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Wiskott-Aldrich-Syndrom

Das Wiskott-Aldrich-Syndrom (WAS) ist eine vererbte (genetische)
Immundefekterkrankung. Sie tritt in Deutschland bei ungefahr einer
von 250.000 Personen auf und zahlt zu den seltenen Erkrankungen.

Es sind fast ausschlieBlich Jungen betroffen.

Erscheinungsformen

Folgende Merkmale kennzeichnen das WAS:

» Wiederkehrende Infektionen: Aufgrund der Stérung
des Abwehr- bzw. Immunsystems treten vermehrt
Infektionen auf. Haufige Infektionen sind Mittelohr-
oder Lungenentziindungen, bei schweren Verlaufen
kénnen Blutvergiftungen oder Hirnhautentztindungen
eintreten.

* Blutungsneigung: Eine niedrige Zahl an Thrombozyten
(Blutplattchen) und eine gestorte Funktion verursachen
Blutungsneigung. Es kénnen Hauteinblutungen
entstehen, die blauen Flecken dhneln. Auch kénnen
schwere und lebensbedrohliche innere Blutungen
(z.B. Hirnblutungen) auftreten.

» Ekzem: Aus ungeklarter Ursache kann am ganzen
Korper ein Ekzem auftreten. Typischerweise ist die
Haut trocken und juckend.

» Autoimmunerkrankungen: Haufig treten bei Betrof-
fenen auch Autoimmunerkrankungen auf, bei denen
sich das Abwehrsystem gegen kdrpereigene Struktu-
ren richtet. Beim WAS sind Regulationsmechanismen
gestort, die solche Reaktionen normalerweise verhin-
dern. Davon sind zum Beispiel die Blutzellen betroffen
— Anamie (Blutarmut) kann die Folge sein.

* Betroffene weisen aufgrund ihrer Immunschwache
zudem ein erhohtes Risiko fur die Entstehung von
Lymphdriusenkrebs auf.

Ursache/Diagnose/Prognose

Ursache

Das WAS ist eine angeborene, X-chromosomal-rezessiv
vererbbare (genetische) Immundefekterkrankung. Das
heiBt, dass der genetische Bauplan (Gen) im X-Chromo-
som flr ein EiweiB (Protein) einen Fehler aufweist und
das Protein gar nicht oder nicht in der richtigen Form ge-
bildet werden kann. Das WAS wird durch einen Fehler in
einem Gen verursacht, das WASP-Gen genannt wird. Es

liegt auf dem X-Chromosom — daher sind fast ausschlieB3-
lich Jungen betroffen, da sie nur Gber ein X-Chromosom
verfligen. Frauen gleichen normalerweise mit ihrem zwei-
ten gesunden X-Chromosom die Funktion des kranken
X-Chromosoms aus, weshalb sie keine Symptome auf-
weisen. Allerdings kénnen sie die Erkrankung vererben.
50Prozent ihrer S6hne erkranken dann unmittelbar; ihre
Tochter erkranken zwar i.d.R. nicht, kénnen aber zu
50Prozent Gentrager sein und den genetischen Defekt
dann weitervererben.

Das WAS-Protein ist wesentlich fur die Funktion des in-
neren ZellgerUsts (Zytoskelett), das den Zellen ihre Form
gibt. Ein funktionierendes Zytoskelett ist wichtig fur den
Aufbau von Thrombozyten. Bei einem WASP-Mangel sind
die entstehenden Thrombozyten in ihrer Zahl und GroBe
vermindert, sodass sie ihre Aufgabe bei der Blutstillung
nicht ausreichend wahrnehmen kénnen. Wahrend die
Beeintrachtigung der Funktion der B-Lymphozyten haufig
bereits im ersten Lebensjahr deutlich zum Tragen kommt,
nimmt die T-Zell-Funktion mit zunehmendem Alter —
meist innerhalb der ersten Lebensjahre — ab, was die In-
fektionsneigung sowie die Empfénglichkeit fir Autoim-
munerkrankungen und Tumoren deutlich verstarkt.

Diagnose
In der Regel wird ein WAS-Verdacht aufgrund des typi-

schen klinischen Erscheinungsbilds mit Ekzem, Hautblu-
tungen und gehauften Infektionen geduBert. Mithilfe
weiterfihrender Blutuntersuchungen kann dieser Ver-
dacht erhartet werden. Ein wesentlicher Laborbefund
sind dabei die geringe Zahl der Blutplattchen sowie ihre
verminderte GroBe.

Die endgiltige Diagnose kann durch den Nachweis eines
Fehlers (Mutation) im WAS-Gen gesichert werden. Eine
Diagnosestellung ist aus Plazentagewebe oder Nabel-
schnurblut bereits wahrend der Schwangerschaft mog-
lich. Entsprechende Untersuchungen sind in Einzelfallen
insbesondere dann angezeigt, wenn bereits ein Patient
mit einem Wiskott-Aldrich-Syndrom in der Familie be-
kannt ist.



Prognose
Vor der Verflgbarkeit der Knochenmarktransplantation

(seit 1970) war das klassische WAS eine der schwers-
ten primaren Immundefektkrankheiten mit einer durch-
schnittlichen Lebenserwartung von weniger als zehn Jah-
ren.
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Das hat sich geandert: Wird eine Knochenmarktransplan-
tation erfolgreich durchgefihrt, ist die Heilungschance
des WAS heutzutage sehr hoch und durfte bei 80 Prozent
liegen. Ohne Transplantation liegt die Lebenserwartung
aufgrund der heutigen Behandlungsmaglichkeiten inzwi-
schen bei einem durchschnittlichen Alter von 20 Jahren.

Behandlung

Ist die Diagnose WAS gesichert, gibt es zurzeit zwei
mogliche Heilbehandlungen: entweder eine Knochen-
marktransplantation von einem vertraglichen Spender
aus der Familie bzw. einem getesteten Fremdspender
oder eine im Labor vorgenommene , Genreparatur” an
einer Stammzelle des Patienten (sog. Gentherapie).

Die besten Ergebnisse werden erzielt, wenn die Transplan-
tation friihzeitig, nach Moglichkeit noch vor dem fiinften
Lebensjahr, erfolgt. Immunglobuline (= Antikérper und
Antibiotika) werden bis zur erfolgreichen Heilbehandlung
eingesetzt.

Eine operative Entfernung der Milz (Splenektomie) kann
zwar die Thrombozytopenie positiv beeinflussen, muss
aber in ihrem Nutzen gegen das dadurch erhohte Infek-
tionsrisiko sorgfaltig abgewogen werden.

Selbsthilfe/Patientenorganisation

dsai e. V. — Patientenorganisation fiir angeborene
Immundefekte
www.dsai.de
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Hinweise fuir Lehrkrafte

Betroffenesollenin der Regelin der Schule medizinisch
ausgewiesenes Personal zur Unterstltzung haben.
Dies ist vornehmlich angesichts der Blutungsneigung
angezeigt. Aufgrund des hohen Infektionsrisikos sind
haufige Fehlzeiten moglich. Dies sollten Lehrkréfte
wissen und entsprechende Materialien fir die Arbeit
der Schuler zu Hause vorbereiten. Ein regelmaBiger
und intensiver Austausch mit den Eltern, aber auch
mit den betreuenden Kinderdrztinnen und Kinder-
arzten betroffener Kinder ist ausgesprochen hilfreich
und winschenswert flr beide Seiten.
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