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Das akute rheumatische Fieber ist ein klinisches Syndrom mit Karditis und Arthritis 
als Hauptmanifestationen. Seine Bedeutung liegt in der Prädisposition für eine 
chronische rheumatische Herzerkrankung mit erheblicher Morbidität und Mortalität. 
In Europa und Nordamerika praktisch verschwunden, bleibt es in ökonomisch we-
niger privilegierten Regionen eine wichtige Ursache für Herzerkrankungen. Durch 
vermehrte Mobilität und Migration von Personen aus Hochrisiko-Populationen 
könnte es auch hierzulande wieder an Bedeutung gewinnen. 

Einführung

Das akute rheumatische Fieber (ARF) ist eine entzünd-
liche Erkrankung, die auf eine pharyngeale Infektion 
mit Streptococcus pyogenes (Gruppe-A-Streptokokken 
[GAS]) folgt. Die Manifestationen der Erkrankung sind 
sehr variabel. Am häufigsten sind Karditis und Arthritis, 
während Manifestationen der Haut und des Zentral-
nervensystems (ZNS) seltener auftreten. Meist handelt 
es sich um eine akut febrile und weitgehend selbst-
limitierende Erkrankung. Eine kardiale Beteiligung 
kann jedoch eine chronische und progredient ver-
laufende Valvulopathie und schwere Herzinsuffizienz 
zur Folge haben. Beim ARF sind daher zwei Aspekte 
wichtig: das akute Krankheitsbild sowie die Entwicklung 
einer chronischen rheumatischen Herzerkrankung in 
der Folge.
Das ARF prägte früher aufgrund seiner Häufigkeit und 
oft dramatischen Klinik die Rheumatologie. Im Jahr 
1815 machte der Chirurg Sir David Dundas auf eine 
 spezifische Herzerkrankung aufmerksam, bei der er 
 einen Zusammenhang mit dem ARF erkannte, dem er 
vermutlich den Namen gab [1]. Die englischen Pädiater 
Alfred Baring Garrod und James Fowler lieferten dann 
1880 den Nachweis, dass das ARF durch eine vorher-
gehende Tonsillitis ausgelöst werden kann. Kurz darauf 
wurden β-hämolysierende Streptokokken als deren 
 Ursache identifiziert. 

Epidemiologie

Verschiedene Faktoren prädisponieren für das Auftreten 
eines ARF. Dabei spielen vor allem junges Alter, Ethnie, 
sozioökonomische Situation (schlechte Hygiene, Armut, 
erhöhte Wohndichte, Kriegs- und Krisenperioden und 

ländliche Umgebung) sowie schlechte medizinische 
Versorgung eine Rolle [2]. Das ARF betrifft hauptsäch-
lich Kinder und Jugendliche zwischen 5–15 Jahren und ist 
in den ersten drei Lebensjahren äusserst selten. Es tritt 
in den gemässigten Zonen typischerweise in der kalten 
Jahreszeit auf. Das ARF kommt in einigen Familien und 
ethnischen Gruppen gehäuft vor, insbesondere bei den 
indigenen Populationen Nordamerikas und Ozeaniens 
[3]. Die Gründe für diese erhöhte Anfälligkeit sind bis-
lang ungenügend verstanden. 
Es wird unterschieden zwischen Populationen mit 
niedrigem und mit mässigem bis hohem ARF-Risiko. 
Populationen mit niedrigem Risiko haben eine jähr-
liche ARF-Inzidenz von ≤2/100 000 Kinder (5–14 Jahre) 
oder eine Gesamtprävalenz von rheumatischer Herz-
erkrankung in der Bevölkerung von ≤1/1000 [4]. Dazu 
gehört auch die Schweiz. Die «Swiss Pae diatric Surveil-
lance Unit» (SPSU) dokumentierte zwischen 2000 und 
2010 in der Schweiz nur 24 bestätigte Fälle von ARF [5]. 
Die Inzidenz des ARF ist in Europa und Nordamerika in 
den letzten Dekaden deutlich gesunken. Dies könnte 
sowohl Folge der flächendeckenden Prophylaxe sein 
als auch der sich wandelnden Epidemiologie mit unter-
schiedlichen Genotypen. In den sogenannten «Low- 
and Middle-Income-Countries» erreichen die Inzidenz-
raten weiterhin epidemische Ausmasse. Weltweit treten 
jährlich fast eine halbe Million neue Fälle von ARF auf 
und über eine Viertelmillion assoziierte Todesfälle 
[2,6]. Etwa 33 Millionen Menschen leiden an einer chro-
nisch rheumatischen Herzerkrankung [2]. Die höchste 
Prävalenz findet sich in Afrika südlich der Sahara, im 
Nahen und Mittleren Osten, in Süd- und Zentralasien 
und bei der indigenen Bevölkerung Ozeaniens, Austra-
liens und Neuseelands, wo ARF-Inzidenzen von 150–
380/100 000 beschrieben wurden [3, 7]. Sabine Haller
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Ätiologie und Pathogenese

