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Allergiewunderspritze fiir
alle oder letzte Option?

Liebe Kollegin,
lieber Kollege,

bereits vor einigen Jabren wurde der neu entwickelte Anti-
IgE-Antikiorper als Allergiewunderspritze in der Laienpresse
avisiert und bewirkte sofort weit reichende Erwartungen, die
im SMS-Stil kurz zusammengefasst werden konnten: 1pix4u-
Allergie-ex!?

Dann horte man lange nichts mehr von dieser Neuheit, doch
nun ist Omalizumab (Xolair®) in Australien und in den USA
zugelassen und somit auch fiir uns verfiighar, wenn auch die
Zulassung in Europa noch auf sich warten lisst. Doch wer soll
es wann und wie und wozu bekommen — und zu welchem
Preis? Eckard Hamelmann, Berlin, bat sich die Miibe gemacht,
die zebn wichtigsten Fragen zu diesem neuen Medikament
zu beantworten und damit wird klar: Dieses Medikament
ist speziellen, schwereren Fillen vorbehalten. Selbst diese
Patienten miissen einige Vorausselzungen mitbringen: Das
Gesamt-IgE sollte unter 1.000 U/ml liegen, das Alter iiber zwolf
Jabre und der Patient sollte gewillt sein, sich alle zwei bis
vier Wochen eine subkutane Spritze verabreichen zu lassen,
und dies nur zur Symptomlinderung, obne Langzeiteffekt
wie bei der Hyposensibilisierung. Dennoch: Omalizumab ist
ein neuartiges Medikament mit innovativem Wirkprinzip,
das jenen Allergikern — ob nun mit Heufieber, Asthma oder
einer Nabrungsmittelallergie — zusdtzliche Hilfe bringen
kann, die trotz adiquat ausgereizter Therapie weiterhin
Symptome zeigen oder unter Steroid-Nebenwirkungen leiden.
Diese Patienten sollten Omalizumab auch trotz des hoben
Preises von der Solidargemeinschaft finanziert bekommen
— wohlgemerkt als letzte Option —, und dazu ist eine selektive
Auswahl der Patienten drztlicherseits erforderlich. Fiir leichter
Erkrankte wire es meines Erachtens ein teures Lifestyle-
Medikament.

Raus aus der Bequemlichkeitsfalle!

Sie ist einfach bequem, die SLIT (Sublinguale Immuntherapie).
Fiir den Patienten: keine Angst vor einer Spritze, keine Anfabrt
zum Arzt, kein langes Warten nach einer subkutanen Injektion
und keine unangenebmen Ermabnungen, wenn die Tropfen
tagelang unberiibrt im Kiihlschrank liegen bleiben. Sie ist
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auch bequem fiir den Arzt, die SLIT: keine Notwendigkeit, sich
selbst iiber die richtige Dosierung z.B. in der Pollenflugzeit
den Kopf zu zerbrechen, um anaphylaktische Nebenwirkungen
zu vermeiden. Keine Sorge, eine solche Reaktion mangels
Ubung nicht sicher beherrschen zu konnen, und somit auch
kein schlechtes Gewissen, sich nicht regelmdsig forigebildet
zu haben. Genau das richtige Medikament fiir Arzte, die wenig
Erfabrung mit Allergien bei Kindern und Jugendlichen haben?
Genauso war es damals mit der oralen Hyposensibilisierung,
die liingst als obsolet angeseben wird.

Aber Bequemlichkeit ist teuer! Alle klagen iiber das Budget und
Regressforderungen, aber die SLIT ist ja eine Besonderbeit,
also wozu Gedanken verschwenden? Verantwortungslos? Es ist
nicht bequem und fiir viele nicht machbar, sich alle notwendi-
gen Informationen zu besorgen, um maoglichst objektiv Kosten
und Nutzen einer neuen Methode gebiibrend gegeniiberstellen
zu konnen. Experten baben dies nun fiir Sie tibernommen, da
die Verschreibungshéufigkeit und somit die Gesamtkosten fiir
die SLIT enorm angestiegen sind. Viele Experten meinen, dies
sei nicht in allen Fillen zu rechtfertigen und fordern Sie zur
Diskussion auf (siebe S. 18ff). Lassen Sie sich herausholen
aus der Bequemlichkeitsfalle!

Zwei neue Serien

Sinnvolle Therapieentscheidungen basieren auf soliden
Grundlagenkenntnissen. In diesem Heft unserer Zeitschrift
beginnen zwei neue Artikelserien: Die ,Grundlagen der
Immunologie” werden von Prof. Dr. Volker Wabn, Leiter
des Immundefekizentrums der Berliner Charité, koordiniert.
Allergologie und Immunologie sind untrennbar miteinander
verbunden. Daber beginnen wir ebenfalls in diesem Heft mit
der Serie ,,Grundlagen der Allergologie®, betreut von Prof. Dr.
Eckard Hamelmann von der Charité. Und da alles didaktisch
so gut aufbereitet ist, dass das Lesen ansonsten schwerer Kost
Spafs machen kann, sende ich Ihnen ...

... einen aufmunternden Grufs
Ihr

f g VAYSR

Prof. Dr. Jiirgen Seidenberg
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Neue Serie: Grundlagen der Allergologie (1)

IgE und Anti-IgE:
Die zebn wichtigsten Fragen

Eckard Hamelmann, Charité Berlin

Einfiihrung

Mit diesem Artikel startet die ., Pidia-
trische Allergologie” eine neue Serie zum
Thema ,,Grundlagen der Allergologie”.
Nicht zufiillig stebt das heutige Thema
am Beginn dieser Serie. Die Entdeckung
eines transferierbaren Serumfaktors
als Mediator von Uberempfindlichkeits-
reaktionen durch Ramirez 1919 stellt
sozusagen den Beginn der modernen
Allergologie dar. Ramirez beschrieb den
Fall eines Mannes, der eine akute Asth-
maattacke wdbrend einer Kutschfabrt
durch den Central Park erlitt, nachdem
er zwei Wochen zuvor eine Transfusion
von einem Spender mit bekannter Pfer-
deallergie erbalten hatte [1]. Zwei Jah-
re spdter wurde durch Prausnitz und
Kiister die wissenschaftliche Erklirung
fiir dieses Phinomen gegeben [2]. Sie
zeigten, dass ein Serumfaktor, den sie
»Reagin“ nannten, in der Lage war, ei-
ne Uberempfindlichkeitsreaktion der
Haut passiv von einem allergischen auf
einen nicht-allergischen Patienten zu
iibertragen.

Erst nach fast 50 Jabren wurde die-
ses Reagin unabbdngig voneinander
von Ishisaka et al. [3, 4] bzw. Johans-
son et al. [5] als eine neue Klasse von
Immunglobulinen — IgE — identifiziert.
Heute, nach weiteren 35 Jahren, sind
wir in der Lage, mit einem spezifischen
Antikorper gegen dieses IgE eine ganz
neue Bebandlungsform von allergischen
Erkrankungen durchzufiibren [6]. Be-
vor sich der praktisch tétige Allergologe,
insbesondere auf dem Gebiet der Kin-
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derbeilkunde, zu einer Behandlung mit
Anti-IgE entschliefst, sollte er die wich-
tigsten Fragen zu diesem neuen Pro-
dukt stellen, deren Beantwortung wir
im Folgenden zumindest ansatzweise
versuchen wollen.

1. Was ist IgE?

IgE ist dhnlich wie die anderen Immun-
globuline aus zwei schweren und zwei
leichten Ketten aufgebaut (Abb. 1). Es
wird durch allergenspezifische Plasmazel-
len nach Isotypenwechsel zur so genann-
ten Epsilon-Kette produziert. Diese Pro-
duktion steht unter der regulatorischen
Kontrolle von T-Lymphozyten und ihren
Produkten, den Zytokinen. Im Rahmen
einer allergischen Immunreaktion entwi-
ckeln sich allergenspezifische T-Zellen zu
so genannten Th2-Lymphozyten, die durch
ihre verstirkte
Produktion von
Th2-Zytokinen
wie Interleukin
(IL) 4,1L 5 und
IL 13 die we-
sentlichen im-
munologischen
Mechanismen
zur Ausbildung
einer allergi-
schen  Reak-
tion, z.B. IgE-
Produktion und
Eosinophile in
Entziindung,

induzieren [7]. Abb. 1

Die biologische Aktivitiit von IgE wird durch
spezifische Rezeptoren vermittelt, von de-
nen ein hoch affiner Rezeptor (Fc,-Rezep-
tor Typ I) vorwiegend von Mastzellen und
Basophilen exprimiert wird, wihrend ein
niedrig affiner Rezeptor (Fc.-R II) bei B-
Zellen gefunden wird [8]. Exposition von
sensibilisierten Patienten mit spezifischem
Allergen fiihrt zu dessen Bindung an IgE
auf Mastzellen. Dieses ist der Startschuss
fiir die allergische Kaskade, die IgE-ver-
mittelte Sofortreaktion (Abb. 2). Die im
Laufe dieser Reaktion freigesetzten pro-
inflammatorischen Mediatoren verursa-
chen, je nach Lokalisation der allergenen
Exposition, die typischen Sofortreaktionen
wie Atemwegsobstruktion, Mukushyperse-
kretion, Odem und Juckreiz [9].
Insbesondere bei piddiatrischen Pati-
enten besteht eine deutliche Korrelation
zwischen allergischer Sensibilisierung/
IgE-Produktion und der Entwicklung eines

IgE-Polypeptid-Struktur




Die allergische Kaskade:
IgE-Produktion, Mastzell-Aktivierung
und Degranulierung
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Abb. 2

allergischen Phinotyps. So konnte wieder-
holt gezeigt werden, dass die Hohe des IgE-
Serumspiegels mit der Privalenz von aller-
gischen Erkrankungen wie Heuschnupfen
oder Asthma und dariiber hinaus mit deren
Schwere assoziiert ist [10, 11]. Ausgehend
von dieser Erkenntnis wurde daher die
Hypothese aufgestellt, dass die Antagoni-
sierung von IgE mit einem blockierenden
Antikdrper theoretisch eine neuartige,
sehr effektive Moglichkeit zur Behandlung

Anti-IgE: Molekil

Humanisierter mAb gegen
IgE (95% human)

Nicht anaphylaktogen

Bindet zirkulierendes IgE

Bildet biologisch inerte
IgE-Anti-IgE Komplexe

B schwereKette [l Leichte Kette

Abb. 3
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von allergischen Erkrankungen darstellen
kann [12].

2. Was ist Anti-IgE?

Anti-IgE ist ein rekombinanter, humani-
sierter monoklonaler Antikorper spezifisch
gegen die Bindungsstelle von IgE an den
hoch affinen IgE-Rezeptor (rhu anti-IgE
mAB). Diese Bindungsstelle befindet sich
in der dritten Domine der schweren Kette

Allergen

[ Verbindung

Abb. 4
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des IgE-Molekiils (Abb. 1). Zunichst wurde
in der Maus ein Antikorper gegen IgE ge-
neriert und spiter dieser Antikorper dann
,humanisiert“, so dass in dieser Form {iber
95 Prozent Anteile von humanem IgG, und
nur noch weniger als 5 Prozent von der
Ausgangssubstanz vorliegen [13] (Abb.
3). Das entsprechende Produkt wurde
Omalizumab® genannt und ist unter dem
Handelsnamen Xolair® in den USA und
Australien bereits zugelassen, kann daher
iiber die internationale Apotheke auch in
Deutschland bezogen werden.

3. Wie funktioniert Anti-IgE?

Die wesentlichen Charakteristika von

Anti-IgE sind [12]:

1. Anti-IgE blockiert die Bindung von IgE
an den spezifischen, hoch affinen IgE-
Rezeptor (Abb. 4).

2. Anti-IgE erkennt und bindet nur an IgE,
nicht aber an andere Immunglobuline.

3. Anti-IgE ist unspezifisch hinsichtlich der
Allergenspezifitit von IgE, d. h. es bindet
an jede Form von IgE.

4. Anti-IgE bindet nicht an IgE, welches sich
bereits auf Mastzellen oder Basophilen
befindet, es fiihrt daher nicht selbst zur
Degranulierung der Mastzellen.

5. Anti-IgE bildet mit IgE inerte Immun-
komplexe und verhindert nach Allergen-
exposition die Aktivierung von Mastzel-
len (Abb. 4).

6. Anti-IgE vermindert die Expressions-
dichte von hoch affinen IgE-Rezeptoren
auf den Mastzellen [14].

Anti-lgE: Wirkprinzip

IgE-Anti-IlgE-Komplexe
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Nach systemischer Applikation von Anti-
IgE (intravends oder subkutan) kommt es
zu einer sofortigen (i.v. 15 Min., s.c. 24
Std.) Reduktion von freiem IgE im Serum
zu nicht mehr messbaren Bereichen, wel-
che nach einmaliger Applikation fiir etwa
vier bis sechs Wochen anhilt. Die Route
der Applikation ist fiir den Effekt unerheb-
lich, so dass heute eine subkutane Verab-
reichung durchgefiihrt wird.

4. Wie sicher ist Anti-IgE?

Anti-IgE wurde in zahlreichen Klini-
schen Studien an mehreren tausend Pati-
enten untersucht. Zusammenfassend kann
gesagt werden, dass Anti-IgE sicher und
gut vertriglich ist. Es konnten keine Im-
munreaktionen wie Antikorperbildung ge-
gen Anti-IgE selbst festgestellt werden. Die
Anti-IgE—IgE—Komplexe werden iiber die
Niere ausgeschieden und lagern sich nicht
ab, fithren daher auch nicht zu Komple-
mentaktivierung und anderen Immunreak-
tionen [15]. In allen Studien zeigten sich
unerwiinschte Nebenwirkungen in einer
Schwere und Art, wie sie gleichermaf3en
in der Plazebogruppe beschrieben wur-
den. Einschrinkend muss gesagt werden,
dass noch keine Daten aus Langzeitstudien
(Gabe von Anti-IgE > 1 Jahr) vorliegen.

5. Welche Wirkung hat
Anti-IgE bei Asthma?

Die Behandlung von Asthma bronchia-
le ist in den letzten Jahrzehnten deutlich
besser geworden. Durch die Einfilhrung
von inhalativen Kortikosteroiden (ICS) als
Standard der anti-entziindlichen, inhalati-
ven Behandlung wurde erreicht, dass die
Mehrzahl der Patienten mit mildem und
moderatem Asthma symptomfrei leben
kann. Einige Patienten leiden jedoch auch
nach Ausnutzung der heute zur Verfiigung
stehenden Therapieoptionen weiterhin
unter Symptomen (,,steroidresistent*)
oder sind durch die Nebenwirkungen
einer hoch dosierten Steroidtherapie be-
eintrichtigt (,,steroidabhingig*). Die Be-
handlung mit Anti-IgE stellt fiir diese Pa-
tienten also theoretisch eine Moglichkeit
dar, bessere Symptomkontrolle und/oder
geringeren Steroidbedarf bei der Behand-
lung erreichen zu konnen.

Nach Erfolg versprechenden Ergebnis-
sen aus Phase-1- und Phase-2-Studien
[16-19] wurden drei grofle, identisch
aufgebaute Phase-3-Studien von Anti-IgE-
Behandlung bei Patienten mit allergischem
Asthma bronchiale durchgefiihrt [20-22],
eine davon bei Kindern und Jugendlichen
[22]. Die wesentlichen Eckpunkte dieser

Wirksamkeit von Anti-IgE bei der Behandlung
von Patienten mit allergischem Asthma

Ergebnisse aus der Cochrane Analyse [nach 34]

Haufigkeit des
Anzahider | Studien |_reignisses unter RRR
Phase

Parameter Studien

Anti-IgE (95% C)

NNT

Absetzen von 4 Steroid-
Steroiden Reduktion
>50% 4 Steroid-
Reduktion von Reduktion
Steroiden

40%

76%

21% 85% 6
(58 bis 116)  (5bis8)

56% 35% 5
(26bis45)  (5bis7)

Tab. 1. RRR: Relative Risiko-Reduktion; NNT: numbers needed to treat.; Cl: confidence interval.
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Untersuchung waren die Schwere und
Hiufigkeit von Exazerbationen, die Sym-
ptomschwere, der Bedarf an Steroiden
und Lungenfunktionsparameter sowie der
Bedarf an Notfallmedikation ([3,-Mime-
tika). Uber 1.000 Erwachsene und iiber
300 Kinder mit mittlerem bis schwerem
allergischem Asthma und tiglicher Be-
handlung mit ICS wurden eingeschlossen.
Fiir die ersten sechzehn Wochen des Pro-
tokolls wurden die Patienten weiterhin
mit einer stabilen Steroiddosis zusitzlich
zu Anti-IgE oder Plazebo behandelt, in den
anschliefSenden acht Wochen konnte diese
Steroiddosis je nach Befindlichkeit der Pa-
tienten dann schrittweise bis zum vollstéin-
digen Absetzen reduziert werden, danach
wurde fiir weitere fiinf Monate mit Plazebo
oder Anti-IgE und der geringst moglichen
Dosis von Steroiden weiterbehandelt. Die
Behandlung mit Anti-IgE war signifikant
effektiver als Plazebo hinsichtlich der Re-
duktion der Anzahl von Exazerbationen;
dies war sowohl in der Phase mit stabiler
als auch in der Phase mit Reduktion der
Steroiddosierung ersichtlich. Interessan-
terweise wurde dieser Effekt von Anti-IgE
erreicht, obwohl in dieser Gruppe die Pati-
enten signifikant weniger Steroide benutz-
ten oder hiufiger die Steroide komplett
absetzten. Die Symptome verbesserten
sich sowohl in der Plazebogruppe als auch
in der Gruppe mit Anti-IgE-Behandlung,
jedoch in der letzteren signifikant hoher
trotz der geringeren Dosierung mit Stero-
iden und des signifikant verminderten Be-
darfs von f3,-Mimetika. Einhergehend mit
der Verbesserung der Symptome wurden
bei den Patienten mit Anti-IgE-Behandlung
signifikant bessere Lungenfunktionspara-
meter fiir morgendliches Peak Flow (PEF)
und die 1-Sekunden-Kapazitit (FEV,) ge-
messen.

In zwei weiteren, nachfolgenden Phase-
3-Studien wurde der Einfluss von Anti-
IgE-Behandlung auf die Asthma-bezoge-
ne Lebensqualitit untersucht [23, 24].
In beiden Studien konnte der Effekt von
Anti-IgE auf Symptomschwere und Lun-
genfunktionsparameter mit einer signifi-
kanten, klinisch relevanten Verbesserung
der Lebensqualitit korreliert werden.

Zusammengefasst kann gesagt wer-
den, dass die Anti-IgE-Behandlung von
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Patienten mit mittlerem bis schwerem
allergischem Asthma zu einer deutlichen
Verminderung von Exazerbationen bei
gleichzeitiger Senkung der notwendigen
Steroiddosis fiihrt. Eine zusammengefasste
Analyse der wesentlichen Ergebnisse die-
ser klinischen Studien zeigt Tab. 1.

6. Wie wirkt Anti-IgE bei
Heuschnupfen?

Ahnlich wie fiir Asthma bronchiale gilt
auch bei Heuschnupfen, dass eine nicht
unerhebliche Anzahl von Patienten trotz
Einsatz von systemischen Antihistaminika
und/oder topischen Steroiden symptoma-
tisch bleibt und unter der Heuschnupfen-
erkrankung leidet. Die kausale Behand-
lung durch spezifische Immuntherapie
(SIT) ist grundsitzlich sehr wirksam, kann
aber bei Patienten mit klinisch relevanter
Polysensibilisierung oder Sensibilisierung
gegen bestimmte Allergene wie Schimmel-
pilze oder Tierhaare nur unter bestimmten
Voraussetzungen oder mit eingeschrink-
ten Erfolgsaussichten eingesetzt werden.
Deswegen sind neue anti-allergische Me-
dikamente wie Anti-IgE erwiinscht, um die
Lebensqualitit und die Aktivitit im Alltags-
leben zu erhohen. Mehrere Phase-2- und
Phase-3-Studien an Patienten mit saisona-
ler allergischer Rhinokonjunktivitis (SAR)
und der Behandlung mit Anti-IgE wurden
durchgefiihrt [25-27]. Wesentliche Ziel-
parameter waren die tdglichen nasalen
bzw. okuliren Symptome, die Verinde-
rung der SAR-bezogenen Lebensqualitit
und der Einsatz weiterer Bedarfsmedika-
tion. Bei iiber 250 Patienten wurde die
Wirksamkeit von Anti-IgE nach zwei- bis
dreimaliger Gabe vor und wihrend der
spezifischen Pollensaison untersucht. Zu-
sammengefasst zeigte diese Studie, dass
Anti-IgE gut vertragen wurde, sicher war
und im Vergleich zu Plazebo signifikant
effektiver in der Kontrolle von pollenindu-
zierten SAR-Symptomen. Bei gleichzeiti-
ger Verminderung der Bedarfsmedikation
konnte die Lebensqualitit in Bezug auf
SAR nach Anti-IgE-Therapie im Vergleich
zu Plazebo signifikant stirker angehoben
werden.

In einer folgenden Phase-3-Studie wur-
de der Einfluss von Anti-IgE-Behandlung
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auf die perenniale allergische Rhinitis
untersucht [28]. Hier wurden die durch-
schnittlichen tiglichen nasalen Symptom-
grade bei 289 Erwachsenen und Jugend-
lichen mit mittlerer bis schwerer Auspri-
gung einer perennialen Rhinitis nach Gabe
von Anti-IgE oder Plazebo iiber sechzehn
Wochen untersucht. Behandlung mit Anti-
IgE fiihrte zu einer signifikanten Reduk-
tion der nasalen Symptomgrade und war
im Vergleich zu Plazebo mit einer signi-
fikanten Reduktion auch an Bedarfsme-
dikation bei gleichzeitiger Verbesserung
der Rhinitis-abhingigen Lebensqualitit
verbunden.

Ein interessantes Einsatzgebiet fiir Anti-
IgE konnte moglicherweise die Kombina-
tion mit der spezifischen Immuntherapie
darstellen. Die breite Anwendung von SIT
wird durch eine Reihe von Faktoren ein-
gegrenzt: moglichst kleines Spektrum an
Sensibilisierung, klarer Zusammenhang
zwischen spezifischer allergischer Sensi-
bilisierung und klinischen Symptomen,
Gabe von angemessenen Dosierungen von
standardisiertem Allergen. Neben dieser
Limitation ist die SIT durch die Moglich-
keit von schweren Nebenwirkungen wie
anaphylaktischen Reaktionen beeintrich-
tigt. Durch die Moglichkeit, IgE-vermittel-
te Uberempfindlichkeitsreaktionen durch
Anti-IgE direkt zu verhindern, stellt die
Kombination von Anti-IgE mit SIT eine
mogliche Verbesserung in der Behandlung
von allergischen Patienten dar.

In einer randomisierten, doppelblind
Plazebo-kontrollierten Phase-3-Studie an
Kindern und Jugendlichen mit SAR wur-
de dieses Prinzip untersucht [29]. Kinder
mit spezifischer Sensibilisierung gegen
Birken- und Griserpollen wurden zusitz-

Anti-IgE: Indikationen

» ,,Difficult-to-treat” Asthma

» Polyvalente Allergien (BA + SAR)

Abb. 5

lich zu einer SIT mit Birken- oder Gri-
serallergenen mit Anti-IgE bzw. Plazebo
behandelt. Die Kombination von Anti-IgE
mit spezifischer Immuntherapie fiihrte
zu einer signifikanten Verbesserung von
Symptomgraden und zur Reduktion der
Bedarfsmedikation. Der Effekt von Anti-
IgE wurde durch die Kombination mit re-
levanter SIT dabei noch verbessert. Die
Ergebnisse dieser Studie zeigen, dass der
kombinierte Einsatz von spezifischer Im-
muntherapie und Anti-IgE der alleinigen
SIT {iberlegen ist [30].

7. Wie wirksam ist IgE bei
Nahrungsmittelallergie?

Allergische Reaktionen gegen Nah-
rungsmittel werden immer hiufiger und
stellen wegen der Moglichkeit von lebens-
bedrohlichen IgE-vermittelten anaphy-
laktischen Reaktionen eine ernst zu neh-
mende Erkrankung dar. Bei jugendlichen
und erwachsenen Patienten mit manifester
Allergie gegen Erdniisse konnte gezeigt
werden, dass die Schwellendosis von oral
zugefiihrtem Erdnussmehl, bei der ein
Auftreten von anaphylaktischen Reaktio-
nen beobachtet wurde, nach Behandlung
mit Anti-IgE signifikant erhoht war [31].
Das zeigt die Wirksamkeit des anti-allergi-
schen Therapieprinzips von Anti-IgE und
eine mogliche klinische Indikation, nim-
lich den Schutz von Hochrisiko-Patienten
mit ausgeprigter Nahrungsmittelallergie
vor akzidenteller Allergenexposition, auf.

