
Übersichten

Schmerz 2018 · 32:404–418
https://doi.org/10.1007/s00482-018-0321-7
Online publiziert: 6. September 2018
© Deutsche Schmerzgesellschaft e.V. Published
by Springer Medizin Verlag GmbH, ein Teil von
Springer Nature - all rights reserved 2018

W. Stromer1 · B. Messerer2 · R. Crevenna3 · S. H. Hemberger4 · B. Jauk5 · R. Schwarz6 ·
W. Streif7 · K. Thom4 · B. Wagner3 · K. Zwiauer8 · R. Likar9
1 Abteilung für Anästhesie und allg. Intensivmedizin, LandesklinikumWaldviertel Horn, Horn, Österreich
2Universitätsklinik für Anästhesiologie und Intensivmedizin, LKH-Univ.-KlinikumGraz, Graz, Österreich
3Universitätsklinik für Physikalische Medizin, Rehabilitation und Arbeitsmedizin Wien, Wien, Österreich
4Universitätsklinik für Kinder- und Jugendheilkunde,Wien, Österreich
5 Abteilung für Kinder- und Jugendheilkunde, Klinikum Klagenfurt, Klagenfurt, Österreich
6 Abteilung für Kinder- und Jugendheilkunde, Kepler UniversitätsklinikumLinz, Linz, Österreich
7Departement für Kinder und Jugendheilkunde,Medizinische Universität Innsbruck, Innsbruck, Österreich
8 Klinische Abteilung für Kinder- und Jugendheilkunde, Universitätsklinikum St. Pölten, St. Pölten,
Österreich

9 Abteilung für Anästhesiologie und Intensivmedizin, Klinikum Klagenfurt amWörthersee, Klagenfurt,
Österreich

Schmerztherapie bei Kindern und
Jugendlichen mit Hämophilie
Handlungsempfehlungen einer
Expertengruppe

Zusatzmaterial online

Die Online-Version dieses Beitrags (https://
doi.org/10.1007/s00482-018-0321-7)
enthält einen Fragebogen zur Vorbereitung
des Arzt-Patienten-Gesprächs. Beitrag
und Zusatzmaterial stehen Ihnen im
elektronischen Volltextarchiv auf http://
www.springermedizin.de/der-schmerz zur
Verfügung. Sie finden das Zusatzmaterial am
Beitragsende unter „SupplementaryMaterial“.

1. Hintergrund und Ziel

Die Lebenserwartung von Personen mit
Hämophilie A oder B ist bei entspre-
chenderTherapieheutenichtmehreinge-
schränkt. Doch Probleme bleiben vor al-
lembei schwerenFormenbestehen.Dazu
gehören akute und chronische Schmer-
zen infolge von Einblutungen in Gelenke
und andere Gewebestrukturen wie Mus-
keln. Diese sind unter zeitgemäßer The-
rapie zwar seltener geworden, lassen sich
jedoch auch bei konsequenter Behand-
lung der Erkrankung nicht gänzlich ver-
meiden. Sie erfordern nicht nur das Ma-
nagementderBlutung, sondernaucheine
kompetente gezielte Schmerztherapie.

Insbesondere für Kinder und Jugend-
liche fehlen dafür gegenwärtig jedoch

evidenzbasierte Empfehlungen. Um die-
se Lücke zu schließen, wurden von
einer interdisziplinären Expertengruppe
(Schmerztherapie,Gerinnung, Pädiatrie,
physikalische Medizin, Psychologie) die
vorliegenden Handlungsempfehlungen
erarbeitet.

2. Grundlegende Anmerkungen
zur Hämophilie

Die durch den Mangel an Faktor VIII
verursachte Hämophilie A ist mit einer
Inzidenz von 1:10.000 eine relativ häu-
fige Gerinnungsstörung. Deutlich selte-
ner – mit einer Häufigkeit von 1:50.000
– tritt die Hämophilie B auf, die durch
einen Faktor-IX-Mangel charakterisiert
ist [72].

Die Schwere der Erkrankung bzw. die
klinische Blutungsneigung korreliert mit
der Faktoraktivität. Bei weniger als ei-
nem Prozent Aktivität, also bei schwerer
Hämophilie, kommt es auch zu Spontan-
blutungen. Rezidivierende unbehandelte
Blutungen führen zu Schmerzen, funk-
tionellen Einschränkungen und zu Inva-
lidität [46, 87]. Patienten mit schwerer
Hämophilie benötigen eine lebenslange
Prophylaxe mit Faktorkonzentraten zur

Blutungsprävention[72].Darunter istdie
regelmäßigeVerabreichung einesFaktor-
konzentrats, 1- bis 2-mal pro Woche, zu
verstehen.

Ein entscheidendes Element der
Schmerzprävention bei Hämophilie ist
eine konsequente Behandlung, um Blu-
tungen zu vermeiden [85] und damit
Schmerzen und Behinderung vorzubeu-
gen.

3. Schmerz begleitet Kinder mit
Hämophilie

Schmerz zeigt bei Patienten mit Hämo-
philie eine hohe Prävalenz [99]. Auch
wenn diese mit dem Alter steigt, sind
bereits zwei Drittel der Patienten un-
ter 18 Jahren betroffen [44]. In der Pra-
xis werden hämophiliebedingte Schmer-
zen nicht immer ausreichend themati-
siert undbehandelt, ihre Stärkewirdhäu-
fig unterschätzt und die schmerzthera-
peutischen Optionen werden zu wenig
ausgeschöpft [39, 44, 102, 103]. Auch bei
gutem Management der Blutgerinnung
lassen sich Gelenk- oder Muskelblutun-
gen, mit allen denkbaren Folgen für den
Bewegungsapparat, nicht immer verhin-
dern.
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Rund 80% der im Rahmen einer Hä-
mophilie auftretenden Blutungen sind
Gelenkblutungen [44]. Erstmals treten
sie in der Regel zwischen dem zwei-
ten und dritten Lebensjahr auf. Das
Knie ist am häufigsten betroffen, gefolgt
von Sprunggelenk, Ellbogen und Hand
[78]. Diese Gelenke sind folglich die
häufigsten Lokalisationen akuter und
chronischer Schmerzen.

Schmerzen können durch die akute
Blutung und durch chronische Verän-
derungen wie die Arthropathie verur-
sacht werden. Da sich eine hämophile
Arthropathie langsam entwickelt, stehen
bei Kindern akute Blutungen im Vor-
dergrund, die aufgrund der Schwellung
und Entzündung zu starken Schmerzen
führen können.

DieBlutungstellt einenentzündlichen
Reiz für die Synovia dar. Die chronische
Synovitis erhöht durchEinsprossung von
Gefäßen die Blutungsneigungweiter. Ein
chronischer Gelenkerguss und Gelenk-
schädenmitdaraus resultierendenBewe-
gungseinschränkungen, Schonhaltung,
Fehlbelastung, Muskelverspannung, In-
aktivität, Muskelschwund, Versteifung,
Fehlstellung und zunehmender Ein-
schränkung des Gelenks sind mögliche
Folgen [5, 81]. All diese Veränderungen
gehen mit starken Schmerzen einher,
die bei unzureichender Therapie zu
chronischen Schmerzzuständen führen
[74, 82]. Letztlich sind im fortgeschritte-
nen Erwachsenenalter auch chirurgische
Interventionen wie Sehnenverlängerun-
gen, Synovektomien oder Gelenkersatz
erforderlich [86].

Unbehandelte größere Muskelblu-
tungen können über einen erhöhten
Druck im Muskel zur Schädigung der in
der Nachbarschaft verlaufenden Nerven
und Blutgefäße führen, ebenso zu Bewe-
gungseinschränkung, Muskelschrump-
fungen und Lähmungen.

Von entscheidender Bedeutung für
die Erhaltung der Beweglichkeit und
Lebensqualität ist die Compliance der
Eltern und betroffenen Kinder und Ju-
gendlichen, denn nur durch eine ausrei-
chendeTherapiemitGerinnungskonzen-
traten, eine adäquate Schmerztherapie
und ein gezieltes Bewegungsprogramm
kann massiven Gelenkveränderungen
und Muskelatrophien vorgebeugt wer-

den. Vor allem bei Jugendlichen ist viel
Aufklärungsarbeit erforderlich, um ih-
nen die Bedeutung der konsequenten
Therapie für die Schmerzvorbeugung
nahezubringen. Die Erfahrung zeigt al-
lerdings auch, dass sich selbst bei guter
Behandlungsadhärenz die Entwicklung
einer Arthropathie nicht immer verhin-
dern lässt.

Ein spezielles Problem stellen bei
Kindern mit Hämophilie durch Inter-
ventionen verursachte Schmerzen dar.
Besonders die wiederholten Punktionen
sind schmerzhaft und insbesondere für
sehr junge Kinder potenziell traumati-
sierend. Behandler sind daher gefordert,
unterstützende Vorgehensweisen zu ent-
wickeln (s. auch Abschn. 5.3).

Wie alle anderen Kinder und Ju-
gendlichen können auch Kinder mit
Hämophilie zudem unter Kopfschmer-
zen, Erkältungskrankheiten mit Schmer-
zen, Magen-Darm-Beschwerden und an
postoperativen Schmerzen nach chirur-
gischen Interventionen leiden.

