellentes Thera-
pieansprechen infantiler Hdmangiome auf
Propranolol in 96-98% der Patienten bei nur
geringen und meist transienten Nebenwirkun-
gen belegt*:7-%. Somit avancierte Propranolol
in kirzester Zeit zur «first-line» Therapie
komplexer infantiler Hdmangiome. Ein weite-

2. Bekannte Risikofaktoren: Madchen, Friihgeborene, Mehrlingsschwangerschaften,
Storung der uteroplazentaren Einheit, Kaukasier, Alter der Mutter u.a.?: '®

3. Pathogenese: Bisher nicht bekannt. Verschiede Theorien'?, u.a.:
a) Somatische Mutation der Hdmangiomstammzellen

b) Hypoxie in der Zellproliferation
c) Plazentatheorie

4. Histologie: GLUT 1 positiv

5. Charakteristisches Wachstumsverhalten: grosster Wachstumspeak zwischen der

5. und 8. Lebenswoche'™)

6. Einteilung?):

a) nach Wachstum: oberflachlich, tief (siehe Abb. 5), gemischt, «minimal growthy
b) nach Ausdehnung: Fokal, segmental, multifokal

7. Therapie:

a) Komplexe IH, «first-line» Therapie: Propranolol
b) Oberflachliche, eher kleine IH: Ggf. topische Betablocker bei engmaschiger Reevaluation
c) Storende Residuen im Verlauf: Chirurgische Intervention und/oder Farbstofflaser

Tabelle 1: Steckbrief infantiles Hdmangiom
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Algorithmus: Systemische Propranololtherapie beim komplexen infantilen Himangiom

Indikationsstellung zur Propranoloitherapie
Idealer Therapiestan: 4. - 8. Lebenswoche.

« Gr. segmentale IH > 5 em (Cave PHACES, LUMBAR)
= Obstruierende IH (Cave BART H.)
= Ulzararanda IH
« Problemnatische Lokalisation
{Auge, Nase, Lippen, Genitale, Mamma)
Therapia
l.la

Ewvaluation / Diagnostik vor Therapie |

I Anamnese: Kentraindikationen:
= migl. Hinweise auf Herzinsuffizianz 7
(z.B.Trinkschwache?, Schwilzen beim Trinken?, Gedeihsionung?)

+ Bekannte Herzfehler?, Rhythmusstirung? » Herzinsuffizienz

= Hypeglykmieneigung? Bekannta Stoffwechselerkrankung ? » Pulmonale Obstruktion
= Medikamente: Kind? Mutter wenn gestillt? « Hypoglykamianeigung
« Familienanamnese: + Medikamente - siehe

» Herzfehler?, Amrhythmie?, Pibtzl. unkl. Todesfalle? Angaben d. Harstallers
Untersuchung: « Phiochromozytorm

= HF, RR, Gawicht, Auskultation, Leistenpulse
= Herzgerdusch? Arrhythmie? Zeichen der Herzinsuffizienz?
Diagnostik:

= +[- EKG (weiterhin in vielen Zentren Standard)
Erweaiterte Diagnostik (siehe Tab. 3) bei gr. segmentalen 11
(PHACES, LUMBAR), Shuntvolumen, Lokalisation

