Hamangiome bei Kindern

Nutzen und Risiken der therapeutischen Optionen

Nach wie vor braucht die grosse Mehrheit aller kindlichen Hamangiome keinerlei The-

rapie, da die spontane Involution abgewartet werden kann. Eine heterogene Minder-

heit jedoch sollte einer differenzierten, individuellen Behandlung durch erfahrene Spe-

zialisten zugefuhrt werden.

Von Kathrin Scherer

ur die grosse Mehrheit aller Kinder mit un-
komplizierten infantilen Hamangiomen be-
steht weiterhin keinerlei Behandlungsindika-
tion. Die leicht zugangliche Verflgbarkeit
von Informationsmaterial online, aber auch das stan-
dig zunehmende Streben nach asthetischer Perfek-
tion fUhrt jedoch in den letzten Jahren vermehrt zu
einem starken Behandlungswunsch selbst bei Eltern
von Kindern mit kleinen, unkomplizierten Hamangio-
men ohne nennenswertes Risiko, vor allem bei offen-
sichtlicher Lokalisation. Eine gute Aufklarung tber die
benigne Natur und die phasenhafte Evolution der La-
sion, die therapeutischen Optionen und regelmassige,
relativ.engmaschige Kontrollen zumindest wahrend
der ersten Lebensmonate konnen den Druck auf die
Eltern lindern, vermitteln Sicherheit und helfen zu ver-
stehen, dass keine Therapie haufig die beste Option
ist.
Eine serielle Fotodokumentation erlaubt die prazise
Beurteilung von Wachstum beziehungsweise Involu-
tion und hilft den Eltern, diskrete Veranderungen bei-
spielsweise der Farbe im Verlauf wahrzunehmen. Bei
Lasionen, bei denen das Ausmass und die Geschwin-
digkeit des Wachstums noch nicht abzusehen ist und
Unklarheit Uber eine mogliche Therapiebedurftigkeit
besteht, sind Fotodokumentation, das Ausmessen der
Grosse und engmaschige Kontrollen besonders wich-
tig und hilfreich. Wachstumsmuster, Risikofaktoren
und naturlicher Verlauf sind im Kasten zusammenge-
fasst.

Wann muss therapiert werden?

Die seltenste, aber dringlichste Behandlungsindika-
tion ist eine drohende oder bereits reale Funktions-
beeintrachtigung eines Organs oder einer anatomi-
schen Struktur, vor allem der Atemwege oder der
Augen. Wesentlich haufiger bedarf eine Ulzeration ei-
ner spezifischen Therapie zur Beschleunigung der
Heilung und einer Schmerztherapie. Auch kosmeti-
sche Aspekte spielen bei der Entscheidung fir eine
Therapie eine zunehmende Rolle. Verfugbar sind topi-
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sche, intralasionale und systemische Therapieoptio-
nen. Auch Lasertherapie und seltener operative Inter-
ventionen kommen zum Einsatz.

Allerdings fehlen weitgehend systematische evidenz-
basierte Untersuchungen zur Wertigkeit der meisten
therapeutischen Moglichkeiten. Vor diesem Hinter-
grund bedarf es einer sorgfaltigen Nutzen-Risiko-
Abwagung der Therapie gegenuber einem kontrolliert
abwartenden Verhalten und einer individuellen Ent-
scheidungsfindung. Dabei spielen das Alter des Pa-
tienten, die Grosse, Lokalisation und Entwicklungs-
phase des Hamangioms sowie die klinische Erfahrung
beziehungsweise Rucksprache mit diesbezlglich er-
fahrenen Kollegen eine Rolle.