Das ARF ist eine immunologisch bedingte entzünd-
liche, nichtsuppurative Folgekrankheit eines pharyn-
gealen Infekts mit GAS. Nur bestimmte GAS-Typen sind 
mit ARF assoziiert. Die Typisierung erfolgte klassischer-
weise durch Typisierung des M-Proteins, inzwischen 
ist eine Genotypisierung des M-Protein(emm)-Gens 
Standard [8]. Genetische Faktoren für die Anfälligkeit 
für das ARF scheinen ebenfalls eine Rolle zu spielen 
und sind möglicherweise vererbbar [2].
Der genaue Pathomechanismus für die Auslösung 
 eines ARF ist nicht bekannt. Als wahrscheinlichste 
 Ursache werden Kreuzreaktionen zwischen Strepto-
kokkenantigenen (z.B. M-Proteine) und menschlichen 
Gewebeantigenen (Myosin) angenommen, die entspre-
chend einem molekularen Mimikry autoimmunolo-
gische Phänomene triggern [9, 10].
Das ARF ist initial gekennzeichnet durch entzündliche 
Bindegewebsläsionen, die vor allem Herz, Gelenke, 
Subkutis und Basalganglien betreffen. Die frühe Herz-
beteiligung führt meist zu Klappenverdickungen mit 
Schlussunfähigkeit der Randleisten und valvulärer 
 Dilatation. Endocarditis verrucosa und Aschoffsche 
Granulome gefolgt von Vernarbung sind spätere Stadien 
der Erkrankung, die in kombinierte Herzfehler mit 
 Insuffizienz und Stenose münden können.

Klinik

Das ARF kann eine Vielzahl klinischer Manifesta-
tionen aufweisen, die einzeln oder in Kombination 
vorhanden sein können. Die Symptome treten in der 
Regel 10–35 Tage (im Durchschnitt 19 Tage) nach einer 
vorangegangenen Streptokokken-Tonsillitis auf. Meist 
beginnt das ARF mit Fieber (>90%) und einer Arthritis 
(75%) [2]. Es handelt sich typischerweise um eine wan-
dernde Polyarthritis der grossen Gelenke wie Knie, 
 Ellbogen, Hand- und Sprunggelenke. In Populationen 
mit hoher ARF-Inzidenz können auch aseptische Mo-
noarthritiden oder lediglich Polyarthralgien als Mani-
festationen eines ARF vorkommen [11, 12]. Die Arthritis 
beim ARF spricht meist sehr gut und innerhalb weniger 
Tage auf Salicylate und nichtsteroidale Antirheu-
matika (NSAR) an. Bleibt diese Reaktion aus, muss die 
Diagnose überdacht werden. Andererseits können 
NSAR die klassische Erscheinungsform maskieren. Die 
Arthritis hat auch unbehandelt meist einen selbst-
limitierenden Verlauf über etwa vier Wochen, ohne 
 bleibende Gelenksdefekte zu hinterlassen. Differen-
tialdiagnostisch ist hier eine reaktive Poststreptokok-
kenarthritis (PSRA) zu unterscheiden, welche von den 
meisten Autoren als eigene Entität angesehen wird. 