auffillig
I EKG + PAd. muuﬂh ] unau!’fallig
rsp. weitere padiafr, Abklanungan
auffallig unauifallig
l Yy
Interdisziplinires Management in |
péd. Zentrumsspital \_Lt—ﬂm“ leginieitun
s Risikofaktoren Nein
‘I' « Alter: = 8 Wo. (komigiertes Alter) J’
Stationdre Einleitung « Gewicht: = 3,5 kg Ambulante / Tagesstationdire Einleitung
. + PHACES-Syndrom™ _
Standard: - Kardiol, od. pulm, Begleit- Stmdm!.’r )
1. Tag: 2 ED tgl. 4 0.5 mg/kg unter Manitoring ardrankung®™ = 1. Tag: 1 ED & 0,5 mg [ kg unter Monitoring
2. Tag: 2 ED tgl. & 1 mg/kg unter Monitoring  Hypoglykimienei « zuhause weiter 2 ED tgl. & 0,5 mgikg
Individuelle, titrierte Dosierung & ¥ gng - zwischen 3.-7. Tag: 1 ED & 1mg/kg unter
Steigerungt”” bei: Mcnitoring o
PHACES Syndrom, kardio. u. pulmol. + Daraufhin zuhause weiterhin 2 ED tgl. a
Begleiterkrankung, Frihgeborenan 1 mg/kg
Menitoring ' [ tDeoslerung:
« RR, HF: vor, 1- u. 2 h nach erster Gabe « Standard: 2 ED tgl. 4 1 mgkg, min. Intervall 9h
= Glukosemonitoring nur bel spezieller Indikation . hhduldu.;: Fiélle: bis 3 mgikg Tag in 3 ED, min
Em-mmn-w + Tagesgesamidosis stets in 3 Enzelgaben w.
0-3 100 6545 ot . =
3-8 80 TS0 - Fi nen bis zum emechneten Termin
6-12 80  BISS - PHACES Syndrom,
- Kardiale u. pulmonale Begleiterkrankungen
Follow-Up |
Nach 1. Monat, danach alle 2 Monate
+ Gewicht, Puls, Auskultation,
+ Fotodokumentation
_ | + Dosisanpassung
d-: -_\-\_---\-\---_"'--\_\_ _,-'-"'-F_F_F'_---FF
ED = Einzeldosis —
* Kommentar sighe Text
** Zentrumsspital siehe Tab. 4 ""’E;'{Rgmﬁ ;ﬂ'ﬁ“ {bis ;f;'““-}

T siehe Box Dosierung”

Abbildung 1: Algorithmus: Systemische Propranololtherapie bei komplexen infantilen Hdmangiomen
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rer Meilenstein stellt die 2015 im European
Journal of Pediatrics veréffentlichte europai-
sche Konsensusempfehlung zur Indikations-
stellung, Durchfiihrung und Monitoring der
Propranololtherapie dar, die auch mehrheitlich
Grundlage dieser Schweizer Richtlinien bil-
det®). Seit November 2014 ist Propranolol in
Sirupform (Hemangiol®, Pierre Fabre) auch in
der Schweiz offiziell zur Therapie komplexer
infantiler Himangiome von Seiten der Swiss-
medic zugelassen. Gestiitzt durch die Empfeh-
lung des Bundesamtes fiir Sozialversicherun-
gen (BSV) von 2015, werden die Kosten der
Behandlung durch die Invalidenversicherung
(GGV-Ziffer 311) ibernommen. Die Fachinfor-
mation des Arzneimittels basiert auf den Re-
sultaten der randomisiert-kontrollierten Mul-
tizenterstudie® und wird ebenfalls in unseren
Empfehlungen berlicksichtigt. Dieser Artikel
illustriert anhand eines Flussdiagramms die
praktische Umsetzung der Therapieempfeh-
lungen unter besonderer Bertiicksichtigung der
Schweizer Gegebenheiten (Abbildung 1).

Wirkmechanismus

Propranolol eignet sich zur Therapie infantiler
Hamangiome (Immunhistochemie: GLUT 1 po-
sitiv) und zeigt keine Uberzeugende Wirkung
auf andere vaskuldre Anomalien (siehe Tab-
elle 2), insbesondere nicht auf die GLUT 1 ne-
gativen kongenitalen Hamangiome, die sich
bereits bei Geburt in ihrer vollen Auspragung
prasentieren und entweder eine rasche, parti-
elle oder ausbleibende Involution aufweisen
(«Rapidly-, Partiallly- or Non-Involuting Conge-
nital Hemangioma», RICH, PICH; NICH). Der
Wirkmechanismus von Propranolol auf prolife-

rierende infantile Hdmangiome ist weiterhin

nicht geklart. Folgende drei ineinander greifen-

de Mechanismen werden diskutiert'®- :

1. Vasokonstriktion (friihes «Abblassen» und
«Weicherwerdeny der IH)

2.Hemmung der Angiogenese durch u.a.
Downregulation von VEGF- und bFGF-Ge-
nen (Wachstumsstopp)

