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Alltagsveranderung mit dtl. Einschrankung




,Long COVID“ im pa

diatrischen Setting

NICE: Nov 2020, Nov 2021: https://www.nice.org.uk/guidance/ng188

AWMEF: Aug 2021: https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail /020-027

WHO: Okt 2021: ,, a seperate case definition my be applicable for children”

Manatsschrift

Kinderheilkunde

Konsensuspapiere

o 2 8 Einheitliche Basisversorgung von

bl ey Kindern und Jugendlichen mit

e Long COVID

efan i Woppers! Stellungnahme einer multidisziplindren Arbeitsgruppe der
[.] DGKJ-HKonvent-Gesellschaften (Stand: Februar 2022)

=y

DGPI und DGKJ: Monatsschrift Kinderheilkunde 05/ 2022: Band 170:539-547

@ Long COVID (post-COVID-19 condition) in children:
a modified Delphi process

Terence Stephenson @ ,' Benjamin Allin,” Manjula D Nugawela,' Natalia Rojas,'
Emma Dalrymple,’ Snehal Pinto Pereira @ ,> Manas Soni,* Marian Knight @ ,2
Emily Y Cheung,' Isobel Heyman @ ," CLoCk Consortium, Roz Shafran'

OPEN ACCESS

,Post-COVID-19 condition in young people with a history of
confirmed SARS-CoV-2 infection, with 1 or more persisting
physical symptoms for a minimum duration of 12 weeks that
cannot be explained by an alternative diagnosis.”

Arch Dis Child. 2022 Jul;107(7):674-680. doi: 10.1136/archdischild-2021-323624



Post Covid Syndrom,
Long Covid, Long Haulers,
Post- acute sequale of SARS CoV-2 (PACS)

SARS-CoV-2-Infektion 4 Wochen 8 Wochen 12 Wochen

https://doi.org/10.1007/s00112-021-01408-1

Soriano JB, Murthy S, Marshall JC, Relan P, Diaz JV. A clinical case defnition of post-COVID-19 condition by a Delphi consensus.
Lancet Infect Dis. 2021. https://doi.org/10.1016/51473- 3099(21)00703-9.



WHO Definition Long Covid
flir Kinder und Jugendliche 02/2023:

,,Post COVID-19 condition in children and adolescents occurs in
individuals with a history of confirmed or probable SARS-CoV-2
infection, when experiencing symptoms lasting at least 2 months
which initially occured within 3 months of acute COVID-19“

»Symptomes generally have an impact on everyday functioning
such as changes in eating habits, physical activity, behaviour,
academic performance, social funktions (interaction with friends,
peers, family) and developmental milestones”

= Symptomes can be persisting, fluctuating or relapsing over time

= This definition should not be used for
- post-intensive care syndrome (PICS) or sequale of MIS-C/PIMS-TS




Rezente padiatrische Publikationen

|CURRENT
[N PEDIATRICS
REPORTS

[T D'Il;ﬂl

Nadendla, K.D., Kokorelis, C.,Buonsenso, D. et al.

Diagnosis and Management of Long COVID in
Children and Adolescents: An Update after 5
Years of Clinical and Research Experience

Curr Pediatr Rep 13,18 (2024)
https://doi.org/10.1007/s40124-025-00352-y

Schmidet, )., Topfner, N., Vilser, D. et al.

Postakute Infektions- und Vakzinierungssyndrome
(PAIVS) beiKindernund Jugendlichen

Monatsschr Kinderheilkd 173,628—-636 (2025
https://doi.org/10.1007/s00112-025-02222-9



Diagnose Post Covid Syndrom (U09.9)

* Durchgemachte SARS-CoV-2 Infektion

(PCR/AK- pos bzw. nachweislich Kontakt zu einer pos. Person)

PLUS

* Vorliegen von = 2 Symptomen die nach der

Covid Infektion ( Gber 4 Wochen) persistieren/neu aufgetreten
und mit Long-Covid vereinbar sind

PLUS Q?

* Deutlicher Alltagseinschrankung

OHNE

e Anhalt fir andere Krankheitsursachen

Stellungnahme d. DGPI und DGKJ: Monatsschrift Kinderheilkunde 2022: Band 170:539-547



Pathomechanismen PAIS

Immunologie
Hyperinflammation
Immundysregulation @
Persistenz von Virus Komplementaktivierung e Autoimmunologie
bzw. Virusbestandteilen gastrointestinale Immunologie AAK Bildung

Neuroimmunologie

Buonsenso et al, Lancet 2023, Acta Paediatr 2023 Zollner et al, Gastroenterology 2022 .
Morello et al, Current Opinion in Pediatrics 2023 Hamilton et al, Curr Gastroenterol Rep 2024
. Mohandas et al, Immunology and Inflammation 2023 Rojas et al, J Transl Med 2022 o e
Gen/eplgenet, Acosta-Ampudia et al, J Infect Dis. 2022 Holden et al: J Trans| Med 2020 Rea kt“"erung von
Phetsouphanh et al, Nat Immunol 2022 Wallukat et al: J Transl Autoimmun. 2021 -
Faktoren Hafke M, J. Transl Med. 2022 Peliso et al, Infect Disease, 2021 E BVI CMVI HHV 6,
Espinosa-Gonzales AB, BMJ 2023 Goshua et al, Lancet, 2020 \VZV
Jaekel B, J Trans| Med 2021 Wirth K, Autoimmunity 2020
Ahamed J et al, J Clin Incest 2023 Davis HE et al, Nat Rev Microbiolol 2023
AjcevicM et al, Sci Rep 2023 Peluso MJ et al,J Clin Invest 2023
GefiaRbeteiligung Mitochondriale Stérungen
Metabolische u/o. . .
) ) ’ / endothelialer bzw.
Mikrobiomveranderungen 2 O

mikrovaskulare
Dysfunktion
Gerinnungsstorungen



11a, Schiilerin

6 Monate kein
Schulbesuch

kurzatmig
Konzentration schlecht
Ubelkeit

Kopfschmerz

P Diagnose: V.a.
Long Covid

Post Covid Syndrom,
PEM ,PoTS

16a, Lehrling

- chronisch mide

- viele Krankenstande

- kurze Aufmerksamkeit
- Schwindel

- Kopfschmerzen

- Schlafstérungen

Diagnose:
Post Covid Syndrom

Schlafstorung, chron.
Dehydration, ADS

17a, Schiilerin

- thorak. Druckschmerz
- Palpitationen

- kurzatmig

- Viele Fehlstunden

- Schlafstérungen

- Gelenksschmerzen

Diagnose:

‘) Stenocardien

ME/CFS, PoTS, PEM,
hEDS, Anpassungsreaktion



Interventionsmoglichkeiten bei PAIS im Kindes/Jugendalter

Einheitjich,

% e Bas;.
indern yng Ju:;:;e
Long coyip

Stellungnahme ejpey

TSOr( 'gung vq
dlichen mit n

-

-

Eingeschrankte Belastbarkeit,

Monosymptomatisch?
Bronchiale Hyperreagibilitdt, Asthma bronchiale
Kopfschmerzen /Migréane
- KARD: Myo/Endokarditis/Myositis
- Endokrin: SD, Hypophyse
- Organ: Leber/Nierenfkt
- Infektiologisch/immunolog/autoimm.

N DGk <iner multigicziy
"t Gesellschaften apyrre” Atbeit
s 180 (Stand: Feyn g 33 UPPE der
\ P o
r~ ke “

Monatsschrift Kinderheilkunde 2022: Band 170:539-547

Blutbild mit Differenzialblutbild

ALAT, ASAT, Bilirubin, Kreatinin, Urinstatus, LDH, TSH,
CrP, Ferritin, ANA, CK, BSG, IgM, IgA, IgG

zusatzlich eventuell hilfreich:
EBV-VCA-IgM/1gG, EBNA-IgG (falls unbekannter Serostatus)

SARS-CoV-2-Anti-Spike(S)-und Nucleocapsid(N)-1gG
(falls kein positiver SARS-CoV-2-PCR-Befund vorliegt)

Weitere Labordiagnostik wird in Abhangigkeit vom
Beschwerdebild und dem Fokus der Symptome empfohlen.



Abklarungsempfehlungen:

Labor: Diagnostik:
Blutbild mit Differenzialblutbild . EK(?'
e .. : = Spiro (+ Belastung/ Lyse)
ALAT, ASAT, Bilirubin, Kreatinin, Urinstatus, LDH, TSH, .
CrP, Ferritin, ANA, CK, BSG, IgM, IgA, IgG Echo
= NASA Lean Test

zusatzlich eventuell hilfreich: ev. MRT Cerebrum

CDV/NICA 1~NASL~r CDAIA Il (Falla ssmnhhAlianmimmtanr CAavackadiies)

Erhohte Dringlichkeit bei > 10 Fehltagen/Monat
u/o. starker Beeintrichtigung des Alltags

(talls kein positiver SARS-CoV-2-PCR-Betund vorliegt)

= Dynamometermessung
6 Min Sit-to Stand
6 min Gehtest

Weitere Labordiagnostik wird in Abhangigkeit vom
Beschwerdebild und dem Fokus der Symptome empfohlen.

Ergospirometrie (kontraindiziert bei PEM!)