8. Welche Indikationen sind
fiir Anti-IgE denkbar?

Anti-IgE ist ein sehr potentes, spezi-
fisch anti-allergisches Me-
dikament. Durch die direkte
Antagonisierung von IgE
erscheint es als ein ideales
Therapieprinzip bei allen
Erkrankungen, die auf einer
IgE-vermittelten Uberemp-
findlichkeitsreaktion beru-
hen (Abb. 5). Bei Patienten
mit einer ausgeprigten Nah-
rungsmittel- oder Insekten-
giftallergie konnte Anti-IgE
das Auftreten von schweren,



Indikation fiir den Einsatz
von Anti-IgE bei Asthma bronchiale

» Mindestalter: 12 Jahre

» Moderates bis schweres persistierendes Asthma

» Allergische Genese der Erkrankung (SPT, IgE)

Abb. 6

zum Teil lebensbedrohlichen anaphylak-
tischen Reaktionen bei akzidentellem All-
ergenkontakt verhindern. Dariiber hinaus
kann die Kombination von Anti-IgE mit SIT
deren Wirksamkeit im ersten oder zweiten
Jahr signifikant verbessern und gleichzeitig
vor den unerwiinschten Nebenwirkungen
einer hoch dosierten SIT schiitzen.

Bislang ist Anti-IgE in den USA und
Australien fiir die Behandlung von mo-
deratem bis schwerem persistierendem
Asthma bronchiale zugelassen, das durch
herkommliche Medikamente nicht ausrei-
chend behandelbar ist (Abb. 6). Die eu-
ropdische Zulassung fiir die gleiche Indi-
kation ist von der Herstellerfirma Novartis
kiirzlich beantragt worden. Bei Patienten
mit schwerem Asthma, die trotz der Aus-
nutzung der iiblichen Therapiemdglichkei-
ten entsprechend der giiltigen Richtlinien
(hoch dosierte ICS plus lang wirksame
Betamimetika, LABA) weiterhin sympto-
matisch sind und in ihrer Lebensqualitit
eingeschrinkt bleiben, stellt Anti-IgE somit
ein Medikament dar, das zur Verbesserung
der Symptomkontrolle und zur Einsparung
von Steroiden fiihren kann. Bei mifiger
Ausprigung von Asthmasymptomen konnte
Anti-IgE zusitzlich bei saisonalen Exazer-
bationen lediglich voriibergehend, d. h. vor
und wihrend der relevanten Saison, zum
Einsatz gelangen.

9. Wie wird Anti-IgE
verabreicht?

Anti-IgE wird subkutan alle vier bis
sechs Wochen in Abhingigkeit von Kor-
pergewicht und Gesamt-IgE-Serumspiegel

vor Beginn der
Behandlung verab-
reicht. Das Dosier-
schema ist in Abb.
7 dargestellt. Bei-
spielsweise wiirde
ein  zwolfjahriger
Patient mit 40 kg
Korpergewicht
und einem Aus-
gangswert fiir IgE
von 500 IU/ml ei-
ne Dosierung von
450 mg Anti-IgE
erhalten, das sind
drei Ampullen 2 150 mg alle vier Wochen.
Dosierungen von mehr als 300 mg konnen
dabei halbiert und alle zwei Wochen appli-
ziert werden.

10. Wie teuer ist Anti-IgE?

Eine Ampulle zu 150 mg Anti-IgE (Xo-
lair®) Kkostet ca. 500 US-Dollar (ca. 450
Euro). In der genannten Studie an Kindern
und Jugendlichen mit SAR wurden monat-
liche Kosten fiir die Behandlung mit Xo-
lair® in der relevanten Pollensaison in Ho-
he von 456 bis 2.281 Euro (Durchschnitt:
1.250 Euro) pro Patient errechnet [32].
Im Vergleich dazu lagen die Behandlungs-
kosten fiir die SIT ohne Beriicksichtigung
von Kosten fiir Klinikbesuche und Bedarfs-
medikamente etc. im ersten Jahr bei 425
Euro.

Dosierungsschema Xolair
(Gl Australien)

s.c. Verabreichung, 1 Amp. = 150 mg

150 | 150
300 300 oder

TOPIC

Schlussfolgerung

Fiir eine Reihe von Patienten mit aller-
gischen Erkrankungen bieten die heute
iiblichen Therapiemdglichkeiten keine
ausreichende Symptomkontrolle oder er-
moglichen keine zufrieden stellende Le-
bensqualitit. Das verbesserte Verstindnis
der Pathophysiologie von allergischen Er-
krankungen hat es ermdglicht, neue, direkt
gegen die immunologischen Mechanismen
der Krankheitsentstehung gerichtete The-
rapieoptionen zu formulieren. Das am
meisten fortgeschrittene und erste bereits
fiir die klinische Anwendung zugelassene
Medikament aus dieser Reihe ist Anti-IgE
(Omalizumab®, Xolair®). Anti-IgE ist effek-
tivin der Behandlung von Patienten mit SAR
und wahrscheinlich ebenso fiir die Therapie
bzw. Privention von Nahrungsmittelallergie.
Die Situation bei Asthma bronchiale ist sehr
viel komplexer, da hier eine Vielzahl von
Mediatoren und pathophysiologischen Vor-
gingen neben IgE bzw. der IgE-vermittelten
Mastzellaktivierung eine Rolle spielen. Die
zusammenfassende Analyse der Asthmastu-
dien mit Einsatz von Anti-IgE zeigt jedoch
einen positiven Effekt bei mittelschwerem
und schwerem Asthma. Entscheidend fiir
den Einsatz von Anti-IgE in dieser Patienten-
gruppe konnte sein, dass eine signifikante
Verbesserung der Lebensqualitit durch
den zusitzlichen Einsatz von Anti-IgE ne-
ben ICS erreicht werden konnte. Die hohen
Kosten, die mit einer Behandlung mit Anti-
IgE verbunden
sind, sollten
individuell ab-
gewogen wer-
den gegen den
Zu  erwarten-
den Effekt hin-
sichtlich  der
Stabilisierung
Verbes-
serung der Le-
bensqualitit,
der moglichen
Reduktion von

Klinikbesuchen
> 1000-1100 Doses > 300 mg per 4-week interval are split bei  Notfallsi-
> 1100-1200 into 2 doses administered 2 weeks .
> 12001300 e e e tuationen bzw.
von stationdren
Abb. 7 Aufenthalten
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bei schweren Exazerbationen [33] und
der Moglichkeit, hohe Steroiddosierungen
zu verhindern bzw. zu verringern.
Zukiinftige Studien miissen erst noch
den Wert von Anti-IgE bei der Behandlung
von allergischen Erkrankungen im di-
rekten Vergleich mit der derzeit iiblichen
Standardmedikation zeigen. Weiterhin
miissen wir in die Lage versetzt werden,
die Patienten besser zu identifizieren und
zu charakterisieren, die durch eine zusitz-
liche Anti-IgE-Behandlung in bester Weise
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profitieren konnten. Dadurch wird es hof-
fentlich in Zukunft moglich sein, Anti-IgE
gezielt fiir spezielle Indikationen und fiir
bestimmte Untergruppen von Patienten
einzusetzen und damit die anti-allergische
Behandlung um einen wertvollen Baustein
zu bereichern. Bis dahin gilt: Eine individu-
elle Indikationsstellung fiir jeden einzelnen
in Frage kommenden Patienten ist erfor-
derlich und sollte in enger Zusammenar-
beit zwischen behandelndem Kinderarzt
und Allergologen erfolgen.
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Botschaften
aus der MAS-Studie

Christoph Griiber, Susanne Lau, Renate Nickel, Michael Kulig, Renate Bergmann, Johannes Forster, Carl Peter Bauer, Sabina llli,
Erika von Mutius, Volker Wahn, Karl-E. Bergmann, Ulrich Wahn (MAS-Arbeitsgruppe)

Im Jahre 1990 wurde eine Geburtsko-
horte von 1.314 Kindern rekrutiert, die
inzwischen iiber 14 Jahre prospektiv oh-
ne spezifische Intervention verfolgt wurde.
Ziel dieser multizentrische Allergie-Studie
(MAS) war es,
® die Entwicklung von Atopie und Asthma

im Kindesalter zu beschreiben;
® genetische Faktoren sowie Einflussfak-

toren von Umwelt und Lebensstil, die

den Prozess der allergischen Sensibi-
lisierung oder Krankheitsmanifestation
beeinflussen, zu identifizieren;

® mogliche Priventionsmafinahmen zu
erkennen.

Ergebnisse

1. Die atopische Dermatitis stellt in der
Mehrzahl der Fille die erste atopische
Krankheitsmanifestation dar und erreicht
in Deutschland eine Periodenprivalenz

von 13 Prozent im dritten Lebensjahr.
Das Asthma bronchiale hat zwei Hiufig-
keitsgipfel: Wihrend der friihe Hiufig-
keitsgipfel in erster Linie nicht allergisch
bedingte, rekurrierende obstruktive Bron-
chitiden reprisentiert (ca. 6 Prozent im
ersten Lebensjahr), spielt beim spiteren
Hiufigkeitsgipfel (ca. 8 bis 10 Prozent im
Schulalter) das allergisch bedingte Asth-
ma die fiihrende Rolle. Die allergische
Rhinitis oder Rhinokonjunktivitis spielt in
den ersten zwei Lebensjahren praktisch
keine Rolle. Im weiteren Beobachtungs-
verlauf stieg die Periodenprivalenz konti-
nuierlich an. Fast ein Viertel der Teenager
geben typische Symptome einer — zumeist
saisonalen — al-

lergischen Rhi-

Manifestationen in einzelnen Fillen ist
beziiglich der bestimmenden Einflussfak-
toren nicht vollstindig verstanden. In der
MAS-Kohorte zeigte sich fiir die Mehrzahl
der Kinder mit atopischer Dermatitis eine
Tendenz zur Remission bis zum Schulalter.
Die Schwere des infantilen Ekzems sowie
eine hochgradige Sensibilisierung in den
ersten zwei Lebensjahren waren Pridikto-
ren fiir einen ungiinstigen Krankheitsver-
lauf im Sinne einer Persistenz der ekzema-
tosen Hautverdnderungen (Abb. 1).

2. Eine positive Familienanamnese ist
ein starker Risikofaktor fiir die friihere
Krankheitsmanifestation, wobei sich indi-

nitis an. Die
Persistenz  der
frithkindlichen
atopischen

% Periodenpravalenz
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Verlauf allergischer Sensibilisierungen,
dokumentiert durch sequentielle
Blutentnahmen bei Kindern der MAS-Studie

100 Cow's milk

Abb. 1

Abb. 2
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Eine persistierend frihkindliche Die hausliche Exposition gegeniiber Milbenallergen
Sensibilisierung (Nahrungsmittel- und ist ein Risikofaktor fur die kindliche
Inhalationsallergene) ist pradiktiv fir Sensibilisierung, meist jedoch eine Ursache
Asthma bei Schulkindern fur das kindliche Asthma
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krankten Eltern. Ahnliches gilt fiir Asthma gegen  Innen- '
bronchiale und allergische Rhinitis. raum- oder Au-
Renluftallergene.

3. Die erste atopische Sensibilisierung
entsteht hiufig im Sduglingsalter und be-
trifft fast ausschliellich Nahrungsmittelaller-
gien. Die Privalenz fiir die Sensibilisierung
gegen Hiihnerei- und Kuhmilchallergene
am ersten Geburtstag liegt in Deutschland
jeweils bei 6 Prozent. Erhohte Serum-IgE-
Antikorper gegen Kuhmilch und Hiihnerei-

Der Wechsel vom friihen Sensibilisie-
rungsmuster gegen infantile Nahrungsmittel-
allergene zu einer Sensibilisierung gegen-
iiber Inhalationsallergenen muss als
Pridiktor fiir eine bronchiale Uberemp-
findlichkeit und ein allergisch geprigtes
Asthma bronchiale im Schulkindalter an-
gesehen werden (Abb. 3).

4. Die hdusliche Exposition gegeniiber
Hausstaubmilben und Tierallergenen ist
ein Risikofaktor fiir die friihe Sensibili-
sierung (Abb. 4). Demgegeniiber erfolgt
die Manifestation des kindlichen Asthma
bronchiale bis zum siebten Lebensjahr
unabhingig von der Exposition gegeniiber
Innenraumallergenen, was darauf hindeu-

Pra- und postnatale Tabakrauch-Exposition
von Kindern erhéht das Sensibilisierungs-
und Asthma-Risiko, wenn gleichzeitig
eine Atopie-Belastung in der Familie vorliegt

Durch Impfungen wird das kindliche
Atopie- und Asthma-Risko nicht erhoht

% im Alter 7J
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Odds ratio o 1’ 7 40
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tet, dass die Allergenexposition nicht als
primire Ursache des kindlichen Asthmas
angesehen werden kann.

5. Kinder von Miittern, die wihrend
der Schwangerschaft anhaltend geraucht
haben, entwickeln hiufiger infantile Sen-
sibilisierungen, vor allem gegen Nah-
rungsmittelallergene, als Kinder nicht
rauchender Miitter. Eine intra-uterine
Tabakrauchexposition sowie passive Ta-
bakrauchexposition im ersten Lebens-
jahr sind mit dem hichsten Sensibilisie-
rungsrisiko bei Kleinkindern assoziiert
(Abb. 5).

6. Infektionen und Impfungen: Kinder,
die im ersten Lebensjahr zweimal oder
hiufiger an banalen Infekten der oberen
Luftwege (Schnupfen) litten, hatten mit
sieben Jahren gegeniiber Kindern, die
seltener betroffen waren, ein signifikant
geringeres Asthma-Risiko. Dagegen wa-
ren wiederholte Infektionen der unteren
Atemwege in den ersten drei Jahren mit
einem erhohten Asthmarisiko im Schul-
alter assoziiert. Bei Diphtherie- und Te-
tanus-geimpften Kindern, die gleichzeitig
mit ganz-zelluldirem Pertussisimpfstoff

co-vakziniert wurden, war eine dosisab-
hingige Herunterregulierung der spezifi-
schen IgE- und IgG,-Antwort auf Diphthe-
rie und Tetanus zu beobachten.

Schutzimpfungen allgemein sind in
der MAS-Kohorte nicht mit einem erhoh-
ten Risiko fiir Atopie oder allergische
Symptome assoziiert. Im Gegenteil, die
kumulative Dosis von Impfungen ist mit
transient geringem Risiko fiir allergische
Sensibilisierungen, Asthma oder atopi-
sche Dermatitis assoziiert (Abb. 6).
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In diesem Heft beginnen wir mit einer neuen Serie ,Padiatrische
Immunologie”. Zahlen der European Society for Immunodeficien-
cies (ESID) besagen, dass die Pravalenz primarer Immundefekte
in Deutschland nur ein Drittel der Prévalenz in Europa betragt. Man
muss daher annehmen, dass viele der betroffenen Patienten, die
an einem primaren Immundefekt leiden, nicht diagnostiziert sind.
Am 17. September 2003 wurde an der Charité Berlin das erste
Deutsche Jeffrey Modell Diagnostic Center erdffnet (www.immunde

Neue Serie: Padiatrische Immunologie (1)

Komplement

Volker Wahn, Klinikum Uckermark, Schwedt/Oder

Komplement ist Teil der unspezifischen humoralen Immunitit.
Generell kommen dem Komplementsystem folgende Aufgaben zu:
m Abwehr von Bakterien,
® Lyse von Antikorper-beladenen Zielzellen,

m Beteiligung an Entziindungsreaktionen,
® Elimination von Immunkomplexen,
® und andere mehr.

Im Folgenden werden orientierend einige Abldufe im System
dargestellt. Alle Folien finden sich in animierter Form und mit
Ton auch im Internet unter http://www.immundefekt.de/cgi-bin/
movieselect.cgi?id=1

Das Komplementsystem
K!aizischer Ls\l::in- Alte‘:vn:tiver

__C3 Aktivierung |

}

Zytolytischer Komplex |
(Membranattacke-

U

Abb. 1

Komplement kann auf drei Wegen aktiviert werden, die wir als
klassischen, alternativen und Lektinweg bezeichnen. Alle fiihren
zur Aktivierung von C3, dem zentralen Schritt der Komplement-
aktivierung. Durch Beteiligung der Komponenten C5 - C9 entsteht
der Membranattacke-Komplex, der in der Lage ist, Zielzellen zu
lysieren (Abb. 1).
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fekt.de). Leiter des Immundefektzentrums ist Prof. Dr. Volker Wahn,
Schwedt/Oder. Wir freuen uns, dass Prof. Volker Wahn die Schrift-
leitung fir den Bereich ,Padiatrische Immunologie” in der ,Pédia-
trischen Allergologie in Klinik und Praxis” Gbernommen hat. In den
nachsten Ausgaben folgen Artikel zur humoralen und zellularen
Immunitat sowie zu ausgewahlten Krankheitsbildern primarer Im-
mundefekte.

Dr. E. Rietschel, Dr. F. Friedrichs, Prof. Dr. J. Seidenberg

,Klassische" Lyse (vereinfacht)

vy +«——— C5C6C7C8C9
MAK: C5b-C9

Abb. 2

Abb. 2 zeigt die Immunhimolyse als Beispiel fiir die Nutzung
des Klassischen Aktivierungsweges. Bestimmte Autoantigene auf
der Oberfléiche von Erythrozyten werden durch spezifische IgG-
Antikorper erkannt. An deren Fc-Teil bindet C1q, danach C1r und
Cls. Aus C4 und C2 werden die Kklassische C3-Konvertase C4b2a
sowie Fragmente erzeugt. C3 wird enzymatisch gespalten, C3b auf
der Oberfliche des Erythrozyten deponiert, wonach sukzessive
C5 - C9 angelagert werden, bis schlie3lich der multimere Mem-
branattacke-Komplex vorliegt. C3a und C5a sind anaphylatoxische
Entziindungsmediatoren.

Rolle des C1-Inhibitors

HMW-Kininogen Bradykinin

C2b-Kinin

Abb. 3



Bei der Aktivierung von Komplement werden nicht nur enzy-
matisch aktive Komponenten erzeugt, sondern auch kleinere Pro-
teinfragmente wie das C2b-Kinin, welches zu Gefiflerweiterung
und Odem beitragen kann. Es tut dies im Verein mit Bradykinin,
welches aus einem hochmolekularen Kininogen erzeugt wird. Die
spontane Entstehung der Kinine wird normalerweise durch den
C1-Inhibitor gehemmt (Abb. 3).

C-Aktivierung
Uber alternativen Weg

Fujita: Nat Rev Immuno

Abb. 4

Auch iiber den alternativen Weg werden bestimmte Bakterien at-
tackiert. Zunichst wird aus C3 (H,0) und B die wenig aktive initiale
C3-Konvertase gebildet, die aus C3 geringe Mengen C3a und C3b
freisetzt. C3b reagiert dann in Gegenwart von Faktor D mit Faktor
B zur alternativen C3-Konvertase C3bBb, die weiteres C3 spaltet.
Freigesetztes C3b wird fiir die sog. Verstirkungsschleife verwendet,
durch die die Komplementwirkung amplifiziert wird (Abb. 4).

Mannose-bindendes Lektin

KH-bindende
Region

96 kD Monomer

Mach Eisen und Minchinton: Clin Infect Dis 37

Abb. 5

Abb. 5 zeigt die Grundstruktur des monomeren und oligome-
ren Mannose-bindenden Lektins MBL. Nach Kohlenhydratbindung
wird der Lektinweg aktiviert.

C-Aktivierung uber Lektinweg

KH-Erkennung

Eisen und Minchinton: Clin In

Abb. 6

Nach Assoziation mit MASP-2, evtl. auch MASP-1 und MASP-3
erfolgt Bindung des oligomeren MBL an bakterielle Kohlenhyd-
ratstrukturen. Danach kann aus C4 und C2 die klassische C3-Kon-
vertase erzeugt werden, mit Hilfe derer dann auch C3 aktiviert
werden kann (Abb. 6).

Komplementaktivierung: Mechanismen

Klassischer Lektin- Alternativer
oren

C3
i <+— C3 (H20) Bb

C3b

1Goo

C4b2a ——————» l +——— C3bBb

C3b

Bildung des MAK, biologische Funktionen

MNach Matsushita und Fujita: Res. Immunaol 147, 11

Abb. 7

In der Zusammenschau noch einmal die molekularen Mecha-
nismen der Komplementaktivierung (Abb. 7).
Fiir die Medizin hat Komplement besondere Bedeutung:
m als Mediator bei Entziindungsreaktionen,
m als Effektor z. B. bei autoimmunhzmolytischen Andmien,
m wegen moglicher genetischer Defekte mit Neigung zu
= Autoimmunerkrankungen, = bakteriellen Infekten,
= hereditirem Angioodem.

Prof. Dr. med. Volker Wabn

Klinikum Uckermark, Klinik und Brandenburgisches Allergie-
und Asthmazentrum fiir Kinder und Jugendliche

Auguststr. 23, 16303 Schwedt/Oder

E-Mail: V.Wabn@klinikum-uckermark.de
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Der aktuelle Stellenwert
der sublingualen Immuntherapie
bei allergischen Krankheiten

J. Kleine-Tebbe, K.-C. Bergmann, A. Bufe, F. Friedrichs, Th. Fuchs, Th. Hirsch, L. Klimek, U. Lepp, B. Przybilla, J. Rakoski,
W. Rebien, J. Saloga, G. Schultze-Werninghaus, J.-C. Virchow

Einleitung

Anlass fiir die vorliegende Stellung-
nahme zur sublingualen Immunthera-
pie (SLIT) [10, 4, 14] ist ibr zunebmen-
der Einsatz zur Bebhandlung allergischer
Atemwegserkrankungen, obne dass bis-
her Empfeblungen fiir den deutschen
Sprachraum vorliegen. Die Bewertung
berubt auf den vorliegenden kontrollier-
ten Studien und Metaanalysen bis April
2004 [10, 14]. Die Schlussfolgerungen
stehen teilweise im Widerspruch zu eu-
ropdischen und internationalen Positio-
nen [2], da die Expertengruppe aufgrund
der Originaldaten nicht in allen Fillen
mit den publizierten Bewertungen iiber-
einstimmite, nachdem die bisher verfiig-
baren Daten zur SLIT sorgfiiltig gepriift
und intensiv diskutiert worden waren®.
Die Argumente, ibr Hintergrund und die
kritischen Schlussfolgerungen zur SLIT
sollen dem praktizierenden Allergologen
helfen, die Moglichkeiten und Grenzen
dieser Therapie zur Behandlung aller-
gischer Atemwegserkrankungen besser
einzuschdtzen. Dariiber binaus mochten
die Autoren eine fruchtbare Diskussion
zur SLIT in Gang bringen.

Wirkmechanismen
und Wirksamkeit

Zu den immunologischen Wirkungen
der SLIT wurden widerspriichliche Befun-
de erhoben. Da keine einheitlichen oder
reproduzierbaren Verinderungen sichtbar
werden, gibt es bisher keine tragfihigen
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Vorstellungen vom Wirkmechanismus.
Moglicherweise sind Parameter einer lo-
kalen Immunantwort eher geeignet, die
Mechanismen der SLIT abzubilden.

Die klinische Wirksamkeit der SLIT
wurde mittlerweile in zahlreichen klini-
schen Studien untersucht. Neben positiven
Ergebnissen wurden auch negative Studien
publiziert, so dass insgesamt heterogene
Daten vorliegen [10, 14]. Diverse metho-
dische Griinde kinnen fiir die uneinheit-
lichen Resultate der SLIT-Studien verant-
wortlich gemacht werden:

fehlende Vorlaufphase (run in) in vie-

len Studien, besonders bei saisonalen

Allergenen;

kurze Priifdaver (nur wenige Monate

bzw. nur eine Pollenflugsaison) in vie-

len Studien;

ungeniigende Charakterisierung der Pa-

tienten (Rhinits und/oder Asthma);

unzureichende Stratifizierung bei der

Randomisierung;

ungeniigende Definition der geplan-

ten Therapieziele (Haupt-, Nebenkrite-

rien);

keine Messung der Allergen-Exposition

(z.B. Hausstaubmilben-Exposition)

Unterschiede in der Allergendosis der

Therapielosung bis zum Faktor 10°

(z.B. gemessen am Majorallergenge-

halt) [8 vs. 12].