3. Apoptoseinduktion der Kapillarendothelzel-
len (Regression).

Therapieerfahrungen/
Sicherheit und Nebenwirkungen

Die innerhalb der letzten 7 Jahre rasant wach-
senden Daten zur Propranololtherapie infanti-
ler Hdmangiome sowie die jahrzehntelange
Erfahrung von Kinderkardiologen mit Propra-
nolol in der Behandlung von S&uglingen, er-
mdglichen uns heute eine evidenzbasierte
Therapie mit hohem Mass an Sicherheit beziig-
lich Dosierung, Monitoring, und Nebenwirk-
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ungen. In der bereits zitierten, doppelblind
randomisiert kontrollierten, internationalen
multizentrischen Phase II/1lIl Studie (DBCT)
von Léauté-Labreze et al., erhielten 456 Saug-
linge im Alter von 5 Wochen bis 5 Monaten mit
therapiebedurftigen Hamangiomen Placebo,
oder eines der vier Behandlungsregimes:

1 bzw. 3 mg/kg/KG/d Propranolol (Heman-
giol®) Uber 3 bzw. 6 Monate mit je 2 Dosen
taglich im Abstand von 9 Stunden.

Dabei erwies sich eine Therapie mit 3 mg/
kg/KG/d und eine Therapiedauer von 6 Mo-
naten als lberlegen®. Die Nebenwirkungen
der Propranololtherapie sind in den meisten
Fallen mild und transient, so dass diese nur
in seltensten Féllen zum Abbruch der Thera-
pie fihrten. Zu den am hufigsten und oft nur
wahrend der Anfangsphase beobachteten
Symptome zahlten u.a.: leichte Akrozyanose,
Diarrhoe sowie Schlafstorungen, Irritabilitat,

Vaskulare Anomalien: ISSVA Klassifikation

Vaskuldre Tumore

Benigne:

* Infantile Himangiome (IH)

» Kongenitale Hamangiome (RICH, NICH, PICH)
+ Tufted angioma

» Granuloma pyogenicum

Lokal-aggressive oder Borderline:
» Kaposiformes Hamangioendotheliom

Maligne

Vaskuldre Malformationen

Einfache:

+ Kapillare Malformation

* Lymphatische Malformation
» Venose Malformation

* Arteriovenose Malformation

Kombinierte

Assoziiert mit anderen Anomalien

Tabelle 2: Vaskuldre Anomalien: ISSVA-Klassifikation

Adaptiert, vereinfacht nach: Wassef, M. et al. Vascular Anomalies Classification: Recommendations from the
International Society for the Study of Vascular Anomalies, Pediatrics. 2015 Jul; 136(1): e203-14.

IH mit moglichen assoziierten Fehlbildungen und Komplikationen

Charakteristika IH

Segmentales Hdmangiom > 5 cm

Multiple IH (Anzahl >5)

Grosse subkutane Hamangiome

Problematische Lokalisation:
A. Augenoberlid
B. «Bart» Region

Maogliche Assoziationen

PHACES- Syndrom?

LUMBAR-Syndrom?

Leberhdmangiome?

1. Diagnosesicherung, DD?
2. Komplikationen?

a) Obstruktion?

b) Shunt Volumen?

A. Optische Achse?
Glaukom?

B. «Bart»: cave mogliches assoz. Hdmangiom
der oberen Luftwege??

Tabelle 3: IH mit méglichen assoziierten Fehlbildungen und Komplikationen
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Diagnostik

MRA (Kopf, Hals), Echo, vor Therapie!
Ophthalmologie, TSH

Sono Abdomen + spinal, ggf. MRI/MRA Becken
und Abdomen, siehe Literatur?"

Abdomensonographie, falls negativ ggf.
im Verlauf wiederholen, TSH

Duplexsonographie, ggf. MRI
Bei grossem Shunt Volumen, Echo TSH

A. Ophthalmologie (dringend!!!)
B. bei Symptomen Stridor etc. ORL



PAEDIATRICA

Vol. 27 Nr. 2 2016

und «Bronchitis»®.. Ein durchschnittliches
Absinken der Herzfrequenz um 7 bpm und
des systolischen Blutdrucks um 3 mm Hg
innerhalb der ersten Stunde nach Medika-
mentengabe wurde beobachtet®. Symptoma-
tische Hypoglykdamien, Bradykardien bzw.
Hypotonus und Bronchospasmus wurden
dusserst selten beobachtet®. Durch eine sehr
sorgféaltige Evaluation der Patienten im Vor-
feld, ein adaquates Therapie-Monitoring und
eine exakte Instruktion der Eltern wird das
Risiko dieser Ereignisse minimiert (Abbil-
dung 1).