Die PSRA tritt ohne weitere klassische Symptome für 
ein ARF innerhalb von 4–12 Tagen nach einer Strepto-
kokkenangina auf. Sie kann persistierend oder rezidi-
vierend verlaufen aber typischerweise nicht wandernd 
und zeigt kein vergleichbar rasches therapeutisches 
Ansprechen auf Salicylate [13–15]. Es ist zu beachten, 
dass die Symptome zwischen ARF und PSRA stark 
überlappen; ein ARF sollte immer gesucht werden. 
Eine anschliessende Sekundärprophylaxe beim PSRA 
ist umstritten.
Etwa 50–65% der Patienten entwickeln eine klinisch 
manifeste Karditis [16]. Diese tritt früh im Krankheits-
verlauf auf, üblicherweise innerhalb der ersten drei 
Wochen. Sie wird klassischerweise als Pankarditis an-
gesehen und kann Peri-, Myo- und Endokard betreffen. 
Die weitaus häufigste kardiale Manifestation ist die 
Valvulitis; sie betrifft meist die Mitral-, etwas seltener 
die Aortenklappe und führt zu einer Klappeninsuffi-
zienz [17]. Eine isolierte Peri- oder Myokarditis ist 
höchst selten mit einem ARF assoziiert. In einer Meta-
analyse von 23 Studien lag die Prävalenz der Doppler-
echokardiographisch dargestellten subklinischen Kar-
ditis beim ARF bei 18%; bei der Hälfte dieser Patienten 
fand sich innerhalb von zwei Jahren eine persistierende 
oder zunehmende Karditis [18]. Die akuten entzünd-
lichen Veränderungen sind über Wochen bis Monate 
langsam regredient. Die endgültige Prognose ist ab-
hängig von der Schwere der Erstmanifestation und der 
Anzahl Rezidive. Die Karditis ist die einzige Manifesta-
tion eines ARF, die langfristige und schwerwiegende 
Folgeschäden nach sich ziehen kann. Es besteht eine 
inverse Beziehung zwischen der Schwere der Gelenk-
beteiligung und dem Risiko einer Karditis [19]. 
Die Chorea Sydenham (Veitstanz) betrifft 10–30% der 
Patienten mit ARF. Sie ist ein neurologisches Krank-
heitsbild mit Hyperkinesien in Form von blitzartigen 
unkoordinierten, ungerichteten, unwillkürlichen (cho-
reiformen) Bewegungen vorwiegend der distalen Ext-
remitäten oder des Gesichts. Dazu kommen Muskel-
schwäche, Gangunsicherheit und emotionale Labilität. 
Die Chorea tritt häufig nach einer längeren Latenzzeit 
(bis zu sechs Monate) auf und kann über mehrere 
 Monate persistieren. Sie kann zeitlich assoziiert sein 
mit anderen Symptomen des ARF oder isoliert vor-
kommen. Die Symptome nehmen oft im Schlaf ab. Die 
Chorea ist assoziiert mit der Entwicklung einer rheu-
matischen Herzerkrankung (in bis zu 60%) [16].
Zwei seltene, aber sehr spezifische Manifestationsfor-
men können an der Haut beobachtet werden. Die sub-
kutanen Noduli (<5%) sind kleine, derbe, schmerzlose 
Knötchen, typischerweise über Sehnen und Knochen-
vorsprüngen. Sie treten am häufigsten bei Patienten 
mit Karditis auf [4]. Das Erythema marginatum (<5%) 
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imponiert als blassrote, annuläre, sich zentrifugal aus-
breitende, zentral abblassende, nicht pruritische, maku-
lopapulöse Effloreszenz mit erhabenem Randwall. Es 
zeigt typischerweise eine sich rasch verändernde Prä-
sentation [16]. Beide Hauterscheinungen treten so gut 
wie nie als alleinige Manifestation eines ARF auf [4]. 
Zu den weiteren typischen, aber wenig spezifischen 
Symptomen und Befunden (Minorkriterien) zählen 
Fieber, Arthralgien, erhöhte Entzündungszeichen (C-
reaktives Protein und Blutsenkungsgeschwindigkeit) 
und eine verlängerte PQ-Zeit im EKG (AV-Block I) [4]. 
Patienten mit einem ARF oder einer rheumatischen 
Herzerkrankung haben ein hohes Risiko für ein erneu-
tes ARF bei jeder neuen Infektion mit GAS. Solche Rezi-
dive stellen eine wesentliche Ursache für die kardiale 
Progression dar, weswegen sie eine hohe Aufmerksam-
keit verdienen.

Diagnose

Bei Verdacht auf ein ARF sollte immer zunächst die Dia-
gnose gesichert werden, wofür in der Regel eine Hospi-
talisation zur Abklärung und zum Ausschluss weiterer 
Differentialdiagnosen empfohlen wird. Die Diagnose 
des ARF basiert auf dem klinischen Bild. Die typischen 
Befunde sind in den Jones-Kriterien zusammengefasst, 
anhand derer die Diagnose gestellt wird [4] (Tab. 1). Für 
die Diagnose eines ARF werden zwei Majorkriterien 
oder ein Major- und zwei Minorkriterien verlangt. 
 Zusätzlich muss der Labornachweis einer vorangegan-
genen Pharyngitis mit GAS erbracht werden. Hier ist 
die Streptokokken-Serologie (Anti-Streptolysin O, Anti-
DNAse  B) hilfreich, da das ARF einige Wochen nach 
dem akuten GAS-Infekt auftritt, zu einem Zeitpunkt, 
wenn Kulturen und Antigen-Schnelltest meist bereits 
negativ ausfallen. Es gibt zwei Ausnahmen, die so spät 
auftreten, dass ein GAS-Nachweis nicht mehr gelingt 
und daher nicht gefordert wird: Das sind einerseits die 

