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Liebe Kollegin,
lieber Kollege,

die Therapie des Asthma bronchiale
ist trotz verschiedener Konsensus-
papiere nach wie vor Gegenstand
von zum Teil kontroversen Diskus-
sionen.

Weitgehende Einigkeit bestebt in
der Vorstellung, dass die bronchia-
le Entziindung eine Voraussetzung
fiir die Manifestation eines Asthma
bronchiale ist und somit der primdre Therapieeinsatz in ei-
ner antientziindlichen Behandlung liegen sollte. Neben die-
sem antiinflammatorischen Ansatz stellt die bronchodilata-
torische Behandlung ein weiteres Grundelement der Asthma-
therapie dar.

Bei der Entscheidung, ab welchem Schweregrad eine Dauer-
therapie beginnt, sollte beriicksichtigt werden, dass gerade im
Kindesalter der Schweregrad in Abbéingigkeit von Exposition
und Auslosefaktoren wibrend eines Jahres wechseln kann. So
ist z.B. der Asthma-Verlauf bei einem Kind mit iiberwiegend
infektabhingigem Asthma bronchiale in den Herbst- und Win-
termonaten anders einzuschdétzen als in den Sommermona-
ten. Zusdtzlich sollte sich die Einstufung nicht nur an den
Symptomen, sondern auch an der Lungenfunktion orientie-
ren, wobei Peakflow und FEV, alleine zur Beurteilung nicht
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geniigen. Es sollte in regelmdifSigen Abstéiinden auch zumindest
eine Flussvolumenkurve mit Bestimmung von MEF., MEF
und MEF ,; gemessen werden.

Bei der Entscheidung iiber Art und Umfang der Dauertherapie
stellen fixe Kombinationen zwischen antientziindlichen und
bronchodilatatorischen Arzneimitteln Optionen dar, welche
die Compliance fordern sollen, aber als fixe Kombinationen
auch eine fixe Dosis haben. Aus diesem Grund wird ibr Ein-
satz zum Teil kontrovers diskutiert.

Die Arbeit diber fixe Arzneimittelkombinationen stellt deshalb
eine Meinung dar, ebenso wie die Darstellung des Qualitdits-
zirkels Osnabriick tiber Spacer, in dessen Ergebnissen nur ei-
nige Arten von Spacern beriicksichtigt sind.

Gerne wiirden wir die in diesem Heft dargestellten Ansichten
diskutieren und laden Sie ein, uns Ibre Meinung dazu mit-
zuteilen.

L7

Univ.-Prof. Dr. C.P. Bauer

Die Briicke zwischen Klinik und Praxis
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Compliance und Asthma

Hans-Georg Bresser, Gilead gGmbH - Kinderzentrum, Bielefeld

Mangelnde Compliance ist bei sehr vie-
len chronischen Erkrankungen ein weit
verbreiteter Tatbestand. Insbesondere von
Arzten wird dieses Problem unterschitzt.

Die Mitarbeit des Patienten bei der Be-
wiltigung und Therapie einer chroni-
schen Krankheit ist vielfiltigen Beeinflus-
sungsfaktoren ausgesetzt. Es ist hiufig
schwierig zu entscheiden, ob der ausblei-
bende Behandlungserfolg auf der Unter-
schitzung des Schweregrades der Er-
krankung beruht oder ob dies die Folge
einer nicht optimalen Patientenmitarbeit
ist. Gerade bei dem oft wechselvollen Ver-
lauf einer Asthma-Erkrankung mit langen
beschwerdefreien Intervallen zwischen
den Krankheitssymptomen ist es schwie-
rig, die Faktoren exakt herauszufinden,
die eine plotzliche Krankheitsverschlech-
terung bedingen.

Dazu kommt, dass von den Patienten
oder deren Eltern eine symptomfreie Zeit
mit dem Verschwinden der Erkrankung
oder einer grundsitzlichen Heilung
gleichgesetzt wird. Zusitzlich unterliegt
die Compliance erheblichen intraindivi-
duellen und interindividuellen Schwan-
kungen: Der Patient hilt sich eher an
Therapie-Empfehlungen, wenn er akute
Symptome hat als in einer relativ be-
schwerdearmen Zeit.