Gegenstand fachlicher Diskussion und zukinf-
tiger prospektiver Studien ist die Frage, ob mit
Langzeitnebenwirkungen der behandelten Kin-
der zu rechnen ist, insbesondere Auswirkun-
gen auf Kognition und Verhalten. Dies basiert
auf den theoretischen Uberlegungen zur Phar-
makokinetik dieser hoch-lipophilen Subs-
tanz'?. Labréze et al. weisen diesbeziiglich
explizit auf die Tatsache hin, dass in der Litera-
tur bisher kein einziger Fall mit diesen Auffal-
ligkeiten bei Kindern beschrieben sei, obwohl
lber die letzten 40 Jahre, Propranolol der am
haufigsten eingesetzte, und am besten doku-
mentierte Betablocker im Kindesalter ist™.

Schweizer Richtlinien zur
Behandlung problematischer
Hamangiome mit Propranolol

Indikationsstellung und Wahl

des richtigen Zeitpunkts fiir den
Therapiebeginn

Bei ca. 10% der Hamangiome besteht eine
eindeutige Indikation zu einer systemischen
Betablockertherapie (Abbildung 1)®. Die the-
rapiebedirftigen Hdmangiome kdnnen dabei
drei grossen Bereichen zugeordnet werden®:

—_

. IH mit Beeintrachtigung vitaler Funktionen
(drohende Obstruktion z.B. der Sehachse,
Luftwege, Ohren, Herzinsuffizienz durch
grosses Shunt Volumen)

2.1H mit Ulzerationsgefahr (Abbildung 2)

3.1H mit bleibender Entstellung

Auf Grund der nun vorliegenden exzellenten
Datenlage zur systemischen Propranololthe-

1a) Posterior fossa malformation, Hemangioma of the
Face/neck, Arterial anomalies, Coarctation of the
aorta and Cardiac defects, Eye abnormalities,
sternal defects.

1b) Lower body hemangioma, Urogenital anomalies,
Ulceration, Myelopathy, Bony deformities, Anorec-
tal malformations, artierial anomalies, Renal ano-
malies.
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rapie, sehen wir uns zunehmend mit einem
Patientenkollektiv im «Graubereich» konfron-
tiert, d. h. «(Hdmangiome mit moglicher dsthe-
tischer Beeintrachtigungy, die einer kritischen
Abwégung bediirfen. Nicht nur die Indikati-
onsstellung, sondern auch die Abgrenzung
moglicher Differentialdiagnosen fordert vom
betreuenden Arzt eine detaillierte Kenntnis
vaskuldrer Anomalien und frihkindlicher Tu-
more (u.a. Rhabdomyosakrom, Fibromyosar-
kom, Myofibrom), siehe Tabelle 2.

Kinder mit sogenannten segmentalen Haman-
giomen (Hdmangiome vom Plaquetyp, Abbil-
dung 3) sollten friihzeitig beziiglich eines
PHACES Syndroms'™ bzw. eines LUMBAR
Syndroms'™ untersucht werden, vor Einleitung
einer Betablockertherapie (Tabelle 3)'.
Besteht die Indikation zu einer systemischen
Betablockertherapie, so sollte diese mog-
lichst friih, idealerweise zwischen der 4. und
10. Lebenswoche, begonnen werden. Wie
bereits erwdhnt, findet das schnellste Ha-
mangiomwachstum in der frithen Proliferati-
onsphase zwischen 5. und 8. Woche statt™.
Dadurch konnen bestmogliche Resultate
erzielt und irreversible Schéden wie Hauta-
trophie, Narbenbildung oder iberschiissiges
Bindegewebe vermieden werden (Abbildung
4). Eine Zuweisung zur Therapieevaluation
sollte mit Dringlichkeitsvermerk moglichst
im Alter von 4 bis 5 Wochen erfolgen. Hier
stellt die Teledermatologie einen sehr wert-
vollen Beitrag dar, da sie eine zeitnahe Be-
urteilung der Befunde ermdglicht und an
mehreren Schweizer Zentren verfiigbar ist'.
Eine Sensibilisierung der Geburtshelfer und
perinatal versorgender Kinderérzte ist von
grosser Bedeutung, da bis zu 65% der IH
bereits in der ersten Lebenswoche als soge-
nannte Vorlauferlasionen imponieren (Abbil-
dung 5)™.