Monatsschrift Kinderheilkunde 2022: Band 170:539-547



MBSQ: Munich Berlin Symptom Questionaire

Anamnese

e Vorerkrankung

* Familienanamnese

* Sozialanamnese
* Allergien

* Erndahrung

* Gewichtsverlauf
* Schlaf

* Medienzeit

* Sport/Hobbies

* Freunde

* Psyche/Stimmung




Hilfreiche Diagnostik:

Basislabor

EKG, Echo, Lungenfunktion, ev. cMRT
Kreislauftest (NASA Lean Test) !
Psychologie

Symptomfragebogen: MLCSQ: Munich LC Symtom Questionaire
Post Exertional Malaise: PEM-Fragebogen: DSQ-PEM




Internationale Klassifikation der Funktionsfahigkeit,
Behinderung und Gesundheit ( ICF-CY)

a

activities Gesundheitsproblem
Aktivitaten (Gesundheitsstérung oder Krankheit)

personbezogene

Faktoren d p l l

d participation Kérperfunktionen Aktivitaten P[a_nrlélifrllgﬂo]n

@ () hogtrefe

Teilhabe und -strukturen

! )

Umwelt- personbezogene
faktoren Faktoren

ICF-CY — Checklisten — DGSPJ




Konzentrieren, Riechen, Schmecken,
Stiegensteigen/Laufen, Schlafen 3%,

> 4
Kreislauf- und
Konzentrationsprobleme Gesundheitsproblem
.. (Gesundheitsstérung oder Krankheit) . L
Handlungsplanung schwierig . Mo, Di, FR Schule moglich,
Kopfschmerzen | J . } . Mi und Do rasten/schlafen
path verl. Schlafdauer 5,?&‘12?&'.1'{5'?9'}6” Aktivitaten Fre'ﬁ.;';%;%” keine Energie fir Tanzen,
— | Workouts, Schwimmen g i',_
C NN & .
LY l l C/ S
. II . Umwelt- personbezogene \‘
faktoren Faktoren
Umzug steht bevor, Vater hat vor 16a Schilerin, Realgymnasium, gute Noten, im
kurzem erneut geheiratet, 2 aktuellen Schuljahr 70 Fehltage, 8
Halbgeschwister leben dann in der Frihwarnungen, alles bis auf 1 verbessert, mental
Nihe beim Vater )\ zwischendurch erschopft, aktuell wieder stabil
DO o]
i 10 mm




[ [ }e
Fallbeispiel- Fortsetzung @

= eingeschrankte Belastbarkeit:

Belastungsintoleranz +/- PEM?

= Kopfschmerzen:

muskuloskeletale, neurologische, ernahrungsbedingte, ophtalmologische,
kardiovaskulare, psychosomatische Ursachen?

= Schlafstorung:

Schlafhygiene? Medienkonsum?

= Riech/Geschmacksstorungen:
chron HNO-Infekte, Allergien?

= Psychosoziale Belastungsfaktoren

Ausschluss F Diagnosen: z.B. Depressio, Angststorung, Anpassungsreaktion,
Kérperwahrnehmungs/Ess-Storung?




»alle 2 Wo haben wir Mi Schwimmen in der Schule, danach schlafe ich 2 Tage und falle bis Mo aus”
,Mo, Di bin ich in der Schule, Mi liege ich nur im Bett. Do und Freitag kurz geht irgendwie, am WE ist mein Hirn wie Matsch”

,wenn ich mich freitags mit Freunden treffe, hab ich das ganze WE Schwindel und Herzstechen”

»ich will wieder laufen, deshalb gehe ich 2x/Wo walken, danach hab ich Muskelschmerzen/Halsschmerzen wie eine Grippe”

,mir gings ganz gut, ich hab meinen Freund bei einem Motoradrennen begleitet, bin nur gestanden,
die ganze woche danach war der horror- ich lag nur noch im Bett- alle Reize waren unertraglich “

,wenn ich Klarinette spiele bin ich danach erschopft und kann am nachsten Morgen nicht im Stehen Zahne putzen,

mein Puls rast “

ywenn ich regelmassig Krafttraining mache habe ich Tage, wo ich zu schwach bin zum Semmel aufschneiden in der Lehre “

,wenn in der Apotheke mehrmals was aus dem Lager rauftragen muss, kann ich mich am Folgetag kaum konzentrieren”



PEM: Post exertional Malaise

Post-Exertionelle Malaise Schmerzen Muskel- Gelenk-, Kopfschmerzen

Tatigkeiten

je nach Sch dzB.: : ,
16 Rach Scherer [P EM ] Grippeartig Fieber, krankhafte Schweche/

bis zu e Fatigue, geschwollene Lymphknoten
Kérperlich 4§t': Kognitiv Brainfog, Konzentrations- und
Sport, Spazieren, Einkaufen, Kochen, e Verschlimmerung aller Symptome nach Wortfindungsstorungen, Licht-,
Stehen, Sitzen, Kopf heben 9 geistiger oder korperlicher Tatigkeit. 9 Gerdusch-, Geruchsensitivitdt

Auch neue Symptome kénnen auftreten. Schlaf Nicht erholsamer Schlaf,
Schlafstorungen

Geistig
Sich unterhalten, Lesen, Fernsehen,
Planen (Einkauf), Aktivitdten, die

: . Kreislauf Schwindel, Schwéche, Herzrasen
Adrenalin ausschiitten

Orthostatische  jm Stehen und Sitzen
Intoleranz

Quelle: Deutsche Gesellschaft fiir ME/CFS




% PEM? Post Exertional Malaise

Belastungsinduzierte Symptomverschlechterung F’_aid@htrleu _.
nach geringer korperlicher, kognitiver o. emotionaler
Anstrengung

-> unmittelbar/zeitlich verzégert nach 12-48h
-> mehrere Tage/Wochen/Ubergang in Dauerzustand

Renz-Polster H, Broxtermann W, Behrends U. Padiatrie 2022;34(3):26—33. German.
doi: 10.1007/s15014-022-4043-z. Epub 2022 Jun 17



Post Exertional Malaise Questionaire: DSQ-PEM

ing auf Post-Exertionelle-Malaise (PEM)

Fragebogen
Kinder und Jugendiiche (0-17 Jahre)

Hinweis fiir Kinder und Jugendliche:
Bite hier ankreuzen, &lls du den Fragebogen sebst ausgefilt hast

Hinweis fiir Eltern / Sorgeberechtigte:
Solien Sie den Fragebogen sielverrelend oder gemeinsam mi Ihrem Kind ausgedlllt haben, biien wir Sie hier ein Kreuz zu setzen. ©

Malaise (PEM)
Auswertungshogen
Kinder und Jugendiche (0-17.ahre) und Erwachsene (218 Jahre)

Wihrend der letzten 3 Monate

Liegt nicht
vor

Geflihl nach Begr

Betiigung

" PEM-Screening positiv

Mindestens einer der Punke 1-5ist mit Haufigkeit und Schweregrad von = 2 angegeben.
" PEM-Screening negativ

Keiner der Punkle 1-5 it mit Haufigkeit und Schweregrad von = 2 angegeben.

Nach alBigichen Akfvitien: am nachsen Tag

Geisly ermixdet nach geringster (képericher oder
e ) Ansrengung

Folgende Punkte weisen auf ein ME/CFS hin:
O17: Ja-Antwort

18 Ja-Anwort

[19: Dauer 14-23 Si. oder >24 Std.

Kérperlich ermidet nach geringster kérperficher
Beigung

Die Aussagekrat der Punkie 8 und 10 istnoch unklar. Sie liefern aber zusétziche kinische Inbrmalonen.

Kérperich ausgelaugt oder Krankhetsgefihl nach
altigichen Akiviien

6 Angenommen die Teinahme an Frezeftekfviien, Sportoder Ausfilgen mi Freunden hate
Dich erschopf, wirdest du dich innerhalb einer oder zwei Stunden nach Ende der Akfvilit
erholen?

immstdu ene Zunahme deiner Erschiplung / deines Energiemangels walr, nachdem du dich
minimal kérperich hast?

Nmmstdu ene Zunehme deiner Erschoplng | deines Energiemangels walr, nachdem du dich
miniml geisty hast?

memmnmsmmuw:gmam O<18d 02384
die wigder i O 11350 01423 5.

10 Vermeidest du wiel diese deine

PEM pos.?



Munich Berlin Symptom Questionaire: MBSCQ

ARITIT

Bar  Tachusch

CHARITE

oo

Munich Berlin § om Questionnaire (M - Arztlicher Anamnesebogen fiir Kinder und Jugendliche
bei Verdacht auf Myalgische Enzephalomyelitis | Chronisches Fatigue-Syndrom (ME/CFS|

Narne: Vername: Name (Act"n;
Geburtsdstum: Distm (Arafin:
Austilidatm: Ausiiidser min Ennvichiung:

Eme filfle dlen Fragabogen, soweif mogm:n a'leme aus und lasse Dir, faks ndlig. von Deinen Eifern hafian.

Bogan stallf die Grundlage filr ein drrfiiches Gesprich dar Offene Punkte oder Verstandnisproblame missen im
arztiichen Ge: Gesprich gsk‘a'r wamen. Die drxfliche Bﬂlmm.mg arfnigl anhand dag filr Kinder und

MECFS ist klinisch g D erfordert zusatzich zu deser |

Wihrend der letzten 3 Mon
Hautighet
Uegtacht e Arzthcher Vermork
1= meisiens
4= immar
| Faligue
1 Fabiue (Erschapfung, Abgeschisgenheit, - s 14 syl
Schispphedt, Schwache, Mangsl en Energie) -
im Aliag — Schwe [ Ausbidung 73 4 T3 a
3 Einschrénkungen im Altsg — Sozial (Freunde. Famile) 23 4 2 3 4
4 Einschrinkungen im Alkag — Persanich [Selbst) 8 FET) 23 4

‘Ealls Fatigue vorlegl.