Ziel einer Therapie bei diesen prinzipiell gutartigen La-
sionen ist es, eine funktionelle Organbeeintrachtigung
durch das Tumorwachstum zu verhindern bezie-
hungsweise zu verbessern oder mogliche Schmerzen
im Fall von Ulzerationen zu vermindern. Ulzerationen
entstehen besonders haufig bei grossen segmentalen
Hamangiomen mit einem ausgepragten kutanen An-

Abbildung 1: Kombiniert kutan-subkutanes Hamangiom hochparietal;
haufig kommt es im Bereich des kutanen Anteils zur bleibenden Alopezie.
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Abbildung 2: Segmentale ulzerierte
Hémangiome am lateralen Hals

teil sowie in intertrigindsen Arealen und an Haut-/
Schleimhautubergéngen (Lippen, anogenital) (Abbil-
dung 2).

Weitere Behandlungsindikationen sind die Verhinde-
rung beziehungsweise Minderung von Narbenbildung
und/oder entstellenden Veranderungen und selten die
Verhinderung lebensbedrohlicher Komplikationen. Im
letzteren Fall kann die Antizipation moglicher Kompli-
kationen vor allem bei Hamangiomen der Atemwege
(insbesondere subglottischen Hamangiomen) und bei
multifokalem oder diffusem Befall der Leber gegebe-
nenfalls lebensrettend sein.

Ulzerationen
Ulzeration ist die haufigste Komplikation (5-13% aller
Hamangiome) und tritt vor allem in der Phase des

Kasten: Wachstumsmuster, Risikofaktoren und natiirlicher Verlauf

Hamangiome des Sauglings (infantile Himangiome) sind die haufigsten benignen
Tumore des Kindesalters und kommen bei 4 bis 10 Prozent aller Kinder vor. M&dchen
sind 2,5- bis 4-mal haufiger betroffen als Knaben. Es handelt sich um echte proliferie-
rende Tumore des Gefassendothels, die ein 3-phasiges Wachstumsverhalten aus
Wachstum, Ruhephase und Regression aufweisen.

In der Regel sind infantile Himangiome nach der Geburt nicht sichtbar. Allenfalls las-
sen sich Prodromalzeichen erkennen, wie zum Beispiel Teleangiektasien, abgeblasste
oder selten ulzerierte Areale.

In den ersten Tagen bis wenigen Wochen nach der Geburt setzt die Wachstumsphase
ein, deren Dauer sich in der Regel auf die ersten 6 bis 9 Monate beschrankt. In Aus-
nahmefallen kann, vor allem bei grossen subkutanen Hamangiomen, aber auch noch
nach dem ersten Geburtstag, ein Wachstum beobachtet werden. Im Anschluss an die
Wachstumsphase kommt es in der Regel zu einem Stillstand in der Entwicklung des
Hamangioms, der mehrere Monate anhalten kann, bevor eine spontane Riickbildung
iiber Jahre einsetzt. Diese kann vollstéandig sein oder, in Abhangigkeit von Grdsse und
Lokalisation, zu mehr oder minder ausgepragten Residualzustanden fiihren (1, 2).
Risikofaktoren fiir die Entwicklung infantiler Himangiome sind gemass einer prospek-
tiven amerikanischen Studie an tiber 1000 Patienten weibliches Geschlecht, kaukasi-
sche Herkunft, Frithgeburtlichkeit, geringes Geburtsgewicht, Mehrlingsschwanger-
schaft, sowie auf der miitterlichen Seite iberdurchschnittlich hohes Alter,
Praeklampsie und Plazentaabnormalitdten oder eine Chorionzottenbiopsie (2).
Gemass klinischem Wachstumsmuster unterscheidet man fokale (ca. 75%) von seg-
mentalen (ca. 25%; betreffen eine anatomische Region oder Entwicklungseinheit) Ham-
angiomen, wobei segmentale Hamangiome in der Regel eine schlechtere Prognose
hinsichtlich Behandlungsbedarfs, Riickbildung, kosmetischen Ergebnisses und assozi-
ierter Veranderungen (z.B. PHACES-Anomalie, s.u.) aufweisen (3). Inshesondere im
Gesicht- und Halshereich konnten embryonale Fusionslinien als Pradilektionsstellen
fiir die Entwicklung fokaler Himangiome identifiziert werden (3). Des Weiteren wer-
den oberflachliche (rein kutane) von subkutanen und kombinierten Himangiomen
(Abbildung 1) unterschieden. Rein oberflachliche Himangiome weisen in der Regel
ein etwas schnelleres Wachstum und einen durchschnittlich um einen Monat friihe-
ren Wachstumsstopp auf als subkutane Hamangiome (4).