SLIT bei allergischer Rhinitis

Bei der Cochrane-Metaanalyse von 22
kontrollierten Studien wurde ein schwa-
cher bis mittelstarker Effekt auf Symp-

tom- (SMD -0,34; Erlduterung siehe Tab.
1) und Medikations-Scores (SMD -0,43)
bei der allergischen Rhinitis festgestellt
[14]. Die Streuung der Resultate war
erheblich (signifikante Heterogenitit).
Bei differenzierter Betrachtung war die
SLIT bei Erwachsenen, mit saisonalen
bzw. Griserpollen- oder Glaskrautaller-
genen bzw. bei kurzer Behandlungsdauer
von <6 Monaten der Plazebobehandlung
iiberlegen (Tab. 1). Aufgrund fehlender
Informationen konnten die applizierten
Allergendosen (z.B. beziiglich ihres Ma-
jorallergengehaltes) nicht zum klinischen
Ergebnis der einzelnen Studien in Bezie-
hung gesetzt werden. Derzeit ist aufgrund
der moderaten Wirksamkeit und der un-
einheitlichen Studienergebnisse eine diffe-
renzierte Indikationsstellung beim Einsatz
der SLIT zur routinemifigen Behandlung
der allergischen Rhinitis geboten.

SLIT bei allergischem
Asthma bronchiale

Zum Einsatz der SLIT beim allergischen
Asthma bronchiale stehen, verglichen zur
Zahl der Studien bei allergischer Rhinitis,
weniger Daten zur Verfiigung [14], iiber-
wiegend von Patienten, die neben einer
allergischen Rhinitis auch iiber Asthma-
symptome klagten. Gezielte Untersuchun-
gen zur Wirksamkeit der SLIT bei Asthma
sind nur vereinzelt durchgefiihrt worden.
Die Ergebnisse sind uneinheitlich, so dass

* Ergebnis eines Expertengespraches am 3. Mai 2004 im
Paul-Ehrlich-Institut, Langen.






die SLIT zur Be-
handlung des allergi-
schen Asthma bronchia-
le zuriickhaltend eingesetzt
werden sollte. Das Nebenwir-
kungsprofil bei Patienten mit all-
ergischem Asthma unterscheidet sich
nicht von dem bei der allergischen Rhi-
nitis (siehe unten).

Besonderheiten der SLIT
im Kindesalter

Zusitzlich zu den Arbeiten, die in den
oben genannten Ubersichtsarbeiten [10,
14] beriicksichtigt wurden, liegen seit dem
Jahr 2003 vier weitere Studien zur SLIT bei
Kindern vor: Sie zeigen weniger methodi-
sche Mingel friiherer Studien (z. B. fehlen-
de Vorlaufphase bei saisonalen Allergenen)
und haben wesentlich gréfSere Zahlen von
Kindern erfasst [6, 12, 3, 13].

Damit steht heute eine Datenbasis zur
Verfiigung, die bereits therapeutische Emp-
fehlungen erlaubt. Darunter sind zwar viele
Studien mit schwachen partiellen Effekten
in Subgruppen, zu ausgewéhlten Zeitpunk-
ten oder bei selektiv bewerteten klinischen
Kriterien, aber keine einzige Studie mit
konsistentem Nachweis einer klinisch rele-
vanten Wirksamkeit

Auswertung der Subgruppen-=Ergebnisse
einer Meta-=Analyse von Studien
zur SLIT bei allergischer Rhinitis [14]

Variablen SLIT [n]

Sympt (Medik)

Medik.-Score
[Effektstarke]

Plazebo [n]
Sympt (Medik)

Sympt.-Score
[Effektstarke]

Saison saisonal 346 344
ganzjahrig 138 (59) 131 (54) n.s. n.s.
Erwachsene 373 (343) 368 (338) -0,40 -0,51
Kinder 111 (62) 107 (60) n.s. n.s.
< 6 Mon. 183 (163) 175 (154) 0,36 -0,63
6- 12 Mon 193 (178) 195 (180) n.s. n.s.
>12 Mon. 108 (64) 105 (64) n.s. n.s.

NGNS Graser 144 143 -0,37 0,41
Glaskraut 79 83 n.s. 0,39
HSM 118 (59) 110 (54) n.s. n.s.

Tab. 1: Effektstarke angegeben als Standardized Mean Differences (SMD): -0,2 = schwacher Effekt; -0,5
= mittlerer Effekt; -0,8 = starker Effekt von Verum gegendiber Plazebo, n.s. = kein signifikanter Unterschied
zwischen Verum und Plazebo. HSM = Hausstaubmilben (D. pteronyssinus u. D. farinae)

Birkenpollenallergiker zeigten nach einem
Jahr Behandlung mit beiden Formen der
Immuntherapie eine signifikante Verrin-

gerung sowohl der

der SLIT bei Kin-
dern. Eine neuere
umfassende Evalua-
tion fand auch Kei-
nerlei paraklinische
Effekte [13]. Aus
der Sicht der Au-
toren kann die An-
wendung daher bei
Kindern, aufler in
kontrollierten ~ Stu-
dien, derzeit nicht

Wir freuen uns auf Zuschriften zu die-
sem Thema. Diskussionsbeitrage aus
padiatrischer Sicht werden wir gerne
in der nachsten Ausgabe der ,Padiatri-
schen Allergologie” veroffentlichen.

Bitte schreiben sie an die:
Gesellschaft fiir Padiatrische Aller-
gologie und Umweltmedizin e. V.
Rathausstr.10, 52072 Aachen

Fax: 0241-9800-259

E-Mail: info@gpaev.de

Symptome als auch
des Medikamenten-
verbrauches gegen-
iiber der Plazebo-
gruppe. Ein signifi-
kanter Unterschied
zwischen SLIT und
SIT wurde Dbeziig-
lich Symptomen und
Medikamentenver-

brauch wihrend der
Birkenpollensaison

empfohlen werden.

Bewertung der SLIT im Vergleich
zur subkutanen spezfischen
Immuntherapie (SIT)

Bisher existiert nur eine aussagekrif-
tige, randomisierte Plazebo-kontrollierte
Studie im Double-Dummy-Design iiber
die SLIT im Vergleich zur subkutanen Im-
muntherapie (SIT) [7]. Die untersuchten
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nicht  festgestellt.
Aus den dargestellten Ergebnissen geht
hervor, dass sowohl Symptome als auch
Medikamentenverbrauch in der SIT-Grup-
pe geringer waren als in der SLIT-Gruppe.
Das zweite Beobachtungsjahr, in welchem
die SLIT mit einem hoheren Medikamen-
tenbedarf einherging als die SIT, wurde
wegen eines zu geringen Pollenfluges nicht
bewertet. Die Autoren der Originalpublika-
tion stellen fest, dass die statistisch nicht

signifikant unterschiedlichen Ergebnisse
zwischen SIT und SLIT nicht gleiche Wirk-
samkeit bedeuten, da fiir den Nachweis
einer Differenz grofiere Patientengruppen
hitten untersucht werden miissen [7].

Im Gegensatz zur SIT [5] ist bei der
SLIT der Langzeiteffekt unzureichend in
kontrollierten Studien belegt.

Sicherheitsaspekte der SLIT

Die dokumentierte Vertriglichkeit der
SLIT ist abgesehen von dosisabhingigen,
vorwiegend milden Schleimhautreaktio-
nen als gut zu bezeichnen. Aufgrund der
bisherigen Erfahrungen besteht ein deut-
lich geringeres Risiko von schweren un-
erwiinschten Reaktionen bei der SLIT [9]
gegeniiber der SIT.

Bei den verfiigharen Extrakten zur SLIT
handelt es sich s@mtlich um nicht zugelas-
sene Priparate, so genannte Individualre-
zepturen, dhnlich wie bei einer Reihe von
Extrakten zur subkutanen SIT. Bei der SIT
stehen jedoch im Gegensatz zur SLIT zuge-
lassene Priparate zur Verfiigung. Durch ei-
ne Verlautbarung der Arzneimittelkommis-



sion der deutschen Arzteschaft [1], nach
der die Durchfiihrung der Immuntherapie
mit Allergenextrakten Aufgabe des Arztes
ist, besteht formaljuristisch bei der SLIT
ein erhohtes Haftungsrisiko fiir den rezep-
tierenden Arzt, da die SLIT ohne #rztliche
Beobachtung hiuslich vom Patienten ap-
pliziert wird.

Schlussbemerkung und Ausblick

Die bisher vorgelegten klinischen Un-
tersuchungen zur SLIT unterscheiden sich
erheblich im Design und in ihren Ergebnis-
sen. Diese Heterogenitit der Studienergeb-
nisse einerseits und die fehlende Uberein-
stimmung/Konsistenz der dokumentierten
Erfolgsparameter andererseits erschweren
die Bewertung dieser Therapieform zur
Behandlung allergischer Atemwegserkran-
kungen. Eine Metaanalyse belegt einen sig-
nifikanten, jedoch nur schwachen bis mitt-
leren klinischen Effekt der SLIT gegeniiber
einer Plazebobehandlung bei der Therapie
der allergischen (ausschlieflich Pollen-in-
duzierten) Rhinitis des Erwachsenen, wih-

Offene Fragen zur
sublingualen Immuntherapie
(modifiziert nach [14])

Optimale einzelne und kumulative
Dosis, Frequenz der Applikation und
Behandlungsdauer? Identisch fiir alle
Allergene, saisonale bzw. ganzjah-
rige?

GroRenordnung der Symptomverbes-
serung im direkten Vergleich mit der
SIT?

Modifizierte Immunantwort durch

die SLIT? Therapieerfolg langfristig?
Welcher Verlauf nach Beendigung der
Behandlung?

Compliance in kontrollierten Studien
vergleichbar mit der Compliance bei
Routineanwendung zu Hause iiber
zwei bzw. drei Jahre?

Ursachen fiir den bisher fehlenden
Wirksamkeitsnachweis bei Kindern?
Attraktive Applikationsform im Kin-
desalter, daher sind weitere Studien
wiinschenswert.

Tab. 2

rend beim Asthma bronchiale des Erwach-
senen und bei allergischen Atemwegser-
krankungen im Kindesalter bisher keine
ausreichende Wirkung nachgewiesen wur-
de. Daher sind allenfalls erwachsene Pa-
tienten mit allergischer, Pollen-induzierter
Rhinokonjunktivitis ohne Bereitschaft zur
subkutanen SIT oder mit unerwiinschten
Arzneimittelwirkungen nach SIT-Injektio-
nen potenzielle Kandidaten fiir eine SLIT.
Bei Kindern sollte die Therapie wegen des
fehlenden Wirksamkeitsnachweises nicht
eingesetzt werden, um keine Zeit fiir einen
moglichst friihen Beginn einer wirksamen
Therapie (SIT) zu verlieren.

Aus der Sicht der Expertengruppe sind
wichtige Fragen bisher nicht beantwortet,
die sich auf die Wirksamkeit, Sicherheit
und Praxistauglichkeit beziehen (Tab. 2).
Bis zur Beantwortung dieser Fragen kann
die SLIT nicht als gleichwertiger Ersatz fiir
die SIT betrachtet werden. Den Herstel-
lern der SLIT-Priparate wird empfohlen,
bei zukiinftigen Studien die Beratung des
Paul-Ehrlich-Instituts beziiglich optimaler
Studienprotokolle zu suchen. [11].

Die vorliegende Bewertung der SLIT
weicht von den Positionen anderer euro-
piischer Allergologen ab [2, 4] und soll
als Grundlage fiir eine weiterfiihrende
Diskussion dieses hochaktuellen Themas
dienen, um dem wissenschaftlichen Fort-
schritt dieser sich rasch entwickelnden
Therapieform Rechnung zu tragen. Die
geringeren Nebenwirkungen der SLIT und
die patientenfreundlichere Verabreichung
im Vergleich zur SIT sind gute Argumente
fiir eine weitere Untersuchung der immun-
therapeutischen Toleranzinduktion durch
sublingual verabreichte Allergene. Insofern
birgt die zukiinftige Entwicklung der SLIT
durchaus vielversprechende Optionen fiir
die Behandlung allergischer Krankheiten,
die eine wertvolle Bereicherung des thera-
peutischen Spektrums in der Allergologie
darstellen konnen.

Fiir die Autoren:

PD Dr. med. Jorg Kleine-Tebbe

Allergie- und Astbma-Zentrum Westend
Spandauer Damm 130, Haus 9

14050 Berlin

E-Mail: Kleine-Tebbe@allergie-exper
ten.de
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Allergische Soforttypreaktion
auf systemische Glukokortikoide

Kasuistik, Pathogenese, diagnostisches und therapeutisches Vorgehen

Maria Fritsch, Sylvia Lehmann, Hagen Ott, Universitatsklinikum der RWTH Aachen

Kasuistik

Ein zweijdhriger Patient wurde wegen
rezidivierender obstruktiver Bronchitiden
seit einigen Monaten mit Fluticasondi-
proprionat (Flutide mite® 50 pg Dosier-
aerosol) therapiert und aufgrund akuter
bronchopulmonaler Exazerbationen in-
termittierend zusdtzlich mit Prednison
Suppositorien (Rectodelt® 100 mg) be-
handelt. Unerwiinschte Nebenwirkungen
traten unter dieser Medikation nach An-
gaben der Mutter zunzchst nicht auf.

Einige Wochen vor der Erstvorstellung in
unserer Ambulanz wurde jedoch aufgrund
einer schweren obstruktiven Bronchitis mit
partieller respiratorischer Insuffizienz die
stationire Aufnahme des Jungen in ein aus-
wirtiges Krankenhaus erforderlich. Dort
erfolgte bei Beschwerdepersistenz unter
Feuchtinhalationstherapie mit Salbutamol
und Ipratropiumbromid die intravendse
Gabe von 50 mg Prednisolon-21-Hydro-
gensuccinat (Soludecortin®). Hierunter
entwickelte der Junge innerhalb weniger
Minuten eine akute Anaphylaxie mit gene-
ralisierter Urticaria, fazialem Angiotdem,
Ubelkeit und schwerer Tachydyspnoe. Die
Prednisolon-Behandlung wurde darauthin
sofort abgebrochen und innerhalb von
30 Minuten kam es zu einer spontanen
Beschwerdebesserung. Eine spezifische
Therapie der anaphylaktischen Reaktion
erfolgte nach Angaben der Mutter des Pa-
tienten zu diesem Zeitpunkt nicht.

Drei Monate spiter stellte sich der Pa-
tient zur weiterfiihrenden allergologischen
Diagnostik bei V. a. das Vorliegen einer So-
forttypallergie gegen Prednisolon in unse-
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rer allergologischen Ambulanz vor. Unter
der fortgefiihrten inhalativen Dauerthera-
pie mit Fluticasondiproprionat zeigte sich
der Junge zu diesem Zeitpunkt beschwer-
defrei und korperlich gut belastbar, die
klinische Untersuchung ergab keinerlei
Auffilligkeiten. Nach Erhebung einer aus-
fiihrlichen Anamnese fiihrten wir zunzchst
eine standardisierte Haut-Pricktestung
mit einer Reihe handelsiiblicher Gluko-
kortikosteroide durch. Nach 15 Minuten
zeigte sich hierbei eine positive Reaktion
(Quaddel @ 6mm) gegen Prednisolon-
21-Hydrogensuccinat ~ (Soludecortin®),
wihrend keine Reaktion gegen Prednison
(Rectodelt®), Betamethason (Celestamine
N liquidum®) oder Dexamethason (Forte-
cortin®) auftrat. Die Bestimmung aller-
genspezifischer IgE-Antikorper mittels
Fluoreszenz-Enzymimmunoassay ~ (Uni-
Cap® FEIA, Pharmacia, Uppsala, Schwe-
den) erbrachte keinen Hinweis auf eine
Typ-1-Sensibilisierung gegen Prednisolon-
21-Hydrogensuccinat, so dass wir zusitz-
lich einen Basophi-

Prednisolon-21-Hydrogensuccinat zeigte
sich eine positive Reaktion in Form eines
signifikanten Anstiegs der CD63-positiven
(d. h. aktivierten) Basophilen Granulozy-
ten, wihrend nach Testung mit Prednison,
Betamethason und Dexamethason im Ver-
gleich zur Negativkontrolle keine signifi-
kante Verinderung zu beobachten war.
Um weitere klinisch relevante Soforttyp-
reaktionen gegen andere Glukokortikoide
auszuschliefen und den Patienten mit
einer sicheren glukokortikoid-basierten
Notfallmedikation auszustatten, fiihrten wir
nach Erhalt o. g. Untersuchungsergebnis-
se eine offene orale Provokationstestung
mit Betamethason sowie eine intravendse
Provokation mit Dexamethason durch.
Aus Sicherheitsgriinden wurde ein modi-
fiziertes zweitigiges Protokoll zugrunde
gelegt, das unter stationirem Monitoring
der Vitalparameter sowie intensivmedizi-
nischem Standby umgesetzt wurde. Beide
Substanzen wurden ohne Komplikationen
toleriert, in einem entsprechenden Notfall-

len-Aktivierungstest

(Basotest®, Orpegen
Pharma, Heidelberg)
durchfiihrten. Hier-
bei wurden Basophile
Granulozyten des Pa-
tienten zunichst mit
aufsteigenden Dosen
des jeweiligen Gluko-
kortikoids inkubiert
und anschliefend mit-
tels FACS-Durchfluss-

Akuttherapie

= Glukokortikoid-Gabe sofort unterbrechen!

= Dimetindenmaleat (z. B. Fenistil®)
Dosierung: 0,1 mg/kg Kérpergewicht i. v.

= ggf. Theophyllin (z. B. Solosin®)
Dosierung: 5 mg/kg Kérpergewicht i. v.

= ggf. Adrenalin (z. B. Suprarenin® 1:1000)
Dosierung: 1 ml Suprarenin® 1:1000 + 9 ml NaCl 0,9 %
- Suprarenin® 1:10.000, hiervon 0,1 mi/kg Kérpergewicht i. v.

= intensivmedizinisches Monitoring (!) und supportive Therapie

zytometrie analysiert.

Nach Inkubation mit Tab. 1




pass vermerkt und als Notfallmedikation
bei erneut auftretenden pulmonalen Exa-
zerbationen empfohlen.

Im weiteren Verlauf kam es nach ei-
nigen Wochen unter oraler Behandlung
einer erneuten bronchialobstruktiven
Exazerbation mit Betamethason zu keinen
allergischen bzw. anaphylaktischen Be-
schwerden, eine stationire Behandlung
bronchopulmonaler Symptome wurde
nicht mehr erforderlich.

Diskussion

Den spiteren Nobelpreistrdgern Philip
Hench und Edward Kendall gelang in den
50er Jahren des vergangenen Jahrhunderts
erstmalig die Isolation eines antiinflamma-
torisch wirksamen Glukokortikoids [1].
Bei dieser zunzchst als ,,Compound E“ be-
zeichneten Substanz handelte es sich um
17-Hydroxy-11-Dehydrocorticosteron,
das schon 1948 erfolgreich zur Thera-
pie der rheumatoiden Arthritis eingesetzt
werden konnte [2]. Seither haben sich
die Anwendungsgebiete topischer und
systemischer Glukokortikoide vervielfacht
und eine effektive Therapie entziindli-
cher, autoimmuner oder neoplastischer
Erkrankungen ist ohne Vertreter dieser
Substanzgruppe kaum mehr vorstellbar.

Bereits 1960 publizierte King den ers-
ten Fall einer erwachsenen Patientin mit
anaphylaktoider Reaktion nach intraveno-
ser Gabe von Hydrocortisyl, einem Hydro-
cortison-Priparat [3]. Seither sind trotz
der sehr weit verbreiteten Anwendung
zahlreicher  Kortikosteroid-Préiparate
nur etwa 100 Einzelfallberichte zu aku-
ten Unvertriglichkeitsreaktionen zumeist
adulter Patienten verdffentlicht worden
[4], prospektive Studien zu Inzidenz und
Privalenz dieser potenziell lebensbe-
drohlichen Komplikation fehlen géinzlich.
Caduff et al. untersuchten jedoch retro-
spektiv mehr als 17.000 unerwiinschte
Arzneimittelreaktionen, die der Schwei-
zerischen  Arzneimittelnebenwirkungs-
zentrale in einem Zeitraum von 18 Jahren
gemeldet worden waren, und ermittelten
so 14 Soforttypreaktionen nach intrave-
noser Injektion von Glukokortikoiden.
Auch wenn sich hieraus keine exakten
epidemiologischen Daten ableiten lassen,

ist dennoch von einer ausgesprochenen
Seltenheit schwerwiegender systemischer
Reaktionen nach Applikation parentera-
ler Glukokortikoide auszugehen [5].

Die Pathogenese akuter unerwiinsch-
ter Reaktionen nach Gabe systemischer
Glukokortikoide ist heterogen und noch
weitgehend unverstanden. Pryse-Phillips
und Mitarbeiter demonstrierten mittels
Intradermaltestungen, dass durch einen
Transfer Methylprednisolon-spezifischer
IgE-Antikorper auf einen zuvor nicht
sensibilisierten Patienten die passive
Ubertragung einer Soforttyp-Sensibili-
sierung gegen Glukokortikoide moglich
ist [8]. Dementsprechend wurden akute
Reaktionen hiufig als ,,Glukokortikoid-
Allergien” bezeichnet, obwohl bisher
weniger als zehn Fallberichte publiziert
sind, in denen tatsichlich allergenspezi-
fische IgE-AntikGrper gegen das jeweils
angeschuldigte Kortikosteroid nachge-
wiesen werden konnten [6]. Hauttes-
tungen (Prick-, Intrakutantests) betrof-
fener Individuen mit unterschiedlichen
Glukokortikoiden ergaben jedoch nicht
selten ebenfalls positive Befunde, so dass
in Zusammenschau der entsprechenden
Kasuistiken zumindest bei einem Teil der
Patienten eine genuine Soforttyp-Allergie
angenommen werden kann [4].

Auch Intoleranzreaktionen kommen
als Ursache anaphylaktoider Reakti-
onen v.a. bei Patienten mit negativen
Hauttest- und Serologie-Befunden in
Betracht. Pathophysiologisch wird eine
durch Glukokortikoide bedingte Devia-
tion des Arachidonsiuremetabolismus
mit konsekutiv gesteigerter Synthese pro-
inflammatorischer Zytokine vermutet, die
moglicherweise bei Patienten mit Aspi-
rin-Intoleranz gehiuft auftritt. So fiihrten
Dajani et al. bei elf adulten Asthmatikern
mit Aspirin-Intoleranz intravendse Hy-
drocortison-Provokationen durch und
beobachteten in drei Fillen positive Re-
aktionen in Form eines Bronchospasmus
[7]. Kontrollierte Untersuchungen an
grofSeren Patientenkollektiven liegen zu
dieser Fragestellung jedoch nicht vor.

Vor diesem Hintergrund basiert die
diagnostische Abkldrung Glukokortikoid-
assoziierter Soforttypreaktionen noch im-
mer in erster Linie auf einer sorgfiltig er-



1) Ambulante Diagnostik:

= ggf. Basophilenaktivierungstest

2) Stationére Diagnostik:

3) Ambulantes ,,Notfallset*:
= |nternationaler Notfallausweis

= Salbutamol Dosieraerosol

Management im Verlauf

= Fluoreszenz-Immunoassay (spezifische IgE-Antikdrper)

= zunachst i. v.-Zugang und intensivmedizinisches Standby (!)