4. Grundlegendes zum Schmerz
bei Kindern

4.1 Besonderheiten der
Schmerzphysiologie bei Kindern

DieMehrheitderErkenntnisse zudiesem
Thema ist experimentell und leitet sich
von Untersuchungen an Tieren ab.

Ein Kind kann, sobald es lebensfä-
hig geboren wird, Schmerz empfinden.
Bei Frühgeborenen sind die zentralen sy-
naptischen Verbindungen zum dorsalen
Hinterhorn noch unreif; es kommt zu ei-
ner gesteigerten Reaktion auf Schmerz-
reize. In der frühen Entwicklungsphase
ist das Unterscheidungsvermögen zwi-
schen verletzenden und nichtverletzen-
denStimuli schlechter entwickelt undpe-
riphere Stimuli könnenzueiner verstärk-
ten Reizantwort der Hinterhornneuro-
ne führen [25]. Somit reagieren Kinder
schon auf geringe Reizstärken mit einer
ehergeneralisiertenSchmerzantwort.Bei
Frühgeborenen und Neugeborenen sind
die Schmerzschwellen generell niedriger
und die Schmerzreaktionen stärker aus-
geprägt.

Starke Schmerzreize und Gewebe-
schädigungen können in der Neonatal-

periodedie normaleEntwicklungdesno-
zizeptiven und antinozizeptiven Systems
verhindern und bleibende Veränderun-
gen imSchmerzempfindenbewirken [24,
92]. Eine adäquate Schmerztherapie zum
Zeitpunkt des initialen Schmerzreizes
kann aber die negativen Langzeitauswir-
kungen abschwächen, wenn nicht sogar
abwenden [94].

Die neuronale Plastizität ist bei Neu-
und Frühgeborenen am größten, bleibt
jedoch im Vergleich zu Erwachsenen
bis ins Jugendalter erhöht. Schmerzhaf-
te Prozeduren bei sehr jungen Kindern
bergen daher ein besonders hohes Risiko
von Sensibilisierung und Prägung des
Schmerzgedächtnisses. Auch die psychi-
sche Entwicklung wird durch Schmerz
in der Kindheit ungünstig beeinflusst
[68].

Sind bei Kindern häufige Blutabnah-
men, Injektionen oder andere schmerz-
hafte Prozeduren erforderlich oder ist
wie bei der Hämophilie die Grunder-
krankung häufig mit Schmerzzuständen
vergesellschaftet, so sollte die Gefahr ei-
nerChronifizierungbedachtundaufeine
entsprechende Analgesie geachtet wer-
den. Häufige Schmerzreize in der frü-
hen Kindheit führen sonst unter ande-
rem zu erhöhter Schmerzempfindlich-
keit im späteren Leben. Je länger und
öfter Schmerzen bei Kindern auftreten,
desto gravierender wird das Chronifi-
zierungsrisiko [54]. Folgen sind massi-
ve Beeinträchtigungen im Lebensalltag
und eine eingeschränkte Lebensqualität,
die mit Angst, Verzweiflung, Schlafstö-
rungen und Depression verbunden sein
kann.

Hier steht eine Anzeige.

K



4.2 Besonderheiten der
Schmerzwahrnehmung bei
Kindern

Die Fähigkeit, mit Schmerz umzugehen
und Schmerz zu verbalisieren, ist alters-
abhängig [59]. Über die Schmerzantizi-
pation in den ersten 3 Lebensmonaten
sind keine Aussagen möglich. Ab dem
vierten Lebensmonat reagieren Kinder
mit Traurigkeit und Ärger auf Schmerz.
Ab dem sechsten Monat entwickelt sich
die Furcht vor schmerzhaften Empfin-
dungen. Im Alter von 18 bis 24 Monaten
können Kinder das Wort „schmerzen“
im Sinne von „wehtun“ zur Schmerzbe-
schreibung gebrauchen [59]. Erst 3- bis
5-Jährige beginnen Schmerz auch emo-
tionalzubeschreiben(„schlimm“,„wahn-
sinnig“; [19]).

Im Kleinkindalter spielen die Bezugs-
personen eine ganz besondere Rolle.
Deren Zuwendung (Streicheln, gutes
Zureden) vermittelt dem Kind Sicher-
heit. In einer späteren Phase können
diese Verhaltensmaßnahmen jedoch
Wachsamkeit und Skepsis erhöhen. Mit
Ablenkung lässt sich hier weit mehr
erreichen. So kann zum Beispiel ein
Lieblingsstofftier als Vorzeigepatient
dienen und hilfreich sein, um diverse
pflegerische Maßnahmen durchführen
zu können.

Mit 5–7 Jahren kann die Schmerzin-
tensität besser differenziert werden. Ei-
nem Kind ist es dann möglich, zu erklä-
ren,warumein Schmerz „wehtut“. ImAl-
ter von etwa 7 bis 11 Jahren sind Kinder
sehr neugierig und wollen Informatio-
nen darüber erhalten, welche Maßnah-
men eingesetzt werden und warum. Eine
altersgerechte Aufklärung in einem ru-
higen Umfeld kann den Kindern bei der
Schmerzbewältigung helfen und Sicher-
heit vermitteln.

Ab 11 Jahren ist ein Kind in der La-
ge, Schmerzlokalisation und Schmerz-
qualität genau zu bewerten. Kinder und
Jugendliche wollen ab diesem Alter in
Entscheidungen, die ihrenKörperbetref-
fen, miteinbezogen werden. Viele verste-
hen schondenZusammenhangzwischen
Psyche und Körper und dass dieser den
Schmerz beeinflussen kann.
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Schmerztherapie bei Kindern und Jugendlichenmit Hämophilie.
Handlungsempfehlungen einer Expertengruppe

Zusammenfassung
Hintergrund. Kinder und Jugendliche mit
schwerer Hämophilie leiden als typischeFolge
der Blutungen inMuskeln und Gelenken unter
akuten und chronischen Schmerzen. Ebenso
spielen interventionsbezogene Schmerzen
eine erhebliche Rolle. Trotz ihrer hohen
Prävalenz werden die Schmerzen in dieser
Patientengruppe nicht immer ausreichend
thematisiert oder gezielt analgetisch
behandelt.
Fragestellung. Die Handlungsempfehlungen
widmen sich der Frage, wie das Schmerz-
management für Kinder und Jugendliche
mit Hämophilie verbessert werden kann
und welche Besonderheiten bei ihnen in der
Schmerztherapie zu beachten sind.
Material und Methode. Im Rahmen eines
Expertentreffens wurde das Problem der
Schmerzbehandlung bei Kindern und

Jugendlichen (Alter 0 bis 18 Jahre) mit Hä-
mophilie diskutiert. Anhand der verfügbaren
Literatur und klinischen Erfahrung wurden
Handlungsempfehlungen erarbeitet.
Ergebnisse. Die schmerztherapeutische
Versorgung von Kindern mit Hämophilie ist
häufig insuffizient, sodass die Gefahr besteht,
dass akute Schmerzen zu Chronifizierung und
Traumatisierung führen. Sowohl das Alter
der Patienten als auch die Grunderkrankung
stellen besondere Anforderungen vor allem
an die medikamentöse Therapie. Konkrete
Handlungsempfehlungen zur Verbesserung
der Situationwurden erarbeitet.

Schlüsselwörter
Pädiatrische Schmerztherapie · Faktorthe-
rapie · Akutschmerz · chronischer Schmerz ·
Gelenkblutungen

Pain therapy for children and adolescents with hemophilia.
Recommendations by an expert panel

Abstract
Background. Children and adolescents with
severe hemophilia commonly suffer from
acute and chronic pain as a consequence of
hemophilia-related bleeding. Intervention-
related pain also plays a major role. Despite
its high prevalence in this patient group,
hemophilia-related pain is not always
adequately addressed and sufficiently treated.
Objectives. This paper discusses how to
improve pain management for children and
adolescents (0–18 years) with hemophilia
and which specific features in this popu-
lation should influence decisions in pain
management.
Materials and methods. An expert panel
discussed challenges in pain treatment in
children and adolescents with hemophilia.

Recommendations are based on evidence
and clinical experience.
Result. Painmanagement in childrenwith he-
mophilia needs improvement. Children with
hemophilia are at risk of developing chronic
pain and of suffering traumatization due to
insufficient pain management. Pain therapy
can be challenging in these children as both
their age and the underlying disease limit the
options in particular in pain medication. The
expert panel developed recommendations to
improve pain management in children with
hemophilia.

Keywords
Pediatric pain therapy · Clotting factor · Acute
pain · Chronic pain · Hemarthrosis

4.3 Besonderheiten der
Schmerzmessung bei Kindern

Die Erfassung und Bewertung von
Schmerz ist die Basis jeder adäquaten
Schmerzbehandlung [7]. Eine einfache
Möglichkeit, Schmerz zu messen, ist der
Einsatz von Schmerzskalen. Sie erlau-
ben, den Verlauf und damit den Erfolg

einer Schmerztherapie strukturiert zu
überwachen [62].