Chorea, andererseits der seltene Fall einer langsam 
 verlaufenden asymptomatischen Karditis, die spät er-
kannt wird. 
Da ein ARF-Rezidiv mit einem hohen Risiko für eine 
kardiale Verschlechterung einhergeht, sind die Dia-
gnosekriterien für das Rezidiv auf eine maximale Sen-
sitivität ausgelegt. Hierfür sind auch drei Minorkrite-
rien bei nachgewiesenem GAS-Infekt diagnostisch, 
sofern andere Ursachen für das klinische Bild ausge-
schlossen werden können.

Jones-Kriterien, Update 2015
Die originalen Kriterien wurden 1944 von T. Duckett 
Jones formuliert [20]. Im Jahr 2015 wurden die Jones-
Kriterien von der «American Heart Association» erneut 
überarbeitet und dem technologischen Fortschritt 
 angepasst [4]. Als grosse Neuerung wurde die kardiale 
Diagnostik mittels Doppler-Echokardiographie integ-
riert. Die aktuelle Epidemiologie fand Berücksichtigung 
und die diagnostischen Kriterien wurden risikostratifi-
ziert, um deren Sensitivität zu erhöhen. Dadurch soll 
eine Über- beziehungsweise Unterdiagnose in den ver-
schiedenen Risikopopulationen verhindert werden 
(Tab.  1). Mit der Aufnahme der Echokardiographie als 
diagnostisches Kriterium wurde das Konzept der sub-
klinischen Karditis im Sinne einer echokardiographi-
schen Valvulitis in die Majorkriterien integriert. Eine 
Mitralinsuffizienz ist die häufigste frühe echokardio-
graphische Manifestation eines ARF. Weitere echokar-
diographische Befunde beinhalten Klappendilatation, 
verdickte Klappensegel, verruköse Vegetationen, Mit-
ralklappenprolaps, Sehnenfadenabriss und Aorten-
insuffizienz. Die überarbeitete Version empfiehlt eine 
Doppler-echokardiographische Untersuchung in allen 
Fällen von bestätigtem oder vermutetem ARF, auch 
ohne auskultatorischen Befund. Serielle Untersuchun-
gen werden empfohlen, selbst wenn bei Diagnose-
stellung keine dokumentierte Karditis vorliegt. Spe-
zifische Kriterien für die Doppler-Befunde sind 
vorgegeben für die Diagnose einer rheumatischen 
 Valvulitis (Darstellung, Jet-Länge, maximale Flussge-
schwindigkeit, Jet-Dauer). 
Die «American Heart Association» hat in ihrer Publi-
kation der revidierten Jones-Kriterien hilfreiche Dia-
gramme mit Diagnosestrategien für das ARF zusam-
mengestellt (siehe Abbildung S. 1815 in [4]).

Serologische Untersuchungen
Antikörper gegen Streptolysin O (ASO) steigen unge-
fähr eine Woche nach einem akuten GAS-Infekt an und 
erreichen das Maximum nach etwa 3–5 Wochen. Sie 
beginnen ab Woche 8 zu sinken und kehren nach etwa 
acht Monaten zum Ausgangswert zurück [8]. Ungefähr 

Tabelle 1: Jones-Kriterien für die Diagnose des akuten rheumatischen Fiebers 
(nach [4, 20]).

Majorkriterien Bemerkungen

Karditis (klinisch und subklinisch) Bei Patienten aus Populationen mit 
 mittlerem bis hohem Risiko zählen als 
 Majorkriterien auch eine Monoarthritis 
oder eine Polyarthralgie.

Polyarthritis

Chorea

Erythema marginatum

Subkutane Noduli

Minorkriterien

Polyarthralgie Bei Patienten aus Populationen mit mittlerem 
bis hohem Risiko zählen als Minorkriterien 
auch eine Monoarthralgie, Fieber ≥38 °C 
oder eine BSG ≥30 mm/1 h.