= Kutantestungen (im Kindesalter vorzugsweise Haut-Pricktest)

= Provokation mit oralem Glukokortikoid-Alternativpraparat

= Provokation mit intravendsem Glukokortikoid-Alternativpraparat

= Dimetidinmaleat per os (z. B. Fenistil® Tropfen)

= orales Glukokortikoid (nur nach vorheriger Provokationstestung!)
= Adrenalin-Autoinjektionsgerét (z. B. EpiPen®jr.)

unseres Patienten,
das Bestehen ei-
ner allergischen
Soforttypreaktion
gegen das unter-
suchte Glukokor-
tikoid keinesfalls
ausschlief3t.
Neuerdings wird
der  Basophilen-
Aktivierungstest
(BAT) als ein hilf-
reiches Instrument
in der Diagnostik
von Medikamen-
tenallergien disku-
tiert, das beson-
ders bei fehlendem
Nachweis allergen-

Tab. 2

hobenen (Medikamenten-)Anamnese und
der Durchfiihrung von Hauttestungen mit
den angeschuldigten Arzneimitteln. Stan-
dardisierte In-vitro-Testverfahren stehen
aktuell nicht als Routinediagnostik zur Ver-
figung. Allerdings kann nach Riicksprache
mit dem Hersteller der Nachweis allergen-
spezifischer IgE-Antikorper mittels Fluo-
reszenz-Enzymimmunoassay (CAP-FEIA®,
Pharmacia, Uppsala, Schweden) versucht
werden. Hierbei ist jedoch von einer nied-
rigen Sensitivitit dieser Methode auszuge-
hen, da wiederholt von Patienten mit posi-
tiven Befunden in der Hauttestung (Prick-,
Intrakutantest) und gleichzeitig negativer
IgE-Serologie berichtet wurde [4]. Es
muss daher noch einmal betont werden,
dass ein negativer FEIA, wie auch im Falle

[1] Kendall EC (1964): The development of cortisone as a
therapeutic agent. In: Nobel Lectures, Physiology or Me-
dicine 1942-1962. Elsevier Publ. Company Amsterdam.
[2] Hench PS, Kendall EC, Stocumb CH, et al. (1949):
The effect of a hormone of the adrenal cortex (17-
hydroxy-11-dehydrocorticosteron: compound E) and of
pituitary adrenocorticotropic hormone on rheumatoid
arthritis. Proc Staff Meetings Mayo Clinic 24: 181

[3] King RA (1960): A severe anaphylactoid reaction to
hydrocortisone. Lancet 2: 1093

[4] Kamm GL, Hagmeyer KO (1999): Allergic-type re-
actions to corticosteroids. Ann Pharmacother 33: 451-460
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spezifischer  IgE-
Antikorper  oder
Fehlen kommerziell erhiltlicher In-vitro-
Tests zur Komplementierung der allergo-
logischen Diagnostik eingesetzt werden
kann [8, 9]. Wir konnten im Falle unseres
Patienten erstmalig eine positive BAT-Reak-
tion nach Inkubation mit Prednisolon-21-
Hydrogensuccinat nachweisen, so dass
unter Beriicksichtigung anamnestischer
Hinweise und der positiven Haut-Prick-
testung eine genuine Soforttyp-Allergie
gegen diesen Wirkstoff sehr wahrschein-
lich war. Weitere Studien zur Evaluation
dieser neuartigen Untersuchungsmethode
sind jedoch sicher erforderlich, um den
Stellenwert des BAT in der Diagnostik von
Glukokortikoid-Allergien zu etablieren.
Obwohl unser Patient in der Provoka-
tionstestung keine Kreuzreaktivitit mit an-
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deren Glukokortikoiden zeigte, wurde in
der Literatur von Kreuzreaktionen bei Pati-
enten mit Glukokortikoidallergie berichtet.
So ordneten Coopman et al. die relevanten
Kortikosteroide gemif3 ihrer pharmakolo-
gischen Eigenschaften und spezifischer an-
tigener Determinanten in vier Gruppen (A
bis D) ein, um so das Risiko potenzieller
Kreuzreaktionen zwischen Vertretern der
gleichen bzw. unterschiedlicher Kortikoid-
Gruppen besser abschitzen zu kionnen
[10]. Hierzu ist kritisch anzumerken, dass
diese Klassifikation primdr an Patienten
mit Glukokortikoid-Kontaktallergien er-
arbeitet und bisher nicht durch kontrol-
lierte Studien anderer Arbeitsgruppen
bestitigt wurde. Zusammenfassend ist es
daher weiterhin nicht mdglich, anhand
der genannten diagnostischen Verfahren
bei Glukokortikoidallergien vom Soforttyp
eine Kreuzreaktivitiit mit ausreichender Si-
cherheit vorherzusagen. Daher bleibt die
titrierte orale und/oder intravendse Pro-
vokation mit steigenden Glukokortikoid-
Dosen unter standardisierten klinischen
Bedingungen unerldsslich, um betroffene
Patienten mit einer geeigneten alternativen
Notfallmedikation zu versorgen und weite-
re potenziell lebensbedrohliche Reaktio-
nen gegen Glukokortikoide zu vermeiden.
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Leserbrief

Liebe Redaktion,

mit grofsem Interesse bhabe ich das
letzte Sonderbeft ,Hyposensibilisierung*
gelesen und mdchte Sie dazu begliick-
wiinschen. Im Artikel ,Lokaltherapie,
Notfallbebandlung und Notfallausstat-
tung* ist mir allerdings aufgefallen, dass
die dort angegebene Dosierung von Sup-
rarenin® nicht mit den Dosisangaben in
anderen Publikationen iibereinstimmi.
So wird in der Zeitschrift , Kinder- und
Jugendmedizin® [2/2002, Seite 47] eine
Dosierung von 0,1 ml/10 kg KG einer
1:10.000-Verdiinnung empfoblen, was
auf einer Empfeblung der AAAI von 1994
beruben soll.

Hat sich da vielleicht ein Febler einge-
schlichen? Dann miisste man ibn schnell
korrigieren. Ich wire Ibnen fiir eine
Klarstellung sebr dankbar.

Dr. Reinhard Erdl, Miinchen

Sehr geebrter Dr. Erdl,

vielen Dank fiir ihre kritische Durch-
sicht unserer Zeitschrift. Sie haben Recht:

In meiner Empfehlung im Artikel zur Not-
fallbehandlung empfehle ich Suprarenin®
in einer Dosis von 0,1 ml/kg KG einer
1:10.000-Verdiinnung zur intravendsen
Gabe. Ich beziehe mich dabei auf die Emp-
fehlungen der Literatur, so u.a. auf das
»Red Book 2003 der American Society of
Infectious Diseases, das diese Dosierung
allerdings auch erst falsch angegeben und
dann in einem Erratum korrigiert hat. Aber
auch alle anderen Publikationen empfeh-
len diese Dosierung [z.B. Andrew (2003):
BMJ 327: 1332-5, und Sampson (2003):
Pediatrics 111: 1601-8]. In der von Ihnen
zitierten Empfehlung der AAAI wird nur
eine Dosis zur subkutanen Anwendung
empfohlen.

Randomisierte Studien zur Dosisfindung
gibt es nicht — das léisst sich schon aus ethi-
schen Griinden nicht realisieren.

Also: Suprarenin® sollte in einer Do-
sierung von 0,1 ml/kg KG einer 1.10.000-
Verdiinnung intravends verabreicht wer-
den. Diese Dosis kann bei ausbleibender
Wirkung mehrmals wiederholt gegeben
werden. Natiirlich gibt es keine Maximal-
dosierung bei der Behandlung des anaphy-
laktischen Schocks, denn bei einer echten
Reanimation wird so lange weiterbehan-
delt, bis ein Erfolg eintritt, oder die Reani-

mation ist erfolglos und wird abgebrochen.
Auf eine subkutane Gabe sollte generell
verzichtet werden. Eine intramuskulire
Applikation ist gerechtfertigt, wenn ein ve-
noser Zugang nicht gelegt werden kann.
Dr. Ernst Rietschel, Koln

Corrigenda

Durch einen Ubertragungsfehler wurden
in der Tabelle 1 des Beitrags ,Aspirin-
Intoleranz im Kindesalter” in der vergan-
genen Ausgabe der ,Padiatrischen Aller-
gologie in Klinik und Praxis” [Heft 2/2004,
S. 20] die Dosierungswerte den falschen
Tagen zugeordnet. Nachfolgend geben wir
die richtigen Daten wieder.

Orales Provokationsschema
flir Aspirin und Rofecoxib
(modifiziert nach [9, 15])

Tag 1 Tag2 Tag3
Aspirin 0,5 mg 10mg 500 mg
50mg 50 mg
Rofecoxib 125mg 125mg 25mg
50mg  5,0mg

Die Briucke zwischen Klinik und Praxis

Viermal jahrlich aktuelle Informationen: Neue Therapien, Qualitdtssicherung, Fortbildung, Elterninformationen, Fachliteratur, Seminar-/Kongresstermine

Bitte hier ausschneiden und im Fensterumschlag senden

Abonnementbestellung

Ich bestelle die Zeitschrift ,Padiatrische Allergologie in Klinik und Praxis* ab sofort zum Abo-Vorzugspreis von 33,60 € (fiir Studenten bei Vorlage einer Bescheinigung 25,00 €)
fiir vier Ausgaben. Das Abonnement verlangert sich um ein weiteres Jahr, wenn ich nicht acht Wochen vor Ablauf schriftlich kiindige.

Vorname/Name
StraRe/Hausnummer PLZ/Ort Tel./Fax
Ich wiinsche folgende Zahlungsweise: D Bankeinzug D gegen Rechnung
Bankleitzahl: Geldinstitut:
An die Kontonummer:

Geschéftsstelle der GPA
Herrn Dr. Frank Friedrichs
Rathausstrafe 10

52072 Aachen

Datum, 1. Unterschrift des Abonnenten

Diese Bestellung kann ich binnen einer Woche nach Bestelldatum (rechtzeitige Absen-
dung gentigt) durch schriftliche Mitteilung an die nebenstehende Adresse widerrufen.

Datum, 2. Unterschrift des Abonnenten



Aktuelle Fragen an den Allergologen

Rhinokonjunktivitis durch Birnenpollen?

Dr. M. G. aus W. fragt:

Die Eltern eines von mir kinderdrztlich betreuten Midchens berichten von
heftigen Symptomen einer Rbhinokonjunktivitis wihrend der Bliite der Birn-
biume im eigenen und in den umliegenden Gdrten. Im Pricktest war bisher
eine Reaktion auf Birke, Roggen, Katze und Pferd festgestellt worden. Wie ist
die Beobachtung zu werten? Konnen Birnenpollen eine allergologische Relevanz
baben? Ist eine Hyposensibilisierung gegen Birnenpollen sinnvoll?

Dr. med. Peter J.
Fischer, nieder-
gelassener Kin-
der- und Jugend-
arzt, Schwibisch
Gmiind:

Eine allergische
Rhinokonjunktivitis auf Birnenpollen ist

Belastungsasthma

zwar prinzipiell moglich und wurde in Ja-
pan in Einzelfillen bei Arbeitern beschrie-
ben, die auf Obstplantagen Birnbiume
kiinstlich befruchteten [1]. Da Birnbdume
jedoch wie die meisten in unseren Breiten
Bliiten treibenden Biume durch Insekten
bestiubt werden, ist die in der Luft befind-
liche Pollenmenge allergologisch nicht
relevant. Bei dem Médchen miissen daher

Frau 8.]. aus K. stellte mehrere Fragen zum Thema Belastungsasthma:
1. Gibt es ein isoliertes Belastungsasthma obne Inflammation und somit ohne

Hyperreagibilitdt?

2. Wiirden Sie bei jedem Patienten mit Belastungsastbma eine Metacholin- oder
Kaltlufiprovokation durchfiibren, um eine Hyperreagibilitdt nachzuweisen?

3. Haben Sie Erfabrung mit der Verordnung von Singulair® einen Tag vor kor-
perlicher Belastung bei Belastungsasthma?

4. Gehort die Bestimmung des alpha-1-Antitrypsins zur Routinedifferenzialdia-
gnostik des Asthma bronchiale? Wann wiirden Sie es abnebmen, da es ein

Akutphaseprotein ist?

Prof. Dr. med.
Jiirgen Seiden-
berg, Elisabeth-
Kinderkranken-
haus Oldenburg:

1. Es gibt Patienten
mit asthmatischen Be-
schwerden nur bei korperlicher Belastung.
Da es dabei zu einer Bronchialobstruktion
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kommt, die bei gesunden Personen un-
ter Belastung nicht auftritt, ist per se eine
bronchiale Hyperreagibilitit vorhanden.
Diese muss allerdings nicht begleitet sein
von messbarer Inflammation, zum Beispiel
Sputumeosinophilie oder erhohtem exha-
lativem NO. In diesen eher seltenen Fillen
kann von einer alleinigen Hyperreagibilitit
der nervalen Rezeptoren ausgegangen wer-
den.

andere Pollenarten Ursache der geklagten
Beschwerden sein; eine Hyposensibilisie-
rung gegen Birnenpollen eriibrigt sich da-
her, zumal auch keine kommerziellen Hy-
posensibilisierungslosungen zur Verfiigung
stiinden. Allergologische Bedeutung hat die
Birne als Frucht als Nahrungsmittelallergen
durch Kreuzallergien zu Sellerie, Birken-,
Griser- und Beifu3pollen [2].

Literatur
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2. Nein. Bei belastungsbedingten Beschwer-
den ist primir zu unterscheiden zwischen
Belastungsasthma und mangelnder kor-
perlicher Fitness, ggf. auch psychisch
bedingter Leistungsverweigerung. Somit
eignet sich der Laufbandtest am besten.
In der Praxis kann dieser ersetzt werden
durch freies Laufen iiber sechs Minuten,
wobei iiber mindestens vier Minuten eine
submaximale Herzfrequenz erreicht wer-
den muss. Die anschlieflend gemessene
Lungenfunktion zeigt dann entweder eine
erklirende Bronchialobstruktion oder
eben nicht, so dass die anderen erwihnten
Ursachen wahrscheinlicher sind.

Bei Adipositas oder Gehbehinderung etc.
kann alternativ zur Laufbelastung die Kalt-
lufthyperventilation durchgefiihrt werden.
Beide Provokationsmethoden sind so ge-
nannte ,indirekte* Provokationen, d. h. sie
wirken iiber eine Mediatorfreisetzung aus
Endothelzellen oder Mastzellen, vermutlich






gleichartig durch Austrocknung und somit
Hypertonizitdt der Bronchialschleimhaut.
Erst sekunddr kommt es dadurch zu ei-
ner Stimulation der Bronchialmuskulatur.
Diese indirekten Provokationsteste sind
zwar weniger sensitiv, aber dafiir sehr spe-
zifisch, d.h. bei einer positiven Reaktion
kann auch von einem Klinisch relevanten
Asthma ausgegangen werden.

Im Gegensatz hierzu zihlen die Hista-
min- und Metacholinprovokationen zu
den direkten Stimuli. Sie konnen sehr
sensitiv die Neigung zur bronchialen Ob-
struktion erfassen, sind aber hiufig auch
bei klinisch Gesunden positiv und somit
nicht sehr spezifisch. Diese Tests kommen

vorwiegend zum Einsatz bei chronischem
Husten, bei Studien oder bei Begutach-
tungsfragen.

3. Bei oraler Aufnahme von Singulair® ist
die maximale Bronchodilatation bereits
nach zwei Stunden erreicht und hilt 24
Stunden an. Die darauf zuriickzufiihrende
Protektion vor einem Belastungsasthma ist
also bereits nach zwei Stunden vorhanden.
Eine weitere Stabilisierung kann erwartet
werden, wenn der antiinflammatorische
Effekt (Riickgang der Eosinophilie) des
Singulairs greift. Hier ist die maximale
Wirkung nach etwa drei Wochen zu er-
warten.

4. Die Bestimmung des alpha-1-Antitryp-
sins wird in den Leitlinien Asthma bron-
chiale nicht mehr empfohlen. Pulmonale
Beschwerden treten meist auch erst im
Jugendalter auf und haben als therapeu-
tische Konsequenz die sowieso fiir chro-
nisches Asthma empfohlene Therapie
inklusive Rauchkarenz und Impfschutz
gegen respiratorische Erreger (Influenza,
Pneumokokken). Die sehr teure Substitu-
tion des Enzyms ist dem schweren Mangel
77 vorbehalten und wird meist erst im Er-
wachsenenalter eingesetzt. Bei dieser Form
finden sich auch im Infekt subnormale Se-
rumwerte.

Verordnungsfihigkeit von Spacern und Inhaliergeriten

Dr. G.S. aus M. fragt:

Neuerdings scheinen die Apotheken Probleme mit der Abgabe von verordneten
Inhalierbilfen fiir Kleinkinder zu haben. Nach Auskunft meines Apothekers ist
eine vorherige Genebmigung der Krankenkasse erforderlich.

Dr. med. Roland
Klein, niederge-
lassener Kinder-
und Jugendarzt,
Saarbriicken:

- Besonderheiten
der Inhalationstherapie:

In der aktuellen ,Nationalen Versor-
gungsleitlinie Asthma bronchiale” — pédi-
atrischer Teil — [Berdel 2004] wird auf die
Besonderheiten der Inhalationstherapie von
Siuglingen und Kleinkindern eingegangen:

,Das Atemmandver ist fiir die bronchiale Deposi-
tion entscheidend (...). Wenn mdglich sollte fur die
Dauertherapie nur ein Inhalationssystem (nur ein
Typ eines Dosieraerosols bzw. eines Pulverinha-
lators) verordnet werden.

Beim Umgang mit dem Stufentherapieplan ist zu
beachten, dass nicht nur dem Schweregrad der
Erkrankung, sondern auch vor allem dem Alter
des Kindes Rechnung getragen werden muss.
Dabei sind sowohl die Auswahl des passenden
Inhalationssystems als auch die Dosierung der
einzelnen Substanzen zu beriicksichtigen. Ziel
der Inhalationsbehandlung ist es, ein Medikament
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mdglichst ubiquitar auf die intrathorakale Atem-
wegsschleimhaut zu deponieren. Dazu eignen
sich folgende Inhalationsmdglichkeiten:

Dosieraerosole, lber so genannte Inhalationshil-
fen (Spacer) appliziert, sind in ihrem Einsatz auch
bei Sauglingen und Kleinkindern erfolgreich, wenn
die Patienten die Atmung iiber das Mundstiick
oder die weiche Gesichtsmaske des Spacers
tolerieren (...) FUr die Akuttherapie kann bei der
Heimtherapie glinstig und technisch bequem ein
Diisenvernebler (...) eingesetzt werden*.

Soweit die aktuelle leitlinienkonforme
Therapieempfehlung. Wie sehen die Um-
setzungsmoglichkeiten in der Praxis zur-
zeit aus?

Begriffsbestimmungen
Hilfsmittel sind sachliche medizinische

Leistungen. Zu ihnen gehoren:

m Korperersatzstiicke, orthopidische und
andere Hilfsmittel

® Seh- und Horhilfen

m Sichliche Mittel oder technische Pro-
dukte, die dazu dienen, Arzneimittel
oder andere Therapeutika, die zur in-
neren Anwendung bestimmt sind, in
den Korper zu bringen (z.B. Spritzen,

Inhalationsgerite und ghnliche Applika-
tionshilfen)

Die rechtlichen Grundlagen
Umsetzung des GKV-Modernisie-
rungsgesetzes (GMG) im Hilfsmit-
telbereich:

Die Spitzenverbinde der Krankenkassen
haben zur Umsetzung des GMG im Hilfsmit-
telbereich eine gemeinsame Verlautbarung
herausgegeben. Voraussetzungen fiir die
Verordnung von Hilfsmitteln sind im SGB V
und in den Hilfsmittel-Richtlinien geregelt.

Hinweise zur Verordnung von
Hilfsmitteln

Gemif3 § 128 SGB V erstellen die Spit-
zenverbinde der Krankenkassen gemein-
sam ein Hilfsmittelverzeichnis, in dem die
von der Leistungspflicht umfassten Hilfs-
mittel aufgefiihrt sind. Nur die darin ver-
zeichneten Produkte konnen zu Lasten der
Krankenversicherung verordnet werden.
Die Diisenvernebler sind, wie der Auszug
aus dem Hilfsmittelverzeichnis in Tab. 1
zeigt, im Hilfsmittelverzeichnis aufgelistet,
nicht jedoch die Spacer.

Vertrdige (SGBV § 127)

(1) Uber die Einzelheiten der Versor-
gung mit Hilfsmitteln und deren Wieder-
einsatz sowie iiber die Preise und deren



Abrechnung schlielen die Landesverbin-
de der Krankenkassen sowie die Verbin-
de der Ersatzkassen mit Wirkung fiir ihre
Mitgliedskassen Vertrige mit Verbénden
der Leistungserbringer, soweit Festbetrige
noch nicht festgelegt sind oder nicht fest-
gelegt werden konnen. Zudem regeln die
Vertragsparteien nach Satz 1 die Abrech-
nung der Festbetrige.

Praktische Empfehlungen

Spacer sind Medizinprodukte, keine
Hilfsmittel. Sie haben keine Hilfsmittel-
nummer und sind nicht apothekenpflich-
tig. Allgemeingiiltige pauschale Empfeh-
lungen zur Verordnungsfihigkeit von
Spacern konnen deshalb zurzeit nicht aus-
gesprochen werden. Spacer diirfen nach
den derzeitigen Bestimmungen von den
Apotheken bzw. iibrigen Leistungserbrin-
gern (Sanitdtshduser) nur noch abgegeben
werden, wenn die zuvor befragte Kranken-
kasse die Kosteniibernahme zugesagt hat.
Die regionalen Krankenkassen handhaben
diese Genehmigungspflicht jedoch sehr
unterschiedlich, das gleiche gilt fiir den
Medizinischen Dienst der Krankenkassen.
Bei Problemen hilft oftmals nur das per-
sonliche Gesprich mit dem entsprechen-
den Heil- und Hilfsmittelbeauftragten der
jeweiligen Krankenkasse.

Man sollte vor Ort Versorgungskonzepte
erarbeiten, um die Inhalationstherapie mit
einem Spacer oder Inhaliergerit fiir uns
anvertraute kranke Kinder und Jugend-
liche zeitnah zu gewihrleisten. Aufgrund
verwaltungstechnischer Probleme darf sich
der Therapiebeginn oder die Fortsetzung
einer Inhalationstherapie z. B. nach einem
Krankenhausaufenthalt nicht verzogern.
Die Entlassung aus dem Krankenhaus ist
friihzeitig zu planen, um kurzfristige Ge-
nehmigungen zu vermeiden. Die Kosten fiir
die Spacer sind, wie Tab. 2 zeigt, gering.
Die Krankenkassen und der MDK miissen
iiber die Wirtschaftlichkeit einer Inhalation
von topischen Steroiden mittels einer In-
halationshilfe informiert werden. Die In-
dustrie ist aufgefordert, die medizinische
Wirksamkeit des Einsatzes von Inhalations-
hilfen nachzuweisen, was teilweise schon
geschehen ist. Langfristiges Ziel muss
die Aufnahme der Spacer in die Hilfs-
mittel-Richtlinien sein.

Auszug aus dem Hilfsmittelverzeichnis

Inhalations- und Atemtherapiegerate 14
Untergruppe
Aerosol-Inhalationsgeréate

Produktart

Druckluftgetriebene Dusenvernebler

fir tiefe Atemwege 14.24.01  zur Standardbehandlung 14.24.01.0
Ultraschallvernebler (in Ausnahmeféllen;
fundierte facharztl. Begriindung erforderlich) 14.24.01.1
Vernebler fir spezielle Medikamente
(z.B. Pentamidin, Amilorid, Antibiotika) 14.24.01.2
Tab. 1

Aktuelle {Ubersicht Spacer

1.Able Spacer® (PZN 1347591), 18,50 €
Dr. Beckmann GmbH,
Moosdorfstralte 1, 82229 Seefeld,
Tel.: 08152-9871-0, Fax: 08152-9871-20,
E-Mail: info@drbeckmann.de,
Web: www.drbeckmann.de

Die folgende Ubersicht erhebt keinen Anspruch auf Vollstandigkeit.

5.Prime Aire® (PZN 3136326), 18,50 €
Laguna Health Deutschland,
Franz-Essink-Str. 21, 48147 Miinster,
Tel.: 0251-87149847, Fax: 0251-8724074,
E-Mail: info@lagunahealth.de,
Web: www.lagunahealth.de

2. Aerochamber® mit Mundstiick (PZN
4764817),19,22 €
Aerochamber® mit Maske (PZN 4764846),
2948 €
R. Cegla GmbH & Co. KG,
Horesser Berg 1, 56410 Montabauer,
Tel.: 02602-9213-0, Fax: 02602-9213-15,
E-Mail: info@cegla.de, Web: www.cegla.de

3.Babyhaler® (PZN 6180233), 24,38 €
Kein universelles Passstiick fiir Dosier-
aerosole! Es passen nur GlaxoSmithKline-
Praparate (Sultanol® DA und Flutide® DA)
GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG,
Thersesienhohe 11, 80339 Miinchen,
Tel.: 0800-122 33 55, Fax: 0800-122 33 66,
E-Mail: service.info@gsk.com,
Web: www.glaxosmithkline.de

4.Optichamber® Advantage (PZN 2732871),
2297 €
Respironics Deutschland,
Gewerbestr. 17, 82211 Herrsching,
Tel.: 08152-9306-0, Fax: 08152-9306-18,
E-Mail: info@respironics.com,
Web: www.respironics.com

6.Rondo Kugel® (PZN 6180894), 21,68 €
Fujisawa Deutschland,
Berg-am-Laim-Str. 129, 81673 Miinchen,
Tel.: 089-4544-01, Fax: 089-4544-1329,
E-Mail: info@fujisawa-deutschland.de,
Web: www.fujisawa-deutschland.de

7.Volumatic® (PZN 4337593), 18,61 €
Kein universelles Passstiick fiir Dosier-
aerosole! Es passen nur GlaxoSmithKline-
Praparate (Sultanol® DA und Flutide® DA)
GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG,
Thersesienhohe 11, 80339 Miinchen,
Tel.: 0800-122 33 55, Fax: 0800-122 33 66,
E-Mail: service.info@gsk.com,
Web: www.glaxosmithkline.de

8.Vortex® ab 4 Jahre (PZN 2410765), 24,36 €
Vortex® mit Kindermaske 1-2 Jahre (PZN
2410794), 31,90 €
Vortex® mit Kindermaske ab 3 Jahre (PZN
2411233), 31,90 €
PARI GmbH,
Moosstralle 9, 82319 Starnberg,
Tel.: 08151-279-279, Fax: 08151-279-6213,
E-Mail: info@pari.de, Web: www.pari.de

Tab. 2
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Erstattungsfibigkeit von Priparaten zur Neurodermitistherapie

Dr. K. H. aus F. fragt:

Sind riickfettende Externa zur Basispflege bei Neurodermitis bei Patienten
unter zwolf Jabren weiterbin erstattungsfibig? Wie verhilt es sich bei Magistral-

rezepturen?