Die Schmerzmessung bei Kindern
muss sich nach den besonderen Ge-
gebenheiten in dieser Patientengruppe
richten, insbesondere angesichts der
eingeschränkten verbalen Kommunika-
tionsfähigkeit bis zum Ende des vier-
ten Lebensjahrs. Der Fremdbeurteilung
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Abb. 18 Faces Pain Scale

kommt hier eine zentrale Rolle zu. Diese
richtet sichnachnonverbalenSchmerzsi-
gnalen. Auf Basis dieser Schmerzzeichen
wurde die Kindliche Unbehagens- und
Schmerz-Skala (KUSS) entwickelt [9].
Sie ist für die deutsche Sprache vali-
diert und hat einen definierten Cut-off-
Wert von 4, ab dem eine Intervention
erforderlich ist.

Ab dem vierten bis sechsten Lebens-
jahr kann das Schmerzausmaß anhand
einer Gesichterskala von Kindern selbst
beurteilt werden [11]. Von der nach wie
vor gebräuchlichen „Smiley-Skala“ wird
abgeraten.Bevorzugt solltedieFacesPain
Scale (. Abb. 1) zum Einsatz kommen
[34].

Ab dem neunten Lebensjahr können
Kinder und Jugendliche Schmerzlokali-
sation, Schmerzintensität und Schmerz-
qualität gut einschätzen.ZurQuantifizie-
rung können auch die visuelle Analog-
skala (VAS) oder die numerische Rating-
Skala (NRS) verwendet werden [73].

Kinder mit kognitiver Beeinträchti-
gung sind bezüglich einer Unterschät-
zung oder Untertherapie von Schmerzen
besonders vulnerabel. Für die Schmerz-
messung bei kognitiv beeinträchtig-
ten Kindern wurden spezielle Skalen
(NCCPC-r, NCCPC-PV, r-FLACC) ent-
wickelt. Im Klinikalltag hat sich insbe-
sondere der r-FLACC bewährt.

Tools zur gezielten Vorbereitung des
Arzt-Patienten-Gesprächs, die im Vor-
feld je nach Alter vom Kind oder Ju-
gendlichen selbst oder den Eltern ausge-
füllt werden, haben sich zur Schmerzer-
hebung bewährt. Bisher gibt es kein vali-
diertes Instrumentspeziell fürKindermit
Hämophilie [40]. Ein Beispiel für einen
gebräuchlichen Fragebogen steht online
als Supplementary Material zur Verfü-
gung.

4.4 Besonderheiten in der
Pharmakodynamik und
Pharmakokinetik bei Kindern

Pharmakodynamik und Pharmakokine-
tik zeigen vor allem in den ersten 6 Mo-
naten nach der Geburt Besonderheiten,
die beachtet werden müssen [41]. Die
schwereHämophiliemanifestiert sich ty-
pischerweise amEnde des erstenLebens-
jahrs.

Die Verteilungsvolumina sind bei
Kindern, insbesondere bei Neugebo-
renen und Säuglingen, anders als bei
Erwachsenen [28].

Die Unreife von Leber und Niere be-
einflusst die Metabolisierung und Aus-
scheidung. Bei Neugeborenen erreichen
die Phase-I-Enzyme schonnach 3–4Wo-
chen eine dem Erwachsenenalter ent-
sprechende Aktivität [50]. Die Glukuro-
nidierung erreicht zumeist ab dem drit-
ten Lebensmonat ein dem Erwachsenen
vergleichbares Niveau. Ab dem vierten
bis sechsten Lebensmonat erreichen al-
le Phase-II-Enzyme die erwachsenenty-
pische Aktivität [50]. Die renale Clear-
ance ist bis zum sechsten Lebensmonat
eingeschränkt. Die differenzierten Tubu-
lusfunktionen erreichen erst knapp vor
Abschluss des ersten Lebensjahrs die er-
wachsenentypische Leistungsfähigkeit.

ZumZeitpunkt derGeburt beträgt die
GesamtzahlderOpioidrezeptorennuret-
wa 40% des Werts von Erwachsenen.
Dabei ist die Anzahl in der Pons-Medul-
la-Region größer als in rostraler gelege-
nen Hirnarealen (Modulation der emo-
tionalen Schmerzempfindung, Vermitt-
lung der kortikalen Weiterleitung). So
liegt sie im Hippocampus bei 14% [28,
53]. NachOpioidgabe, vor allem intrave-
nös, kann aus diesem Grund eine Atem-
depression schon einsetzen, bevor an-
algetische Effekte zum Tragen kommen
[76]. Eine erhöhte Sensitivität wird zu-

sätzlich hervorgerufen durch eine noch
bestehende Unreife der Opioidrezepto-
ren und eine unreife Blut-Hirn-Schran-
ke, sodass ionisierte und wasserlösliche
Arzneimittel ähnlich schnell ins Gehirn
gelangen wie fettlösliche Substanzen.

Die Myelinisierung der peripheren
Nerven ist geringer, woraus sich eine
hohe Empfindlichkeit gegenüber Lokal-
anästhetika ergibt.

5. Schmerztherapie bei Kindern
mit Hämophilie

5.1 Defizite und Hürden der
Schmerztherapie bei Kindern

Eine Reihe vonUrsachen ist für die gene-
rell häufig unzureichende Schmerzthera-
pie bei Kindern verantwortlich: Die Stu-
dienlageundEvidenzsindeingeschränkt,
ein Problem ist der Mangel an zugelas-
senen Substanzen. Insgesamt sind mehr
als 80% aller zugelassenen Medikamen-
te entweder laut Zulassung für Kinder
nicht geeignet oder es fehlen genaue An-
wendungs- und Dosierungsanleitungen
für Kinder. Dies gilt in hohem Ausmaß
auch für Analgetika. Oft sind keine ge-
eigneten Darreichungsformen und Do-
sierungsgrößen verfügbar.VieleMedika-
mente werden bei Kindern daher außer-
halb der zugelassenen Indikation („off
label“) eingesetzt. Je jünger und je krän-
ker die Patienten sind, desto höher der
Prozentsatz an Off-label-Verordnungen
[13]. „Off label use“ ist keineswegs unter-
sagt, sondern sogar ausdrücklich gebo-
ten, soferndasMedikament indiziertund
sein Einsatz erfolgversprechend ist bzw.
dem Stand der medizinischen Wissen-
schaft entspricht. Eine Aufklärung über
den „off label use“ muss erfolgen [56].

5.2 Besonderheiten und
spezielle Herausforderungen der
Schmerztherapie bei Kindern mit
Hämophilie

Kalnins et al. zeigten in ihrer an 170
Kindern mit Hämophilie (0 bis 17 Jah-
re) durchgeführten Studie, dass 66%
der Kinder und Jugendlichen Schmer-
zen haben, wobei der durchschnittliche
Schmerzwert bei 4,6 von 10 Punkten
lag. Nur 10% bekamen Analgetika ver-
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Übersichten

Kompetente Schmerztherapie erfordert ein multiprofessionelles Team

Faktoren-
gabe

Aufrechterhaltung
einer adäquaten

Gerinnung

Medikamentöse
Schmerztherapie

Physiotherapie:

RICE-Konzept
("rest, ice, com-

pression, elevation");

ausgewogenes,
angepasstes

Training;

Stärkung des
Bewegungsapparats

Transkutane
Elektrische

Nervenstimulation
(TENS)

Psychotherapie:

Entspannungs-
methoden

Selbstbewältigungs-
strategien

Musiktherapie

Akupunktur

Multimodales Vorgehen

Nichtmedikamentöse Maßnahmen

Schmerzerfassung

Abb. 29 Multiprofessio-
nelles Vorgehen bei einer
kompetenten Schmerz-
therapie. RICE „rest, ice,
compression, elevation“,
TENS Transkutane Elektri-
sche Nervenstimulation

schrieben, wobei in keinem Fall Opioide
eingesetzt wurden. Eine Physiotherapie
wurde nur bei 34% durchgeführt und
52% erhielten überhaupt keineTherapie.
Das ist möglicherweise die Erklärung
dafür, dass zwei Drittel der Kinder und
Jugendlichen zu nicht verschreibungs-
pflichtigen Medikamenten griffen [44].

Die Behandlung von schmerzhaften
Zuständen bei Hämophilie erfolgt nach
den gleichen Kriterien und Empfehlun-
gen wie bei anderen Schmerzpatienten,
jedoch sind einige Besonderheiten zu be-
achten.

Aufgrund der gestörten Blutgerin-
nung ist bei der Wahl der Schmerzmittel
darauf zu achten, dass sie nicht eine
Hemmung der Blutgerinnung und/oder
Thrombozytenaggregation bewirken.
Dies gilt insbesondere für ASS, aber
auch für andere NSAR mit ausgeprägter
Wirkung auf die Cyclooxygenase-1.

Kommt es zu einer Blutung, ist bei
schwerer Hämophilie die sofortige Ga-
be von Faktorkonzentrat indiziert. Über
das Management der Blutung hinaus ist
allerdings auch vonAnfang an auf ein ad-
äquates Schmerzmanagement zu achten.
Klar ist zu vermitteln, dass die Behand-
lung akuter Schmerzen entscheidend für
die Verhinderung einer Chronifizierung
ist (s. auch Abschn. 4.1).

In der unterstützenden Behandlung
akuter Schmerzen und zur Prävention
undTherapie der chronischen hämophi-
len Arthropathie und der damit verbun-
den Schmerzen spielen auch die physi-
kalischeMedizin und Rehabilitation eine
wichtige Rolle.