5 Die Fatigue hat 2u einem neven oder bestimmien Zefpunit begarnen [nicht benslang).
&  Die Fabgus st nicht Folge von arhahenosr, sxzessiver Belastung.

T Die Fatigus besser sich deutich durch Ausmhen.

OTdta OTiftnichtz

Ot OTiftnchi

OTdt; OTiftnichtz

[

8 Verminderies gnsn;esmarknrcmme; = 5 % S
Durchhalevermbgen e

9 Vermehite Bescwerden nach SlBgIChen AvViSEn N . . .
[kbrperlicher, geistiger oder emotionaisr Arf) ? 1

‘Fallz Belastungsintolersnz vorkegl:

10 Vite lsrge dauen &= nach slREgicen ARIIEEn bis 05150 02350 PRI
die varmehrien Beschwerden wieder sboekbngensind? 1 S e

11 Welche drel altélichen Aktivitaten flhren 2u
vermebrien Beschwerden?

12 Welche drel Sympiome verschiachiem sich
nach alitsglichen Adivitaten?

(il Sechiat
3 L Sc

[ %mrrm- ve Scma"m

15 Durchschiafombleme

A7_Verschobener Tag-Nacht-Rithmus

W Schmerzen

[18 Mushelschmerzen, muskelkalerartiges Gefilhl
(18 Gelenkschmerzan ohne Schwellung oder Rotung

Bauchschmerzen

MESS0_Frapebogen Ninder_ Deutsch 2710202 4 K. Wisbler, | Pauick, R. Pricoen, A Leone, [ REL Kartesahi, L. Fahich, C. Schebentogen, L. Betvends &

Wahrend der letzten 3 Monate
Faafigisit
1= manchmal
Lngcst e Hrzthcher Veemerk
3= st
4= immer

[

2 [ 123 4 123 4

2 i 123 4 123 4

FI [] 123 4 1323 4

25 Probleme mit dem Kurzzeiigedachinis [ iz 3 4 1ixaa

F3 [ 123 4 1323 4

il i [1] 123 4 123 4

] [ iz 3 4 iz a4

29 Fals koyutive Beschwerden (V23-28} vorlegen, verschlechiam sich dess durch

- 2 Hen
Anstrengung, anhaliende aufechte Posiion, Syess oder Tetdnck?
eatesabwesennel g (N L]
[31_E Bbzun e 5 73 % £ W)
[32_Mangeinde Mutitaskingfahighsit 23 4 23 4
Ausdnicken vor Gedaken 73 4 E ]

[34_Beim Denken oft den Faden verieren 8 7 3 4 a4

[38 Mewe Schulproiieme (zE. in Mathematis) ] 23 a 231 &
\Wehrnehmungs-, Empfindungs- undioder Z i 31 4

| Sinnessidrungen (2 B. verschwommenes Sehen)

[37_Koordinasonsschwienigkeilen 73 4 (]
Muskatzuck, 73 4 E |
Miskelschwache 2 3 4 3 4

[0 Licha 7T 3 d E3 9]

il 2 31 & P

|42 Berlihningsempfindichheit 73 4 * 34

43 Uberlasiung durch positve und/oder nenathve N 34 4 50
Emotionen i

[V Autoneme Manifesiationen

[44 Schwindel ! Banammenheit 22 4 FE
Herzhlopfen | Herzrasen 2.3 4 23 4

[46 _Kreistaudprobleme beim Aufrichien 23 4 244

|47 _Kreisisufprobleme in aufrechier Position 2 3 4 =¥
Uniewohnte Blasse FEE) 234

[48 Blasergrobleme 23 4 244
Mgen-Darm-Probieme 3 4 Z 3 4

E errbeschwesden 73 4 T34

il

52 Temperaumeguationssideung (z.B. erniednigle
Temperayr, Tempershrachwankungen ] 21 & 22
Schwitzen, febeiges Gefilhl, keite Handel Filte)

53 Uken Hitze | Kale 21 & 23 4

54 Gewichisverandenung bel Appetitveranderung 2 34 B

55 bei Sress. ] 2 3 & F38 ]

Wil

56 _Grippiges Gelil | generales Krankhelt 5 13 4 R

57 _Schmerzhafie/ indbche Ly noten o ) 23 4

58 Fieber ] P 2 3 4

59 Wiede [ 234 ¥

60 Neus Emplindichieit gegendber Lebensminiein " ¥4 T B
Medkamenten, Chembalen, sic. '

Senstige Fragen zum

'Falls bed Dir mehr ls dref der genannien Symgiome vorliegen,

weiche sishen im Vosdergrund? 1'

a

MBS0 Fragsbogen_Keder Desstsch 27103002 _ K Wiehies, J. Paskck, B

Pricoon, A Lsone, 01FLB. Hatiesohi, L Friinkch, €. Scteibanbogen, U, Betrands &




PEM=$ spez. Leitsymptom + Diagnosekriterium bei ME/CFS

Myalgic encephalomyelitis/ chronic fatique syndrome

Abb Diagnosekriterien ME/CFS: CCC versus IOM

1. Beeintrichtigung des Alltags durch erhebliche Erschépfung (Fatigue)

2. Post-exertionelle Malaise (PEM) nach Belastung, nach CCC meist > 14 (24) Stunden
3. Nicht erholsamer Schlaf oder nach CCC auch Schlafstérungen

4. Schmerzen (Kopf-, Muskel- Gelenkschmerzen) |
5. Neurokognitive Symptome (,brain fog®, Reiziiberempfindlichkeit)

6. Autonome Symptome (orthostatische Intoleranz, nach CCC auch Darm-/Blasenbeschwerden)
7. Meuroendokrine Symptome (Hitze-, Kalte-, Stressintoleranz, Gewichtsveranderungen)

8. Immunologische Symptome (Grippegefiihl, Halsschmerzen, Lymphknoten, Allergien, Unvertraglichkeiten)

9. Symptome mindestens die Hilfte der Zeit und von mindestens moderater Intensitét
10. Keine andere medizinische Erkldrung
11. Krankheitsdauer mindestens 6 Monate (Erwachsene, 3 Monate (Kinder, Jugendliche)

CCC (Kanadische Konsensus-Kriterien) IOM {Institute of Medicing) (CDC) — Kriterien
5 Hauptsymptome (5/5), Nr. 1-5 3 Hauptsymptome (3/3), Nr. 1-3
+ 2 Nebensymptome (2/3), Nr. 6-8 + 1 weiteres Symptom (1/2), Nr. 5,6 (orthost. Intoleranz)

LOC: Cantars for Diseass Control and Prewantion, hilpecifwsew odc. gowima-cislaboutinda. himl

Kanadische Kriterien: Carruthers BM Myalgic encephalomyelitis/ Chronic fatique syndrom: International Consensus Criteria 2003



PAIS im Kindes/Jugendalter

ME/CFS, die chron. schwerste Verlaufsform v. PAIS
== ) Altersgipfel: der erste betrifft Jugendliche 14-18a
der zweite junge Erwachsene 30-39a

- klinisch kein Unterschied in der typ. Symptomkonstellation

- Diagnosestellung anhang der kanadischen Konsensuskriterien
(Unterschied Dauer > 3 Mo anstatt > 6 Mo bei Erwachsenen)

Jungere Kinder konnen ebenfalls daran erkranken, erfillen
jedoch selten die CCC, Diagnosestellung z.B. anhand IOM

(weniger PoTS (pad. Kriterien erst ab 12a), Fatigue, Reizintoleranz/ Filterstorungen, gastrointestinale Beschwerden, +/- PEM Nadendla et al. Curr Pediatr Rep 13, 18 (2025)
Ehm et al. Infection 53, 415-426 (2025)

Priavalenz von ME/CFS < 18a abh. vom Alter: 0,1-0,9% Rowe PC et ol Front bedintr 201750151



Co-Morbiditaten von ME/CFS

Immunologie

Immundefekte: I1gG
Subklassen Defekt,
MBL Mangel

MCAS:
Gesteigerte Mastzell-
aktivierung

TH 2- Shift:
IgE Gesamt,
Eosinophilie, ECP,
Allergien, atop.
Dermatitis, allerg.
Asthma brochiale,
Nahrungsmittel-
intoleranzen

Hamato-Onko

Tumorfatique

Rheumat. Autonom.
Dysfunktion
HSD/Ehlers-Danlos KARD:
Syndrom (hEDS) PoTS

ISTA: Inadaquate
Sinustachykardie
Orthostat.
Hypotension

Sicca Syndrom PUL: Dysfunktional

Neurologie Schlaf
SFN (Small fibre OSAS: Schlaf-
Neuropathie) Apnoen

Migrdne RLS: Restless

Sicca like breathing Hypersensitivitat Legs
Sjorgen syndrome
DD: GASTRO:
Kollagenosen, Gastroparese, slow
Polymyalgia colon transition
rheumatica, obstipation
Mb. .Be.chtere\./v., URO: chron
Psoriasisarthritis q .
Fibromyalgie, CRPS over/underactive
yalgle, bladder
Infektionen Gastroenterologie Neurologie

EBV, CMV, Hepatitits,
Lyme Borreliose

Norbis Crohn, Colitis ulzerosa,
Zoliakie, PBC/PCS,

Multiple Sklerose,
Myasthenia gravis

*Gastroent.