Fieber (≥38,5 °C)

BSG ≥60 mm/1 h oder CRP ≥3,0 mg/dl

Verlängerte PQ-Zeit, altersadaptiert

CRP = C-reaktives Protein; BSR = Blutsenkungsgeschwindigkeit
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20% der Patienten mit GAS-Pharyngitis produzieren 
keinen nachweisbaren ASO-Titer. Bei negativen ASO-
Antikörpern wird daher üblicherweise in einem nächs-
ten Schritt der Anti-DNAse-B-Titer (ADB) bestimmt. 
Dieser steigt 1–2 Wochen nach dem Infekt an, erreicht 
sein Maximum nach 6–8  Wochen und beginnt nach 
12 Wochen zu sinken, um nach 12 Monaten zum Aus-
gangswert zurückzukehren. Bei beiden Tests können 
die Titer aber auch über mehr als ein Jahr erhöht 
 bleiben. Eine erste Serologie sollte bei Verdacht auf ein 
ARF abgenommen werden, eine zweite zwei bis vier 
Wochen später. Ein vierfacher Anstieg des ASO-Titers 
wird generell als starker Hinweis für eine kürzlich 
durchgemachte Streptokokkeninfektion angesehen, 
für ADB gibt es keine vergleichbaren Daten. Es ist diag-
nostisch wichtig, einen Titeranstieg zu dokumentieren 
und die Diagnose nicht auf das sogenannte «upper 
 limit of normal» (ULN) zu stützen [21]. Einerseits kann 
der ansteigende Titer bereits unter dem ULN sein Ma-
ximum erreichen, andererseits können Titer über viele 
Monate stabil erhöht bleiben ohne Nachweis einer 
 Infektion, zum Beispiel bei einer pharyngealen Besie-
delung mit GAS. Es gibt aber auch die Situation, dass 
der ASO-Titer aufgrund der Kinetik bereits bei der ARF-
Erstmanifestation sein Maximum erreicht hat und der 
Verlaufstiter dann nicht weiter ansteigt. Um solche 
 Befunde nicht als negative Serologie falsch zu inter-
pretieren, ist ein ULN hilfreich, das üblicherweise bei 
der 80. Perzentile definiert wird. Hier ist wichtig anzu-
merken, dass der absolute Wert des ULN mit dem Alter 
variiert und in der Kindheit am höchsten ist, was die 
Inzidenz der GAS-Pharyngitis widerspiegelt. 

Therapie

Das Management des ARF umfasst die pharyngeale 
Eradikation der GAS, die symptomatische Therapie der 
Arthritis sowie die Behandlung der Karditis und Herz-
insuffizienz. 
Initial erhalten alle Patienten mit einem ARF eine anti-
biotische Therapie analog dem Management einer 
Streptokokkenpharyngitis (siehe Primärprophylaxe), 
unabhängig davon, ob eine Pharyngitis vorliegt [22]. 
Dies dient der Eradikation einer möglicherweise noch 
vorhandenen GAS-Besiedelung im Nasopharynx. Die 
klassische ARF-Therapie besteht aus Acetylsalicylsäure 
(ASS), welche zu einer raschen Resolution von Fieber, 
Arthralgien und Arthritis führt. Leider fehlen aktuelle 
randomisierte kontrollierte Studien zu ASS, wie auch 
zu den Alternativen wie NSAR oder Kortikosteroiden. 
Bei Kindern mit Fieber sind Salicylate aufgrund des 
 Risikos eines Reye-Syndroms meist kontraindiziert. In 
einer kleinen Studie konnte gezeigt werden, dass Na-

proxen im Vergleich zu ASS eine gleichwertige Alter-
native für die Behandlung der Arthritis darstellt und 
seltener Leberwerterhöhungen verursacht [23]. Andere 
NSAR wie Ibuprofen haben wahrscheinlich eine ver-
gleichbare Wirkung und ebenfalls den Vorteil eines 
günstigeren Nebenwirkungsprofils, es liegen jedoch 
kaum Daten dazu vor. Die Prognose der akuten Episode 
ist abhängig von der Schwere der kardialen Betei-
ligung. Bei Patienten mit schwerer Karditis und Herz-
insuffizienz kommt die konventionelle Herzinsuffi-
zienztherapie zum Einsatz. Zusätzlich werden oft 
Kortikosteroide eingesetzt, die ähnlich wie Salicylate 
eine rasche Besserung von Fieber und Entzündung 
 bewirken. Ein eindeutiger Vorteil der anti-inflammato-
rischen Therapie für das kardiale Outcome ist wissen-
schaftlich nicht nachgewiesen. 
Die Therapie der meist selbstlimitierten Chorea ist 
symptomatisch. Kleine Fallserien haben gezeigt, dass 
Valproat und Carbamazepin einen positiven Einfluss 
auf die unwillkürlichen Bewegungen haben können 
[2]. Haloperidol und andere Neuroleptika sollten auf-
grund potentieller extrapyramidaler Nebenwirkungen 
eher gemieden werden. 
Keine der Therapien beeinflusst das Fortschreiten 
 einer Herzklappenschädigung im Rahmen des ARF. 
 Jedoch besteht vielfach auch ein erfreulicher Langzeit-
verlauf. Die Prognose wird deutlich verbessert, wenn 
durch eine Sekundärprophylaxe ARF-Rezidive ver-
hindert werden können. Damit wird das Risiko von 
wiederholten Valvulitiden mit zunehmendem fibroti-
schem Klappenumbau minimiert. So konnte beispiels-
weise gezeigt werden, dass unter Penicillin-Therapie 
zur Sekundärprophylaxe 40–70% der rheumatischen 
Klappenvitien nach zehn Jahren regredient waren, 
 jedoch nur um die 30%, falls initial eine Herzinsuffizi-
enz bestand [24, 25]. In einer anderen Studie zeigten Pa-
tienten mit einer ARF-bedingten Karditis nach einem 
Jahr in 50% eine vollständige klinische und in 27% 
auch eine echokardiographische Abheilung [26]. 
Ein ARF zu identifizieren, ist nicht nur für die Akutthera-
pie wichtig, sondern auch, um eine Sekundärprophylaxe 
mittels Antibiotika in die Wege zu leiten. 