PHACES ist ein Akronym (Posterior fossae abnormalities, Hemangioma, Arterial/aortic
anomalies, Cardiac anomalies, Eye abnormalities and Sternal/supraumbilical raphe)
flir ein seltenes, iiberwiegend Madchen betreffendes neurokutanes Fehlbildungssyn-
drom, das mit grossen segmentalen Hamangiomen vor allem im Gesichtsbereich asso-
ziiert ist. Diese Hdmangiome zeichnen sich durch ein besonders hohes Komplikations-
risiko aus und erfordern in aller Regel eine systemische Therapie (5, 6).
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starksten Wachstums bei Hamangiomen im Kopf-/
Halsbereich (vor allem an den Lippen, perioral, Na-
sensteg, intertriginose Areale) oder perineal auf. Ab-
gesehen von der hohen Schmerzhaftigkeit konnen Ul-
zerationen zu einer Reihe ernster Komplikationen
fuhren, unter anderem zu Narbenbildung und Entstel-
lung sowie seltener zu Infektionen und sekundéarer
Anamie infolge von Blutungen. In der Regel persistie-
ren Ulzerationen trotz adaquater Wundbehandlung
Uber einige Wochen bis Monate. Die Pathogenese der
Ulzeration ist ungeklart, jedoch scheinen lokale Fakto-
ren (Trauma, Mazeration, bakterielle Kolonisation)
eine Rolle zu spielen. Eine Gewebshypoxie als Folge
der strukturell anormalen Blutgefasse beziehungs-
weise des erhohten Sauerstoffbedarfs wahrend ex-
tensiver Wachstumsphasen konnte ursachlich sein
(2). Die Therapie bei Ulzerationen beruht auf 3 Strate-
gien: Stopp der weiteren Proliferation (Beta-Blockade,
Glukokortikoide, Farbstofflaser), Verbesserung der
lokalen Situation (Wundbehandlung, topische oder
systemische antimikrobielle Therapie, Beeinflussung
der lokalen Gefasssituation mittels Farbstofflaser-
therapie), Schmerztherapie (Paracetamol, in Abhéan-
gigkeit vom Alter topische Applikation von Lidocain-
haltigen Externa, okklusive Wundverbande).

Die Rolle der Farbstofflasertherapie bei Ulzerationen
ist umstritten. In Fallserien wurden eine beschleu-
nigte Heilung, verminderte Schmerzhaftigkeit sowie
akzelerierte Involution beschrieben (7, 8). Vereinzelt
wurde die Lasertherapie aber auch mit der Entste-
hung von Ulzerationen in Zusammenhang gebracht,
jedoch war in einigen Fallen eine zu aggressive Thera-
pie zumindest anzunehmen (9). In Ausnahmefallen
kann eine Ulzeration auch exzidiert werden.

Die topische Therapie stutzt sich in erster Linie auf
duinne Hydrokolloidverbande, amorphe Hydrogels,
Fettgazen und antimikrobielle Umschlage. Krusten
und fibrinose Belage sollten wenn maoglich entfernt
werden, da sie die Reepithelisierung behindern. Eine
antibiotische Therapie ist trotz regelmassiger Koloni-
sation selten nodtig und sollte nur bei offensichtlich
vorliegender Infektion zum Einsatz kommen.

Die topische Anwendung von Becaplermin-Gel (rekom-
binanter humaner Platelet Derived Growth Factor
PDGF) fihrt nach Erfahrung der Autorin und kasuisti-
schen Berichten in der Literatur zu einer deutlichen Be-
schleunigung der Abheilung dieser schmerzhaften,
pflegeintensiven Ulzerationen. Allerdings handelt es
sich um einen Off-label-Einsatz des Medikaments, dem
zudem in den USA eine Blackbox-Warnung der FDA
anhaftet wegen einer erhohten Malignomsterblichkeit,
jedoch ohne Nachweis einer erhohten Malignominzi-
denz bei Erwachsenen mit Ulcus cruris. Der Einsatz
bleibt somit Ausnahmefallen vorbehalten (10, 11).