Die Strategie der Schmerztherapie
ist multimodal und multiprofessio-
nell, wobei interdisziplinäre Modelle
nachweislich zu einer hohen Patien-
tenzufriedenheit führen [88]. Säulen
sind die Faktorensubstitution, die Auf-
rechterhaltung einer adäquaten Gerin-
nung, die systemische Schmerztherapie,
Bewegungstherapie und physikalische
Medizin, Ergotherapie, psychotherapeu-
tische/psychologische Betreuung und
komplementäre Maßnahmen wie die
Akupunktur (. Abb. 2), wobei Letztere
insbesondere bei jüngeren Kindern mit
Laser durchgeführt werden sollte.

5.3 Maßnahmen zur Reduktion
prozedurenspezifischer
Schmerzen

Im Rahmen der medizinischen Ver-
sorgung von Kindern mit schwerer
Hämophilie sind prozedurenspezifische
Schmerzen, etwa durch regelmäßige La-
borkontrollen und die intravenöse Fak-
torensubstitution, häufig und oft sehr

stressig für die Kinder selbst, ihre Fami-
lien und die Betreuenden [4, 47]. Gerade
jüngeren Kindern fehlt oft die Einsicht
in die Notwendigkeit der Prozedur, die
damit als extremer Kontrollverlust und
teilweise als Bestrafung angesehen wird;
es droht ein Vertrauensverlust.

Ein standardisiertes Vorgehen ist da-
herzweckmäßig,besonderswennKinder
sich sehrhäufig einerGefäßpunktionun-
terziehen müssen, um Angst, physisches
Unwohlsein und die im Rahmen der In-
tervention auftretenden Schmerzen ad-
äquat zu reduzieren [2, 6]. Um Kindern
zusätzlichen „Trennungsschmerz“ zu er-
sparen, sollten Eltern bzw. andere Be-
gleitpersonen ermutigt werden, bei dia-
gnostischen und therapeutischen Inter-
ventionen beim Kind zu bleiben. Ihre
Anwesenheit bedeutet für das Kind eine
Stressreduktion, falls die Eltern vorher
entsprechend geschult wurden [60, 75].

Psychologische Interventionen kön-
nen helfen, schmerzhafte Prozeduren
für die Kinder so erträglich wie mög-
lich zu machen. Mögliche Instrumen-
te sind Aufklärung, Psychoedukation,
emotionale Unterstützung, Vermittlung
von Entspannungstechniken, Aufmerk-
samkeitsablenkung und kognitive Um-
strukturierung [38]. Auch Hypnose und
verhaltenstherapeutische Interventionen
reduzierenbeiKindernundJugendlichen
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sowie Venenpunktionen [98].

Die Implantation eines Port-a-Cath
hilft, die Substanzapplikation zu erleich-
tern. Die Punktion der Kammer ist aber
für die Kinder erst dann nicht mehr
schmerzhaft, wenn sich über dieser ein
Narbengewebe entwickelt hat.

Punktionen und Kannelierungen
könnenbeiKindernwesentlich schmerz-
ärmer durchgeführt werden, wenn topi-
sche Lokalanästhetika eingesetzt werden
[93, 105], wobei häufig eine Creme aus
Lidocain 2,5% und Prilocain 2,5% ver-
wendet wird. Abhängig vom Lebensalter
müssen zur sicheren Anwendung die
Dauer der Applikation, die verwendete
Menge und der maximale Hautbereich,
auf den das Lokalanästhetikum aufge-
bracht wird, beachtet werden. Bei reifen
Neugeborenen und Säuglingen bis zum
dritten Lebensmonat gilt eine Menge
von 1g mit einer Einwirkzeit von bis
zu 1h als sicher [91]. Ein sehr langes
Einwirken von Lidocain 2,5% erschwert
allerdings die Venenpunktion.

5.4 Psychoedukation und
psychologische Interventionen

Insbesondere jüngere Kinder, deren kog-
nitive Entwicklungsstufe eine logische
Folgerung noch nicht zulässt, sind bei
Schmerzen einer Ausnahmesituation
ausgesetzt, die sie in großen Stress ver-
setzt und ihnen Angst macht. Angst und
Schmerzen sind oft nicht zu trennen und

Hier steht eine Anzeige.

K

Ängste können Schmerzen verstärken
[12].

Voraussetzung jeder suffizienten
Schmerztherapie sind daher Zuwen-
dung, Vermittlung von Geborgenheit,
das Schaffen einer kindgerechten Um-
gebung und Ablenkung. Im Zimmer
der jungen Patienten sollten keine me-
dizinischen Interventionen erfolgen.
Nüchternzeiten sollten kurz gehalten
werden.

Das Schmerzerleben und -verhal-
ten eines Kindes sind maßgeblich von
Aufmerksamkeit, Einstellung, Vorstel-
lung, Bewertung und Selbstverbalisati-
on geprägt [69]. Daher bewähren sich
psychologische Interventionen auch im
langfristigenUmgangmit schmerzhaften
Erkrankungen [100]. Ziele sind Angst-
und Disstressvermeidung, Schmerzre-
duktion, Verminderung des Komplika-
tionsrisikos, Stärkung der Handlungs-
kompetenz und Therapiemotivation des
Kindes, die Erhöhung der allgemei-
nen Adhärenz, Prävention psychischer
Beeinträchtigungen und damit nicht
zuletzt die Förderung des Heilungs-
prozesses. Psychologische Methoden
können Schmerzen nicht nehmen, aber
den Umgang mit Schmerzen erleichtern.

Beeinträchtigen die Schmerzen Kin-
der oder Jugendliche in einem so star-
ken Umfang, dass sie sich vom alltäg-
lichen Leben zurückziehen, oder liegen
Risikofaktoren für eine Chronifizierung
vor, so sollte eine Psychologin oder ein
Psychologe hinzugezogen werden oder

eine Überweisung an eine spezielle Ein-
richtung erfolgen [30].

Bei Kindern kommen folgende Ver-
fahren zum Einsatz [63, 90, 97]:
4 Gesprächstherapie,
4 Psychoedukation,
4 Defokussierung der Aufmerksam-

keit/Vermeidung negativer Gedan-
ken,

4 Achtsamkeitsübungen,
4 Stressmanagement,
4 Entwicklung von Stress-, Konflikt-

und Schmerzbewältigungsstrategien,
4 Entspannungstechniken,
4 Ressourcenaktivierung/Motivations-

training,
4 Optimierung der körperlichen und

sozialen Aktivität,
4 Hypnosetechniken,
4 Biofeedbackbehandlung.

5.5 Modalitäten der physikalischen
Medizin

Physikalische Medizin spielt in Zusam-
menarbeit mit anderen Fächern eine
wichtige Rolle, wenn es darum geht,
Funktion zu verbessern bzw. zu erhalten.
Sie ist auch eine wichtige Komponente
eines multimodalen Schmerzmanage-
ments [14]. Physikalische Modalitäten
und ausgewogenes, individuell angepass-
tes körperliches Training bewähren sich,
in Kombination mit medikamentösen
Maßnahmen, in der Schmerzbehand-
lung von Kindern und Jugendlichen mit
Hämophilie [80].



Übersichten

In einer multizentrischen prospekti-
ven Studie wurde die körperliche Fitness
an 285 Kindern und Jugendlichen mit
Hämophilie, 165 von ihnenmit schwerer
Hämophilie, im Alter von 8 bis 25 Jahren
erhoben und mit einer gesunden Ver-
gleichspopulation verglichen. Bei Kin-
dernmitHämophilie zeigtensichDefizite
inderKoordination, demKraftverhältnis
der Brust- und Rückenmuskulatur, dem
Bewegungsumfang der unteren Extremi-
tätenundderAusdauer[84].DieKompo-
nenten der Bewegungstherapie und me-
dizinischen Trainingstherapie imHämo-
philiemanagement betreffen daher unter
anderem die Flexibilität, Stretching (pas-
siv, dynamisch), Ausdauer, Kraft (iso-
metrisch, isotonisch), Sensomotorik und
Balance sowie das Funktionstraining [5].
Unterwassertherapie scheint dabei – zu-
mindest bei Erwachsenen – effektiver
Schmerzen zu reduzieren als landbasier-
tes Training [58].

Eine muskuloskeletale Evaluierung
mit Statuserhebung der Gelenke sollte
bei Kindern 1- bis 2-mal im Jahr zur
Prävention, frühzeitigen Diagnose und
Therapie möglicher muskuloskeletaler
Probleme erfolgen. Für die klinische Eva-
luation eignet sich beispielsweise der von
der World Federation of Haemophilia
empfohlene Gilbert-Score oder bei Kin-
dern der sensitivere Haemophilia Joint
Health Score 2.0 (HJHS; [15]). Der spe-
ziell für Kinder adaptierte Haemophilia
& Exercise Project Test Questionnaire
(HEP-Test-Q; [55]) ist ein einfaches und
praktikables Instrument zur Erhebung
der subjektiven physischen Funktionali-
tät. Zur radiologischen Evaluierung und
Diagnostik werden Ultraschall, Röntgen
bzw. MRT eingesetzt [15]. Weiters kann
die Durchführung einer (Spiro-)Ergo-
metrie, Dynamometrie, Posturographie,
Bioimpedanzanalyse, Ganganalyse und
EMG-Untersuchung indiziert sein. Ba-
sierend auf den genannten klinischen,
radiologischen und funktionellen Be-
funden, Alter, Schweregrad, medika-
mentöser Therapie, Interessen, Fähig-
keiten, Fitness, Ressourcen und lokalen
Gegebenheiten werden individuelle Be-
wegungs- und Trainingsempfehlungen
entwickelt.