Primärprophylaxe
Die Primärprophylaxe bei Personen ohne ARF in der 
Vorgeschichte besteht in einer prompten und korrekten 
Diagnose und antibiotischen Therapie von Tonsillo-
pharyngitiden mit GAS. Ein Therapiebeginn innerhalb 
von neun Tagen nach Auftreten der GAS-Tonsillopha-
ryngitis verhindert eine primäre Episode von ARF [22]. 
Eine 24- bis 48-stündige Verzögerung des Therapie-
beginns, um die GAS-Diagnostik abzuwarten, bedeutet 
daher kein erhöhtes Risiko für ein ARF [22]. Die emp-
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fohlene antibiotische Therapie besteht aus Penicillin 
oder Amoxicillin für zehn Tage (Tab. 2). Gemäss älteren 
Studien ist eine sechstägige Therapie mit Amoxicillin 
wahrscheinlich ebenso wirksam wie eine zehntägige 
Therapie mit Penicillin [27, 28]. Hier muss angefügt 
werden, dass mindestens ein Drittel der ARF-Fälle nach 
oligo- bis asymptomatischen Streptokokkeninfek-
tionen auftreten, die nie zu einer ärztlichen Konsulta-
tion führen. 
Die Grundlage für die obigen Empfehlungen bilden 
 ältere Arbeiten, die eine Reduktion von ARF-Fällen 
durch die antibiotische Therapie von (GAS-)Pharyngi-
tiden zeigen konnten [29]. Dieser Effekt war allerdings 
nur in Studien aus den 1950er und 1960er Jahren nach-
weisbar, als die Inzidenz des ARF viel höher war als 
heutzutage. 
In den letzten Jahrzehnten ist das ARF in Europa zur 
Rarität geworden, diese Tatsache reflektiert sich zum 
Teil auch in den Guidelines. Es gibt aktuell keine ein-
heitliche Meinung zur Therapieindikation bei einer 
GAS-Pharyngitis. Die Guidelines aus Frankreich [30], 
Finnland [31] und der «Infectious Diseases Society of 
America» (IDSA) [10] halten an einer antibiotischen 
Therapie fest. Hingegen empfehlen einige europäische 
Länder wie zum Beispiel England [32], Schottland [33], 
Belgien [34] und die Niederlande [35] aufgrund des 
 minimalen Risikos, ein ARF zu entwickeln, keine sys-
tematische Antibiotikagabe bei GAS-Pharyngitis. Auch 
die «European Society of Clinical Microbiology and 
 Infectious Diseases» (ESCMID) empfiehlt keine antibio-
tische Therapie von GAS-Pharyngitiden für Patienten 
ohne ARF in der Vorgeschichte [36]. 

Die divergierenden Empfehlungen widerspiegeln die 
aktuell unklare Datenlage bei dieser inzwischen sel-
tenen, aber immer noch potentiell schwerwiegenden 
Folgeerkrankung. Nutzen und Risiken (Kosten, uner-
wünschte Nebenwirkungen, Antibiotikaresistenzen 
und Einfluss auf das Mikrobiom) einer präventiven An-
tibiotikagabe müssen hier gegeneinander abgewogen 
werden. Das vorgeschlagene Prozedere orientiert sich 
an den aktuellen (2010) Empfehlungen der pädiatrisch 
infektiologischen Gruppe Schweiz (PIGS) [37].