Dr. med. Roland Klein, Saarbriicken,
Dr. med. Claus Pfannenstiel, Aachen,
und Dr. med. Herbert Pichler,
Aachen, antworten:

Die Basistherapie — entscheidender
Grundstein einer erfolgreichen Neu-
rodermitis-Behandlung

Es ist Konsens, dass die Basistherapie den
entscheidenden Grundstein einer erfolgrei-
chen Neurodermitishehandlung darstellt
[1, 4]. ,Als Basisbehandlung bezeichnet
man die regelmifige Pflegebehandlung

der Haut mit wirkstofffreien Externa. Sie
dient der Stabilisierung der Hautbarriere
und ist ein unverzichtbarer Bestandteil der
Neurodermitistherapie. Sie wird auch dann
durchgefiihrt, wenn die Ekzeme abgeheilt
sind. Durch eine konsequente, tigliche
Basistherapie konnen neue Ekzemschiibe
verhindert oder hinausgezogert und vor-
handene Ekzemschiibe in ihrer Auspri-
gung abgeschwicht werden.

Eine geeignete Zubereitung zur Basis-
pflege muss verschiedene Anforderungen
erfiillen:

® den Feuchtigkeits- und Fettgehalt der
Haut erhohen,

m irritations- und allergenfrei (bzw. -arm)
sein und

m vom Patienten langfristig gern akzeptiert
werden“ [1].

Anderungen im Arzneimittelbereich
aufgrund des GKV-Modernisierungs-
gesetzes (GMG)

Im Rahmen des GKV-Modernisierungsge-
setzes traten zum 1. Januar 2004 u. a. auch
Anderungen bei der Verordnungsfihigkeit
von nicht verschreibungspflichtigen Medi-
kamenten in Kraft.

Dabei konnen drei Gruppen von Arzneimit-
teln unterschieden werden. Die Kennzeich-
nung der Apothekenpflicht erfolgt in den
Arzneimittellisten (Rote Liste, Gelbe Liste)

Erstattungsfahige, apothekenpflichtige Pradparate zur rilickfettenden Hautpflege

bei atopischem Ekzem fiir Patienten unter zwolf Jahre

Arzneimittel- Hersteller- Menge Preis  Arzneimittel- Hersteller- Menge Preis
bezeichnung firma ing in€ bezeichnung firma ing in€
Creme Fettcreme
Allergika Basiscreme llla Health Care 50 515  Asche Basis med Fettcreme  Asche Chiesi 50 6,90
100 9,55 100 12,15
Decoderm Basiscreme Hermal 50 597  Linola Fett Creme W/O Dr. August Wolff 50 7,06
100 10,87 75 10,13
Dermapharm Basiscreme Dermapharm 50 4,85 150 18,75
100 9,00 |Salbe
Essex Basiscreme Essex Pharma 50 530  Allergika Basissalbe llla Health Care 50 5,15
Neribas Creme Schering 30 3,70 100 9,55
100 10,00 Dermapharm Basissalbe Dermapharm 50 4,85
Linola Creme O/W Dr. August Wolff 50 6,09 100 9,00
75 853  Essex Basissalbe Essex Pharma 50 5,30
150 15,71
Neribas Salbe Schering 30 3,70
Linola Gamma Hydrocreme  Dr. August Wolff 50 8,79 100 10,00
100 15,64
) Fettsalbe
Lipo Cordes Creme Ichthyol- 50 9,71
Gesellschaft 100 14,07 Neribas Fettsalbe Schering 100 10,80

Tab. 1: Bei den aufgefiihrten Préparaten handelt es sich um apothekenpflichtige
Arzneimittel, die nach der géngigen Praxis derzeit erstattungsféhig sind. Um
mdéglichen Regress-Forderungen vorzubeugen, ist der Zusatz ,erforderlich zur
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Intervalltherapie bei atopischem Ekzem/Neurodermitis“ auf dem Rezeptformular
méglicherweise sinnvoll. Die Aufstellung erhebt keinen Anspruch auf Vollstandig-
keit. Stand der Information: 15.05.2004, iFAp Index Praxis.



durch das Kiirzel ,,Ap“, die der
Rezepipflicht durch ,Rp“. Diese

Zusammenfassung

Kiirzel sind auch in den Arznei- .
mittellisten der Softwareanbieter Unter 12 Jahre e
eingearbeitet. Nicht apotheken- Rp  PrivatRp Rp  PrivatRp
pflichtige Arzneimittel sind mit Griines Rp Griines Rp
den Buchstaben ,,n-ap* gekenn- Nicht apothekenpflichtiges Fertigarzneimittel X X
zeichnet, Apothekenpflichtiges Fertigarzneimittel X
1. Nicht apotheken- Rezeptpflichtiges Fertigarzneimittel X X
Pﬂ ichtige Ar znei‘mittel: . Apothekenpflichtige Magistralrezeptur
Die GKV brauchen die Kosten fiir (nicht verschreibungspflichtiger Wirkstoff) X X
Hnicht apothekenpflichtige Arz- POy w—

T .. ezeptpflichtige Magistralrezeptur
neimittel mc_ht a ubernehmen, (verschreibungspflichtiger Wirkstoff) X X
auch wenn sie als Arzneimittel

gelistet sind und eine Pharma-

zentralnummer (PZN) haben.

= Verordnung, falls iiberhaupt
gewlinscht, grundsitzlich und in jedem
Alter nur auf Privatrezept bzw. ,,Griinem
Rezept*.

Tab. 2

2. Apothekenpflichtige Arznei-

mittel:

Tab. 1 zeigt eine Ubersicht von apothe-

kenpflichtigen Basispflegepriparaten. Die

Aufstellung erhebt keinen Anspruch auf

Vollstindigkeit und entspricht dem aktuel-

len Kenntnisstand vom 15. Mai 2004 (iFAp

Index Praxis). Die aufgefiihrten Priparate

sind

= fiir Kinder unter zwolf Jahre auf Kas-
senrezept zu Lasten der GKV rezeptier-
bar;

2 fiir Kinder iiber zwolf Jahre nur auf Pri-
vatrezept bzw. ,,Griinem Rezept” zu re-
zeptieren.

3. Rezeptpflichtige Arzneimittel:

Rezeptpflichtige Arzneimittel diirfen wei-

terhin sowohl fiir

= Kinder unter zwolf Jahre als auch fiir
Kinder iiber zwolf Jahre auf Kassenre-
zept zu Lasten der GKV verordnet wer-
den.

Rezeptpflichtige Basispflegepriparate exis-

tieren jedoch nicht!

Auswirkungen des GKV-Modernisie-
rungsgesetzes auf Rezepturarznei-
mittel (Magistralrezepturen)

Fiir Rezepturarzneimittel gelten hinsicht-
lich der GKV-Erstattung die gleichen Re-
geln wie fiir Fertigarzneimittel. Zu Lasten

der GKV diirfen daher — bis auf bestimmte
Ausnahmen — nur noch verschreibungs-
pflichtige, d. h. rezeptpflichtige Rezepturen
verordnet werden.

Eine Rezeptur ist immer dann verschrei-
bungspflichtig, wenn sie mindestens einen
verschreibungspflichtigen Wirkstoff ent-
hilt. Das Bundesinstitut fiir Arzneimittel
und Medizinprodukte (BfArM) entscheidet
letztlich iiber die Verschreibungspflicht.
Bei Zweifeln, ob ein Wirkstoff zur Gruppe
der ,,verschreibungspflichtigen Wirkstoffe
oder der ,,nicht verschreibungspflichtigen
Wirkstoffe gehort, sollte mit der Apotheke
Riicksprache gehalten werden.

1. Apothekenpflichtige Magistral-
rezepturen:
Standardisierte Magistralrezepturen nach
den Vorschriften der Arzneibiicher DAB
(Deutsches Arzneibuch) oder NRF (Neues
Rezeptur-Formularium) sowie individu-
elle Magistralrezepturen sind apotheken-
pflichtig. Auch durch Einarbeiten diverser
,nicht verschreibungspflichtiger Wirkstof-
fe (Moisturizern, z. B. Harnstoff, Glycerin,
Kochsalz oder mit Triclosan, Polidocanol,
Nachtkerzensamen6l, Clotrimazol, Salicyl-
sdure, Hydrocortison 0,25 % ...)” sind die
Rezepturen
= fiir Kinder unter zwolf Jahre weiterhin
auf Kassenrezept zu Lasten der GKV re-
zeptierfihig;
= fiir Kinder iiber zwolf Jahre grundsitz-
lich nur auf Privatrezept bzw. ,,Griinem
Rezept* zu rezeptieren.

2. Rezeptpflichtige Magistral-
rezepturen:
Magistralrezepturen werden rezeptpflich-
tig, sobald folgende verschreibungspflich-
tige Wirkstoffe eingearbeitet werden: Anti-
biotika, Antimykotika (auf3er Clotrimazol),
Hydrocortison iiber 0,25 % sowie iibrige
Kortikosteroide ...
Daher konnen diese Magistralrezepturen
& sowohl fiir Kinder unter zwolf Jahre als
auch fiir Kinder iiber zwolf Jahre auf
Kassenrezept zu Lasten der GKV ver-
ordnet werden.

Korrespondenzadresse:

Dr. med. Roland Klein

Kinder- und Jugendarzt

Fiirstenstr. 17, 66111 Saarbriicken
Tel.: 0681-36664, Fax: 0681-36682
E-Mail: Dr.Roland. Klein@t-online.de

Literatur

[1] Abeck D, Félster-Holst R (2003): Was hilft meinem
Kind bei Neurodermitis? Thieme Verlag, 38.

[2] Gloor M, Thoma K, Fluhr J (2000): Dermatologi-
sche Externatherapie unter besonderer Beriicksichti-
gung der Magistralrezeptur: Springer Verlag.

[3] Hoger P, Pompe H (2003): Magistralrezepturen fiir
Kinder mit Atopischem Ekzem. Padiatrische Allergo-
logie 1/2003, 15ff.

[4] Hoger P (2001): Therapie des Atopischen Ekzems
im Kindesalter. Monatschrift Kinderheilkunde 6/2001,
149, 542-553.

3/04 Pidiatrische Allergologie 31



Es war schon immer schwierig, im Bereich Kuren und Rehabilitation
den Uberblick zu behalten. Zu viele Behdrden und zu wenig Trans-
parenz lieRen viele Kinderéarzte resignieren. Haufig unterstiitzten Pa-
diater ,Kurempfehlungen®, die eigentlich der kérperlichen und see-
lischen Gesundheit der Mutter dienten (,Mutter-Kind-Kuren*), wah-
rend eine notwendige Rehabilitation des chronisch kranken Kindes
nicht ausreichend eingefordert wurde.

Der gemeinsame Bundesausschuss (g-BA) hat nun neue Richtlinien
verabschiedet, durch die die Verordnung von Rehabilitationsleistun-
gen Uber die gesetzliche Krankenversicherung reformiert wird (siehe
Kasten S. 34). Nach Ablauf einer Ubergangsfrist bis zum 31. Mérz
2005 diirfen nur noch Arzte mit Zusatzqualifikation solche Reha-

bilitationsmalnahmen einleiten und verordnen. Die Verordnung von
Rehabilitationsleistungen tber die Rentenversicherungstrager bleibt
von den neuen Richtlinien dagegen unberiihrt!

Diese Neuregelung und die daraus erwachsende noch gréRere Unsi-
cherheit waren Anlass fiir die Schriftleitung, einen niedergelassenen
Kollegen, Dr. Roland Klein aus Saarbricken, zu bitten, Fragen zur
Verordnung von Rehabilitationsmanahmen bei Kindern und Ju-
gendlichen zu stellen. Die Fragen beantwortete Prof. Dr. Carl Peter
Bauer, arztlicher Leiter der Fachklinik Gaiach der LVA Oberbayern
und 1. Vorsitzender der Fachgesellschaft fir Rehabilitation in der
Kinder- und Jugendmedizin.

Dr. Frank Friedrichs

Verordnung von Reha-Leistungen
tiber die Krankenkassen neu geregelt

Fragen an Prof. Dr. med. Carl Peter Bauer, Vorsitzender der
Fachgesellschaft fur Rehabilitation in der Kinder- und Jugendmedizin

1. Nach den neuen Richtlinien des ge-
meinsamen Bundesausschusses diirfen
nur noch Arzte mit Zusatzqualifikation
RehabilitationsmafSnabmen iiber die
Krankenkassen einleiten und verord-
nen. Welche Konsequenzen hat das fiir
die Praxis? Wird die Fachgesellschaft fiir
Rebabilitation in der Kinder- und Ju-
gendmedizin die entsprechenden Fort-
bildungen anbieten?

Prof. Bauer: Der Bundesausschuss der
Arzte und Krankenkassen hat im Dezem-
ber 2003 eine neue Rehabilitationsricht-
linie beschlossen, die zum 1. April 2004
in Kraft getreten ist und die Qualifikation
des Vertragsarztes beschreibt. Sie betrifft
nur die Beantragung bzw. Verordnung
von Reha-Leistungen bei der gesetzlichen
Krankenversicherung (GKV). Antrige
iiber den Rentenversicherungstriger
sind davon nicht betroffen! Sie konnen
weiterhin von den Versicherten mit einem
Attest des Kinderarztes ohne Zusatzquali-
fikation gestellt werden.

Nach der neuen Richtlinie fiir die An-
tragstellung bei der GKV dagegen kon-
nen Arzte Leistungen zur medizinischen
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Rehabilitation nur noch dann verordnen,
wenn sie besonders qualifiziert sind. Dies
zielt hauptsichlich auf die Antragstellung
im Erwachsenenbereich ab. Eine spezielle
Richtlinie fiir Arzte im Kinder- und Jugend-
bereich wurde nicht erlassen. Demzufolge
miissen alle Arzte, die eine medizinische
Rehabilitation verordnen wollen, eine der
folgenden Qualifikationen besitzen:
® Gebietsbezeichnung physikalische und
rehabilitative Medizin
® oder Zusatzbezeichnung Sozialmedizin
® oder Zusatzbezeichnung Rehabilita-
tionswesen
® oder fakultative Weiterbildung klinische

Geriatrie.

Alternativ dazu wird eine mindestens ein-
jahrige Titigkeit an einer stationiiren oder
ambulanten Reha-Einrichtung gewertet. Ei-
ne weitere Alternative stellt der Nachweis
von 20 Rehabilitationsgutachten dar oder
die Teilnahme an einer Fortbildung von 16
Stunden, die von der kassenirztlichen Bun-
desvereinigung und den Spitzenverbinden
der Krankenkassen anerkannt ist.

Vertragsirzte, die nicht iiber eine die-
ser Zusatzqualifikationen verfiigen, diirfen

Leistungen zur medizinischen Rehabilita-
tion zu Lasten der gesetzlichen Kranken-
versicherung nur noch innerhalb eines
Zeitraumes von einem Jahr nach Inkraft-
treten dieser Richtlinie verordnen.

Die Fachgesellschaft Rehabilitation in
der Kinder- und Jugendmedizin plant sol-
che Fortbildungen derzeit noch nicht, da
die Organisation und Durchfiihrung der
Kurse zurzeit als Aufgabe der kassenirzt-
lichen Vereinigung gesehen wird.

2. Was verbirgt sich binter dem Be-
griff Rebabilitationsgutachten? Im Ge-
setzestext steht, dass ,,im Jabr vor der
Erteilung der Genebmigung mindestens
20 Rehabilitationsgutachten” erstellt
werden miissen. Gebhoren neben den
Rehabilitationsantrigen an die Kran-
kenkassen, die BJA und die LVA auch die
Antréige an das Miittergenesungswerk
zur Durchfiibrung einer Mutter-Kind-
Kur bzw. Kind-Mutter-Kur dazu?

Prof. Bauer: Der Begriff Rehabilita-
tions-Gutachten umfasst in der Regel eine
komplexe Fragestellung im Antragsverfah-
ren, 7. B. auf Leistungen zur Teilhabe, ggf.






mit korperlicher Untersuchung und appa-
rativer Diagnostik. Das Gutachten wird z. B.
im Auftrag eines Kostentriigers im Verlauf
eines Widerspruchsverfahrens o. 4. erstellt.
Zurzeit ist nicht abschliefend geklirt, ob
ein ausfiihrlicher drztlicher Befundbericht
im Rahmen eines Antragsverfahrens als Gut-
achten gelten kann. Das normale 4rztliche
Attest diirfte hochstwahrscheinlich nicht
als Reha-Gutachten gewertet werden.

3. Nach welchen Kriterien sollen Kin-
derdrzte entscheiden, ob die Kranken-
kasse oder der Rentenversicherungstri-
ger Kostentriger ist?

Prof. Bauer: Krankenkassen und
Rentenversicherungstriger sind gleichbe-
rechtigte Kostentriger fiir eine Reha-Maf3-
nahme im Kindes- und Jugendalter. Eine
Unterscheidung existiert lediglich in Bezug
auf die sog. Vorsorgekuren, die von einer
Rehabilitationsmafinahme abgegrenzt wer-
den miissen. Fiir Vorsorgekuren sind aus-
schlieflich die Krankenkassen zustindig.

Ebenso fallen die sog. Mutter-Kind-Ku-
ren in die Zustindigkeit der Krankenkas-
sen. Hier kommt es hiufig zu Verwechs-
lungen: Bei einer sog. Mutter-Kind-Kur
erfolgt eine Behandlung der Mutter und
das Kind ist in diesem Fall die gesunde Be-

gleitperson (z.B. Maflnahmen durch das
Miittergenesungswerk etc.). Falls jedoch
das Kind krank ist und eine Rehabilita-
tionsmafinahme in Begleitung von Mutter
oder Vater (u. U. auch der Geschwister) er-
halten soll, liegt die Kostentrigerschaft so-
wohl bei der Krankenkasse als auch beim
Rentenversicherungstriger. Bei welchem
von beiden Kostentrdgern die Mafinahme
beantragt wird, hingt von den individuel-
len Gegebenheiten vor Ort und u.U. von
personlichen Kontakten ab.

4. Existieren Richtlinien, in welchem
zeitlichen Rabmen ein Rebabilitations-
antrag entschieden werden muss und
wann die Rebabilitationsmafsnahme
durchgefiibrt werden soll? In der Praxis
siebt es so aus, dass z. B. der Rebabilita-
tionsantrag im Januar gestellt wurde, die
Genebmigung im April erteilt wird und
die Durchfiibrung fiir den November ge-
plant ist.

Prof. Bauer: Grundsitzlich ist die Kos-
tenzustdndigkeit fiir Rehabilitationsmaf3-
nahmen im Kindes- und Jugendalter durch
die Rentenversicherung im SGB VI und fiir
Mafinahmen durch die Krankenversiche-
rung im SGB V geregelt. Die Ausfiihrungs-
bestimmungen beziiglich des Zeitraums,

in dem iiber einen Rehabilitationsantrag
entschieden werden muss, sind im SGB IX
festgelegt. Prinzipiell muss der Kostentri-
ger, bei dem der Reha-Antrag eingereicht
wird, innerhalb von zwei Wochen priifen,
ob er dafiir zustindig ist. Falls er feststellt,
nicht zustindig zu sein, ist er verpflichtet,
den Antrag an die zustidndige Kostentriger-
schaft weiterzuleiten. Innerhalb weiterer
drei Wochen muss dann der Antrag bear-
beitet werden. Im Falle einer Bewilligung
wird der Bescheid an die Reha-Einrichtung
{ibermittelt und diese soll die Rehabilita-
tionsbehandlung innerhalb von sechs Mo-
naten durchfiihren.

5. Wie ist es zu erkldren, dass der
gleiche Rebabilitationsantrag von den
Krankenkassen, d. h. dem MDK, abge-
lebnt wird, nach der Einreichung vom
Rentenversicherungstriger jedoch ge-
nebmigt wird?

Prof. Bauer: Richtlinien fiir die Bewil-
ligung eines Reha-Antrages im Kindes- und
Jugendalter, die sowohl fiir den MDK als
auch fiir den Priifdienst der Rentenversi-
cherer verbindlich sind, existieren derzeit
nicht. Nach meinem Kenntnisstand erfolgt
die Beurteilung eines Reha-Antrages nach
internen Bewertungskriterien des jeweili-

Die neuen Rehabilitations=Richtlinien fiir Antrage bei der GKV

Richtlinien des Gemeinsamen Bundesaus-
schusses liber Leistungen zur medizini-
schen Rehabilitation (Rehabilitations-Richt-
linien) nach § 92 Abs. 1 Satz 2 Nr. 8 SGB V
in der Fassung vom 16. Marz 2004

(BAnz. S. 6769)

§ 11 Qualifikation des Vertragsarztes

(1) Die Beratung uber und die Verordnung von
Leistungen zur medizinischen Rehabilitation
erfordern unter anderem spezielle Kenntnisse
in der Anwendung der ICF. Aus diesem Grunde
sind nur solche Vertragsérzte verordnungsbe-
rechtigt, die iber eine entsprechende rehabili-
tationsmedizinische Qualifikation verfiigen und
eine entsprechende Genehmigung besitzen.
Die Kassenarztliche Vereinigung priift die Quali-
fikation des Vertragsarztes zur Verordnung von
Leistungen zur medizinischen Rehabilitation.
Die Genehmigung ist zu erteilen, wenn die
Voraussetzungen des Absatz 2 vorliegen. Die
Kassenarztliche Vereinigung unterrichtet die
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Landesverbande der Krankenkassen und die
Verbéande der Ersatzkassen auf Landesebene
uber die verordnungsberechtigten Arzte.

(2) Diese Genehmigung wird erteilt, wenn der

Vertragsarzt:

= die Gebietshezeichnung ,Physikalische und
Rehabilitative Medizin“ besitzt
oder

= (iber die Zusatzbezeichnungen ,Sozialmedi-
zin“ oder ,Rehabilitationswesen”
oder

= (iber die fakultative Weiterbildung ,Klinische
Geriatrie” verflgt
oder

= eine mindestens einjahrige Tatigkeit in einer
stationaren oder ambulanten Rehabilitations-
einrichtung nachweist
oder

= im Jahr vor Erteilung der Genehmigung
mind. 20 Rehabilitationsgutachten auch fiir
andere Sozialleistungstrager (insbesondere
Rentenversicherung) erstellt hat

oder

= an einer Fortbildung von 16 Stunden mit
Erfolg teilgenommen hat, die von der Kas-
senarztlichen Bundesvereinigung (KBV) und
den Spitzenverbanden der Krankenkassen
anerkannt ist. Gegenstand dieser Fortbildung
sind die Handhabung dieser Richtlinien, ins-
besondere Grundlagen der ICF und Inhalte
der verordnungsfahigen Leistungen der Re-
habilitation. Die Inhalte der Fortbildung sind
in einem Curriculum vorzugeben, auf das
sich die Partner dieser Richtlinien verstandi-
gen.

(3) Vertragsarzte, die nicht iiber eine dieser Zu-
satzqualifikationen verfligen, durfen Leistungen
zur medizinischen Rehabilitation zu Lasten der
Gesetzlichen Krankenversicherung nur noch
innerhalb eines Zeitraums von einem Jahr nach
Inkrafttreten dieser Richtlinien verordnen.

Diese Richtlinien treten zum 1. April 2004 in
Kraft.



Sportliche Betétigung ist ein wichtiger Bestandteil zahlreicher Rehabi-
litationskonzepte im Kindes- und Jugendalter. Oft braucht aber schon
der Weg bis zum Beginn einer Reha-MaBnahme viel Kraft und langen
Atem ...

gen Priifdienstes und so kann es immer
wieder zu unterschiedlichen Entscheidun-
gen kommen. Sicherlich nimmt hier auch
die aktuelle Budgetlage des Kostentrigers
Einfluss auf den Entscheidungsspielraum.

6. Wie siebt das Widerspruchsver-
Jahren bei Ablebnung eines Rehabilita-
tionsantrages aus?

Prof. Bauer: Widerspruch bei Ableh-
nung eines Rehabilitationsantrages wird
durch ein Schreiben der Versicherten un-
ter Beifiigung eines drztlichen Attestes des
Hausarztes eingeleitet. In dem Schreiben
sollten die Griinde fiir den Widerspruch
aufgefiihrt werden. Haufig wird z. B. eine
Reha-Mafinahme bei Adipositas abge-
lehnt, da Adipositas alleine fiir manche
Kostentriger keine Indikation darstellt.
Eine Adipositas mit Sekundrschiden wie
z.B. Bluthochdruck, beginnendem meta-
bolischem Syndrom, orthopidischen Fol-
geerkrankungen oder psychischen Ver-
dnderungen stellt fiir diese Kostentriger
dagegen eine Reha-Indikation dar.