Ziel der Bewegungstherapie und phy-
sikalischenMaßnahmensinddieVerbes-

serung derMuskelkraft undVermeidung
von Muskelatrophie, wobei für die Er-
haltung und den Aufbau der Muskulatur
auch Elektrostimulation eingesetzt wer-
den kann, solange Patienten nicht aktiv
üben können. Weiters sollen die Verbes-
serung von Propriozeption und Gang-
bild, die Verbesserung von Bewegungs-
umfang, Stabilität, Funktion und Blu-
tungsfrequenz der Gelenke und die Re-
duktion des Verletzungsrisikos erreicht,
Spätschäden an den Gelenken vermie-
den, Übergewicht reduziert, die Lebens-
qualität verbessert sowie bei bestehenden
Schäden die Alltagsaktivitäten für eine
maximaleAutonomieunterstütztwerden
[15].

Folgende physikalische Therapiemo-
dalitäten können helfen [32]:
4 Elektrotherapie mit galvanischem

Strom (Iontophorese): wirkt hyper-
ämisierend mit trophischem Stimu-
lus, antiinflammatorisch, sedierend
und analgesierend,

4 Interferenzstrom: wirkt ödem- und
hämatomreabsorbierend und analge-
tisch,

4 TENS: wirkt analgetisch, vor allem
in der akuten und arthropathischen
Hämarthrose,

4 Ultraschall, vor allem in gepulster
Form: wirkt analgetisch, insbesonde-
re in Form der Phonophorese, also
der Applikation über Vermittlung
eines Medikamentengels.

Dabei sind jedenfalls und jeweils die all-
gemeinen Kontraindikationen zu beach-
ten. Bei Kindern und Jugendlichen mit
Hämophilie wird auf die relative Kon-
traindikationderAnwendung imBereich
der Epiphysenfugen und auf die Anwen-
dung der Elektrotherapie über Geweben
mit aktiver oder möglicher Gewebeblu-
tung nur unter entsprechendem Fakto-
renersatz hingewiesen, da die meisten
Elektrotherapiemodalitäten den lokalen
Blutfluss steigern [101].

In der Akutphase wird als unter-
stützende physikalische Maßnahme zur
Schmerztherapie häufig das RICE-Prin-
zip („rest, ice, compression, elevation“)
angewendet [5, 10, 95].

Für einzelneModalitätender physika-
lischenMedizinwurde speziell derWirk-
nachweis in der Hämophiliepopulation

erbracht. So konnte bei Kindern mit Ar-
thropathie durch den zusätzlichen Ein-
satz von Lasertherapie eine signifikan-
te Verbesserung von Schmerz, Funkti-
on und Gangparametern erreicht wer-
den [21] Auch wurde in einer Studie, die
physikalische Therapie plus Laser versus
Magnetfeld verglich, gezeigt, dass beide
ModalitätenSchmerzundSchwellungre-
duzieren können sowie den Bewegungs-
umfang und die Fitness bei Kindern mit
Kniegelenkshämarthrose zu steigernver-
mögen, wobei Schmerz und Bewegungs-
umfang besser durch Laser beeinflussbar
waren [20]. Gomis et al. zeigten wei-
ters die Effektivität von elektrischerMus-
kelstimulation(neuromuskuläreMuskel-
stimulation [NMES]) in Bezug auf die
Muskeldicke, gemessen am Bizepsmus-
kel, und Kraft bei Hämophiliepatienten
[31].

5.6 Medikamentöse Schmerz-
therapie

5.6.1 Allgemeine Grund-
sätze der medikamentösen
Schmerztherapie
Bei der Auswahl des geeignetenMedika-
ments sind neben der Schmerzintensität
und Kontraindikationen auch Komorbi-
ditäten zu berücksichtigen, zum Beispiel
Leberfunktionsstörungen,wie siebeiHä-
mophilie häufig auftreten.

Immer ist eine Nutzen-Risiko-Abwä-
gung vorzunehmen und die Therapie
sollte sich nicht nur an der Schmerzstär-
ke, sondern an den zugrunde liegenden
Schmerzmechanismen orientieren:
4 Nozizeptiver Schmerz entsteht durch

Stimulation peripherer Nozizeptoren
und Weiterleitung der Schmerzreize
entlang sensibler Nervenfasern. Hier-
zu zählen beispielsweise Schmerzen
in Muskeln, Bändern oder Gelenken.
Nozizeptive somatische Schmerzen
sind gut lokalisierbar und werden
unter Berücksichtigung von Kon-
traindikationen und Anwendungs-
beschränkungen typischerweise mit
nichtsteroidalen Antirheumatika
(NSAR), spezifischen Cyclooxygen-
ase-II-Hemmern (Coxibe), Meta-
mizol und Paracetamol behandelt
und haben eine gute Opioidempfind-
lichkeit. Bei nozizeptiven viszeralen
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Tab. 1 Dosierungsempfehlung für Paracetamol. (NachANSCA [83])
Alter Dosis Tageshöchstdosis

Oral i.v.

FG (32–44 SSW)
Gewicht (3–5kg)

15mg/kg alle 8h 10mg/kg alle 6h
(Ladedosis 0–20mg/kg)

i.v.: 40mg/kg pro Tag
oral: 45mg/kg pro Tag

>45 SSW – 15mg/kg alle 6h 60mg/kg pro Tag

6. Lebensmonat –
12 Jahre

15–20mg/kg alle
4–6h

i.v.: 60mg/kg pro Tag
oral: 90mg/kg pro Tag
für 2–3 Tage

Tab. 2 Dosierungsempfehlung fürMetamizol

Applikationsform Dosierung
(mg/kgKG)

Maximale
Tagesdosis
(mg/kgKG)

Dosierungs-
intervall

Anmerkung

Oral 10–15 (50)–80 6–8 Zugelassen ab dem
4. Lebensmonat/ab
5kgKG

Intravenös als Kurz-
infusion

Kontinuierlich 2,5mg/kgKG
pro h

–

Schmerzen ist Metamizol aufgrund
der bekannten Spasmolyse eine gute
Option, eingesetzt werden aber auch
Opioide und Koanalgetika.

4 Neuropathischer Schmerzwird durch
eine Schädigung oder Erkrankung
somatosensorischer Nervenstruk-
turen im peripheren oder zentralen
Nervensystem verursacht [42, 104].
Die Schmerzqualität ist brennend,
einschießend, elektrisierend, oft
verbunden mit Parästhesien, Dys-
ästhesien. Eine therapeutische Be-
deutung haben Antikonvulsiva und
Antidepressiva sowie lokal topisch
wirksame Substanzen wie Lidocain
und Capsaicin.

UmNebenwirkungen zu vermeiden bzw.
geringzuhalten, solltenAnalgetika inder
geringsten effektiven Dosis und so kurz
wiemöglicheingesetztwerden,aber in je-
dem Fall lange genug, um den Schmerz
ausreichend zu bekämpfen und so ei-
ne Chronifizierung zu verhindern. Bei
adipösen Kindern ist entsprechend dem
Idealgewicht zu dosieren.

Als Applikationsweg eignen sich bei
Kindern und Jugendlichen mit Hämo-
philie die intravenöse Gabe, die orale
Einnahme und alternativ sublinguale
oder intranasale Darreichungsformen.
Keinesfalls sollen intramuskuläre Injek-
tionen vorgenommen werden.

Dosierungsschemata sollten klar und
einfach gehalten werden, um eine regel-
mäßige und zuverlässige Einnahme zu
fördern.

Die Eltern bzw. Jugendlichen müssen
sorgfältig über die Dosis, die maximale
Gabe, die Abstände der Einnahme, mög-
liche Nebenwirkungen und die Wich-
tigkeit der Einhaltung im Hinblick auf
die Vermeidung einer Schmerzchronifi-
zierung hingewiesen werden.

Eine regelmäßige Überwachung der
eingeleitetenTherapie hilft, dass bei einer
insuffizienten Schmerzreduktion nicht
auf OTC-Schmerzmittel ausgewichen
wird. Diese können bei Hämophilie
gefährlich sein, da zum Beispiel ASS
das Blutungsrisiko erhöht und Paraceta-
mol bei Lebererkrankungen zusätzliche
Schäden verursachen kann (s. auch
Abschn. 5.6.2).

Zur Behandlung akuter Schmerzen
kommen balancierte Therapieregime
zum Einsatz, die nichtmedikamentöse
Strategien sowie, aufgrund eines raschen
Wirkeintritts und einer guten Steuerbar-
keit, die intravenöse Verabreichung von
Nichtopioiden und Opioiden umfassen.
Nach sorgfältiger Titration der Opioide
auf die erforderliche Dosis sollte alle
2–4h eine Schmerzmessung in Ruhe
und bei Belastung erfolgen.