Sekundärprophylaxe
Die Sekundärprophylaxe dient der Verhinderung von 
ARF-Rezidiven. Diese schliesst sich an die GAS-Eradikati-
onstherapie an und verhindert im Verlauf erneute (auch 
subklinische) Infektionen mit GAS, die das Fortschreiten 
der Herzerkrankung beschleunigen. Haushaltskontakte 
mit positiven Rachenkulturen auf GAS sollten ebenfalls 
eine antibiotische Eradikationstherapie zur Reduktion 
des Transmissionsrisikos erhalten.
Die Sekundärprophylaxe wird mit langwirksamem 
Benzathin-Penicillin G (600 000 IE für Kinder, 1,2 Mio. 
IE für Erwachsene) als eine intramuskuläre Injektion 
alle 4 Wochen durchgeführt, in Hoch-Endemiegebie-
ten alle 3 Wochen [22]. Orales Penicillin V ist weniger 
effektiv, wohl auch aufgrund der schwierigeren Com-
pliance bei zweimal täglicher Einnahme [38]. Es stellt 
jedoch eine akzeptable Alternative dar für Patienten 
mit niedrigem Rezidivrisiko. Bei Penicillinallergie 
kann Azithromycin (5 mg/kg 1×/Tag für Kinder, 250 mg 
1×/Tag für Erwachsene) verwendet werden, bei Thera-
pie mit Makroliden empfiehlt sich jedoch vorgängig 
eine Resistenztestung. 
Die optimale Dauer der Sekundärprophylaxe ist Ge-
genstand kontroverser Diskussionen. Das Risiko eines 
ARF-Rezidivs sinkt mit dem Alter des Patienten und 
der Dauer seit der letzten ARF-Episode. ARF-Rezidive 
sind ab dem Alter von 21 Jahren oder zehn Jahre nach 
der initialen ARF-Episode äusserst selten [22]. Bei rheu-
matischem Fieber ohne Karditis wird eine Sekundär-
prophylaxe bis fünf Jahre nach der letzten ARF-Episode 
oder bis zum Alter von 21 Jahren empfohlen, welcher 
Zeitraum auch immer länger ist. Falls eine Karditis 
ohne residuelle Herzerkrankung (klinische oder echo-
kardiographische Valvulopathie) besteht, wird die Se-
kundärprophylaxe für zehn Jahre oder bis zum Alter 
von 21 Jahren durchgeführt. Bei rheumatischem Fieber 
mit Karditis und residueller Herzerkrankung (persis-
tierende Valvulopathie) beträgt die Dauer der Sekun-
därprophylaxe zehn Jahre oder bis zum Alter von 
40  Jahren. Im Anschluss sollen der Schweregrad der 
Valvulopathie und das Risiko der GAS-Exposition ree-
valuiert werden. Das Rezidivrisiko ist erhöht bei 

Tabelle 2: Primärprophylaxe des akuten rheumatischen Fiebers (entspricht der Therapie 
der Gruppe-A-Streptokokken-Tonsillopharyngitis) [10, 27, 41].

Medikament (oral) Dosierung Dauer

Penicillin V Kinder <27 kg 500 000 E 2×/Tag 10 Tage

Kinder ≥27kg 1 Mio E 2×/Tag

Erwachsene 1 Mio E 3×/Tag

Amoxicillin Kinder,  
Erwachsene

50 mg/kg (max 
1000 mg) oder

1×/Tag 10 Tage

Kinder 25 mg/kg 2×/Tag

Erwachsene 500 mg 3×/Tag

Alternativen  
bei Penicillinallergie

Cefuroxima Kinder 10 mg/kg 2×/Tag 5 Tage

Erwachsene 500 mg 2×/Tag

Clindamycin Kinder 7 mg/kg 3×/Tag 10 Tage

Erwachsene 300 mg 3×/Tag

Clarithromycinb Kinder 7,5 mg/kg 2×/Tag 10 Tage

Erwachsene 250 mg 2×/Tag

Azithromycinb Kinder 10–20 mg/kg 1×/Tag 3–5 Tage

Erwachsene 500 mg 1×/Tag
a Zu vermeiden bei Patienten mit Sofort-Typ-Hypersensitivitätsreaktion (Allergie Typ I) auf Penicillin
b Resistenzen von Gruppe-A-Streptokokken gegenüber diesen Substanzen sind bekannt
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schwerer Herzklappenschädigung und bei Patienten 
mit mehreren Rezidiven. Für Hochrisikopatienten 
sollte eine fortgeführte Prophylaxe (möglicherweise 
lebenslang) diskutiert werden. Die Empfehlungen zur 
Durchführung und Dauer der Sekundärprophylaxe 
hat die «American Heart Association» in ihrer Publi-
kation zur Prävention des rheumatischen Fiebers zu-
sammengefasst (Tabellen 3 und 4 in [22]). 