Das Wachstum potentiell therapiebedurftiger
IH sollte sehr engmaschig kontrolliert werden.
Hierbei hat sich die «HOogersche Regely zur

IH, Management im Zentrumsspital

» Multiple Hdmangiome >5

(cave Leberhamangiome)

Ulzerierte Hamangiome

Potentiell obstruierende Hamangiome

Grosse segmentale Hamangiome (>5cm)

Abklarung PHACES, LUMBAR Syndrom

Kardiale und/oder pulmonale Begleiter-

krankungen

« Friihgeborene bis zum errechneten Termin

» Grosse Hamangiome mit potentiellem
Shunt Volumen (cave Herzinsuffizienz)

Tabelle 4: [H, Management im Zentrumsspital
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Festlegung der jeweiligen Reevaluationsinter-
valle bewédhrt'®:

Alter in Monaten = Reevaluationsintervall in
Wochen

Therapieeinleitung:

Wo und durch welchen Arzt?

Die Behandlung sollte durch einen Arzt erfol-
gen, der sowohl in der Beurteilung von vasku-
laren Anomalien als auch in der Behandlung
von Sauglingen erfahren ist. Ausserdem sollte
die Therapie an einer Institution eingeleitet
werden, die akute Komplikationen bei Saug-
lingen adéquat behandeln kann®. IH mit
mdoglichen assoziierten Fehlbildungen oder
Komplikationen, sowie Sauglinge mit Beglei-
terkrankungen, bzw. Friihgeborene, sollten an
einem Zentrumsspital interdisziplinér betreut
werden (siehe Tabelle 4).

Diagnostik vor Therapie

Vor Beginn einer systemischen Betablocker-
therapie ist eine sorgfaltige Evaluation des
Kindes obligat, um mogliche Kontraindika-
tionen friihzeitig erkennen zu kénnen (Abbil-
dung 1). Zeigen sich hierbei Auffélligkeiten
muss eine weitere padiatrische bzw. kinder-
kardiologische Abkldrung erfolgen. Die Durch-
fihrung eines EKGs vor Therapie ist nicht

Abbildung 2: Infantiles Hdmangiom an der
Unterlippe mit beginnender Ulzeration
(Pfeil)

i
Abbildung 3: Grosses Hamangiom vom
Plaquetyp
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mehr zwingender Bestandteil der Diagnostik,
wird jedoch weiterhin an einigen Zentren
durchgefiihrt®). Hdmangiome die ein «Mehr»
an Diagnostik bedirfen sind in Tabelle 4 auf-
gefiihrt und sollten nur in einem erfahrenen
Zentrum betreut werden.

Stationére oder ambulante
Therapieeinleitung?

Die Entscheidung zur stationédren oder ambu-
lanten Therapieeinleitung wird von Faktoren
abhéngig gemacht, die eine Patientengruppe
mit potenziell erhdhten Komplikationen de-
finieren (Hypoglykdmien, Apnoen, kardiale
Nebenwirkungen) (Abbildung 1). Der vom Her-
steller empfohlene Abstand von einer Woche
zwischen der Dosiserhéhung der Therapieein-
leitung ist im Klinikablauf nicht immer reali-
sierbar, so dass wir einen Mindestabstand von
2-3 Tagen empfehlen.

Dosierung

Der Empfehlung der europdischen Experten-
gruppe fir eine Zieldosis von 2-3 mg/kg KG/d
Propranolol schliessen wir uns an®. Die klini-
sche Erfahrung und die meisten publizierten
Studien zeigen bei einer Dosis von 2 mg/kg
KG/d ein hervorragendes Ansprechen. Daher
empfehlen wir, hohere Dosen individuellen
Indikationen vorzubehalten (Notwendigkeit
eines dringlichen Ansprechens oder unge-
nigender Effekt unter 2 mg/kg KG/d) (Abbil-
dung 1). Zwei anstatt der bisher meist verab-
reichten drei Einzeldosen pro Tag stellen fir
die Familien eine bedeutende Erleichterung
im Alltag dar und sollten sofern keine Kontra-
indikationen vorliegen, angestrebt werden
(Abbildung 1). Bei Dosen uber 2 mg/kg KG/d,