5.6.2 Nichtopioidanalgetika
Nichtopioide können miteinander kom-
biniert werden, zum Beispiel COX-
Hemmer mit Paracetamol oder Metami-
zol. Verschiedene COX-Hemmer sollten
nicht kombiniert werden.

Paracetamol wird in der Pädiatrie als
Antipyretikum und als Analgetikum bei
geringen bis mittelstarken Schmerzen
eingesetzt. Vorteilhaft ist die fehlende
Hemmung der Thrombozytenaggregati-
on ohne nennenswerte gastrointestinale
und renale Nebenwirkungen. Randomi-
sierte klinische Studien zur Paracetamol-
therapie bei Patienten mit Hämophilie
liegen nicht vor.

Wegen der peripheren selektiven
COX-2-Hemmung (nach Gabe von 1g
Paracetamol wird COX-2 zu 83% ge-
hemmt) erhöht eine prolongierte Para-
cetamoleinnahme das kardiovaskuläre
Risiko [27, 35, 36]. Eine hohe Dosierung
bei längerer Einnahme führt zu einem
gesteigerten Risiko von Magen-, Darm-
und Nierenerkrankungen [43].

Die Bioverfügbarkeit ist applikations-
abhängig:Mit der intravenösenGabe las-
sen sich die sicherstenWirkstoffkonzen-
trationen erzielen.NachoralerGabe liegt
die Bioverfügbarkeit bei 63–89%. Das
Ausmaß der Schmerzreduktion scheint
nach oralen und intravenösen Applika-
tionsformen gleich zu sein [67].

Bei versehentlicher Paracetamolüber-
dosierung oder einer regelmäßigen Ein-
nahme in hoher Dosis von mehr als
4g/Tag muss mit hepatotoxischen Ne-
benwirkungen gerechnet werden, die
potenziell letal sein können [43]. Um
dieses Risiko so gering wie möglich zu
halten, müssen Eltern bzw. Jugendliche
aufgeklärt werden, dass Paracetamol al-
lein oder in Kombination mit anderen
Substanzen auch in rezeptfrei erhältli-
chen Präparaten mit unterschiedlichen
Handelsnamen enthalten ist [43].

Für eine sichere Dosierung müs-
sen Alter, Körpergewicht, Dauer der
Therapie, Tageshöchstdosis und Dosie-
rungsintervalle berücksichtigt werden,
um Überdosierungen zu vermeiden.
Es existieren verschiedene publizierte
Dosisregime, die auf eine ausreichende
analgetische Wirkung zielen. Am prak-
tikabelsten erscheint das Dosierungs-
schema des Australian and New Zealand

Der Schmerz 6 · 2018 411



Übersichten

Tab. 3 Dosierungsempfehlung für Coxibe

Dosierung Tageshöchst-
dosis (mg)

Häufig-
keit/Tag

Anmerkung

(mg/kgKG) Einzeldosis
(mg)

Celecoxib 2,5 [79]
3–6 [26]
lt. beantragter euro-
päischer Zulassung:
>10–25kgKG:
50mg
>25kgKG: 100mg

100–200 400 2-mal –

Parecoxib – 20–40 80 2-mal i.v.-Präparat
nur für Er-
wachsene
zugelassen

Etoricoxib – 30/60/90/120 – 1-mal Ab 16 Jahren

College of Anaesthetists (ANZCA) zu
sein ([83]; . Tab. 1).

Metamizol hat eine relativ hohe an-
algetische Potenz im Vergleich zu Pa-
racetamol, wirkt antipyretisch und kann
bei allen Schmerzbildern, speziell bei vis-
zeralen Schmerzen und Koliken, pro-
blemlos eingesetzt werden [52]. Uner-
wünschteEreignisse sindunter einerMe-
tamizolgabe wesentlich seltener als un-
ter einer Opioidtherapie und das Ne-
benwirkungsprofil ist besser als das der
NSAR [49]. Hinweise auf ernste Neben-
wirkungen im Kindesalter (Atemdepres-
sion, Sedierung, Blutung) fehlen. In vie-
lenHandlungsempfehlungen wirdMeta-
mizol unter Beachtung der besonderen
Hinweise und Kontraindikationen (zum
Beispiel Überempfindlichkeit, bekannte
Histaminintoleranz, Hypovolämie) zur
Schmerztherapie bei Kindern empfohlen
[45, 77]. Bei Überdosierung besteht ei-
ne relativ geringe renale, hepatische und
gastrointestinale Toxizität. Es gibt kaum
relevante Interaktionen mit anderenMe-
dikamenten.

Eine an 6 Zentren mit 1177 Kindern
durchgeführte Studie zeigte eine ausge-
zeichnete Verträglichkeitmit einerKom-
plikationsrate von 0,3% (je 1-mal Juck-
reiz, Exanthem, Schwellung).Weder eine
Atemdepression noch eine Agranulozy-
tosewarenzusehen[22].Metamizolkann
in extrem seltenen Fällen zu einer Agra-
nulozytose führen; imKindesalter ist laut
Literatur nur ein einziger Fall durch Re-
exposition belegt [65].

In der Diskussion steht immer mehr
die klinische Relevanz der schon lange

bekannten temporären Thrombozyten-
funktionsstörung, die bis zu 12h an-
halten kann [1, 33, 49, 71]. So sollte
Metamizol bei einer bekannten Throm-
bozytenfunktionsstörung nicht einge-
setzt werden. Liegt eine Hämophilie
vor, so steht der Faktorenmangel im
Vordergrund. Gegen einen kurzfris-
tigen Metamizoleinsatz zum Beispiel
bei Kopfschmerzen, Koliken, Weichteil-
schmerzen oder Fieberzuständen spricht
nichts. Postoperativ oder im Rahmen
schwerer Traumata stehen beim Hämo-
philiepatienten die Faktorensubstitution
und der Ausgleich der Gerinnung im
Vordergrund.Wird indiesen Situationen
Metamizol eingesetzt, so ist eineNutzen-
Risiko-Evaluierung vorzunehmen. Do-
sierungsempfehlungen für Metamizol
finden sich in . Tab. 2.

Zu den Cyclooxygenasehemmern ge-
hören die Gruppe der nichtsteroidalen
Antirheumatika (NSAR) sowie die spe-
zifischen COX-2-Hemmer (Coxibe). Der
analgetische, antipyretische und anti-
phlogistische Effekt dieser Substanz-
gruppe beruht auf der Beeinflussung der
Prostaglandin- und Leukotriensynthese
im peripheren Gewebe und im ZNS
durch Hemmung der Cyclooxygenase
[48, 66], wobei zwei Isoformen unter-
schieden werden: COX-1 und COX-2
[66]. COX-1 schützt die Magenschleim-
haut, reguliert die Nierendurchblutung
und induziert eine Plättchenaggregation
über Produktion von Thromboxan in
Thrombozyten. COX-2 wird im Rah-
men einer Verletzung oder Entzündung
durch einige Zytokine, Mitogene und

Endotoxin induziert [66]. COX-2-Inhi-
bition bedeutet somit eine entzündungs-
hemmende und analgetische Wirkung.
Der analgetische Nettoeffekt dieser Sub-
stanzgruppe kann bei Inflammation bzw.
SchwellungdemvonOpioidenüberlegen
sein.

Da die nichtselektiven NSAR neben
COX-2 auch COX-1 blockieren, das für
die Blutgerinnung eine Rolle spielt, kön-
nen sie für Hämophiliepatienten proble-
matisch sein und sollten nicht eingesetzt
werden. Das gilt beispielsweise für Na-
proxen, Ibuprofen, Diclofenac oder Me-
fenaminsäure [29].

Acetylsalicylsäure (ASS) blockiert
schon in geringen Dosen (30–50mg)
irreversibel COX-1 und wirkt daher un-
terdrückend auf die Blutgerinnung. ASS
ist somit für die Schmerzbehandlung
von Hämophiliepatienten absolut nicht
geeignet. Dies betrifft auch ASS-haltige
Kombinationspräparate, die zusätzlich
zum Beispiel Vitamin C, Paracetamol
oder Koffein enthalten. Eltern von Kin-
dern mit Hämophilie bzw. betroffene
Jugendliche müssen darauf explizit auf-
merksam gemacht werden.

COX-2-Hemmer wie etwa Celecoxib
sind besser geeignet für die Analgesie
bei Hämophiliepatienten. Sie wirken
entzündungshemmend und weisen ein
geringeres gastrointestinales Risiko auf.
Die Datenlage zum Einsatz von Co-
xiben bei Kindern ist allerding sehr
mangelhaft und kein Präparat aus dieser
Subtanzgruppe ist für Kinder zugelassen.
Celecoxib (n= 12) ist sicher und effektiv
bei chronischer Synovitis und Gelenk-
schmerz [26, 79]. Etoricoxib wurde
bei adoleszenten Hämophiliepatienten
(n= 102) untersucht und erwies sich bei
Arthropathie als effizient, sicher (auch
bei einer Therapiedauer von 6 Monaten)
und gut toleriert [96].