Ausblick

Die Diagnose eines ARF hat für die Betroffenen weitrei-
chende Folgen. Nur indem die auslösende GAS-Pharyn-
gitis wie auch die ARF-Episode korrekt diagnostiziert 
werden, können eine gezielte Therapie und darauf 
 folgende Sekundärprophylaxe eingeleitet werden. 
Gleichzeitig gilt es aber auch, die Überdiagnose zu ver-
hindern und die therapeutischen Konsequenzen zu 
minimieren. 
Eine kürzlich erschienene Publikation hat die globale 
Prävalenz der rheumatischen Herzerkrankung in den 
letzten 25 Jahren untersucht und einen signifikanten 
Abfall der Prävalenz und Mortalität gefunden. Die Er-
krankung persistiert jedoch in einigen der ärmsten 

Weltregionen. Schätzungen zufolge lebten im Jahr 2015 
rund 10 Personen pro 1000 Einwohner in Südasien und 
Zentralafrika und 15 Personen pro 1000 Einwohner in 
Ozeanien mit einer rheumatischen Herzerkrankung 
[39].
Aufgrund der Migration von Personen aus Regionen 
mit hoher ARF-Inzidenz sollte auch in den Niedrig-
risiko-Ländern Europas das Bewusstsein für das ARF 
und seine Folgeerkrankungen gestärkt werden. So 
fand eine italienische Studie bei 41% der kardiochirur-
gischen Patienten, die aus Osteuropa, Subsahara- 
Afrika, Asien und Lateinamerika immigriert waren, 
eine rheumatische Genese als Ursache ihrer Herzer-
krankung [40]. 
Gross angelegte Genom-Studien sind unterwegs, um 
eine genetisch bedingte Anfälligkeit für das ARF zu 
 untersuchen. Die Kenntnis über genetische Marker 
könnte dabei neue diagnostische Optionen aufdecken. 
Zudem besteht die Hoffnung, dass neue Forschungs-
techniken einen besseren Einblick in die Entwicklung 
und das Fortschreiten der rheumatischen Herzerkran-
kung gewähren. Das Verständnis pathophysiologischer 
Vorgänge könnte dazu beitragen, Angriffspunkte für 
zukünftige therapeutische Interventionen zu identi-
fizieren. Anstrengungen werden unternommen, eine 
sichere und effiziente Impfung gegen rheumatogene 
GAS-Stämme zu entwickeln. 
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Das Wichtigste für die Praxis

•  Das rheumatische Fieber ist eine entzündliche Erkrankung, die auf eine 

pharyngeale Infektion mit Gruppe-A-Streptokokken folgt.

•  Betroffen sind vor allem Schulkinder und Jugendliche in Hochendemie-

gebieten in Subsahara-Afrika, in Süd- und Zentralasien und in Australien 

und Ozeanien.

•  Die Diagnose wird anhand der Jones-Kriterien gestellt. Die häufigsten 

Manifestationen sind Arthritis und Karditis, gefolgt von Chorea, sub-

kutanen Noduli und Erythema marginatum.

•  Personen mit einer ersten Episode eines akuten rheumatischen Fiebers 

(ARF) haben eine erhöhte Prädilektion für ARF-Rezidive nach erneuten 

Infekten mit Gruppe-A-Streptokokken.

•  Für die Prognose entscheidend ist die Karditis, die am häufigsten in Form 

einer Valvulitis der Mitralklappe auftritt und zur Klappeninsuffizienz 

 führen kann. 

•  Rezidive bergen ein hohes Risiko für fortschreitende Herzklappenschädi-

gungen und eine dadurch bedingte Herzinsuffizienz.

•  Die Primärprophylaxe besteht in der korrekten frühzeitigen Diagnose und 

Behandlung der Tonsillopharyngitis durch Gruppe-A-Streptokokken. 

Durch die Sekundärprophylaxe sollen erneute Streptokokkeninfekte und 

damit ARF-Rezidive verhindert werden. 

•  Eine genaue Diagnostik ist wichtig, um eine Überdiagnose zu vermeiden, 

da jede Diagnose eines ARF eine langjährige prophylaktische Antibio-

tikatherapie nach sich zieht.
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