MCAS:
Gesteigerte Mastzell-
aktivierung

Motility disorders:
Gastroparese slow colon
transition obstipation

Barrierestérungen

Kompressions-syndrome
bei EDS

SIBO

Nahrungsmittel-
intoleranzen

* Dyspepsie,
Obstipation,
Wechselstiihle
Bauchschmerzen

Endo/Gyn

Hashimoto
Thyreoditis

Metab.
Syndrom beim
Erw.

Dumping (BZ
Wechsel)

Endometriose/
Adenomyose/
Menstruationsfl
aires



Differentierung/Uberlappung der Klinik
von Jugendlichen mit Depressio bzw. PCS, ME/CFS

Depressio Post Covid Syndrom
bzw. ME/CFS

Fatique, Schlafstorungen Ja Ja

Gewichtsénderungen |1 Ja Ja

Angst/Panikattacken Ja Evtl.
Stimmungsschwankungen Ja Evtl.
Freudlosigkeit, kein Interesse an friher geschatzten Aktivitaten Ja Nein
Depressio mit suizidalen Gedanken Ja Nein
Belastungsintoleranz (PEM: Post extertional Malaise > 14h) Nein Ja

Orthostatische Intoleranz Evt. Evtl.
Reizliberempfindlichkeit (Licht, Larm, Gerliche..) Nein Evtl.
Gestorte Thermoregulation Nein Evt.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5919160




Fatigue (Erschépfung ohne Besserung nach Rasten oder Nachtschlz

btere kardiopulmonale Belastbarkeit)

Dysautonomiesymptome: kreislgfiprobleme (bei Lagewechsel,

ldng n) _eastroin g€schwerden (Ubelkeit, Verstopfung),
Polypnoe, Ruhe/Belastungsdsypnoe trotz unauff.. Spirometrie

Schmerzen (Muskel-, Gelenk-, Kopf-, Bauchschmerzen)
Filterstorungen (Photo/Phonophobie ohne Kopfschmerzen)

Infektanfalligkeit

Dissoziative Stt".')rungen (z.B. dissoziative Bewegungs- oder
Sensibilitats- und Empfindungsstérungen)

Somatoforme Storungen: (somatisierungsstsrung,

hypochondrische Stérung, somatoforme autonome Funktionsstérung,
anhaltende Schmerzstérung, chronische Schmerzstérung mit somatischen
und psychischen Faktoren)

Depressionen
Panik/Angststorungen

Depersonalisierungs- und
Derealisationsphanomene

Psychosen

Miinchhausen by Proxy




CAVE:
Einordnung in Psychosomatik, Diagnose disoziative
Storungen etc. immer in Zusammenarbeit mit KJP

Negative somatische Abklarung # F-Diagnose
F-Diagnose schlief83t somat. Genese nicht aus
Diagnose und Behandlung mit KJP !




= Internationale Klassifikation der Funktionsfahigkeit,

e Behinderung und Gesundheit ( ICF-CY)
Pediatrics

an Population-Based Sample
Physical Functioning
100

Peo, LC., Wiehler, K., Paulick, J. et al. : Eur J Pediatr (2023) https://doi.org/10.1007/s00431-023-05351-z




PoTS: Posturales
Tachykardiesyndrom

|ICD-10: G90.8

/NASA Lean Test: Nach 5 — 10 Min liegend wird erstmal RR und HF
erhoben, dann soll Pat aufstehen und mit Schultern an Wand angelehnt
und etwa einer FuBlange Abstand zur Wand moglichst entspannt
stehen bleiben. Blutdruck und Pulsmessungen weiter jede Minute fir

\10 Minuten.

Gesund POTS
180 180
160 160
140 140
120 120
100 100
m w ——
T o \
Heartrate  Mean biood Heartrate  Mean blood
40 .-,m-.‘.-.” pressure 40 -{-"‘r-"\ *®  pressure
20 i (mmHg) 20 e (mmHg)
0 Supine Upright Supine 0" " supine Upright Supine




NASA Lean Test

Orthostatic Vital Signs/The NASA 10-minute Lean Test

Blood Pressure (BP)
Systolic Diastolic Pulse | Comments 02.03.2022 11:25 Laufend 122 82 71 nach 5 min liegen
Supine 1 minute
Supine 2 minute 02.03.2022 11:24 Laufend 118 89 160 nach 2min stehen ,Schwindel
Standing 0 minute B .
Standing 1 minute 02.03.2022 11:22 Laufend 121 88 144 NASA Lean Test nach 10 min

Standing 2 minute
Standing 3 minute
Standing 4 minute
Standing 5 minute
Standing 6 minute
Standing 7 minute
Standing 8 minute
Standing 9 minute
Standing 10 minute

LZ-EKG bei Patientin 13a mit POTS
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Abklarungsschritte

= Trinkmenge: ausreichend

= Dekonditionierung: taglich Spaziergange aber: 6 Min Gehtest Puls hoch,
Abbruch {

= EKG, Echo, Labor (BB, CK, TSH, BNP, Trop T, ANA, BSG,...) unauff. J
= LZ-RR, Orthoptik: unauff

= NASA Lean Test: symptom. Sympathikusaktivierung zur Minute 3 um 53bpm
ohne RR Abfall: POTS !

= Psych/KJP-Konsil: Anpassungsreaktion, aber (
pos Perspektive und Affizierbarkeit erhalten

= DSQ-PEM: Verschlechterung nach leichter Anstrengung: PEM pos !




POTS / orthostatische Intoleranz:
Konservative MaRnahmen

Einfuhr
Salzen
Venenkompression

Peripheres Pooling
vermindern

Vasodilatation
verhindern

Dokumentation

Ausreichend trinken (2-2,5/d, 2 Glaser vor dem Aufstehen)
Erwachsene bis 8-12g/d, Kinder und Jugendliche individuell/m?KOF
Kompressionsstriimpfe Klassse |l

Beine beim Sitzen hochlagern

Langsam Aufstehen und zuvor Wadenpumpe betatigen
Schlafen mit erhohtem Kopfteil

Hilfsmittel wie Duschhocker verwenden

Zahneputzen, Schuhe anziehen, Fohnen im Sitzen

Zimmertemperatur moglichst kalt halten
Zu langes warm Duschen bzw. Baden vermeiden

Pulsuhr verwenden (Pulsgrenzen und HRV berilicksichtigen




POTS: medikamentose

Therapie-Optionen

Medikamente zur Kontrolle der

Herzfrequenz

R-Blocker Bei ,hyperadrenergem” Typ mit ausgepragter ST und IST, NW: kann

(Propranolol, Metoprolol) orthostat. Dysfunktion verstarken, vor allem bei Pat. mit niedrigem
Blutdruck

Ivabradin Verlangsamt den Sinusknoten ohne negative Inotropie, Wenn R-Blocker
kontraindiziert sind oder nicht vertragen werden

Verapamil Calciumcanalblocker, neg. chronotrop, bei hyperadrenergem Typ mit

hohem Blutdruck, Migrane, Thoraxschmerz

Vasoakt. und volumenexpand.
Medikamente

Clonidin Zentral wirkender alpha2-Agonist mit sympatholyt. Effekt, Bei
yhyperadrenergem® Typ mit hohem Blutdruck beim Aufstehen

Midodrin Direkter alpha 1 — Agonist, placebo-kontrollierte Studien bei orthostat.
Hypotension, hypovolam. / niederiger Blutdruck- OI-Typ

POTS: Clinical presentation, aetiology and management, J Intern Med 2019; 285:352-366
POTS JACC Focus Seminar, JACC 2019; 73:1207-28



POTS: medikamentose
Therapie-Optionen

Vasoakt. und volumenexpand.
Medikamente

Droxidopa Oraler norepinephrin Prekursor, experimentell verwendet bei sehr
schweren Fallen von POTS

% Pyridostigmin: Mestinon Acetylcholinesterase-Hemmer, bei POTS mit Neuropathie, gastrointestinaler
Dysfunktion, unspezifischer Muskelschwache. Kein Effekt auf den Blutdruck

Fludrocortison: Astonin H Mineralocorticoid, Volumenexpander, erh6hte die Na-Reabsorption und
verstarkt die Sensitivitat der alpha-Adrenozeptoren. Bei hypovolamem /
niedriger Blutdruck- Typ, Bluthochdruck und Hypokaliamie verschlechternd

Ephedrine Nicht empfohlen

Desmopressin Vasopressin-Analog, volumen-expander, erhoht die Wasser-Reabsorption,
% Tagl. Infusion von 1-2 | NaCl- Bei akuter Dekompensation von POTS

0,9%-L6sung 3-5 Tage lang

POTS: Clinical presentation, aetiology and management, J Intern Med 2019; 285:352-366
POTS JACC Focus Seminar, JACC 2019; 73:1207-28



Post Covid Syndrom Co-Morbiditaten

Dysautonomien

POTS/OI/SFN/
Gastroparese, Obstipation
Blasenfunktionsstorungen

HSD /hEDS

hypermobile spectrum disorder
hypermobiles Ehlers Danlos

ME/CFS

Myalgische Enzehalomyelitis/ -~
chron. fatique syndrome

MCAS

Mastzellaktivierungs
syndrom
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Hypermobilitat
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4 ©Ehlers-Danlos Initiative

» 57% der Pat. mit PoTS (Postural orthotstat. Tachykardiesyndrom)
» 49% der ME/CFS (Myalgische Enzephalomyelitis /cronic fatique syndrome)
» 30% der Patienten mit Long Covid

Viruspersistenz , Hyperinflammation, endotheliale Dysfunktion fihren zu
Mastzellaktivierung und schlussendlich zu einer pro inflammatorischer
Zytokinkaskade, welche auch das ubiquitare Bindegewebe betrifft und so
Hypermobilitdt demaskieren/aggravieren kann

Kumar B etal: Joint hypermobility syndrome: recognizing a commonly overlooked cause of chronic pain. Am J Med. (2017) 130:640-7.