7. Welchen Qualifikationsstandard
miissen die Rebabilitationseinrichtun-
gen nachweisen, damit die Ziele einer
Rebabilitationsmajfsnahme bei chroni-
schen Erkrankungen wie Asthma bron-

chiale, atopischem Ek-
zem, Adipositas usw.

erreicht werden?
Prof. Bauer: Die
Fachgesellschaft  fiir

Rehabilitation in der
Kinder- und Jugendme-
dizin hat Leitlinien fiir
die Indikationen Asth-
ma bronchiale, Adipo-
sitas, Mukoviszidose,
Neurodermitis und
Diabetes mellitus erar-
beitet. Diese Leitlinien
beschreiben auch den
Qualifikationsstandard
fiir eine Reha-Einrich-
tung. Die Leitlinien sind
im Internet unter www.
awmf.de und im Leit-
linienband der Deut-
schen Gesellschaft fiir
Kinderheilkunde und
Jugendmedizin publiziert.

Fiir Reha-Kliniken, die von der Ren-
tenversicherung belegt werden, gelten
die Anforderungen, die im Rahmenkon-
zept zur medizinischen Rehabilitation von
Kindern und Jugendlichen vom Verband
der Deutschen Rentenversicherungstri-
ger (VDR) veroffentlicht wurden.

8. Welchen Einfluss hat der verord-
nende Arzt auf den Wahl des Ortes bzw.
der Art der Rebabilitationseinrichtung?
Oftmals werden die gemachten Vor-
schléige nicht umgesetzt.

Prof. Bauer: Nach dem neuen SGB
IX § 9 kann der Reha-Antragsteller einen
berechtigten Wunsch beziiglich der Reha-
Einrichtung duflern. Voraussetzung ist
allerdings, dass die gewiinschte Einrich-
tung den erforderlichen Reha-Standards
entspricht und vom Leistungstriiger aner-
kannt ist.

Korrespondenzadresse:

Prof. Dr. med. Carl Peter Bauer
Fachklinik Gaifsach

der LVA Oberbayern

Dorf 1, 83674 Gaifsach

E-Mail: Carl-Peter. Bauer@lva-ober
bayern.de



INTERNET @
titzliches im WorldWideWeb

Stefan Mdiller, Hiirth

Ein Service der Deutschen Zentral-
bibliothek fiir Medizin (ZB MED) ermog-
licht es dem Benutzer, unter www.med
pilot.de gleichzeitig in einer Vielzahl me-
dizinisch relevanter Datenbanken (Med-
line, CochraneDB, EMBASE, verschiedenen
Verlagsdatenbanken) zu recherchieren.
Die gefundenen Literaturstellen werden
automatisch auf den Seiten der virtuellen
Bibliothek angezeigt. Von dort aus lassen
sich Artikel aus Fachzeitschriften bestel-
len, elektronische Texte herunterladen
oder Biicher aus der ZB Med entleihen.
Das Service-Angebot ist grundsitzlich
kostenlos, allerdings erheben einige der
durchsuchbaren Datenbanken Gebiihren.

ans 0 bt fwww,medipilot de/ . rames searchentrdrame

Torseh Adtusen

finden. Diese evidenzbasierte Leitlinie zur
Allergieprivention (Stand 4/2004) wurde
der 3. Entwicklungsstufe (S3) zugeordnet
und ist iiber die Homepage der Arbeits-
gemeinschaft der Wissenschaftlichen
Medizinischen Fachgesellschaften www.
awmf-online.de oder iiber den direkten
Link http://www.uni-duesseldorf.de/
AWMF/11/aller016.htm abzurufen.

Niitzliche Informationen
rund ums Essen auch fiir interes-

Ebenfalls fiir Eltern und Arzte hilf-
reich ist das Angebot von www.mutter-
kind-kuren.de. Hier informiert die ,,Kur
+ Reha GmbH* des Parititischen Wohl-
fahrtsverbandes iiber Kurangebote, nennt
die jeweiligen Voraussetzungen und gibt
Tipps zur erfolgreichen Beantragung einer
Kur. Die erforderlichen Formulare konnen
im Komplett-Set heruntergeladen werden,
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Das bereits an dieser Stelle vorge-
stellte Aktionsbiindnis Allergieprivention
(abap) hat eine Leitlinie zur Allergiepri-
vention entwickelt. Vor dem Hintergrund
der starken Zunahme allergischer Erkran-
kungen hat das Aktionsbiindnis Maf3nah-
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men zur Primédr- und Sekundirpriven-
tion zusammengestellt. In der Leitlinie
sind unter anderem Empfehlungen zu
Stillzeiten, Ernihrung im Siuglingsalter,
Rauchverhalten und Haustierhaltung zu
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Verweise auf andere relevante Sites (z.B.
www.dge.de). Das dazugehorige Forum
bietet dariiber hinaus viele qualifizierte
Beitrige auf alltigliche Fragen zum The-
menkomplex ,,Nahrung und Gesundheit*.

kurrenz dazu — beschreibt die Deutsche
Gesellschaft fiir Psycho-Allergologie e.V.
unter der Adresse www.psycho-aller
gologie.de einen erginzenden Therapie-
ansatz bei verschiedenen allergologischen



Krankheitsbildern. Hier werden die Grund-
lagen der Psycho-Allergologie ausfiihrlich
erklirt und weiterfiithrende Literatur und
Seminare angeboten. Offensichtlich in
Zusammenarbeit mit der Techniker Kran-
kenkasse wird ein Bilderbuch fiir Kinder
vertrieben, welches der ,mentalen Hei-
lungsunterstiitzung bei Allergien und Neu-
rodermitis* dienen soll. Vielleicht eine
sinnvolle Anregung fiir interessierte (Pa-
tienten-) Familien. Diese Website verfiigt
ebenfalls iiber das Logo des Aktionsbiind-
nisses Allergieprivention (abap), das ja als
,,Giitesiegel“ gelten will.

Einen weiteren komplementiren An-
satz zur Neurodermitis-Therapie bietet
www.schwelmer-modell.de. Auf dieser
Website kann sich der Interessierte ein um-
fassendes Bild iiber Hintergrund, Konzept
und Durchfiihrung einer Neurodermitis-
Therapie nach dem ,,Schwelmer Modell*
machen. Das dazugehorige Forum scheint
sich allerdings keiner grofen Beliebtheit
7u erfreuen, der letzte Eintrag stammt vom
Mai 2004.

=@

Objektivitdt und Sachlichkeit der Beitrige
angebracht. Kaum ein Jahr spiter nun, ist
das damals besprochene Portal www.aerz
tebewertung.de nicht mehr aktiv. Begriin-
dung des Betreibers: Aufgrund der Vielzahl
der juristischen Drohungen von einzelnen
Arzten und Arztekammern stelle er das
Vorhaben ein. Dabei waren nach seinen
Angaben fast 70 Prozent der 764 Eintra-
gungen insgesamt positiv, 65 Prozent der
Patienten schitzten ihren Arzt als ,,gut“ bis
,»sehr gut” ein. Die so oft gepriesene Frei-
heit des demokratischen Mediums Internet
hat an dieser Stelle offensichtlich eine Nie-
derlage einstecken miissen.

ana
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3 Deutsche Gesellichaft fur Paycho-Abtegologin.

INTERNET

erschweren. Aufgrund dieser vielfiltigen
Neuerungen (oder andersherum: aufgrund
der vielen zu beseitigenden Fehler) ist der
Umfang dieses Nachriist-Pakets auf iiber
200 Megabyte angewachsen, mit einer DSL-
Internetanbindung ist der (kostenlose!)
Download aber durchaus moglich. Achten
Sie beim Herunterladen auf eine Komplett-
oder Netzwerk-Version. Wenn Sie diese auf
eine CD brennen, konnen Sie damit dann
mehrere Rechner (z.B. alle Rechner in
einer Praxis) auf den neuesten Stand brin-
gen. Fiir Anwender ohne breitbandige In-
ternetverbindung sendet Microsoft die ent-
sprechende CD auch kostenlos ins Haus,
erfahrungsgemif3

wird dies aber bis

einige ~ Wochen

Bl | Doutsche Gesalischats for Neu fiir Kinder ao sepsmser 200

Peycho-Allergologie eV,

Ville und Egon

nach Erscheinen
der Software dau-
ern (windowsup
date.microsoft.
com).
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Zuletzt noch
einmal zum The-
ma  ,Sicherheit":
Ende August wur-
de endlich, nach
mehrfacher Termin-
verschiebung, das
Service Pack 2 fiir
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Im vergangenen Dezember machten
wir Sie an dieser Stelle auf einige Internet-
Angebote aufmerksam, die sich mit der
Bewertung von Arzten befassten [Pidia-
trische Allergologie 4/2003, S. 18]. Auf
solchen Seiten waren Patienten aufgeru-
fen, ihre Haus- oder Fachirzte hinsicht-
lich Behandlungsqualitit, Kompetenz und
Freundlichkeit, aber auch in Bezug auf die
Praxis-Organisation zu bewerten. Da sol-
che Eintragungen vollstindig anonym er-
folgen konnten, waren Zweifel hinsichtlich

Microsoft Windows

XP  veroffentlicht.
Unabhiingig von personlichen
Einstellungen gegeniiber dem
amerikanischen Software-Riesen sollte
jeder, der seinen Computer mit dem Be-
triebssystem Windows XP betreibt (betrof-
fen sind fast alle in den letzten zwei Jahren
gekauften PCs!), das Microsoft-Angebot
annehmen und dieses Update installieren.
Vor allem im Bereich der Internet-Sicher-
heit sind viele neue Funktionen und Ein-
stellmoglichkeiten entwickelt worden, um
Wurmbefall und Browser-Entfiihrungen zu

“Therapie
Schwelmer
/ ‘Modell

l N
.r & A
7’- >, ut-)nah dran=<

Dr. med. Stefan Miiller

Facharzt fiir Kinder- und Jugendmedi-
zin/Medizinische Informatik

Arztlicher Berater bei der msg systems
AG, Hiirth

E-Mail: stefan@bal612.de

3/04 Pidiatrische Allergologie 37



UMWELT

Umweltbedingte
Gesundbeitsrisiken —
Was ist bei Kindern
anders als bei
Erwachsenen?

Thomas Lob-Corzilius, Kinderhospital Onabrtick

,Kinder sind keine kleinen Erwachse-
nen“ — dies ist unser pddiatrisches Mantra
nicht nur in berufsspezifischen, sondern
auch in den umweltbezogenen Diskussio-
nen. Dass die Kinder dann aber nicht als
homogene Gruppe ohne jede Differenzie-
rung angesehen werden diirfen, verdeut-
licht eine informative und kurz gefasste
Monographie des Umweltbundesamts, die
im Mai 2004 im Rahmen des Aktionspro-
gramms ,,Umwelt und Gesundheit* vorge-
legt wurde.

Auf knapp 30 Seiten werden zunzchst
die Exposition, die Toxikokinetik und -dy-
namik von potenziellen Umweltnoxen fiir
Kinder abgehandelt. Es folgen Darlegun-
gen zu Lirm und den verschiedenen Strah-
lungsquellen und zur Bedeutung sozio-
okonomischer Faktoren. Nach den daraus
gezogenen Schlussfolgerungen werden im
speziellen zweiten Teil die kinderspezifi-
schen Sicherheitsfaktoren bei der Ablei-
tung von Grenzwerten erldutert.

Nach Entwicklungsstadien
unterscheiden

Gleich zu Beginn hinterfragt die Mo-
nographie das Postulat der WHO, Kin-
der hitten generell eine besonders hohe
Empfindlichkeit gegeniiber verschiedenen
Umweltnoxen. Die Autoren aus dem Um-
weltbundesamt und dem Bundesinstitut

38 Pidiatrische Allergologie 3/04

fiir Risikobewertung, dem Bundesamt fiir
Strahlenschutz und dem Robert-Koch-
Institut halten diese Aussage fiir eine zu
starke Vereinfachung: Sie beriicksichtige
nicht die Altersinhomogenitit der Kinder
mit ihren davon abhingigen, sehr unter-
schiedlichen Empfindlichkeiten (= Sus-
zeptibilititen) gegeniiber Umweltnoxen be-
sonders bei der Organentwicklung. Kinder
wiirden entsprechend sehr unterschiedlich
reagieren, mitunter sogar unempfindli-
cher sein konnen als Erwachsene. Folge-
richtig werden in der Publikation die uns
Pidiatern bekannten Entwicklungsstadi-
en der Embryonal-, Neugeborenen- und
Siduglings-, der Kleinkind-, Vorschul- und
Schulzeit zugrunde gelegt und auf ihre spe-
zifischen Expositions- und Belastungspfade
hin untersucht. Ferner bestehen natiirlich
bei Kindern ebenso wie bei Erwachsenen
unterschiedliche, interindividuelle gene-
tische Dispositionen mit je spezifischen
Suszeptibilitdten.

An bedeutsamen Expositionen in der
Embryonal- und Fetalzeit werden li-
pophile Substanzen, PAK, PCB, Blei und
Methylquecksilber mit ihrer Placenta-
gingigkeit genannt, besonders aber auch
Ethanol, die vielfiltigen Komponenten des
Tabakrauchs und ionisierende Strahlung.
Diese Noxen erlangen ihre besondere Be-
deutung, weil sie angesichts der raschen
Zellteilung und schnellen Differenzierung
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Umweltbedin
Gesundheitsrisiken -
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im Embryonal- und Fetalstadium nachhalti-
ge Storungen der friihkindlichen Entwick-
lung hervorrufen konnen.

In der Stillzeit gelten wegen der Mut-
termilchgéingigkeit verschiedener fettlosli-
cher Noxen besondere Gesetzmifigkeiten
in der oralen Aufnahme. Die vulnerable
und erhoht permeable Haut des Sduglings
und die bekannt grofle Korperoberfliche
ermoglichen aber auch eine dermale Auf-
nahme von Konservierungs- und Duftstof-
fen, wie sie im spidteren Leben nicht mehr
auftritt.

In der Kleinkindphase oder dem
Krabbelalter ist die orale Aufnahme von
z.B. Schwermetallen aus dem Staub oder
Sand von Boden besonders typisch. Dieses
,Mouthing* gilt auch fiir die Phthalatfrei-
setzung aus ,,weich gemachtem* Spielzeug
oder anderen Materialien des tiglichen
Gebrauchs. Aufgrund des zweimal hohe-
ren Atemminutenvolumens pro kg Korper-
gewicht konnen Luftschadstoffe wie Ozon
oder Feinststdube eine viel potentere Wir-
kung entfalten als bei Jugendlichen oder
Erwachsenen. Dies gilt natiirlich auch fiir
Radon, das je nach benutztem Baustoff
regional in Innenrdumen deutlich erhoht
vorkommt.

In den spiteren kindlichen Lebens-
phasen gibt es im Vergleich zum Erwach-
senenalter deutlich differente Belastungen
in Abhingigkeit von der Korpergrofie, z. B.
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fiir Autoabgase. Daher resultiert auch
die langjdhrige Forderung, die Schad-
stoffmessungen in ,,Kindernasenhohe*
und nicht in zwei Metern Hohe durch-
zufiihren.

Toxikogenetik und
Toxikodynamik

Die Toxikogenetik von Umwelt-
noxen ist um so verschiedener vom
normalen Erwachsenen, je jiinger und
unreifer das Kind ist: Bei niedrigerem
Korpergewicht sind so z. B. das relati-
ve Lebergewicht, die Atemrate und die
Herzleistung erhoht, die Hirndurch-
blutung ist vermehrt, die der Nieren
vermindert. Aufgrund des phasenweise
vermehrten Wassergehalts ergibt sich
ein hoheres Verteilungsvolumen fiir
wasserlosliche und ein verringertes
fiir lipophile Stoffe. Letzteres ist u. a.
von Bedeutung fiir die Erndhrung mit
Fisch und dem darin mehr oder we-
niger enthaltenen Methylquecksilber,
aber auch fiir PCB und Dioxine in der
Muttermilch. Eine Quantifizierung der
Verteilung ist bislang sehr schwierig;
dies gilt besonders auch fiir die inhala-
tive Aufnahme von Schadstoffen ange-
sichts der bis jetzt noch nicht gekldrten
Atemphysiologie der kindlichen Lunge.
Ausgesprochen wichtig ist zudem die
Tatsache, dass die Blut-Hirn-Schranke
bis zum sechsten Lebensmonat noch
nicht voll ausgebildet ist, so dass hier
auch Summationseffekte, z. B. bei Pes-
tiziden, die neuronale Entwicklung be-
eintrichtigen konnen.

Die Toxikodynamik ist im Wesent-
lichen substanzabhzngig und trifft da-
bei bestimmte Zielorgane wie Gehirn,
Niere und das Reproduktionssystem.
So wird in der Monographie u.a. auf
die Spezifika von Tabakrauch und die
Neurotoxizitit von Blei, Methylqueck-
silber, Pflanzenschutzmittel und PCB
eingegangen.

In besonderen Abschnitten werden
zudem die Auswirkungen von Lirm,
ionisierender und nicht ionisieren-
der Strahlung behandelt. Zudem wird
unter den soziodokonomischen Fakto-
ren auf den Zusammenhang zwischen
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Armut, schlechten Wohnverhiltnissen
und erhdhter Schadstoffexposition ein-
gegangen, dies aber leider zu knapp.
In den Schlussfolgerungen wird
u.a. klar die Forderung nach ver-
stirkter Forschung auf dem Gebiet
der endokrinologischen und speziell
der neuroendokrinologischen Um-
weltfaktoren formuliert und auch die
Notwendigkeit fiir die laufenden Kin-
der- und Jugendsurveys begriindet.

Grenzwerte

Im zweiten Teil wird auf die ,,Kin-
derspezifischen Sicherheits-
faktoren bei der Ableitung von
Grenzwerten“ eingegangen und eine
Synopsis der bisherigen Grenzwerte
vorgelegt. Die Autoren vertreten dabei
die Meinung, dass ,,in nahezu allen
Feldern, in welchen Grenzen fiir Um-
weltmedien, fiir Exposition gegeniiber
Strahlung und Nahrungsmitteln fest-
gelegt werden, den Besonderheiten
des Kindesalters Rechnung getragen
wird". Dariiber diirfte die Diskussion
aber sicher noch nicht beendet sein,
zumal synergistische Wirkungen ver-
schiedener Umweltnoxen bisher noch
gar nicht erfasst wurden.

Priignanter Uberblick

Insgesamt aber bietet die bespro-
chene Monographie einen kurzen
und priignanten Uberblick iiber die
kindspezifischen Umweltrisiken, auf
dessen Basis die weitere Arbeit und
Diskussion sinnvoll ist. Die Publika-
tion kann direkt im Umweltbundesamt
(Postfach 330022, 14191 Berlin) be-
stellt oder als pdf-Dokument von der
Homepage www.umweltbundesamt.de
heruntergeladen werden.

Dr. med. Thomas Lob-Corzilius
Kinder- und Jugendarzt, Allergo-
logie, Umweltmedizin
Kinderbospital Osnabriick
Thurger Str. 187, 49082 Osnabriick
E-Mail: Lob@kinderhospital.de

Internationaler
Klosterfrau-=Award 2004
zur Erforschung des
Asthmas im Kindesalter

Der Klosterfrau-Award hat sich in den Jahren
seines Bestehens zu einem der international
fihrenden Preise zur Erforschung des Asthma
bronchiale im Kindesalter entwickelt. Er wird
jahrlich an filhrende junge Forscher verliehen,
die sich durch ihre wissenschaftlichen Arbeiten
international ausgezeichnet haben. Die Preis-
summe betragt inzwischen 30.000 Euro, von
denen 20.000 Euro firr aktuelle Forschungen in
der ausgezeichneten
Forschungsgruppe
eingesetzt werden
missen, wahrend
10.000 Euro individu-
ell verwendet werden
durfen.

Die Ausschreibung
fir den Klosterfrau-
Award 2004 endet am
1. November 2004.
Eingereicht werden
kénnen Arbeiten zur
Erforschung des Asth-
mas im Kindesalter,
die 2003 oder 2004
erschienen sind bzw.
zur Publikation ange-
nommen wurden. Be-
sonderes Augenmerk
legt die internationale Jury auf teamorientierte
Forschungsprojekte, die durch die Verleihung
des Preises weiter gefordert werden sollen.

Klosterfrau

Teinahmevoraussetzungen:

Der Klosterfrau-Award richtet sich an Forsche-

rinnen und Forscher, die sich der Erforschung

des Asthmas im Kinderalter auf nationaler und

internationaler Basis widmen und dartiber bereits

publiziert haben.

Teilnahmeberechtigt sind Autoren, die innerhalb

der letzten 20 Monate zu diesem Thema eine Ar-

beit publiziert haben bzw. deren Arbeit zur Publi-

kation angenommen wurde. Bewerber unter 40

Jahren werden bevorzugt. Ausgeschlossen sind

Arbeiten, die bereits einen Preis erhalten haben.

Bewerbungsunterlagen miissen in siebenfacher

Ausfertigung enthalten:

> Kopien der eingereichten Publikation,

> eine kurze, allgemein verstandliche Zusam-
menfassung der Arbeit,

> einen kurzen Lebenslauf,

> eine Liste der bisherigen Veréffentlichungen
des Bewerbers.

Die Bewerbung ist an den Vorsitzenden der Jury

zu senden:

Prof. Dr. Dietrich Reinhardt,

Kinderklinik und Kinderpoliklinik im Dr. von

Haunerschen Kinderspital

Lindwurmstr. 4, 80337 Miinchen
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Dr. Wolfgang Lassig neuer
Vorsitzender der APPA

Die Arbeitsgemeinschaft fur Pédiatrische
Pneumologie und Allergologie e. V. (APPA) hat
auf ihrer 14. Jahrestagung vom 4. bis 6. Juni
2004 im Ostseebad
Wustrow/Fisch-
land einen neuen
Vorstand gewahlt.
Der bisherige Vor-
sitzende, Prof. Dr.
Wolfgang Leupold,
Dresden, der die
Geschicke der Ar-
beitsgemeinschaft
Uber 15 Jahre
hinweg geleitet hat,
verzichtete auf eine

Dr. Wolfgang Léssig

Prof. Dr.

Namen & Neuigkeiten

erneute Kandidatur, war
aber bereit, weiterhin im
Vorstand mitzuarbeiten.
Als neuer Vorsitzender wurde Dr. Wolfgang
L&ssig vom Stadt. Krankenhaus Martha Maria,
Halle, gewahlt. Die Funktion des Schriftflihrers
Ubernahm Dr. Jochen Meister aus Aue und als
Schatzmeister ist PD Dr. Glinter Frey aus Aue
gewahlt worden. Weitere Vorstandsmitglieder
sind Dr. Uwe Kragl aus Neubrandenburg, Dr.
Sebastian Schmidt aus Greifswald und Dr.
Christian Vogelberg aus Dresden.

Die Arbeitsgemeinschaft fur Pédiatrische
Pneumologie und Allergologie e. V. hat derzeit
273 Mitglieder aus den neuen Bundeslandern
einschlieBlich Berlin.

Eckard Hamelmann

erhdalt den Allergopharma Award 2004

Der Allergopharma Award der European Aca-
demy of Allergology and Clinical Immunology
(EAACI) ging in diesem Jahr zu gleichen Teilen
an Dr. Eleanor Ling vom Imperial College in
London und Prof. Dr. Eckard Hamelmann von
der Berliner Charité, den Autor des Topics in
dieser Ausgabe der ,Pédiatrischen Allergologie
in Klinik und Praxis”.

Der Allergopharma Award wird seit 2001 verlie-

hen, um herausragende Forschungsergebnisse

aus dem Bereich der allergischen Entziindung
und der spezifischen Immuntherapie auszu-
zeichnen. Dr. Eleanor Ling erhielt den Preis
fur Ihre Arbeit zur Relation der regulatorischen
T-Zell-Suppression der Allergen-induzierten
T-Zell-Aktivierung zum atopischen Status und
der Expression der allergischen Erkrankung.
Die Arbeit wurde in Lancet publiziert.

In der von Prof. Dr. Eckard Hamelmann einge-
reichten Arbeit wurde der Einfluss von Endo-
toxinen und der Allergenexposition im Kindes-

alter auf die Allergensensibilisierung untersucht.

Prof. Dr. Eckard Hamelmann und Dr. Eleanor Ling
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Prof. Dr. Hamelmann hat gerade eine sehr pro-
duktive Forschungsperiode (iber Mechanismen
der Atemwegsentziindung und Hyperreaktivitat
bei Prof. Gelfand am National Jewish Hospital
in Denver abgeschlossen. Kirzlich erhielt er
den Ruf an die Humboldt-Universitét in Berlin
als Professor fiir Padiatrische Allergologie.