Periorbitale Hamangiome mit
moglicher Beeintrachtigung des
Sehvermogens

Die Verlegung der optischen Achse durch periorbitale
Hamangiome kann zu Schielen und Amblyopie fih-
ren. Haufiger als die Verlegung der optischen Achse
sind allerdings Masseneffekte von auf den Lidern
lokalisierten Hamangiomen mit folgendem Astigma-
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tismus. Insbesondere Hamangiome der Oberlider,
segmentale Hamangiome mit Befall der Lider, Ham-
angiome mit Durchmesser > 1 ¢cm und retrobulbarer
Befall stellen daflr Risikofaktoren dar. Diese Be-
eintrachtigungen konnen insbesondere wahrend der
sensitiven Sehentwicklungsphase in den ersten 3 bis
4 Lebensmonaten innerhalb weniger Wochen zu si-
gnifikanten Sehbehinderungen fihren. Daher ist bei
periorbitalen Hdmangiomen die frihzeitige Hinzuzie-
hung von padiatrischen Ophthalmologen notwendig.
Periorbitale Hamangiome mit Wachstumstendenz
stellen in der Regel eine dringende Behandlungsindi-
kation dar. Seit der Verfugbarkeit der systemischen
Propranolol-Therapie (s.u.) sind aufgrund des in der
Regel sehr schnellen Ansprechens und des ver-
gleichsweise geringen und beherrschbaren Neben-
wirkungsprofils dieser Therapie andere therapeuti-
sche Optionen wie systemische, intraldsionale oder
topische Kortikosteroidgaben oder die Exzision in den
Hintergrund getreten (12-14). Erste Kasuistiken be-
schreiben sogar eine gute Wirksamkeit einer topi-
schen Applikation von Propranolol beim periorbitalen
Hamangiom (15). Neben einer suffizienten Therapie
des Hamangioms kann gegebenenfalls eine Okklusi-
onsbehandlung des gesunden Auges notwendig sein.

Narbenbildung, Residualzustande
und asthetische Beeintrachtigung
Infantile Hamangiome konnen in Abhangigkeit von ih-
rer Grosse und Lokalisation unschone Narben und
Residualzustande zurucklassen, die erhebliche asthe-
tische und funktionelle Probleme darstellen konnen.
Wahrend sich kleine, rein oberflachliche kutane
Hamangiome haufig vollstandig oder fast vollstandig
zurlckbilden, hinterlassen kombinierte und/oder sub-
kutane Hamangiome gelegentlich fibros-fettig umge-
wandelte Bindegewebssackchen oder ein poikiloder-
matisches Hautbild (Abbildung 3), das in prominenter
Lokalisation sehr storend sein kann. Grosse segmen-
tale Hamangiome hinterlassen nicht selten struktu-
relle Hautveranderungen und Teleangiektasien. Ham-
angiome der Kopfhaut (Abbildung 1) fihren je nach
Grosse des kutanen Anteils manchmal zu sichtbaren
alopezischen Stellen.