Bai F et al. Female gender is associated with long COVID syndrome: a prospective cohort study. Clin Microbiol Infect. (2022) 28:611.e9.

Demmler JC etal: Diagnosed prevalence of Ehlers—Danlos syndrome and hypermobility spectrum disorder in Wales, UK, BMJ Open. (2019) 9:e031365.
Ganesh R et al: . The female-predominant persistent immune dysregulation of the post-COVID syndrome. Mayo Clin Proc. (2022) 97:454-64.

Bragee B etal: Signs of intracranial hypertension, hypermobility, and craniocervical obstructions in patients with me/cfs, Front Neurol. (2020) 11:828.
Cadar D’et al: Is joint hypermobility linked to self-reported non-recovery from COVID-19? BMJ Public Health. (2024) 2:e000478.
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ernationa

classification classification classification
(1988) (1997) (2017)
11 types 6 types 13 types
Type I (gravis) | Classical type Classical EDS AD Major: COL5A1, COL5AI Type V collagen
and type 11 <EDS Rare*: COLIAI Type I collagen
(mj"s) ¢.934C>T, p(Alg3|2)
Classical-like EDS AR TNXB Tenascin XB
clEDS
Cardiac-valvular EDS AR COLIAZ2 (biallelic mutations that | Type I collagen
ovEDS lead to COLIA2 NMD and
absence of pro a2(l) collagen
chains)
Type Vascular type Vascular EDS AD Major: COL3A1 Type 111 collagen
IVA,B.C.D VEDS Rare: COLIAI Type I collagen
€.934C>T, p.(Arg312Cys)
€.1720C>T, pAArg574Cys)
: ¢.3227C>T, p.(Argl093Cys)
Typc 11 Hypcrmobility Hypermobile EDS AD Unknown Unknown
‘ type hEDS
Type VIIA and | Arthrochalasia Arthrochalasia EDS AD COLIAL, COLIA2 Type I collagen
B type DS
Type VIIC Dermatosparaxis | Dermatosparaxis EDS | AR ADAMTS2 ADAMTS-2
type cEDS
Type VIA Kyphosco]iotic Kyphoscoliotic EDS AR PLODI LHI
type kEDS FKBPI4 FKBP22
Type VIB Brittle comea AR ZNF469 ZNF469
;)'C“gm PRDMS PRDMS
Spondylodysplastic AR B4GALT7 b4GalT7
EDS B3GALT6 b3GalT6
spEDS SLC39A13 ZIP13
Type VIB Musculocontractural AR CHSTI14 D4STI
EDS DSE DSE
mcEDS
Myopathic EDS AD/ COLI2A] Type Xl collage
mEDS

EDS VIII

Periodontal EDS
pEDS

AD

CIR
CIS

Cir
Cls

IP: inheritance pattern

NMD: nonsense mediated decay

* EDS classical type with (propensity to) arterial rupture.'?

rd
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ARZTLICHE FACHINFORMATION
PANEL-ANALYSE BEI EHLERS-DANLOS SYNDROMEN

Hintergrundinformation
Ehlers-Danlos  Syndrome (EDS) sind eine klinisch und genetisch heterogene Gruppe won erblichen
Bindegewebserkrankungen. Die Hautmerkmale umfassen eine Uberbeweglichkeit der Gelenke, Uberdehnbarkeit der
Haut und eine allgemeine Gewebsfragilitat. Dartiber hinaus kinnen u.a. Gefdke, Muskeln, Sehnen, Bander und innere
Organe beteiligt sein. Der aktuellen internationalen Klassifikation {Malfait et al., 2017, PMID: 28306229) zufolge
werden je nach worherrschender klinischer Symptomnatik 13 Subtypen unterschieden. Fir 12 Subtypen sind
Mutationen in bestimmten Genen bekannt, die fiir unterschiedliche, meist am Aufbau des Bindegewebes beteiligte
EiweiRstoffe kodieren. Fiir das hypermobile EDS sind gegenwartig keine ursachlichen Genmutationen bekannt, sodass
die Diagnose eines hypermobilen EDS nur klinisch anhand genau definierter Kriterien gestellt werden kann. Eine
entsprechende Checkliste kann Gber die Homepage von , The Ehlers-Danlos Society” aufgerufen werden (www.ehlers-
danlos.com,/heds-diagnostic-checklist). Bei Verdacht auf EDS bietet das Zentrum Medizinische Genetik Innsbruck
sowohl eine Gengruppen-Analyse (Panel-Untersuchung) der wichiti und hauf ED5-Gi als auch die
Analyse einzelner Gene bei konkreter Verdachtsdiagnose an.

Spezifische Krankheitsbilder Erby Gene
Klassisches EDS (cEDS) AD COL5AL, COLSAZ
COLIAT (selten)
Klasisch-ahnliches EDS (cIEDS) AR TNXB, AEBP1
Kardio-valvulires EDS (cvEDS) AR COL1AZ
|| vaskulires EDS (vEDS) AD COL3A1; COL1AI [selten)
Arthrochalasie EDS (aEDS) AD COL1AL COL1AZ
|| Dermatosparasis EDS {dEDS) AR ADAMTS2
hoskoliotisches EDS (KEDS) AR PLODI, FKBP14
Brittle Cornea Syndrom (BCS) AR ZNF4E9, PROMS
Spondylodysplastisches EDS [spEDS) AR BAGALT?, BIGALTE, SLC39A13
Muskulokentrakturales EDS (meEDS) AR CH5T14, DSE
yopathisches EDS |mEDS) ADJAR COL12A1, COLGAL, COLGAZ
Parodontales EDS AD CIR, €15
Cutis laxa AR FBLNS, EFEMP2, LTBP4, ATPGVDAZ, ATPEVIA,
ATPGVIEL, ALDH18A1, PYCR1, RIN2
Cutis laxa AD, X-chrom | ELN, ALDH18A1, ATP7A
Geroderma osteodysplasticum AR GORAB
EDS, Hauptpanel
COL1A1 (17921.33) [ coL3a1 (2932.2) [ coLsaz(2932.2)
COL1AZ2 (7921.3) [ coLsa1 (9g34.3) [ ™xB (8p21.33-p21.32)

AD: AR:

Daten Massiv-paraliele ung; Anrelcherung  TruSight One Expanded ([Clinical Ewxome),
woww lllumina.comyt werden mit einer ange: =20-facher lefe [Coverage), intronische
Sequanzen [+5/-15) mit 210-facher Coverage erfasst und ggf. mit anderen Verfahren |Sanger, MLPA) erganzt. Berichtet warden Varianten
der Klassen 3-5 [nach Plon et al. Hum Mutat 2008, 29:1282-91). Varlanten mit einer Allelfrequenz von >1% (ExAc Datenbank), weldhe ein
Rislko alkenfalls modifizieren, werden grundsatzlich nicht berichtet.

Vaoraussetzungen (Formblatter ouf www.humgen.at]
¥ EDTA-Blut des Patienten (2-8 ml)
~  Elnverstindniserklirung zur Durchflihrung einer genetischen Untersuchung
¥ Zuwelsungsschein mit » Angaben zur hme und des Patlenten
= detalllierten klinischen Informationen und relevanten Viorbefunden

Kontakt
Zentrum Medizinische Genetik Innsbruck, Peter-Mayr-Str. 1, 6020 Innsbruck (www humgen.at)
Tel. 0512-0003-70531; Fax 0512-9003-73510; email: humgendlag@i-med.ac.at;

Prof.0Or.med. Joh ke




flr hEDS Diagnose mussen die Kriterien 1, 2 und 3 zeitgleich erfillt sein
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Beighton-Score:

Ta ble 2. Der Beighton-Score besteht aus fanf Bewegungen, wobei vier davon beidseits durchgefthrt werden konnen. Far
jede Bewegung ist ein Punkt zu holen, damit ergibt sich die Summe von maximal 9 Punkten.