Coxibe dürfen ebenso wie NSAR auf-
grund des bekannten renalen, kardiovas-
kulären und gastrointestinalen Neben-
wirkungsprofils nur in der geringsten ef-
fektiven Dosis für die kürzest mögliche
Zeit verordnet werden. Eine Überwa-
chung des Blutdrucks wird unter der
Einnahme empfohlen [79]. Dosierungs-
empfehlungen für Coxibe finden sich in
. Tab. 3.
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Tab. 4 Dosierungshinweise für Opioide

Medikament Applikation Dosis Dosierungs-
intervall
(h)

Anmerkung

Tramadol Oral
Kurzinfusion

0,5–1mg/kgKG
(max. 50mg)

4 Maximale Tagesdosis:
6(–8)mg/kgKG bzw.
400mgKontinuierlich 0,25mg/kgKG pro h –

Retardiert 2mg/kgKG
(max. 100mg)

8

Nalbuphin Kurzinfusion FG: 0,025mg/kgKG
NG bis Ende des 3. LM:
0,025–0,05mg/kgKG
ab 4. LM: 0,05–0,1mg/
kgKG

3–4 Ceiling-Effekt bei
>0,2mg/kgKG

Kontinuierlich 0,1–0,2mg/kgKG pro
h

–

Morphin Titrierend i.v. Bis Ende des 6. LM:
20–30–(50)μg/kgKG
ab 7. LM:
30–50–(100)μg/kgKG

4 Unter
intensivmedizinischer
Überwachung keine
Maximaldosis
Dosisreduktion bei
eingeschränkter
Nierenfunktion

Kontinuierlich
(Startdosis)

bis Ende des 6. LM:
5–10μg/kgKG pro h
ab 7. LM: 10–20μg/
kgKG pro h

–

Unretardiert
oral

200μg/kgKG
max. 5mg

4

Retardiert 400μg/kgKG
(max. 10mg)

12 (24)

Piritramid Titrierend i.v. bis Ende des 6. LM:
0,025–0,05mg/kgKG
ab 7. LM: 0,05–0,1mg/
kgKG

4–6 Unter intensivmedizi-
nischer Überwachung
keineMaximaldosis;
Ausscheidung=unab-
hängig von der Nieren-
funktion

Hydro-
morphon

Unretardiert
i.v.

0,01mg/kgKG
(max. 0,5mg)

4 5(7,5)-mal wirksamer als
Morphin
Keine aktiven
Metaboliten→bei
Niereninsuffizienz
einsetzbar

Unretardiert
oral

0,03mg/kgKG
(max.1,3mg)

Retardiert 0,06mg/kgKG
(max. 4mg)

12

Oxycodon Unretardiert
i.v.

0,04mg/kgKG
(max. 2mg)

4 Dosisreduktion bei
Nieren- und
LeberinsuffizienzUnretardiert

oral
0,1mg/kgKG
(max. 5mg)

Retardiert 0,2mg/kgKG
(max. 10mg)

12

NSAR stehen auch als topische Dar-
reichungsform zur Verfügung. Für die
Effektivität der Anwendung ist entschei-
dend, dass eine ausreichendeMenge auf-
getragen wird: Ab dem 14. Lebensjahr
sollten 2g 1%iges Diclofenacgel für Ell-
bogenoderHandgelenkaufgetragenwer-
den und 4g für Knie, Hüftgelenk oder
Fuß [61]. Aufgrund der niedrigen Se-
rumkonzentration, die bei dieser Appli-
kationsform erreicht wird, ist dasNeben-

wirkungsprofil bei lokaler guter Wirk-
samkeit günstig [16–18, 57, 89]. Topi-
sche NSARwerden daher zunehmend in
Handlungsempfehlungen aufgenommen
[37, 70].

5.6.3 Opioide und Begleit-
medikation
FührenNichtopioide zu keiner effektiven
Schmerzreduktion, ist in der Akutpha-
se auch die Therapieerweiterung durch

Opioide, zunächst als intravenöse Ga-
be bzw. in unretardierter Form, ange-
zeigt. Liegen chronische Gelenkschmer-
zen, Bewegungseinschränkungen und
Fehlbelastungen vor, so ist häufig ei-
ne analgetische Dauermedikation eines
Nichtopioids mit retardierten Opioiden
erforderlich.

Opioide unterschiedlicher analgeti-
scher Potenz spielen in der Schmerzthe-
rapie eine wichtige Rolle undmüssen im-
mer gemeinsam mit einem Nichtopioid
als Basismedikation verwendet werden.
Durch eine Kombinationsbehandlung
von zwei unterschiedlich wirksamen
Nichtopioiden – zum Beispiel einem
Coxib plus Metamizol – kommt es zu
einer Potenzierung der analgetischen
Effektivität und dadurch zu einer bis zu
40%igen Opioideinsparung [64].

Im Rahmen der Entwicklung kommt
es zu signifikanten Veränderungen der
Pharmakokinetik und -dynamik Opio-
ide betreffend [3]. Für den sicheren Ein-
satz dieser Substanzgruppe sind genaue
Kenntnisse darüber unerlässlich.

Die klinische Konsequenz dieser
Erkenntnisse ist im Rahmen der Be-
handlung akuter Schmerzen eine sorg-
fältige intravenöse titrierende Gabe von
Opioiden – man orientiert sich an der
Wirkung – und die Anwendung in einem
verlängerten Dosierungsintervall [28].
Ein lückenloses Atem-Monitoring ist
hierbei obligat [28]. Bei korrekter Dosie-
rung und Programmierung der PCAmit
Bolusfunktion ist das Risiko einer Atem-
depression minimal. Ein gleichzeitiger
Einsatz von sedierenden Medikamenten
sollte vermieden werden.

Entsprechend ihrer analgetischen Po-
tenzwerdenschwache(Tramadol,Nalbu-
phin)undstarkeOpioide (Fentanyl,Mor-
phin, Piritramid, Hydromorphon, Oxy-
codon) unterschieden. Geeignete Opio-
ide für Kinder sind Morphin, Hydro-
morphon sowie Fentanyl- bzw. Bupre-
norphinpflaster. Oberstes Prinzip beim
Einsatz von Opioiden ist „start low, go
slow“: Man beginnt mit einer niedrigen
Dosisundsteigert langsamunterBerück-
sichtigung von Wirkung und Nebenwir-
kung (Obstipation, Übelkeit/Erbrechen,
Schwindel, Atemdepression). DieGefahr
einer Atemdepression besteht vor allem,
wenn die initiale intravenöse Dosis zu
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plus 
Tramadol, Nubain

plus
Adjuvantien (antiemetische Prophylaxe, eventuell Obstipationsprophylaxe)

Score 7-8
Analgetika der Stufe I

plus 
Morphin, Hydromorphon, Piritramid

plus
Adjuvantien (antiemetische und Obstipationsprophylaxe)

� WHO-Stufe III

� WHO-Stufe II

� WHO-Stufe I

Abb. 39 Algorithmus
Akutschmerzen

hoch gewählt wurde oder die Dosis zu
rasch gesteigert wird [39].

Eventuelle Nebenwirkungen und die
Schmerzintensität sind standardisiert re-
gelmäßig zu erfassen [62]. Bei einem
langfristigen Einsatz von Opioiden ist
immer zu bedenken, dass neue Komor-
biditäten oder Risiken auftreten können
und sich der Effekt über die Zeit ändern
kann. Für Dosierungshinweise für Opi-
oide s. . Tab. 4.

Die möglichen Nebenwirkungen der
Opioide erfordern unter Umständen
die Verordnung von adjuvanten Medi-
kamenten. Eine Obstipation wird mit
Laxanzien therapiert, zum Beispiel Na-
triumpicosulfat oder Macrogol. Juckreiz
kann zumeist durch eine Opioidrotation
vermieden werden, unter Umständen
helfen Antihistaminika. Bei Übelkeit/
Erbrechen sollte die eingeleitete Opioid-
therapie hinsichtlich Dosis und Intervall
überprüft werden. Zu Beginn einer The-
rapie mit einem Opioid der Stufe II
und III sollte in den ersten 5 Tagen
jedenfalls ein Antiemetikum verabreicht
werden, ansonsten nach Bedarf.

5.6.4 Adjuvanzien
Antikonvulsivawie Gabapentin und Pre-
gabalin zählen auch bei Kindern zur
First-line-Medikation bei der Therapie
chronischer neuropathischer Schmerzen
[8]. Zu Therapiebeginn können zentral-
nervöse Nebenwirkungen wie Müdig-
keit, Schwindel, Kopfschmerz, Ataxie,
Sehstörungen, aber auch Übelkeit und
Erbrechen auftreten. Vor Therapiebe-
ginn ist die Nierenfunktion abzuklären.
Es sollte mit einer niedrigen Dosis
(Gabapentin 10–15mg/kg pro Tag; Pre-
gabalin 1–2mg/kg pro Tag) gestartet
werden, die langsam unter Beachtung
vonWirkung und Nebenwirkung bis zur
Schmerzfreiheit gesteigert wird. Die ma-
ximale Tagesdosis für Gabapentin liegt
bei 60mg/kgKG oder 3600mg und für
Pregabalin bei 150–600mg. Gabapentin
ist ab 6 Jahren zugelassen.