Hamangiome der Nasenspitze (Cyrano-Nase) zeich-
nen sich nicht nur durch eine schlechte Involutions-
tendenz aus, sie haben auch haufig tiefe Anteile, die
an und zwischen das knorpelige Nasenskelett reichen
konnen und dieses aufdehnen beziehungsweise
arrodieren konnen. Zuruck bleibt gelegentlich eine
zerstorte Columella und/oder eine verplumpte oder
doppelhockrige Nasenspitze durch ein Auseinander-
drangen der Flugelknorpel oder eine Asymmetrie bei
einseitigem Befund. Eine Systemtherapie mit Kortiko-
steroiden oder Propranolol kann im optimalen Fall
einem permanenten Schaden vorbeugen. Bei Persis-
tenz der strukturellen Veranderung muss eine chirur-
gische Losung in Betracht gezogen werden.
Kombiniert kutan-sukutane Hamangiome der Lippen
fuhren in der Regel zu unschonen, haufig persistie-
renden einseitigen Vergrosserungen des gesamten
Lippenareals in Lange und Hohe mit funktioneller und
asthetischer Beeintrachtigung.
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Lebensbedrohliche Situationen
Hamangiome der Atemwege bedurfen aufgrund ihrer
Gefahrlichkeit eines multidisziplindren therapeuti-
schen Ansatzes. Schnelles Wachstum dieser Ham-
angiome kann zu einer plotzlichen Verlegung der
Atemwege fuhren. Hinweisend fur ein supraglotti-
sches oder subglottisches Hamangiom (Abbildung 4)
kann ein auffallend lautes Atemgerausch, ein Stridor
oder Heiserkeit sein, die sich in den ersten 4 bis 6 Le-
benswochen manifestieren. Kinder mit segmentalen
Hamangiomen der Mandibularregion haben ein ho-
hes Risiko (bis zu 65%) assoziierter Himangiome der
Atemwege und sollten auf jeden Fall endoskopisch la-
ryngoskopiert werden (16, 17). Die Therapie der ers-
ten Wahl besteht in einer hoch dosierten systemi-
schen Kortikosteroidgabe (3-5 mg/kg) in Kombination
mit Laserablation der Lasionen. Neueste Fallserien
zeigen allerdings, dass auch die systemische Gabe
von Propranolol in diesen Fallen hoch effizient ist und
der systemischen Steroidgabe sogar im Einzelfall
Uberlegen sein kann. Kontrollierte Studien und gros-
sere Fallzahlen fehlen allerdings noch (18, 19).

Kinder mit mehr als b kutanen Hamangiomen und sol-
che mit grossen segmentalen Hamangiomen (20) soll-
ten auf das Vorhandensein einer hepatischen Ham-
angiomatose untersucht werden. 3 distinkte klinische
Situationen sind dabei moglich: Grosse, haufig bei
Geburt bereits vorhandene Leberhdmangiome (histo-
logisch kongenitalen Hamangiomen [RICH] entspre-
chend) sind nicht mit kutanen Hamangiomen verge-
sellschaftet, haufig asymptomatisch oder nur mit
einer leichten Thrombozytopenie und Anamie assozi-
iert. Multifokale Hamangiome der Leber werden im
Zusammenhang mit multiplen kutanen Hamangio-
men gefunden und sind ebenfalls haufig asymptoma-
tisch. Allenfalls kann eine Therapie bei Vorliegen von
arteriovendsen oder portalvendsen Shunts mit gros-
sen Shuntvolumina und daraus folgender kardialer
Belastung notig werden. Eine diffuse Leberhamangio-
matose kann einhergehen mit einer ausgepragten
Hepatomegalie mit gegebenenfalls abdominellem
Kompartmentsyndrom, Atemschwierigkeiten, veno-
ser Ruckflussstorung und massiv ausgepragtem
Hypothyreoidismus durch Produktion eines Schild-
drisenhormon-degradierenden Enzyms. Trotz aggres-
siver Pharmakotherapie, Hormonsubstitution (21) und
in Einzelfallen sogar Lebertransplantation besteht lei-
der eine hohe Letalitat. Auch hier wurden kurzlich
kasuistische Berichte Uber erstaunlich gute Erfolge ei-
ner systemischen Propranololtherapie publiziert (22).