Beighton score (BS) for suspected JH

Items

Passively dorsiflex the 5™ metacarpophalangeal joint to > 90°

Oppose the thumb to the volar aspect of the ipsilateral forearm
Hyperextend the elbow to = 10°

Hyperextend the knee to = 10°

1) Kleinfingertberstreckung >90°: L. (je Seite 1Punkt)
. . 2) Daumeniberstreckung: L (je Seite 1Punkt)
Place hands flat on the floor without bending the knees (“palm the floor”) 3) Ellenbogencberstreckung »10°; L (e Seite 1PunkD)
4) Knietberstreckung >10°: L (je Seite 1Punkt)
5) Rumpfbeuge mit gestreckten Knien:

TOTAL SCORE (maximum of 9 points) Bei Handflachen auf dem Boden? (1 Punke)

Fir die Auswertung bitte s. ANHANG 1 (Kriterum 1)




MCAS —

Mastzell-
aktivieruns
syndrom

Gesteigerte Mastzellaktivierung

Degranulation -> Freisetzung von Mastzellmediatoren

klass. AG-Kreuzvernetzung von Oberflachen-Igk = Allergie

Weitere Mechanismen:

* Divalente AK gegen IgE Fc Region

* Anti-idiotypische od. Anti- Fc Rezeptor AK
* Kovalent vernetztes IgE

* Lektine

*  Komplement (C3a, C5a)

* Nerve growth factor

* IgG via FcyRlI

* TLR Liganden (zB. TLR3 dsDNA :

IFN-y Produktion in Mastzellen
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Chales A. Janeway. Immunologie

Eva Untersmayr-Elsenhuber



Herz-Kreislauf:
(Hypotension u.o. Tachykardie,

Synkopen Kopfschmerzen, )

Haut:
(Urtikaria, Flush, Pruritus und/oder

Angioddem)

Respirationstrakt:
(verstopfte Nase, Pruritus,
Obstruktion, SH- Schwellung,
u/o. Heiserkeit)

Gastrointestinal:
(abdominale Schmerzen, Diarrhoe,
Ubelkeit, Erbrechen)

Special Article

Proposed Diagnostic Algorithm for Patients with @
Suspected Mast Cell Activation Syndrome

Peter Valent, MD", Cem Akin, MD, PhD", Patrizia Bonadonna, MD", Karin Hartmann, MD", Knut Brockow, MD",
Marek MD, PhD', PhD?, Frank . MD", R. Sperr, MD°,
Joanna N.G. Oude Elberink, MD, PhD', Joseph H. Butterfield, MD', lvan Alvarez-Twose, MD, PhD", Karl Sotlar, MD',

Andreas Reiter, MD™, Hanneke C. Kluin-Nelemans, MD, PhD", Olivier Hermine, MD, PhD®, Jason Gotlib, MD, MS",
Sigurd Broesby-Olsen, MD, PhD", Alberto Orfao, MD, PhD', Hans-Peter Horny, MD*, Massimo Triggiani, MD, PhD",
Michel Arock, PharmD, PhD", Lawrence B. Schwartz, MD, PhD", and Dean D. Metcalfe, MD, PhD™  Vienna and Salzburg, Austria;
Verona and Salerno, Italy; Luebeck. Munich, Berlin, and Mannheim, Germany; Gdansk, Poland; Groningen, The Netherlands; Toledo and
Salamanca, Spain; Paris, France; Odense, Denmark; and Ann Arbor, Mich; Minn; Stanford, Calif; Ri Va; and Bethesda, Md

TABLE Il. Organ systems affected during anaphylaxis and
associated symptoms of their involvement that are of diag-
nostic value for MCAS
Cardiovascular Respiratory
Hypotension Wheezing (inspiratory or expiratory)
Tachycardia Shortness of breath
Syncope or near syncope™’~*> Inspiratory stridor™’

Dermatologic Gastrointestinal
Flushing Diarrhea
Urticaria®’-*0-*>* Nausea with vomiting
Pruritus Crampy abdominal [Mnm'm'm':"“"’2
Angioedema"
As recommended for the working diagnosis of systemic anaphylaxis, symptoms
affecﬁngathnstZofﬂm4otgmsymmssbuﬂdowuroomﬂy.n




Mastzellmediatoren

Mediator Sensitivitat Mastzellspezifitat

Tryptase im Serum MCAS: 0-33% Mastzellspezifisch

> 20ng/ml SM: 77-85% Wechselwirkung mit RF, hamatologische und

nephrologische DD

N-Methylhistamin im 24h MCAS: 0-95% Aus basophilen Granulozyten

Sammelurin SM: 50-81%

Serotonin im Serum MCAS: 0% In enterochromaffinen Zellen, serotonergen
SM: 0-34% Neuronen und gering in Mastzellen

Leukotriene im Harn SM: 44-50% Nicht spezifisch

Prostaglandine D2 im Harn MCAS: 75-86%

SM: 62-100%

Dt. Med Wochenschr. 2014 Jul;139(30):1523-34; quiz 1535-8. doi: 10.1055/5s-0034-1370055. Epub 2014 May 6.



Mastzell-Aktivierung bei Post akut

infektiosen Syndromen (PAIS)

ME/CFS - Understanding ME/CFS - ME-CFS24-004

The impact of mast cell activation on epithelial and endothelial
barrier dysregulation in post-infectious ME/CFS

Principal Investigator: Eva Untersmayr-Elsenhuber

Institution: Medical University of Vienna

Projekttitel: The impact of mast cell activation on epithelial and endothelial barrier dysregulation in post-infectious ME/CFS
Co-Principal Investigator(s): Matthias Wielscher (Medical University of Vienna)

Francisco Westermeier (FH JOANNEUM)

ME/CFS und immunologische Dysfunktion

Eva Untersmayr-Elsenhuber "



MCAS: gesteigerte Mastzellaktivierung

> 30% auch padiatrisch betroffen, Atopieanamnese, allerg. Asthma, atop Dermatitis, IgE Gesamt, ECP, kardio/pulm/gastro/dermale Klinik?
Verschlechterung nach Infektionen, Rkt auf Lebensmittelhistamine?

Desloratadin

Famotidin

Pentatop

Daosin
Quercetin
Alphaliponsdure
Niacin
Vitamin C

Montelukast

H1 Antagonist: 5mg 1-2x1 taglich (H1: Mucosa, glatter Muskulatur, Endothel, z.T.
ZNS, immunologisch) nicht sedierend, da nicht ZNS gangig)

alternativ: Cetirizin od. Ketotifen mastzellstabilisierend od. Rupafin

H2 Antagonist: 20-40mg: 1x1 taglich (hauptsachlich gastral: Parietalzellen, kardial
neg chronotrop und gering neg. Inotrop, nicht sedierend), Vit B 12, Folsaure, Mg,
Ca Kontrrolle bei Dauereinnahme

Natriumcromoglicinsaure: mastzellstabilisierend, hauptsachlich enteral wirksam,
100 mg bis 4x1 bis 14a bzw. 4x2 Kps ab 15a

Bei Histaminintoleranz, 15 Min vor histaminhaltiger Nahrungsmittel

Bei Jugendlichen: 250mg 1-0-1, weitere Steigerung je nach Wirkung/Vertraglichkeit, bis max. 1000mg 1-1-1,
bester Mastzellstabilisator, schlechte Bioverfligbarkeit

mastzellstabilisierend, auch i.v. bei neuropathischen Schmerzen,

oral: 200mg 1-0-1, Steigerung alle 14d bis max. 600mg 1-0-1

Gall Pharma: 100 mg 1-0-0, steigerbar auf 1-0-1 bzw max. 1-1-1, Vit B3 als Nicotinsdureamid, lindert Brain Fog

Vit C Injektopas 7,5g, 1x pro Woche 2,5g i.v. iber 60 Min in 250ml isotoner Lésung

Leukotrienrezeptor Antagonist, 10mg Filmtabletten ab 15a: 1x1 vor Essen, Kinder Kautabletten 4 bzw. 5mg




Autonome Funktionsstorungen

/ \ 4 N
- neuropathisch: - sudomotorisch:
Brennen L trockene Haut, Hypo/Hyperhidrosis
Kribbeln ﬁ ﬁ ﬂ o J
eingeschlafen ﬂ n - ~
Taubheitsgefuhl == = = - = - vasomotorisch:
Kalte Akren, Raynaud Syndrom
einschieBend, sockenformig \
@sicheres Gangbild / ™
- sekretomotorisch:
/ \ Trockene Augen, Mund
- gastroenterologisch: Sicca Symptomatik,
Dysphagie Schluckst6rungen
Ubelkeit/Emesis - j
Anorexie . . .
Vollegefahl - kreislaufregulatorisch: - uro-vesikal:
Reflux Schwindel, Synkopen, Tachykardien, Pollakisurie, Nykturie
Obstipatio/Diarrho Kopfschmerzen, Konzentrationsstorungen, Sens. Wahrnehmungsstbrung
\ / Fatique, Probleme bei langerem Stehen Inkontinenz

Erkrankungen des autonomen Nervensystems - Klinische Neurologie - eMedpedia (springermedizin.de)




Clinical Presentation of
Gastrointestinal Autonomic Neuropathy

(
The vascular

e ™
Oesophagus: .
: : system:
;' Gpenstrz!smt 4 1. Postprandial
: tn Cgtq gte hypotension
cdacols 2. Postprandial
- , fluctuations in blood
L glucose
(7 J
Stomach: )
1. Delayed or & B
accelerated gastric Colom:
emptying time 1. Hypomotility or
2. Reduced hypermotility in
postprandial diabetes
accommodation 2. Delayed colonic
- transit time in
/ Parkinson's disease
i \ )
Small intestine: T
1. Prolonged transit ~
time Anorectum:
2. Increased 1. Anal sphincter
prevalence of bacterial dysfunction
overgrowth | 2 Rectal
3. Unpredictable hyposensﬂwaty in
absorption of medicine diabetes
N B/ 2 J

Figure 1. Motility disturbances related to autonomic dysfunction in each gastrointestinal segment. Kornum et al, J Clin Med. 2021