kardialen Begleiterkrankungen und bei Friih-
geborenen bis zum errechneten Geburts-
termin, empfehlen wir jedoch weiterhin die
Tagesdosis in 3 Einzeldosen aufzuteilen. Ce-
rebrovaskuldre Anomalien sind die haufigsten
mit dem PHACES-Syndrom assoziierten ext-
rakutanen Fehlbildungen'. Die mégliche Re-
duktion des cerebralen Perfusionsdrucks im
Rahmen einer Betablockertherapie birgt das
potentielle Risiko einer cerebralen Ischéamie,
sodass bei diesen Patienten eine langsame,
individuell titrierte und engmaschig iber-
wachte Therapieeinleitung an einem erfahr-
enen Zentrum erfolgen muss.

Monitoring und Elterninformation

Die Bestimmung von Blutdruck und Herzfre-
quenz vor der ersten Propranololgabe, sowie
eine und zwei Stunden danach, stellt weiter-
hin den Goldstandard der Uberwachung wah-
rend der Therapieeinleitung dar. Bei ambulan-
tem Therapiestart kann der Patient danach
und nach erfolgter genauer Patienteninstruk-
tion nachhause entlassen werden. Bei statio-
narer Therapieeinleitung erfolgt diese Art der
Uberwachung nach jeder Medikamentengabe.
Die im Flussdiagramm aufgefiihrten Referenz-
werte beziehen sich auf die unteren Normwer-
te flr das jeweilige Alter (Abbildung 1)'. Im
absoluten Tiefschlaf sind v.a. bei jungen
Sauglingen deutlich tiefere Werte (v.a. der
Herzfrequenz) moglich und akzeptabel. Diese
Werte eignen sich jedoch aus unserer Sicht
nicht als unterster Grenzwert fir das Monito-
ring'®. Glukosekontrollen sind nicht routine-
massig notwendig und bleiben speziellen In-
dikationen vorbehalten. Die Familie sollte
wahrend der Therapieeinleitung, insbesonde-
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re mit der Dosierpipette (z. B. Dosisangabe in
Milligramm, nicht Milliliter bei Hemangiol®),
den einzuhaltenden Dosisintervallen sowie
mit der Erkennung méglicher Nebenwirkun-
gen vertraut gemacht werden. Zur Vermei-
dung von Hypoglykdmien und pulmonalen
Komplikationen ist die aktive Kommunikation
der folgenden drei Kernbotschaften essenti-
ell:
1. Medikamentengabe stets zu den Mahlzeiten
2. Pausieren des Medikaments bei verminder-
ter Nahrungsaufnahme, Verlusten z.B. bei
Gastroenteritis und reduziertem Allgemein-
zustand bei hochfieberhaften Infekten
3. Pausieren des Medikaments bei obstrukti-
ver Bronchitis (Evaluation durch den Kin-
derarzt bei Husten)

Nach erforderlichen Therapiepausen kann die
Therapie mit gleicher Dosis ohne erneutes
Einschleichen fortgefiihrt werden.

Die Abgabe einer schriftlichen Elterninforma-
tionsbroschire zum Zeitpunkt der Indikations-
stellung hat sich international bewéhrt und ist
zu empfehlen'),

Therapiedauer und Follow-Up

In der randomisiert kontrollierten Multizenter-
studie kam es nach 6 Monaten Behandlungs-
dauer im Anschluss an das Therapieende bei
bis zu 35% der Hdmangiome zu einer gewis-
sen Verschlechterung und in 10% zu einer
behandlungsbedirftigen erneuten Proliferati-
on%). Dies deckt sich mit unserer klinischen
Erfahrung: Es konnte gezeigt werden, dass bei
einer Therapiedauer von 12 Monaten eine si-
gnifikant geringere Rezidivrate von 5% beob-
achtet wird®). Analog zur européischen Exper-

Abbildung 4: Zu spat zugewiesenes Hamangiom (a), wo aufgrund der bereits sehr stark
proliferierten superfiziellen Komponente trotz systemischer Behandlung mit Propranolol
kein ideales Ergebnis mehr zu erzielen ist (b)
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Abbildung 5: Typische Hamangiom-Vorlau-
ferlasion
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tengruppe empfehlen wir daher, die Therapie
ausreichend lange, ggf. bis zum 12. Lebens-
monat oder je nach Art des Hdmangioms auch
langer, durchzufiihren (Abbildung 1).
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