Topische Therapieoptionen

Der Einsatz topischer Therapeutika beim infantilen
Hamangiom ist nur bei rein oberflachlich kutanen
Hamangiomen sinnvoll, da eine Penetranz der Wirk-
stoffe in tief gelegene Anteile eines subkutanen
Hamangioms nicht angenommen werden kann. Das
bezieht sich auch auf tief gelegene Anteile eines kom-
binierten Hamangioms. Eine Wirksamkeit wurde in
kleinen Fallserien an kleinen, oberflachlichen Haman-
giomen gezeigt fur potente topische Steroide (v.a.
Clobetasol [23, 24]) sowie Imiquimod (25-27) und die
topische Anwendung eines Betablockers (Timolol

Abbildung 3: Poikilodermatisches Haut-

bild nach Involution eines grossen
tanen Hamangioms am Dekolleté.
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Abbildung 4: Subglottisches Haman-
giom mit Teilverlegung des Luftwegs

Erfahrungen mit
Propranolol sind
ermutigend,
kontrollierte
Studien stehen
aber noch aus.

Abbildung 5: Rein kutanes Hamangiom
vor (5a) und nach (5b) zwei Behandlun-
gen mit dem farbstofflaser

30

Augentropfen [15]). Mogliche Nebenwirkungen sind
kutane Atrophie, Striae (Kortikosteroide) sowie Ulze-
ration und Krustenbildung (Imiquimod). Eine topische
Applikationsform eines Betablockers flr diese Indika-
tion befindet sich in Entwicklung.

Ahnliches wie fiir die topischen Therapeutika gilt auch
fur die Therapie mit dem Blitzlampen-gepumpten Farb-
stofflaser und fur Intense-Pulsed Light (IPL). Diese sind
geeignet fur initiale, plane oder grosse, flachige Ham-
angiome (Abbildung 5) sowie kleinknotige kutane Ha-
mangiome ohne nennenswerten subkutanen Anteil (1,
28), die mit dem Ziel behandelt werden, eine weitere
Progression zu verhindern und die Involutionsphase
einzuleiten. Die Farbstofflaser- beziehungsweise IPL-
Therapie muss in der Regel mehrfach durchgefuhrt
werden und kann in den meisten Fallen ohne Anasthe-
sie erfolgen. Invasivere Lasertechniken (perkutane oder
intralasionale Nd:YAG-Lasertherapie, ggf. unter Ultra-
schallkontrolle [29-30]) bedurfen einer Behandlung in
Narkose und werden aufgrund des Nebenwirkungsrisi-
kos allenfalls in Einzelfallen eingesetzt (1).

Die Kryotherapie im Kontaktverfahren ist etabliert zur
Behandlung von initialen und kutan-fokalen Ham-
angiomen. Die Ergebnisse sind mit denen nach La-
sertherapie vergleichbar, allerdings ist die exsudative
Phase mit Blasen und Krustenbildung nach der Thera-
pie starker ausgepragt als die gelegentliche Krusten-
bildung nach Farbstofflasertherapie. Fur segmentale
Hamangiome ist die Kryotherapie ungeeignet (31).

Intralasionale Kortikosteroide

Die intralasionale Applikation von Triamcinolon kann
in der Wachstumsphase bei kleineren Lasionen, bei
denen eine einigermassen gleichmassige Verteilung
erreicht werden kann, erfolgreich sein. Urspringlich
zur Behandlung periorbitaler Hamangiome einge-
setzt, verbietet sich diese Therapieform an dieser
Lokalisation wegen des Risikos der Schadigung der
Zentralarterie mit darauf folgender Erblindung (32,
33), insbesondere in Zeiten der effizienten, ver-
gleichsweise nebenwirkungsarmen Therapie mittels
Betablockern (s. unten). In anderer Lokalisation stellt
die intralasionale Steroidinjektion aber nach wie vor
eine Erfolg versprechende therapeutische Option dar.

Systemische Therapieoptionen
Historisch wurden zur systemischen Therapie funk-
tions- oder lebensbedrohender infantiler Hdmangiome,
die einer effizienten Therapie unbedingt bedurfen, sys-
temische Glukokortikosteroide, Interferon alpha, Vin-
cristin und seit Kurzem Propranolol eingesetzt.
Systemische Glukokortikosteroide (Prednison, Predni-
solon) werden in Dosierungen von 1 bis 3 mg/kg
(max. 5 mg/kg) eingesetzt. Verabreicht wahrend der
Proliferationsphase, kann in vielen Fallen ein Wachs-
tumsstop erreicht werden, allerdings kommt es nur
bei zirka einem Drittel der Falle auch zur Ruckbildung
(34). Die durchschnittliche Behandlungsdauer betragt
6 Monate mit einer Phase der langsamen Dosisreduk-
tion, da es haufig nach friherem Absetzen zu einem
erneuten Wachstumsschub kommt. Typische Neben-
wirkungen sind neben gastrointestinalen Problemen
ein cushingoider Habitus, eine in der Regel reversible

Wachstumsverzogerung, Hypertonie und Immunsup-
pression (17).