Gastrointestinale Symptome

Immunologisch durch

* MCAS-
Mastzellaktivierung

* Dysbiose/SIBO

Small intestinal bacterial
overgrowth

* Intestinal barrier
dysfunction

Strukturell bei hEDS

Tru ncus-cgeliacus-
Kompressionssyndrom/

Dunbar-Syndrom:
Kompression der Arteria coeliaca
und moglicherweise des
Ganglion coeliacum durch das
Zwerchfell

Nussknacker-Syndrom:
Kompression der Vena

renalis sinistra zwischen Arteria
mesenterica superior und Aorta
abdominalis

Arterig-mesenterica-
superior-Syndrom:

Duodenalstenose durch Kompression
des distalen Duodenalabschnittes
zwischen der A. mesenterica superior
und der Aorta

sekundar: z.B. postinfectious PIPO

Dysfunktionell

(pediatric Intestinal pseudo-obstruction)

Funktionelle Dyspepsie

Gastroparese

Slow-Transit-Constipation (STC)

-_——
- -~
- ~

Tabelle 1

Erkrankungen und Noxen

Erkrankungen oder Noxen, die zu einer sekundaren
Innervationsstorung im Magen-Darm-Trakt und bis zum
klinischen Bild einer Pseudoobstruktion fiihren kénnen

Infektionen

Noxen

Endaokrine Erkrankungen

Ebstein-Barr-Virus
Zytomegalievirus
Herpes-zoster-Virus
Masemnvirus
Borrelien

P cruzi (Chag;
Medikamente (Morphin, Klonidin,
Ganglionblocker, Phenothiazine)
Fetale Alkoholembryopathie
Schilddriise (Hyperthyreose, Hypothyrease)
Diabetes mellitus
Hypoparathyreodismus
Strahlenenteropathie
Autoimmunneuropathie

Zoliakie

Anorexie, Bulimie

Zystische Fibrose

Monatsschrift Kinderheilkunde 5-2002 | 581

Koletzko, S. Intestinale Motilitatsstérungen.
AMonatsschr Kinderheilkd 150,574—-586 (2002).
https://doi.org/10.1007/s00112-002-0472-5




Gastrointestinale Beschwerden

Therapieversuch nach sorgfiltiger gastroenterologischen Abklarung, ausfiihrlicher Ernahrungs und Stuhlananmese in
Zusammenarbeit mit Didtologie, Therapieansatze abh. von Zuordnung: MCAS, Motilitaitsthemen (post inflammatory motility
disorder: Pipo-like: paediatric intestinal pseudo obstruction: Gastroparese, Slow colon transition obstipation), Barrierestérungen

Famotidin

Peritol

Ondansan

Itomed

Motilium

Resolor

Guttalax

Constella

H2 Antagonist: wirkt hauptsachlich gastral an Parietalzellen, gering kardial neg chronotrop und gering
neg. inotrop, 20-40mg: 1x1 taglich, Ulcosan, Famosin

Cyproheptadin H1- Antihistaminikum, anticholing/antiserotonerg, appetitanregend, Kinder: 7-14a: 2-
3x1, ab 15a: bis 3-4x 2 Tbl

Ondansetron, Serotonin (5-HT3) Rezeptor Antagonist, antiemetisch, CAVE: QTc Zeit , HRST: Torsade de
pointes Dosierung O,1mg/kg, 4mg und 8mg (p.o. und i.v.) sedierend, Kofsschmerzen, Sehstérungen

Itoprid, Dopamin D2 Antagonist und Cholinesterasehemmer, bei fkt Dyspepsie, max 8 Wo, keine QTc
Veranderung, bis 3x 50mg, CAVE: nicht zusammen mit Mestinon!!

Domperidon, Dopamin Antagonist, CAVE:QTc, max 3x1 fur eine Woche
Prucaloprid, 5-HT4- Rezeptor-Agonist, steigert Darmmotilitat im Dinn und Dickdarm, bei Obstipation
und fehlendem medik. Ansprechen,1x 2mg

Natriumpicosulfat, steigert Peristaltik im Dickdarm, 10-20gtt abends, Wirkeintritt nach 6-12h

Linaclotid fordert Sekretion von Flissigkeit ins Darmlumen, schmerzlindernd, Ind.:
Reizdarm/Obstipation, 290ug Kps taglich 30 Min praprandial




THERAPIE: PACING !

4 P- Regel: Belastungsintoleranz
+/-PEM

Priorisieren
Planen x

Positionieren

Abb. 1: Pacing visuell erklart

SCHLAF SCHMERZ POTS BRAIN FOG FILTERN




Insomnie bei PAIS

Schlafhygiene, Erhalt eines regularen Tag-Nacht-Rhythmus, Umgang mit Social media tagsliber und abends
Haufig ausgepragte Symptomatik mit Auswirkungen auf Essverhalten, Trinkmenge, Medikamentencompliance, Resilienz

Melatonin Melatonin Rezeptor Agonist: einschlafférdernd, Ind: ESS, in retardierter Form

auch Unterstutzung bei DSS, retardiert: slenyto, Circadin 2mg retard, bei Laktoseunvertr.
Mellozzan, bis max 6mg

Dibondrin Diphenhydramin, H1-Antihistaminikum mit sedierender Komponente, 1x1 30 Min
vor dem Schlafen, insbes. Bei Insomnie und Pruritus, CAVE: QTc bei gl Einnahme Antihistaminika,
Ivabradin, Motilium.....

Trittico SARI (Serotonin-Antagonist- Reuptake-Hemmer), Antidepressivum bei Angst/Schlafstérungen, 150mg
retard: Start 1/3, Steigerung auf 2/3

Zolpidem sedierend und schlafférdernd durch Bindung an BD-Rezeptor und GABA
Verstarkung, Ind.: ESS, Einnahme: wenige Tage bis 2 Wochen

Klass. Benzodiazepine Halcion, Temesta... zurtickhaltend

Mirtazapin NaSSA: Tetrazykl. Antidepressivum, wirkt zentral noradrenerg und serotonerg,

niedrig dosiert bei Indikation Insomnie

Quviviq Daridorexant, dualer Orexin-Rez-Antagonist: Ind. Insomnie (ESS/DSS) ohne
Ansprechen auf Melatonin, 25mg-50mg, selten sofortige Besserung, Wirkungseintritt abwarten




Fatigue bei PAIS

Hauptsymptomatik, schrankt Beschulbarkeit massiv ein, flihrt zur sozialen Isolation gemeinsam mit PEM und der restlichen
Symptomen, Hauptrehaziel: Reduktion Fatigue mit Ziel normaler Alltag incl. Schule

Desloratadin H1 Antagonist: 5mg 1-2x1 taglich (H1: Mucosa, glatter Muskulatur, Endothel, z.T. ZNS,
immunologisch) nicht sedierend, da quasi nicht ZNS gangig)

alternativ: Cetirizin od. Ketotifen mastzellstabilisierend od. Rupafin

o H2 Antagonist: 20-40mg: 1x1 taglich (hauptsachlich gastral: Parietalzellen, kardial
Famotidin neg chronotrop und gering neg. Inotrop, nicht sedierend)

LDN: Low Dose Naltrexon bei Fatigue und Schmerz: in 0,25/0,5mg Kps., erhdhte endogene Opiate,
antiinflammatorisch (TLR4)
Start: 0-0-1, bei lebhaften, bunten Traumen bis zu Alptraumen Wechsel auf
morgendliche Einnahme, Steigerung alle 7 Tage bis 2,5-3,5mg/d (maximal 4mg/d),
CAVE: relative Kontraindikation fiir Opiate, kann anfangs Kopfschmerzen verstarken,
oft merkt man erst beim langsamen Ausschleichen Ansprechen

Low Dose Aripiprazol bei Fatigue und Reizintoleranz, Dopamin- und Serotoninagonist, antiinflammatorisch,
LDA plv. In 0,25mg Kps. NW: Unruhe, RLS, kann Angststorungen aggravieren,
manchmal PEM Gefahr gesteigert, da Energie mehr, Reizintoleranz besser

Cerebrokan Bei Fatigue und Brain Fog, Ginkgo-Biloba, verbessert Flusseingenschaften,
antioxidativ, Wirkung auf Serotoninrezeptoren, 80mg 1-0-1




Prof. Carmen Scheibenbogen,
FA fiir Himatologie, Onkologie
Leiterin Immundefekt-Ambulanz

Fortbildung

s1-COVID-Syndrom | 14.02.2024

CHARITE

Fortbildungsreihe Post-
COVID-Syndro

Ther

off-label Therapie:
LDN

‘ Brain, Behavior, & Immunity - Health | ===
e N [

Safety and efficacy of low dose
naltrexone in a long covid cohort; an
interventional pre-post study

Tina Mchggh ®, et oo "

B, Behaviar, & Imenunity - Heolth -

ke

Low-dose naltrexone and NAD+ for the
rreatment of patients with persistent fatigue
symptoms after COVID-19

+ Jo 36 Patienten

+ Dosis 3 mg bzw 4,5mg

+ Besserung von Fallllgue, Aktivitit, Schmerzen
+ NW: selten, Nausea, Fatigue

Mechanismus
= erhiht endogene Opiate
« antiinflammatorisch (TLR4)

Dosis 1-4,5 mg, Beginn mit 1mg
+ alle 2 Wochen um 1mg steigern bis 4,5 mg
+ KI: opiathaltige Schmerzmittel

+ keine hdhere Dosierung da sonst kompletter
Antagonist!