Der Prasident des EAACI, Prof. Dr. Ulrich
Wahn, und der Geschaftsfiihrer von Aller-
gopharma, Joachim Ganzer, iiberreichten

den Gewinnern auf dem EAACI-Kongress

in Amsterdam die Zertifikate sowie je einen
Scheck tiber 5.000 Euro.

Hans=Joachim=
Dietzsch=Preis
fiir Dr. Christian
Vogelberg

Dr. Christian Vogelberg von der Klinik und Po-
liklinik fur Kinder- und Jugendmedizin des Uni-
versitatsklinikums Carl Gustav Carus Dresden
erhielt den Hans-Joachim-Dietzsch-Preis der
Arbeitsgemeinschaft Padiatrische Pneumologie
und Allergologie e. V. (APPA). Die Auszeich-
nung wurde auf der 14. Jahrestagung der APPA
im Ostseebad Wustrow/Fischland verliehen.
Mit dem zum
zweiten Mal ver-
gebenen Preis
wiirdigt die APPA
die Verdienste von
Professor Dr. Hans
Joachim Dietzsch
(1920-2004), die er
sich um die padiatri-
sche Pneumologie
und Allergologie
erworben hat. Die
mit 5.000 Euro do-
tierte Auszeichnung
dient der Forderung oder Wirdigung praxis-
relevanter wissenschaftlicher Projekte aus den
Gebieten der padiatrischen Pneumologie und
Allergologie. Dr. Christian Vogelberg erhielt
sie fir seine Arbeit ,Klinische Wertigkeit der
Bestimmung von exhaliertem Nitritmonoxid,
Nitrit, Nitrat und pH im Atemkondensat fiir die
Diagnose und Therapiesteuerung bei Kindern
mit rezidivierenden obstruktiven Bronchitiden
und Asthma bronchiale®.

Dr. Christian Vogelberg

Graduierten=Stipendium fir Dr. Katja Beier

Fir ihre Forschungen zum allergischen Asthma
ist Dr. Katja Beier von der Charité in Berlin mit

einem Graduierten-Stipendium der Nirnberger
Novartis-Stiftung fiir therapeutische Forschung

PD Dr. Joachim Kihr
apl. Professor

Privatdozent Dr. Joachim Kiihr, Direktor der
Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin am
Stadtischen Klinikum in Karlsruhe, ist zum
aulerplanmaRigen Professor der Albert-Lud-
wigs-Universitat zu Freiburg ernannt worden.

ausgezeichnet worden. Das Stipendium wird
an Nachwuchswissenschaftler vergeben, die
am Anfang ihrer wissenschaftlichen Karriere
stehen und bereits durch herausragende Leis-
tungen auf sich aufmerksam gemacht haben.
Dr. Beier erhélt die Auszeichnung fiir ihre Arbeit
tiber ,ICOS als Ansatz fiir therapeutische und
praventive Manahmen bei allergischem Asth-
ma bronchiale”. Mit monoklonalen Antikérpern
gegen das Molekiil ICOS will Dr. Beier genau
die T-Zellen in der Lunge ausschalten, die die
allergische Atemwegsentziindung verursachen.
Ein solches Medikament wiirde das ICOS-
Molekiil blockieren und lieRe sich nach neuen
Studiendaten durch ein Inhalations-Spray in die
Lunge einschleusen.
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ALLERGIE-KONGRESS AACHEN
15. - 19. September o

Vom 15. bis 19. September war Aachen das ,Zentrum der deutschen _ preises der
Allergologie“. Rund 1.200 Allergologen vorwiegend aus Deutschland aber P\ ' GPA an den
auch aus Nachbarlandern nahmen am ,Allergiekongress Aachen 2004, : Qualitétszirkel
der gemeinsamen Veranstaltung von ADA, DGAI und GPA teil. Uber 80 \ - ) LAllergologie,
Seminare, Symposien, Workshops und Sitzungen deckten die gesamte Pneumologie
Bandbreite allergologischer Themen aus Klinik und Praxis ab. Breiter Raum - und Asthma-
wurde dem Thema Pravention eingeraumt, Entwicklungen in Diagnostik N p schulung im
und Therapie wurden ebenso diskutiert wie jiingste Forschungsansatze. i, ; Kindesalter”,
Ein buntes Rahmenprogramm vom Flamenco-Abend bis zum Orgelkon- ¥
zert im Karlsdom und einem rundum gelungenen Gesellschaftsabend als
krénendem Abschluss schaffte Spielraum fiir Entspannung, Kontaktpflege
und - nicht nur allergologischen — Gedankenaustausch. Uber die Inhalte
der Tagung werden wir in der nachsten Ausgabe berichten. Hier vorab ein
bunter ,Aachener Bilderbogen®. Fotos: Roemer, Maassen, Wurms
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Jeder dritte Deutsche
leidet schon an Allergien

i dieser Woche geht in Aachen der deutschandwelt grofize Kongress van
Aliergolagen Gber die B0hne. Die Experten warmen vor dramatisch steigenden
Fallzabden und stellen neve Behandlungsmethaden

auch fiir Lasen,
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Bickrighey aus der dusue®

Gute
Compliance mit den
Asmanex® Twisthaler®

Ein von Schering-Plough initiiertes Symposium
beim diesjahrigen EAACI-Kongress in Amsterdam
ging der Frage nach, wie die Compliance bei
Inhalationstherapien gefordert werden kann. Die
Referenten stimmten darin tiberein, dass eine
einmal tagliche Medikation, eine einfache Hand-
habung und eine mdgliche Einnahmekontrolle die
Therapie seitens des Patienten erleichtern. Neue
Asthmasprays wie der Asmanex® Twisthaler® von
Essex Pharma (Wirkstoff Mometasonfuroat) erfiil-
len diese Anforderungen.

Prof. Olle Zetterstrém, Uppsala, prasentierte die
Ergebnisse einer multizentrischen Studie mit
1.537 Patienten mit mildem bis moderatem Asth-
ma. Sie wurden bislang mit anderen inhalativen
Steroiden behandelt und nahmen nun tber zwolf
Wochen entweder vormittags (6.00 bis 12.00 Uhr)
oder abends (18.00 bis 24.00 Uhr) 400 ug Mo-
metasonfuroat ein. Die Ergebnisse der offenen,
randomisierten Studie belegen fiir Asmanex®
Twisthaler® eine ebenso sichere Symptomkon-
trolle wie fiir die vorher eingesetzten Préaparate

— unabhéngig vom Zeitpunkt der Einnahme. Die
Compliance war ausgesprochen gut, die Pati-
enten lobten vor allem die einmal tagliche Gabe
sowie die einfache Bedienung des Twisthalers.
Auch Prof. David Price, Aberdeen, unterstiitzt

die Compliance férdernde Einmalgabe von Mo-
metasonfuroat. In der von ihm préasentierten pro-
spektiven Studie, in die 12.000

Patienten aus 148 Zentren

eingeschlossen waren, verglich

man die zweimal tagliche Gabe

von 200 ug Mometasonfuroat mit E*
der einmal taglichen abendlichen o
Gabe von 400 ug Mometason- _E\

furoat tiber zwéIf Wochen. Der
Behandlungserfolg war in der
einmal taglichen Gabe signifikant
héher (p>0,001). Der Aspekt
der Lebensqualitat wurde bei der
einmal taglichen Gabe ebenfalls
positiver bewertet.

Der Asmanex® Twisthaler® von
Essex Pharma ermdglicht eine einfache, nahezu
fehlerfreie Handhabung. Da eine korrekte Dosis-
abgabe schon bei sehr niedrigem Zugvolumen
stattfindet, ist der Twisthaler auch fiir Asthmatiker
mit schlechter Lungenfunktion geeignet. Der
Twisthaler verfiigt iber ein Wirkstoffreservoir, das
bis zu 60 einzelne Dosen zur Verfiigung stellt.

Asmanex®
Twisthaler®

Die ,Nachrichten aus der Industrie” spiegeln nicht
die Meinung von Redaktion und Schriftleitung wider.
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Effizienz von PARI=-Inhalationsgeraten belegt

Eine effiziente Inhalationstherapie setzt voraus,
dass das verwendete Inhalationsgerat ein Aerosol
mit hoher Qualitat erzeugt, damit die Wirksamkeit
der eingesetzten Medikamente gewéhrleistet

und unerwiinschte Nebenwirkungen vermieden

werden. Mit der PARI-BOY®-N-Familie stehen Arzt

und Patienten Inhalationsgerate mit erwiesener

Effizienz und hoher Qualitat zur Verfigung: Im

Vergleich mit acht weiteren

derzeit verfligbaren Inhalati-

onsgeraten bewies der PARI

BOY® N die beste Verneb-

lungseffizienz [1].

Die Vorteile der PARI BOY® N

Familie auf einen Blick:

= Fir jede Anforderung das
passende Inhalationsgerat
mit entsprechender Aus-
stattung, z.B. Junior BOY®
N mit BABY Maske und
BABY Winkel.

= Hohe Deposition in den er-
krankten Atemwegen durch
optimale Trépfchengrole.

PARI BOY® N

= Schnellere Therapie durch hohen Aerosolout-
put.
= Hohe Medikamentenausnutzung und geringe
Medikamentenverluste durch Ventilsystem in
allen PARI-Verneblern.
= Geringe Therapiekosten gegeniiber weniger
effizienten Inhalationssystemen.
= Qualitatsunterschiede bei Inhalationssystemen
kénnen zu einer Varianz der
Effizienz um den Faktor 10
flihren: Zahlreiche wissen-
schaftliche Studien belegen
die hohe Effizienz und Depo-
sition bei PARI-Inhalationsge-
raten.
Weitere Untersuchungen zu
PARI-Inhalationsgeréten sind
Uber das PARI-Service-Cen-
ter erhaltlich: Tel. 08151-279-
279; E-Mail: info@pari.de;
Web: www.pari.de.

[1] Poster M. Keller et al., DGP-
Kongress Bochum 2002

Sublinguale Immuntherapie bei Kindern
gut wirksam

Neue Studien aus Deutschland und ltalien be-
legen die Wirksamkeit der Sublingualen Immun-
therapie (SLIT) bei Kindern mit allergischen Atem-
wegserkrankungen. Beim Symposium ,Zukunft
Allergologie”, zu dem Anfang Juli etwa 200 Me-
diziner nach Berlin gekommen waren, berichtete
Prof. Carl Peter Bauer von der Fachklinik Gaiach
der LVA Oberbayern iiber die Effekte der SLIT bei
jungen Patienten.

Wegen ihrer hervorragenden Vertraglichkeit gilt
die SLIT als gute Behandlungsform fiir Kinder.
Eine aktuelle, Plazebo-kontrollierte und doppel-
blinde deutsche Studie belegt jetzt ihre Wirksam-
keit bei der Therapie Pollen-assoziierter allergi-
scher Atemwegserkrankungen [1]. Der Verbrauch
symptomatisch wirkender antiallergischer Medika-
mente sinkt signifikant und die allergische Symp-
tomatik bessert sich.

Dass die Therapieeffekte langfristig anhalten,
machen die Ergebnisse einer italienischen Lang-
zeitstudie mit Kindern deutlich, die an einer Haus-
staubmilbenallergie erkrankt waren [2]. Uber einen
Zeitraum von zehn Jahren zeigte sich, dass der
Erfolg einer dreijahrigen Therapie mit Pangramin
SLIT anhielt. Die Kinder litten seltener und weni-
ger schwer an Asthma als Kinder einer Vergleichs-
gruppe, die keine SLIT erhalten hatten.
Erklérungsansatze fir die Wirksamkeit der SLIT
prasentierte Prof. Thomas Bieber von der Univer-
sitdt Bonn. Sein Forschungsteam hatte festge-
stellt, dass Langerhans-Zellen der Mundschleim-
haut (iber ein spezielles Muster von Oberflachen-
molekilen verfiigen und auch bei Nicht-Atopikern

eine besondere Form von IgE-Rezeptoren ex-
primieren. Diese Rezeptoren binden das Immun-
globulin mit sehr hoher Affinitat. Bei Allergikern mit
erhohten IgE-Spiegeln ist die Expression der Re-
zeptoren besonders ausgepragt. Bieber geht da-
von aus, dass die Langerhans-Zellen der Mund-
schleimhaut an der Ausbildung oraler Toleranz
gegentiber Fremdeiweilen beteiligt sind. Wahr-
scheinlich entfalte auch die SLIT ihre Wirksamkeit
Uber diese Zellen.

Dr. Hendrik Wolf, Leiter der klinischen Forschung
bei ALK Scherax, stellte den Besuchern des Sym-
posiums das neue Praparat SLIT One vor, das
die Wirksamkeit der SLIT weiter verbessert: Mit
einer Aufsattigungsphase von nur noch zehn
Tagen (statt bisher vier Wochen) erméglicht es
den Patienten eine besonders rasche Linderung
ihrer Beschwerden. SLIT One macht die Behand-
lung auBerdem besonders sicher und einfach:
Die Dosen fiir die Erhaltungsphase sind einzeln
und gebrauchsfertig in MonoDose-Behéltnissen
verpackt. Dadurch werden Konservierungsmittel
Uberfliissig und die korrekte Dosierung ist sicher-
gestellt. Die MonoDose gewahrleistet zudem eine
hervorragende Compliance [3].

[1] Rolinck-Werninghaus et al.: Allergy, in Druck

[2] Di Rienzo V et al. (2003): Long-lasting effect of sublin-
gual immunotherapy in children with asthma due to house
dust mite: a 10-year prospective study. Clin Exp Allergy 33:
26-210

[3] Ojeda | et al. (2003): Tolerance of sublingual immunothe-
rapy of grasses administered in disposable monodose vials.
Abstract on poster, EAACI 2003 Paris
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Tacrolimus wirksamer als Pimecrolimus

Anlasslich des Friihjahrstreffen der EADV
(European Academy for Dermatology and
Venerology) in Budapest wurde eine Studie
vorgestellt, in der Tacrolimus-Salbe (0,1 %) und
Pimecrolimus-Creme (1 %) bei Kindern mit ato-
pischer Dermatitis (AD) verglichen wurden.

Die Datenlage zur Therapie mit den Calci-
neurin-Inhibitoren (CNI) Tacrolimus-Salbe

und Pimecrolimus-Creme ist einzigartig in

der Dermatologie: Uber 18.000 Erwachsene
und Kinder haben an klinischen Studien teil-
genommen. Die Auswertung der Ergebnisse
belegt, dass CNI auch fiir die Behandlung von
Kindern sicher sind. Nun gibt es auch direkte
Vergleichsstudien zur Wirksamkeit der beiden
topischen Medikamente gegen AD.

An einer multizentrischen, randomisierten Pha-
se-IV-Doppelblind-Studie (iber sechs Wochen
nahmen 226 Patienten zwischen zwei und 15
Jahren teil. Bei Studienbeginn war die Haut

Success in IGADA
“Clear or Almost Clear”

Week 6EOS

der Kinder zu mindestens fiinf Prozent von AD
betroffen.

Die beiden topischen Calcineurin-Inhibitoren
zeigten ein vergleichbar gutes Sicherheitsprofil:
Die Studie ergab keine signifikanten Unter-
schiede bezliglich des Brennens am Ort der
Anwendung oder anderer Nebenwirkungen.
Anhand der fiinfstufigen Skala des ,Investi-
gator’s Global Assessment” (IGA) beurteilt,
waren drei Wochen nach Studienbeginn 18
Prozent der Patienten unter Tacrolimus-Salbe
beschwerdefrei oder fast beschwerdefrei (IGA
1 und 2); unter Pimecrolimus-Creme waren es
lediglich 10,1 Prozent. Am Studienende konnte
bei 38,3 Prozent der Kinder, die mit Tacrolimus-
Salbe behandelt wurden, ein Erfolg festgestellt
werden, jedoch nur bei 20,2 Prozent der mit
Pimecrolimus-Creme behandelten Patienten
(p<0,006) (Abb. 1). Auch der EASI-Score (Ec-
zema Area and Severity Index, p=0,007) und
der Prozentsatz der von AD betroffenen
Korperoberflache BSA (Body Surface
Area, p=0,0006) reduzierten sich unter
Tacrolimus-Salbe deutlich starker als
unter Pimecrolimus-Creme.

Somit zeigte die Behandlung mit 0,1 %
Tacrolimus-Salbe bei Kindern mit mittel-
schwerer bis schwerer AD die gleiche
Sicherheit, aber eine deutlich (iberlege-
ne Wirksamkeit im Vergleich zur Thera-
pie mit 1% Pimecrolimus-Creme.

Rico MJ, Paller A, Antaya R, Kirsner R, Duarte
AM (2004): Efficacy and safety of tacrolimus
ointment versus pimecolimus cream in children
with atopic dermatitis. Poster EADV Budapest

Abb. 1: Anteil der beschwerdefreien und fast beschwer- 2004.

defreien Patienten nach einer, drei und sechs Wochen

der Behandlung mit Tacrolimus (gelbe Balken) und
Pimecrolimus (blaue Balken).

®

Weitere Informationen unter www.
protopic.de

Anapen® zur Anaphylaxie=Selbstmedikation

Zur Notfallbehandlung akuter Anaphylaxien ist
Adrenalin/Epinephrin das Mittel der ersten Wahl.
Patienten, die z.B. durch die Zufuhr von Nah-
rungsmittelallergenen, durch Arzneimittel, Latex
oder Insektenstiche gefahrdet sind, sollten vor
allem ein Adrenalin-Injektionssystem bei sich
tragen und mit der Anwendung vertraut sein.
Der jetzt auch in Deutschland verfiigbare Auto-
injektor Anapen® gewahrleistet durch einfache
Handhabung mit Knopfdruck eine schnelle,
sichere und durch die dinne Nadel schonende
Injektion. Der Wirkstoff Epinephrin befindet sich
in einem lichtgeschiitzten, temperatur-ausglei-
chenden Gehduse. Nach der Injektion wird die
Nadel in eine geschiitzte Lage gebracht.
Neben Anapen® 300 ug ist der Notfall-Pen
erstmals in Deutschland auch als Anapen® 150
Mg speziell fiir Kinder ab 15 kg Korpergewicht
erhéltlich.
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Anapen® 300 Mikrogramm (PZN 2201599)

| dnemes A

Anapen® 150 Mikrogramm (PZN 2201607)
fiir Kinder ab 15 kg Kérpergewicht verwendbar

Weitere Informationen erhalten Sie von der Dr.
Beckmann GmbH, Moosdorfstr. 1, 82229 See-
feld, Tel.: 08152-9871-0, Fax: 08152-9871-22,
E-Mail: info@drbeckmann.de

Die ,Nachrichten aus der Industrie” spiegeln nicht
die Meinung von Redaktion und Schriftleitung wider.

Verlagsmitteilung

Therapie der Krankheiten
im Kindes- und Jugendalter

D. Reinhardt (Hrsg.)

Gebunden; XXI +2.104 S., 181 Abb., 399
Tab.; Springer Verlag Heidelberg, 7. vollst.
bearb. Aufl. 2004; ISBN 3-540-00350-9;
€ 159,95, SFr 253~

Der Klassiker in Neu-
auflage! Die ,Thera-
pie der Krankheiten
im Kindes- und Ju-
gendalter ist langst
zum Standardwerk
geworden. Auf Uber
1.000 Seiten finden
sich ausflihrliche
Therapiekonzepte
und -strategien fir
die kleinen Patienten.
Die 7. Auflage wurde
vollstandig bearbeitet
und erscheint in ei-
nem neuen Konzept:
Die strikte Konzentration auf Therapieprin-
zipien, -ziele und -schritte erspart langes
Suchen und Blattern. Tipps fiir die Praxis
helfen, Fehlerquellen zu vermeiden und
Stolperfallen zu umgehen. Therapieanlei-
tungen und Handlungsanweisungen geben
Sicherheit.

Die durchgehend verbesserte Struktur er-
leichtert die schnelle Orientierung: Hervor-
gehobene Kernaussagen fiihren gleich zum
Wesentlichen. Therapeutisches Vorgehen
wird Schritt fir Schritt erlautert. Das neue,
zweifarbige Layout macht das Lesen
angenehmer, zahlreiche Tabellen und
Ubersichten erleichtern den Zugang zu den
Informationen.

Inhalt: Neugeborenenerkrankungen — Ab-
weichungen von Korpergroe und Korper-
form — Stoffwechselstérungen — Erkrankun-
gen der endokrinen Driisen — Infektions-
krankheiten — Schutzimpfungen — Rheumati-
sche Erkrankungen — Allergien, Immunman-
gel- und Autoaggressionskrankheiten — Blut
und Blut bildende Organe — Lymphatisches
und retikuloendotheliales Gewebe — Solide
Tumoren — Erkrankungen des Herzens und
der Gefale — Atmungsorgane — Verdauungs-
trakt — Leber und Pankreas — Padiatrisch-
gynakologische Stérungen — Knochen und
Gelenke — Muskelerkrankungen — Hauter-
krankungen — Hals-, Nasen-, Ohrenerkran-
kungen — Augenkrankheiten — Nervensystem
— Psychische Stérungen und Erkrankungen
— Erkrankungen durch duBere Einwirkungen
- Besondere Therapiemalnahmen - Arznei-
mittelregister.

Reinhardt

Therapie

im Kindes-
und Jugendalter
7.Auflage
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Neues vom Buchmarkt

Allergologie fiir die Praxis 7

W. Jorde (Hrsg.)

Broschiert; IX + 115 S., 23 Abb., 11 Tab,;
Dustri Verlag Dr. Karl Feistle Miinchen-Deisen-
hofen 2001; ISBN 3-87185-323-2; € 10,-

Nach dreijahriger Pause wurde das Mon-
chengladbacher Allergieseminar unter der
Leitung von W. Jorde im Jahr 2000 wieder fort-
gefiihrt. In diesem Bandchen werden die sieben
Vortrage dieser Tagung zusammengefasst. Im
ersten Vortrag von W. Jorde wird die These
dargelegt, dass die Zunahme der Pollenallergie
eine Folge der Zunahme der Flachendeckung
durch Graser sei. Es folgt eine Ubersicht von W.
Jager Uiber die Mdglichkeiten und Grenzen der
Anwendung rekombinanter Allergene. Weitere
Themen der Tagung waren Glykolverbindungen
und Terpene als Schadstoffe in Innenraumen, die
Variabilitat von Prick- und Intrakutan-

sich (iber diese Themen kurz und kompakt infor-
mieren will, ist mit diesem Bandchen gut bedient.
Dr. med. Peter J. Fischer,
Schwabisch Gmiind

Allergologie fiir die Praxis 9

W. Jorde (Hrsg.)

Broschiert; X + 62 S., 24 Abb., 14 Tab.;
Dustri Verlag Dr. Karl Feistle Miinchen-Deisen-
hofen 2003; ISBN 3-87185-340-2; € 10,-

Band 9 enthalt (nicht alle) Referate des Mén-
chengladbacher Allergieseminars 2002. Es geht
um pollenassoziierte Nahrungsmittelallergien und
spezifische Immuntherapie, den Vergleich von
kutan oder serologisch nachweisbaren Sensibi-
lisierungen gegeniiber nasaler bzw. bronchialer
Provokation, die Risikobewertung von Test- und
Therapie-Allergenen anhand der

testungen mit Alternaria tenuis bei
Verwendung von Testldsungen ver-
schiedener Hersteller, der Nachweis
von Schimmelpilzen in Innenrdumen,
der Zusammenhang zwischen Nah-
rungsmitteln und Asthma
sowie die Immunthera-
pie. Insgesamt ist das
Bandchen fiir den aller-
gologisch Tatigen eine
interessante Lekture.
Dr. med. Peter J. Fischer,
Schwébisch Gmiind

Allergologie
fur die Praxis

Allergologie fur
die Praxis 8

W. Jorde (Hrsg.)

Broschiert; X + 78 S., 12 Abb., 13 Tab.;
Dustri Verlag Dr. Karl Feistle Miinchen-
Deisenhofen 2001; ISBN 3-87185-328-3;

Lo e

Allergologiej
fiir die Praxis

Allergologie
fur die Praxis

UAW-Meldungen von 1991 bis
thmea 2000, die Kreuzallergenitat von
Pollen sowie die Bedeutung von
Schimmelpilzen als Sommeraller-
gene mit der notwendigen Abgren-
zung zur Gréserpollenallergie.
Prof. Kownatzki (Experimentelle
Dermatologie, Univ.-Hautklinik
Freiburg) legt schlieflich die The-
se dar, dass bei 75 % der
Kinder, die heute an Neuro-
dermitis erkranken, die Ur-
sache eine zu starke Entfet-
tung der Haut durch Seifen
und Syndets sei (sog. Sei-
fenneurodermitis). Zusam-
menfassend enthalt auch
dieses Béndchen wieder eine
interessante Mischung aus
fir den Alltag praktisch wich-
tigen Fakten und kontrovers

€10,-

Das informative B&ndchen gibt die Vortrége

des Ménchengladbacher Allergieseminars 2001
wieder. Das Spektrum der Themen reicht von der
Bedeutung von Wetter und Klima fiir die Umwelt-
medizin, der Diagnostik und Differenzialdiagnostik
des chronischen Hustens im Kindesalter, neuen
Aspekten der Allergietherapie im Kindesalter, der
Rolle des Histamins und Aspekten der Allergen-
karenz bei Nahrungsmittelallergien, der Sensibili-
sierung mit Hausstaub- und Vorratsmilben in un-
terschiedlichen Wohnumfeldern (iber praktische
Aspekte bei Provokationstests mit Allergenen bis
zur Anwendung der SLIT bei Erwachsenen. Wer

G," 3 diskutierten Thesen.
it Dr. med. Peter J. Fischer,
Schwébisch Gmiind
Kontaktekzem

Th. Fuchs, W. Aberer (Hrsg.)