Erste vielversprechende Berichte Uber den systemi-
schen Einsatz des nichtselektiven Betablockers Propra-
nolol beschreiben einen sehr schnellen Wirkeintritt mit
in manchen Fallen prompter Schrumpfung des Haman-
gioms, in Einzelfallen sogar nach Ende der Proliferati-
onsphase. Seit dem initialen Bericht (34) wurden die
guten Ergebnisse in zahlreichen kleinen Fallserien, teil-
weise auch bei Patienten mit bedrohlichen Hamangio-
men der Leber oder der Atemwege sowie periorbitalen
Hamangiomen, bestatigt (s. oben). Von Vorteil ist insbe-
sondere, dass nicht nur das Wachstum des Haman-
gioms zum Stillstand kommen kann, sondern dass auch
bereits in einem frihen Stadium die Ruckbildung einge-
leitet wird. Das fuhrt dazu, dass chirurgische Interven-
tionen seltener notwendig werden. Die typische Dosie-
rung liegt zwischen 1 und 3 mg/kg/Tag fur die Dauer
von 4 bis 6 Monaten. Der Wirkmechanismus ist noch
nicht verstanden, ein Effekt der Vasokonstriktion auf die
VEGF-Expression (vascular-endothelial growth-factor)
und verstarkte Apoptose wird jedoch angenommen.
Trotz dieser ermutigenden Ergebnisse sind kontrollierte
Studien notwendig und bereits in Arbeit. Propranolol
wird im Sauglingsalter seit Langem fir kardiologische
Indikationen und in der Behandlung der Hyperthyreose
eingesetzt. Das Nebenwirkungsspektrum st also
bekannt. Im Wesentlichen kommt es zu Abgeschlagen-
heit und Mudigkeit wahrend der ersten 1 bis 2 WWochen
und gastrointestinalen Nebenwirkungen. Weitere Risi-
ken sind Hypoglykamien, Hypotonie und Bradykardie.
Eine systemische Therapie wird daher in der Regel un-
ter stationdrer Uberwachung eingeleitet. Die Anwen-
dung bei Kindern mit PHACE-Syndrom ist umstritten,
da die strukturellen Anomalien zerebraler Gefasse theo-
retisch ein erhohtes Nebenwirkungsrisiko mit sich brin-
gen konnten (35-37). Weitere systemische und sehr
effektive Therapieoptionen umfassen rekombinantes
Interferon alpha (2a und 2b), das Uber antiangiogeneti-
sche Eigenschaften verflgt, sowie das Vinkaalkaloid
Vincristin.  Aufgrund gravierender Nebenwirkungs-
profile (u.a. irreversible spastische Diplegien bei bis zu
20 Prozent der behandelten Kinder im Alter unter 1 Jahr
durch Interferon alpha; Immunsuppression, Alopezie
und Neuropathie durch Vincristin) kommen diese trotz
guter Wirksamkeit allenfalls in seltenen, stark bedrohli-
chen Einzelfallen nach Versagen anderer therapeuti-
scher Optionen zur Anwendung (38-40).

Trotz der vielfaltigen therapeutischen Optionen, ins-
besondere der ermutigenden Erfolge der Therapie mit
Propranolol, sollte nicht Ubersehen werden, dass in-
fantile Hamangiome benigne Tumore mit in ihrer
Mehrheit selbstlimitierenden unproblematischen Ver-
laufen sind, die keinerlei Therapie bedurfen.
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