{1ARITE unressmirsurnms srmm
3 calin (CHARITE wossrara

=CHEST

off-label Therapie:
Mestinon

FRIPACE

Pyridestigmine in the Treatment of Postural Orthostatic
Tachyeardia: A Single-Center Experience

Neurovascular Dysregulation and Acute
Exercise Intolerance in Myalgic
Encephalomyelitis/Chronic Fatigue
Syndrome: A Randomized, Flacebo-
Controlled Trial of Pyridostigmine

= RCT mit 45 Patienten

* Intervention 2x ICPET In 60 Minuten

Dosis 60mg

« Zunahme max 02-Aufnahme (peak VO2) und HZV

 san 150 2311 o0

Beobachiungsstudie 203 Pat mit POT3
+ Besserung Fatigue (55%)

+ Palpitationen (60%),

+ Prisynkope (60%) und Synkope (48%)

Dosis 3x60mg, schrittweises Aufdosieren

Machanismus

% & Magliche rwirkiin:
Bricis Vocimst Gestaigerte Peristaltik

* Verbessert Erythrozytenverformung Vermehrter Speichelfluss

= Verbessert neuromuskuldres Signal Muskelzittern, Muskelkrimpfe

off-label Therapie:
Abilify

LETTER 10 THE E

Off label use of Aripiprazole shows promise
as a treatment for Myalgic Encephalomyelitis/
Chronic Fatigue Syndrome (ME/CFS)

a retrospective study of 101 patients treated
with a low dose of Aripiprazole

Fatgue  Brwn fog Unredresting
e

= 101 Patientan

« Dosis 0,25 = 2mg, Beginn mit 0,25mg"*

+ T4% Besserung

+ NW:

* Kopfschmarzen (n=5)

- UberreizunglAgitiertheit (n=6)

* Gewichisinderungen + >5kg (n=10) <bkg (n=8)

Mechanismus

* Dopamin- und Serotoninagonist
+ antiinflammatorisch

ER TR A

Dosis 0,25 - 2mg, Beginn mit 0,25mg*

+ alle 2 Wochen um 0,25mg steigern
« Absetzen schrittweise empfohlen

“Crespor-Facomro B, €1 a.. Aripipracole as a Candidate Treatment of
COVID-13 identified Theough Gesamic Analysis, Front Parmacel, 2021
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v’ Paci )
Pacing "’
REHA Y Einfuhr auf 3l gesteigert
/ o .e
MaRnahmen KomPr§SS|onsstrumpfe Klasse I
mralbeispiel ¥ Physio incl. Astra PEP ﬁ
v’ Ergo incl. kognitives Training
v’ Psychotherapie/Psychologie/KJP-Konsil

v’ Digtologie (histaminfreier Erndhrung fiir 4 Wo)

Medikamentos: e
lvabradin 5mg 1-0-0
Circadin 2mg retard 0-0-0-2
Desloratadin 5mg 1-0-0 fiir 4 Wo
Famotidin 20mg 0-0-1 fur 4 Wo




BESCHULUNG

von Post Covid Patient:nnen

Lehrkorper /Schularztinnen /Turnlehrerlnnen aufklaren
Es gibt nicht nur:

Ruhebereiche anbieten (Gruppenraume) ( krank = zuhause) od.

(gesund = in der Schule)
sondern auch

FiBe hochlagern, jederzeit Trinken, Referate im Sitzen eingeschrankt beschulbar!

Schulblicher doppelt ausgeben

Liftschliissel aushandigen
Bei Filternstoérungen: Sonnenbrille/Oropax/Kopfhorer akzeptieren
Klassenhintergrundgerausche reduzieren

Prasenzunterricht anpassen

Option eines AVATARS: Uber Heilstattenschule - <l die Berater

— =

ZUKUNFT LERNEN



Osterreich: ausgleichende MaRnahmen

D: Nachteilsausgleich

kokon

Reha
fir
junge
Menschen

Rohrbach-Berg

= Bundesministerium
Bildung

Regelung von ausgleichenden MaBnahmen fiir Schiilerinnen
und Schiiler mit Behinderungen aufgrund von kérperlichen
und psychischen Beeintrachtigungen sowie Sinnesheein-
trachtigungen

Das Bundesministerium fir Bildung informiert iiber die Regelung von ausgleichenden
MaBnahmen im Rahmen von Leistungsfeststellungen fir Schiilerinnen und Schiiler mit
Behinderungen aufgrund von kérperlichen und psychischen Beeintrachtigungen sowie
Sinnesbeeintrachtigungen.

Voraussetzung fiir ausgleichende MaRnahmen im Rahmen von Leistungsfeststellungen ist
eine kdrperliche Behinderung der Schiilerin bzw. des Schiilers. Liegt eine solche vor, sind
§ 18 Abs. 6 des Schulunterrichtsgesetzes (SchUG), BGBI. Nr. 472/1986 idgF, bzw. § 2 Abs. 4
und § 11 Abs. 8 der Leistungsbeurteilungsverordnung (LBVOQ), BGBI. Nr. 371/1974 idgF,
anzuwenden. Von einer kérperlichen Behinderung im Sinne des Gesetzes kann bei
nachweislich vorliegender Beeintrdchtigung im Bereich

s der Motorik,
+ der Sinne oder

e der psychischen bzw. emotional-sozialen Entwicklung

gesprochen werden. ,Nachweislich vorliegend” bedeutet, dass das Vorliegen der
Beeintréchtigung durch ein entsprechendes Gutachten von fachlich zusténdigen Personen
bzw. Institutionen (z.B. Fachdrztinnen und Fachérzte, klinische Psychologinnen und
Psychologen, schularztlicher ader schulpsychologischer Dienst) gemaR internationalem
Klassifikationssystem (z.B. ICD-10) festgestellt wurde.
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consensus paper

Wiener klinische Wochenschrift

The Cantral Eurcpean Jourral of Madicrs

Interdisziplindres, kollaboratives D-A-CH Konsensus-
Statement zur Diagnostik und Behandlung von Myalgischer
Enzephalomyelitis/Chronischem Fatigue-Syndrom
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Padiatrische LC Ambulanzen Osterreich:

Klinikum Ottakring (Dr. Maria Rothensteiner)
Tirol Kliniken (Dr. Anna Zschocke)?
Uniklinik Graz (Assoz.-Prof. PD Dr. Volker Strenger)

Kinderrehakliniken Osterreich:

- Kokon Rohrbach/Berg (00)
- Kokon Bad Erlach (NO)
- Wiesing (Tirol)
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Long Covid Austria - Betroffeneninitiative




Chronisches Fatigue Centrum (MCFC)

Unsere Kliniken lhre Gesundheit Unsere Mediziner*innen Unser Unternehmen

38 ;

Chronisches Fatigue-Syndrom (ME/CFS) Long-Covid, Post-Covid-Syndrom

Kontakte, Anmeldung

Wir sind deutschlandweit die einzige
Ambulanz, die sich auf ME/CFS inkl. Long
Covid bei Kindern und Jugendlichen
spezialisiert hat.

Wir gehoren zu den bundesweit wenigen
Spezialisten fiir das Post-Covid-Syndrom bei
Kindern, Jugendlichen und jungen
Erwachsenen.

Haben Sie Fragen zu unserem
Behandlungsangebot? Oder wollen Sie einen
Termin vereinbaren? Scheuen Sie sich nicht,
uns zu kontaktieren.

3

Diagnostik, Behandlung bei ME/CFS & Long
Covid in Miinchen Schwabing —

Diagnostik und Therapie von Long-Covid in
Miinchen Schwabing —

Chronische Fatigue, Long Covid Miinchen:
Adresse, Telefon & Anfahrt —

mcfc.kinderklinik@mri.tum.de: Fragebégen/Unterlagen, Fallkonferenzen (jeden Do 17-18.30)




Interventionsmoglichkeiten bei PAIS im Kindes/Jugendalter

PACING

+ Abklarung incl.
Screening auf Psy, PEM, PoTS

4 N

Y Reintegration
)A‘.
f \ in den Alltag: ( \
Akute Infektion: Schule, Freizeit/
Covid-19 Hobbies, Sport
ovid-13, Influenza A/B, Rekonvaleszenz ,jeden Tag a biss| mehr” GET hilfreich? NEIN?
=BV, Mykoplasmer?, bis zu 4 Wochen nach 4-8 Wochen Belastungsintoleranz,
Streptokokken, Enteroviren, GET: graded exercise therapy Fatigue

Infekt unklarer Genese... . . 2 2
\_ ) U ) \GET hilfreich? JA/ L .

Normale
Rekonvaleszenz

Schrittweise Steigerung des
Pensums (Schule, Freizeit,
Sport etc) weiterfiihren




Versorgungspfad fiir Post Covid bzw. ME/CFS Pat.

kokon

Spezial Wieder
ambulanzen Anbindung Eingliederung
Diagnostik HA/KFA Schule/Lehre/
t. Therapie Ausbildung

Physio- . .
therapie Ergotherapie Diatologie
(mm)
Psycho- . :
. . Psychologie Sozialarbeit
Austausch mit Schule/Lehrstelle, « { therapie J - -

HA, KFA, Spezialambulanzen




If you don’t look, you don’t see, and what you
don’t see can be very hard to find!

VIELEN DANK!