Antidepressiva werden auch bei Kin-
dern effektiv zur Therapie neuropa-
thischer Schmerzen eingesetzt [8]. Ist
zusätzlich eine dämpfende Wirkung er-
wünscht, sowirdAmitriptylin verwendet
(0,2mg/kgKG oder 10mg abends; alle
2–3Tage Steigerungum25%bis zurZiel-
dosis von 1–2mg/kgKG pro Tag). Steht

eine stimulierende Wirkung im Vorder-
grund, so kommt Duloxetin (0,4mg/
kgKG) zum Einsatz. Antidepressiva soll-
ten nicht gegen nozizeptiven Schmerz
eingesetzt werden. Bei psychischenAlte-
rationen jugendlicher Schmerzpatienten
empfiehlt sich die Beiziehung psycholo-
gischer oder psychiatrischer Expertise.

Glukokortikoide wirken antiphlogis-
tisch, antiödematös und analgetisch. Sie
greifen in die Sensibilisierungsvorgän-
ge des nozizeptiven Systems protektiv
ein: Glukokortikoide vermindern die
Produktion proinflammatorischer Zy-
tokine und reduzieren die Expression
von COX-2 im entzündlichen Gewebe,
wodurch es über eine Prostaglandinsyn-
thesehemmung zu einer Abnahme der
Nozizeptorempfindlichkeit kommt.

Parasympatholytika reduzieren den
TonusderglattenMuskulaturdesMagen-
Darm- und Harntrakts [23]. Butylsco-
polamin eignet sich somit zur Therapie
von Schmerzen mit spastischer Kom-
ponente (0,5mg/kgKG i. v.; max. 20mg,
alle 6–8h).
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chronischer Schmerz

5.6.5 Spezialthema Sedierung
Im Falle ausgeprägter Panik und Agitati-
on sollte bei schmerzhaften Prozeduren
auch eine leichte Sedierung in Betracht
gezogen werden. Dadurch geht vielen
Kindern auch die Erinnerung an die
Stresssituation verloren. Geeignet ist
Midazolam, das oral, sublingual/bukkal
oder nasal verabreicht werden kann.
Die Dosierung hängt von der Applika-
tionsform ab. Die kürzeste Anschlagzeit
von 5 bis 12min wird bei sublingualer/
bukkaler oder nasaler Applikation er-
reicht. Oral wird eine Dosis von 0,5 bis
1mg/kgKG (max. 15mg) 30–45min vor
einer Intervention empfohlen, intranasal
0,2–0,4mg/kgKG.

Als Alternative zu Midazolam kann
auch Clonidin in einer Dosis von 2 bis
4mg/kgKG eingesetzt werden [51].

Wegender guten Stabilität der Schutz-
reflexe,desKreislaufsundderSpontanat-
mung wird auch S-(+)-Ketamin für die
pädiatrischen Sedierungen bzw. Analgo-
sedierungen empfohlen [64]. Die Sub-
stanz zeichnet sich durch einen raschen
Wirkungseintritt und eine kurze Wirk-
dauer aus. Wegen der möglichen Beein-
trächtigung der Atmung sollte die Ver-

wendung aber unter Observanz und vor-
bereiteter Atemhilfe erfolgen.

6. Organisatorische Rahmen-
bedingungen und Ressourcen
für eine optimierte Schmerz-
therapie bei Kindern mit
Hämophilie

In der Behandlung von Schmerzen bei
Kindern und Jugendlichen mit Hämo-
philie ist im Sinne eines biopsychosozia-
len Schmerzmodells grundsätzlich ein
multimodaler Zugang geboten (siehe
. Abb. 3 und 4).

Sowie inderBehandlungvonKindern
mitHämophilie generell das Konzept der
„comprehensive care“ im Vordergrund
steht, erfordert auch bei der Schmerz-
therapie das multimodale Vorgehen
eine interdisziplinäre Zusammenarbeit.
Schmerzspezialisten sollten jedenfalls
hinzugezogen werden, wenn Schmerzen
unzureichend auf Behandlung reagieren
bzw. sehr starker Schmerz nicht mehr
mit den Mitteln beherrschbar ist, die
im Rahmen der üblichen Behandlung
zur Verfügung stehen. Erforderlich ist
spezielle schmerzmedizinische Expertise

auch, wenn „red flags“ auftauchen. Da-
zu gehören beispielsweise Zeichen von
Chronifizierung oder starke Schmer-
zen mit massiver Beeinträchtigung des
Alltags.

Da Patienten mit Hämophilie in Kon-
takt zuZentrenstehen,bietetdie interdis-
ziplinäre Vernetzung innerhalb derHäu-
serdieGrundlage einerKooperationzwi-
schenHämophiliespezialisten, Schmerz-
spezialisten, Psychologen sowie physika-
lischenMedizinernundPhysiotherapeu-
ten.

Die Handlungsempfehlungen
im Überblick

4 Regelmäßige Faktorensubstitu-
tion dient dem Verhindern von
Blutungen, der Erhaltung der Ge-
lenkfunktion und der Prävention
von Schmerzen. Die Faktorgabe ist
jedoch keine alleinige Therapie von
Schmerzen.

4 Da die Faktorgabe beim Auftreten
einer Blutung keine alleinige Thera-
pie von Schmerzen bewirkt, sollten
unmittelbar eine Physio- und eine
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adäquate Schmerztherapie eingeleitet
werden. Diese Schritte sollten organi-
satorisch Hand in Hand gehen. In der
Frühphase steht das RICE-Prinzip
(„rest, ice, compression, elevation“)
imVordergrund. So bald wie möglich
sollte eine Mobilisation erfolgen, um
einen Muskelabbau zu verhindern.

4 Mit einer gezielten frühzeitigen
analgetischen Therapie, orientiert
an den Konzepten der modernen
Schmerzmedizin, können Schmerzen
effektiv gelindert und einer Chroni-
fizierung vorgebeugt werden. Damit
verbessern sich die Chancen der
jungen Patienten auf ein weitgehend
normales Leben.

4 Die Schmerzbehandlung sollte im-
mer an den zugrunde liegenden
Mechanismen und nicht nur an der
Stärke orientiert sein, einen multi-
modalen Ansatz verfolgen und die
Patienten in ihrer psychosozialen
Gesamtheit umfassen.

4 Paracetamol ist in der medikamen-
tösen Schmerztherapie bei geringen
bis mittelstarken Schmerzen ange-
zeigt. Für eine sichere Dosierung
von Paracetamol müssen Alter, Kör-
pergewicht, Dauer der Therapie,
Tageshöchstdosis und Dosierungsin-
tervalle berücksichtigt werden.

4 Acetylsalicylsäure ist wegen ihrer
Wirkung auf die Blutgerinnung bei
Hämophiliepatienten nicht geeignet.
Wird ein NSAR gewählt, sollte es
eine Substanz sein, die eine möglichst
geringe Affinität zu COX-1 aufweist.
Coxibe (selektive COX-2-Inhibito-
ren) sind eine gute Alternative für
Jugendliche.

4 Metamizol hat eine relativ hohe
analgetische Potenz im Vergleich zu
Paracetamol und kann speziell bei
viszeralen Schmerzen und Koliken
eingesetzt werden.

4 Bei unzureichender Analgesie
durch Nichtopioidanalgetika werden
schwache und starke Opioide auch
bei Kindern in allen Altersgruppen
ergänzend eingesetzt. Sie sind Medi-
kamente der Wahl bei der Behand-
lung mittlerer bis starker Schmerzen.
Grundlage jeder Opioidtherapie ist
eine altersgerechte, standardisierte
und regelmäßig erfolgende Erfassung

und Dokumentation von Schmerzen
und eventuellen Nebenwirkungen.

4 Durch die Kombination von zwei
unterschiedlich wirksamen Nicht-
opioiden – zum Beispiel Coxib und
Metamizol – können aufgrund ei-
ner Potenzierung der analgetischen
Effektivität bis zu 40% der Opioiddo-
sierung eingespart werden.

4 Zu berücksichtigen sind eine adä-
quate Dosierung und entsprechen-
de Zeitintervalle, um eine nahezu
lückenlose Schmerzreduktion zu
erzielen.

4 Spezialisierte Schmerztherapeuten
sollten – soweit verfügbar – im
Rahmen der Behandlung hinzuge-
zogen werden, wenn Hinweise auf
eine Chronifizierung der Schmerzen
bestehen oder der Schmerz unzurei-
chend auf Behandlung reagiert.

4 Gezielte Maßnahmen sind zu eta-
blieren – von lokalanästhetischen
Salben bis zu psychologischen oder
psychoedukativen Methoden –, um
interventionsbezogene Schmerzen
zu reduzieren bzw. sie für die Kinder
erträglicher zu machen.

4 Physikalische Modalitäten und aus-
gewogenes, angepasstes körperli-
ches Training bewähren sich, in
Kombination mit medikamentösen
Maßnahmen, auch in der Schmerz-
behandlung jugendlicher Patienten
mit Hämophilie.

4 Da Patienten mit Hämophilie in Kon-
takt zu Zentren stehen, bietet eine
gute interdisziplinäre Vernetzung
innerhalb der Häuser, in denen Hä-
mophiliezentren angesiedelt sind, die
Chance auf eine optimale Kooperati-
on zwischen Hämophiliespezialisten,
Schmerzspezialisten, Psychologen
und physikalischen Medizinern
sowie Physiotherapeuten.
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