Loseblatt; XVI + 666 S., 213 Abb., 94 Tab.;
Dustri Verlag Dr. Karl Feistle Miinchen-Deisen-
hofen 2002; ISBN 3-87185-292-9; € 137,-

In nur kurzer Zeit hat sich das unter Mitwirkung
ausgewiesener Experten entstandene Buch als
deutschsprachiges Standardwerk zum Thema
,Kontaktekzem" etabliert. Mit Hilfe zahlreicher Ta-

bellen und Abbildungen werden in zwélf Kapiteln
nahezu alle relevanten Aspekte dieser Erkran-
kung ausfiihrlich besprochen.

Bereits in den ersten Kapiteln gelingt eine gut
verstandliche Darstellung der anatomischen und
pathophysiologischen Grundlagen des Kontakt-
ekzems unter besonderer Beriicksichtigung der
immunologischen und molekularen Grundlagen
kontaktallergischer bzw. irritativer Hautreaktionen.
Besonders anschaulich werden im folgenden
Abschnitt die unterschiedlichen klinischen Mani-
festationsformen (allergisches, phototoxisches,
irritatives Kontaktek-
zem; Proteinkontakt-
dermatitis) einschlieR-
lich relevanter Diffe-
renzialdiagnosen (u.a.
atopisches Ekzem,
Psoriasis, Neoplasien)
diskutiert. Kurz werden
jeweils praventive und
therapeutische Prin-
zipien angesprochen,
ohne dass zu diesem =
Thema ein eigenes
Kapitel erstellt wurde.

Die Lokaltherapie,

aber auch systemische Behandlungsformen ek-
zematdser Hautreaktionen werden somit gerade
aus Sicht des Kilinikers nicht umfassend genug
erlautert. Im Gegensatz hierzu widmen die Auto-
ren der Diagnostik des Kontaktekzems ein aus-
filhrliches Kapitel, in dem insbesondere auf prak-
tische Aspekte der Epikutantestung verstandlich
und fachkompetent eingegangen wird.

Das umfangreiche vorletzte Kapitel stellt in Uber
20 Abschnitten die wichtigsten kontaktsensibilisie-
renden Noxen dar, die in der sog. Standardreihe
der haufigen Kontaktallergene reprasentiert sind.
Das Lehrbuch ,Kontaktekzem® wird so zusatzlich
zu einem wertvollen Nachschlagewerk fiir den kli-
nisch tatigen Kollegen, der sich rasch und prazise
Uber die jeweilige Substanz informieren mdchte.
Bedauerlicherweise wird das Kontaktekzem des
Kindes- und Jugendalters nur kursorisch im Rah-
men des letzten und kurzen Kapitels ,Kontakt-
allergie in verschiedenen Altersgruppen* disku-
tiert, obwohl die Autoren selber von einer erstaun-
lich hohen Pravalenz positiver Epikutantest-Re-
aktionen bei Kindern mit ekzematdsen Erkran-
kungen berichten.

Zusammenfassend sollte das vorliegende Buch
somit in keiner gut sortierten Sammlung allergo-
logischer Standardwerke fehlen. Dennoch wére
im Falle einer Neuauflage die Mitwirkung padi-
atrischer Allergologen wiinschenswert, um eine
adaquate Darstellung dieses komplexen Themas
auch fiir das Kindes- und Jugendalter zu gewéahr-
leisten. Dr. med. Hagen Ott, Aachen
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Padiatrische
Pneumologie

Ch. Rieger, H. von der Hard!,
F. H. Sennhauser, U. Wahn,
M. Zach (Hrsg.)

Gebunden; XXI +1.085 S., 480
Abb., 189 Tab.; Springer Verlag
Heidelberg, 2. Aufl. 2004;

ISBN 3-540-43627-8;

€ 134,95, SFr 213,50

Rieger™®
von derHardt®
Sennhauser
Wahn - Zach

Zwischen der Herausgabe der
ersten Ausgabe 1999 und der
vollig Uberarbeiteten zweiten
Ausgabe im Jahre 2004 liegt eine Zasur! Im Mai
2003 hat der Deutsche Arztetag endlich die Zu-
satzbezeichnung (in einigen Bundeslandern be-
reits als Schwerpunkt bezeichnet) ,Padiatrische
Pneumologie* mit einer dreijahrigen Weiterbil-
dungszeit verabschiedet. Auch wenn es manche
in den eigenen Reihen und vor allem innerhalb
der anderen Fachgruppen, etwa bei den inter-
nistischen pneumologischen Verbanden, noch
nicht wahrgenommen haben: Der Padiatrische
Pneumologe existiert! Die ersten pédiatrischen

Padiatrische

Pneumologie

2.Auflage

Kollegen haben bereits, z. B.
in Mecklenburg-Vorpommern,
nach der neuen Weiterbil-
dungsordnung ihre Priifung

4 in Padiatrischer Pneumologie
AN abgelegt. Mit Spannung
erwarten viele niedergelas-
sene Kollegen, die bereits
seit vielen Jahren, teilweise
ohne Zulassung, d. h. ohne
Vergiitung durch die Kassen,
die regionale kinderpneu-
mologische Versorgung
sicherstellen, die Modalitaten
der Ubergangsregelungen
ihrer Landesarztekammern.
Der Vorstand der Gesellschaft fir Padiatrische
Pneumologie hat nun im 21. Jahr des Bestehens
dieser Vereinigung die schwierige Aufgabe,

eine flachendeckende kinderpneumologische
Versorgung in Deutschland auf den Weg zu
bringen. Dazu bedarf es neben eines unermiid-
liches Engagements auch eines innerarztlichen
politischen Durchsetzungsvermogens. Beides
ist gliicklicherweise im gerade neu gewahlten
Vorstand der GPP vorhanden.

Manchmal wurden in der Vergangenheit die Pro-

Allergien und Asthma:

Probleme in der Schule

Peter J. Fischer, Schwabisch Gmiind

Kinder und Jugendliche mit Allergien
und Asthma haben eine groflere Wahr-
scheinlichkeit, an Lernstorungen zu lei-
den, die durch Konzentrationsprobleme,
Miidigkeit und Fehlzeiten hervorgerufen
werden [1]. Aulerdem kann es durch
Allergenexposition oder kirperliche An-
strengung in der Schule zu akuten, z. T. be-
drohlichen Symptomen kommen. pina, das
Priventions- und Informationsnetzwerk
Allergie/Asthma e. V., hat aus diesem Grund
die Aktion ,Asthma, Allergie & Schule”
initiiert. Auch die Sektion Pidiatrie der
EAACI machte kiirzlich noch einmal auf
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dieses in vielen Lindern nur unbefriedi-
gend geloste Problem aufmerksam [2].

Anaphylaxie

Fiir Kinder, die gleichzeitig an Nah-
rungsmittelallergien und Asthma leiden,
ist das Risiko einer anaphylaktischen
Reaktion bei akzidenteller Ingestion des
ursichlichen  Nahrungsmittels beson-
ders grofi. Dieses Risiko ist hoher, wenn
Kinder an von der Schule angebotenen
Mahlzeiten teilnehmen. Die Allergenmen-
ge, die bei einer akzidentellen Ingestion

tagonisten der Padiatrischen Pneumologie von
den eigenen kinderarztlichen Kollegen gefragt,
ob es denn Uberhaupt Bedarf fiir dieses Fach
gébe. Die Antwort ist ja und der Beweis ist das
vorliegende Lehrbuch der Pédiatrischen Pneu-
mologie, das nun in zweiter Auflage erscheint.
Bereits der Blick in das Inhaltsverzeichnis mlss-
te Skeptiker Uiberzeugen, die die Padiatrische
Pneumologie fiir eine Variante der internistischen
Pneumologie bei ,kleinen Patienten* halten
oder jene, die meinen, dies alles sei ja durch
die Weiterbildung zum Facharzt fiir Kinder-
und Jugendmedizin abgedeckt. 1.085 Seiten
Wissen zur Padiatrischen Pneumologie liegen
nun Uberarbeitet vor. Unentbehrlich bleibt ,der
Rieger* allen, die taglich mit den medizinischen
Anforderungen dieses Fachgebiets konfrontiert
werden. Erwerben werden ihn aber auch alle P&-
diater anderer Fachrichtungen, die sich schnell
und aktuell zu einzelnen kinderpneumologischen
Fragen informieren wollen. Sicherlich ist dieses
Lehrbuch damit eine weitere erfolgreiche Etappe
auf dem Weg zur Schaffung kinderpneumologi-
scher Praxen und Ambulanzen in Deutschland.
Bleibt die Hoffnung auf viele weitere aktualisierte
Ausgaben der ,Padiatrischen Pneumologie®.

Dr. med. Frank Friedrichs, Aachen

aufgenommen wird, ist tausend- bis mil-
lionenfach grofler als die Allergenmenge,
mit welcher der Korper bei inhalativer
Aufnahme bei einer Hochdosis-Exposi-
tion belastet wird. Erste-Hilfe-Maf3nah-
men sind schwierig durchzufiihren, da
das Schulpersonal fiir diese Fille meist
nicht geschult ist und auch juristische
Probleme bei der Verabreichung von Not-
fallmedikamenten wie Epinephrin beste-
hen. Die beste Losung ist in den meisten
Fillen bisher, den EAACI-Richtlinien zu
folgen: Das heif3t, dass die betroffenen
Kinder und Jugendlichen selbst geschult






werden und sich ihre Notfallmedikamente
selbst verabreichen, soweit sie dazu fihig
sind [2].

Asthma

Eines von zehn Schulkindern leidet an
Asthma. Im Staub der Schulen finden sich
Mengen an Hunde- und Katzen-Allergenen,
die wahrscheinlich ausreichen, um bei den
meisten gegen Hund oder Katze sensibili-
sierten Asthma-Kindern Symptome auszulo-
sen. Katzen- und besonders Hunde-Allerge-
ne werden von Haustiere haltenden Kindern
sowie Personen, die Kontakt zu solchen
Haushalten haben, auf den Kleidern mit in
die Schule getragen. Die alte Beobachtung,
dass sich das Asthma bei gegen Tiere aller-
gischen Kindern mit dem Schulbeginn nach
den grofien Ferien verschlechtert, konnte
durch Allergenbestimmungen in Schulen
bestitigt werden. Es ist allerdings extrem
schwierig, die Menge an Tierallergenen in
den Schulen durch einfache Mafinahmen
z7u verringern [3].

Bronchiale Hyperreagibilitit
und korperliche Anstrengung

Die Moglichkeit fiir Kinder, sich aktiv zu
bewegen, hat insbesondere in stéidtischen
Regionen in den vergangenen Jahren abge-

nommen. Zudem wird immer mehr Zeit vor
dem Fernseher oder Computer verbracht.
Dies trifft besonders auch fiir Kinder mit
Asthma und bronchialer Hyperreagibilitit
7u, die dazu neigen, die korperliche Aktivi-
tét zu reduzieren, selbst wenn die Moglich-
keit dazu bestiinde. So wird in modernen
urbanisierten Gesellschaften die Bildung
zweier Gruppen von Kindern begiinstigt:
die der gut trainierten aktiven Athleten auf
der einen und die der inaktiven, adipdsen
Kinder auf der anderen Seite. Asthma-
Kinder mit eingeschrinkter korperlicher
Belastbarkeit haben ein hohes Risiko, zur
inaktiven Gruppe zu gehoren, was ihre
kirperliche und psychosoziale Gesundheit

konnen vorbeugende Mafinahmen getrof-
fen sowie auftauchende Probleme richtig
eingeordnet und adédquat gelost werden.

Auch pina mochte einen Beitrag fiir ei-
nen besseren Informationsfluss zwischen
Eltern, Schule und Arzten leisten und hat
daher mit der Aktion ,,Asthma, Allergie &
Schule* eine Info-Mappe zu den wichtigs-
ten Allergien und Asthma zusammenge-
stellt. Diese kann von Kinder- und Jugend-
drzten und auch Lehrern bei der pina-Ge-
schiftsstelle angefordert oder im Internet
heruntergeladen werden.

In der Rubrik Elternratgeber auf der fol-
genden Seite ist eine modifizierte Check-
liste aus der pina-Mappe abgedruckt,

weiter verschlechtert [2].

Wie kann mit
Asthma und Allergien
in der Schule besser
umgegangen werden?

Eine gute Kommunikation zwi-
schen Eltern, Schulpersonal und
auch Kinder- und Jugendirzten ist
eine Grundvoraussetzung fiir ein
gutes Allergie- und Asthma-Ma-
nagement bei Schulkindern. Nur
wenn die Lehrer iiber die Pro-
bleme der allergie- oder asthma-
kranken Kinder informiert sind,

-

— A
> I —

Ein Asthmaanfall auf dem Schulhof: Mitschiiler und Lehrer sollten informiert sein, wie sie solchen

Krisen begegnen miissen.
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welche die Allergiker- und Asthmatiker-
Freundlichkeit der Schule iiberpriifen und
zu einem Informationsaustausch unter den
Beteiligten anregen soll.

Dr. med. Peter ]. Fischer
73525 Schwidbisch Gmiind
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Jetzt erschienen:

Zweite Erganzungs-—
lieferung filir den Sammel-
ordner Elternratgeber

Die zweite Nachlieferung fiir den Sammelordner mit
den Elternratgebern aus der ,Padiatrischen Allergolo-
gie in Klinik und Praxis” ist erschienen. Das neue,
wieder mit Unterstiitzung durch die Fima Nestlé er-
stellte Paket enthalt die Elternratgeber des Jahres
2003 mit den Themen Impfungen bei Allergikern, Aller-
gievorbeugung, Infekte im Kindesalter sowie Sympto-
me, Ursachen und Diagnose von Asthma bronchiale.

Den Abonnenten der Ergénzungslieferungen wurden
die neuen Bléatter bereits zugeschickt. Neumitglieder
der vier regionalen padiatrisch-allergologischen
Arbeitsgemeinschaften kénnen den Sammelordner
und die beiden Erganzungslieferungen schriftlich
(Postkarte) bei der GPA-Geschaftsstelle, Rathausstr.
10, 52072 Aachen, anfordern.



ELTERN -,, RATGEBER

Checkliste fiir eine allergiker- und
asthmatikerfreundliche Schule

Liebe Schiiler Du mehrere Fragen mit Nein
’ beantworten musst,

liebe E ltem, Handlungsbedarf. Frage Dei-
nen Kinder- und Jugendarzt. Er
einer von zehn Schiilern hat Asthmaund  oder auch Dein Lehrer konnen
ein Drittel aller Schiiler hat einen positi- bei pina, dem Priventions-
ven Allergietest. Da Schiiler einen groffen  und Informationsnetzwerk Al-
Teil ihres Tages in der Schule verbringen,  lergie/Asthma e.V., die rechts
ist der richtige Umgang mit Allergien und  abgebildete
Asthma in der Schule ganz wichtig. mappe ,Asthma, Allergie &
Mit der folgenden Checkliste kannst  Schule* anfordern. Man kann
Du iiberpriifen, wie allergiker- und asth-  die Mappe auch im Internet

matikerfreundlich Deine Schule ist. Falls  downloaden.

1. Wissen Deine Lehrer und Deine Mitschiiler,
dass Du Allergien oder Asthma hast?

2. Ist das Mitbringen von Tieren mit Fellen
und Federn (z. B. Katzen, Meerschweinchen)
in der Schule verboten?

3. Wird in Deiner Schule das Rauchverbot
eingehalten, auch bei Festen?

4.Ist die Luftqualitit in allen Rdumen gut?
5.1st Deine Schule frei von Schimmel?

6. Falls Du in der Schule zu Mittag isst:
Gibt es in der Kantine Hinweise fiir
Nahrungsmittelallergiker?

7. Diirfen die Schiiler ihre Notfallmedikamente
(z. B. Asthma-Spray) jederzeit bei sich fiihren?

8. Trigst Du einen schriftlichen Therapieplan
fiir Deine Notfallmedikamente bei Dir?

9. Kennt Dein Lehrer diesen Notfallplan?

10. Konnen die Schiiler ihre Medikamente
einnehmen, wie es mit dem Arzt oder
den Eltern vereinbart worden ist?

Ja O
Nein O

Ja O
Nein Q

Ja O
Nein O
Ja O
Nein O

Ja O
Nein Q

Ja O
Nein O

Ja O
Nein O
Ja O
Nein O

Ja O
Nein O

Ja O
Nein O

besteht

Informations-

pina-Geschifts-
stelle:
Frau S. Meyer
Charité, Klinik fir
Padiatrie m.S. Pneu-
mologie/lmmunologie,
Augustenburger Platz 1
13353 Berlin
Tel.: 030-450 566 843
(Di 11-18 Uhr,
Mi 12-18 Uhr)
Fax: 030-450 566 943

pina im Internet:
www.pina-infoline.de

11. Gibt es in Deiner Schule einen geregelten
Notfallplan bei schweren allergischen Ja O
Reaktionen oder Atembeschwerden? Nein O

12. Wissen Deine Mitschiiler, was man machen
muss, wenn Du schlecht Luft bekommst Ja O
oder eine allergische Reaktion hast? Nein O

13. Konnen die Schiiler bei Bedarf vor

dem Sportunterricht vorbeugend Ja O
ein Asthmaspray inhalieren? Nein O
14. Beginnt Dein Sportlehrer die Sportstunden Ja O
mit einer Aufwirmphase? Nein O
15. Weif3 Dein Sportlehrer, wie man ein Peak- Ja O
Flow-Meter oder ein Asthma-Spray benutzt? Nein O
16. Besprecht Ihr vor Klassenfahrten, wer z. B. Ja O
eine Tier- oder Hausstaubmilbenallergie hat? Nein O
17. Gab es schon einmal eine Unterrichtsstunde Ja O
iiber Allergien und Asthma ? Nein O

Dr. med. Peter ]. Fischer
Kinder- und Jugendarzt, Allergologie, Umweltmedizin
Miiblbergle 11, 73525 Schwdibisch Gmiind
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TERMH\IE-@

IN DEUTSCHLAND

1. Tagung ,Kartagener Syndrom und Primére Cilien Dyskinesie”
9. Oktober, Niirberg

Leitung und Information: Dr. Horst Seithe, Klinikum Niirnberg Stid, Kinder-
klinik, Breslauer Str. 201, 90471 Nrnberg, Tel.: 0911-398-2512 oder -2290,
Fax: 0911-398-5107, E-Mail: Seithe@klinikum-nuernberg.de

10. Grundkurs Padiatrische Allergologie der WAPA
9./10. Oktober und 27./28. November 2004, Kéin

Leitung: Dr. Ernst Rietschel, Univ.-Kinderklinik K6In

Information: DI-Text, Frank Digel, Gregor-Vosen-Str. 46, 50374 Erftstadt,
Tel.: 02235-922494, Fax: 02235-922495, E-Mail: Digel.F@t-online.de

Grundkurs ,,Ausbildung zum Priifarzt/Priifarztassistenten”
29./30. Oktober, Aschaffenburg

Leitung: Waldemar Braun, Institut fir Forschung und Entwicklung Witten/
Herdecke

Anmeldung: NETSTAP e. V., Frau Eike Stockmann, Forschungszentrum
Borstel, Parkallee 35, 23845 Borstel, Fax: 04537-188747

3. Jahrestagung der AG Asthmaschulung im Kindes- und
Jugendalter (Siid)
13. November 2004, Rosenheim

Leitung: Dr. Otto Laub, Rosenheim
Information: DI-Text (siehe oben)

1. Neurodermitistag der nappa
19./20. November 2004, Westerland/Sylt

Leitung: Dr. Sibylle Scheewe, Fachklinik Sylt, Westerland;
Dr. Rudiger Szczepanski, Kinderhospital Osnabriick
Information: DI-Text (siehe oben)

18. Seminar ,Indikation und Durchfiihrung der Hyposensiblisierung
- einschl. NotfallmaBnahmen” der WAPA

3./4. Dezember 2004, Kéin

Leitung: Dr. Frank Friedrichs, Aachen; Prof. Dr. Bodo Niggemann, Charité Berlin
Information: DI-Text (siehe oben)

Jahrestagung der Arbeitsgemeinschaft Asthmaschulung im Kin-
des- und Jugendalter e.V. und der Arbeitsgemeinschaft Neuroder-
mitisschulung e.V.

18./19. Februar 2005, Freiburg

Leitung: Prof. Dr. Johannes Forster, St. Josefs-
krankenhaus Freiburg;

a
jpelthel® ave:
n'g:hst en Aus&®
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Prof. Dr. Matthias Augustin, Univ.-Klinikum Hamburg-Eppendorf
Hauptthemen: Weiterentwicklung der Schulungen, dazu Plenarsitzungen: Wie
schulen unsre europdischen Nachbarn; Evaluation: Was sind die bedeutsa-
men Outcomes; Politik: Wo und wie werden Schulungen eingebunden.
Information: DI-Text (siehe oben)

16. GaiBacher Tage
4.-6. Méirz 2005, Gailiach b. Bad Tolz

Leitung/Information: Prof. Dr. C. P. Bauer, Fachklinik GaiRach der LVA
Oberbayern, 83674 Gaillach, Tel.: 08041-798-221, Fax: 08041-798-222,
E-Mail: info@fachklinik-gaissach.de

Grundkurs Padiatrische Allergologie der nappa
11./12. Mérz und 15./16. April 2005, Osnabriick

Leitung: Dr. Ridiger Szczepanski, Kinderhospital Osnabriick
Information: Akademie-Buro Luftiku(r)s am Kinderhospital, Beate Hesse,
Iburger Str. 187, 49082 Osnabriick, Tel.: 0541-56 02213, Fax: 0541-58 29 985

27. Jahrestagung der Gesellschaft fiir Padiatrische Pneumologie
31. Mérz - 2. April 2005, Hannover

Leitung: Prof. Dr. Joachim Freihorst, Mediz. Hochschule Hannover,

Abt. Kinderheilkunde |

Hauptthemen: Seltene Lungenkrankheiten, Genetik pulmonaler Erkrankun-
gen, Lungenfunktionsdiagnostik bei Sauglingen und Kleinkindern, Brochiolitis
obliterans nach Lungentransplantation, Bronchologie

Information: SFK GmbH, Blumenau 6 a, 22089 Hamburg,

Tel.: 040-2542436, Fax: 040-2503928, E-Mail: GPP2005@sfk-hamburg.de

6. Neurodermitistag der WAPA
5.-6. Juni 2005, Bielefeld

Leitung: Dr. Hans-Georg Bresser, Kinderklinik Gilead, Bielefeld
Information: DI-Text (siehe oben)

World Allergy Congress Munich 2005
26. Juni - 1. Juli 2005, Miinchen

XIXth International Congress of Allergology and Clinical Immunology (ICACI)
— XXIVth Congress of the European Academy of Allergology and Clinical
Immunology (EAACI)

Leitung: Prof. Dr. Johannes Ring, Klinik und Poliklinik fiir Dermatologie und
Allergologie am Biederstein, TU Miinchen

Information: Congress Secretariat, Congrex Sweden AB, P.O. Box 5619,
S-114 86 Stockholm, Tel.: +46-8-4596 600, Fax: +46-8-66 19125

E-Mail: wac2005@congrex.se, Web: www.congrex.com/wac2005

18. Jahrestagung d ; . L
Allergologie gﬁdg er Arbeitsgemeinschaft Pédiatrische

22./23. Oktober 2004, Salzburg, Osterreich

Leitung: Dr. Isidor Hutte, inik fii
gger, Landesklinik fiir Kinder- und J i
ll;t;nde Sfalzburg; Prof. Dr. Zsolt Szépfalusi, Univ.-Kinderkh'n'E%ﬁdhe”-
ormation: DI-Text (siehe oben) e

4th European C
onference on Paediatri
ic As
22./23. November 2004, Amsterdam, Niederlande thma & A"ergy

Information: MA Healthcare Ltd
i , St. Jude’s Church i
Heme Hil, London SE24 0PB, UK, Te +44(0)2BC-7'7[3)§{‘§:105h4R0ad’

E-Mail: conferences@m
events.co.uk @markallengroup.com, Web; Www.mahealthcare