Ursachen der Non-Compliance

Bei der Inhalationstherapie beispiels-
weise ist die Compliance wesentlich ab-
hingig von der Zahl der tiglich notwen-
digen Anwendungen. Die Angaben iiber
die exakte Durchfiihrung von Therapien
schwanken. Man fand eine Verringerung
der Non-Compliance um den Faktor 3 bei
einer Anderung von einer 4x tiglichen In-
halation auf eine 2x tigliche Inhalation
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(von 81% Non-Compliance auf 27% Non-
Compliance).

Unterschiedliche Bedingungen

Die Compliance-Probleme in der Grup-
pe asthmakranker Kinder und Jugendli-
cher sind naturgemif von den unter-
schiedlichen Umgebungsfaktoren abhin-
gig. So ist die Compliance bei der Thera-
pie kleiner Sduglinge und junger Kinder
im Wesentlichen ein Problem der Eltern,
bei der Gruppe der jugendlichen Patien-
ten sieht das vollig anders aus: Das krank-
heitsbezogene Bewiltigungsverhalten von
Jugendlichen lisst sich nicht oder
nur sehr schwer gegen deren eigene
Bediirfnisse und Wiinsche beein-
flussen.

Die moglichen Compliance-for-
dernden Faktoren sind entspre-
chend different. In einer Familie
mit mehreren kleinen Kindern
wird es z.B. wesentlich darauf
ankommen, das familidre Zeit-
budget nicht durch unnotig
lange Inhalationszeiten und
inadiquat komplizierte The-
rapien weiter zu belasten. Bei
Jugendlichen miissen die
Schritte zur Unterstiitzung
sachgemifen Krankheits-
verhaltens eher an den al-
tersspezifischen Entwick-
lungsaufgaben ansetzen
und das Bediirfnis nach
erfolgreicher Bewilti-
gung dieser Aufgaben 4,
aufnehmen. Eine Strategie
des ,,erhobenen Zeigefingers* wird
hier wie da eher negative Effekte haben.
In der Gesprichsfiihrung besonders mit
jugendlichen Patienten ldsst sich durch
geeignete Formulierungen wie: ,Jeder

vergisst mal etwas — wie ist das bei dir?
Kommt das bei deiner Asthmatherapie sel-
ten vor? eher ein Zugang schaffen als
durch die Technik des ,,harten Interviews".

Compliance
als gemeinsame Aufgabe

Es ist nicht mehr zeitgemdf3, unter Com-
pliance die stereotype Befolgung érztlicher
Anweisungen durch den Patienten und/
oder dessen Eltern zu verstehen. Sinnvol-
ler ist es, die Forderungen nach einer ge-
meinsamen von Arzt und Patient/Eltern
getragenen Strategie in die Realitit umzu-

setzen. Nicht zuletzt das grofere

Informationsbediirfnis
der Patienten iiber Therapie-Moglichkei-
ten und Therapie-Risiken (z.B. die irra-



tionalen Angste beziiglich einer in-
halativen Kortikosteroid-Therapie)
zwingen zur offensiven Informati-
on. Gleichzeitig sind auch die Mog-
lichkeiten, sich medizinische In-
formationen durch moderne Me-
dien (z.B. iiber das Internet) zu
beschaffen, einfacher geworden
und werden vielfiltig genutzt. Die-
sen verinderten Umgebungsbedin-
gungen sollte eher proaktiv als re-
aktiv von Seiten des Arztes begeg-
net werden.

Individuelle Compliance ist
schwer vorherzusagen

Interessant ist, dass es auch er-
fahrenen Arzten im Einzelfall
schwerfillt vorauszusagen, wel-
cher seiner Patienten compliant ist
und welcher nicht. Es ist davon
auszugehen, dass etwa die Hilfte
der Patienten die gegebenen The-
rapie-Empfehlungen nicht befolgt.
In einzelnen Untersuchungen fin-
den sich allerdings erhebliche
Schwankungen des Anteils an Pati-
enten, die compliant sind. Der
Grad der Non-Compliance scheint
dabei kaum vom Schweregrad ei-
ner chronischen Erkrankung ab-
hingig zu sein. Allerdings ist bei
einer akuten Luftnotsituation da-
von auszugehen, dass ein Patient
eher seine Medikation nimmt, als
in einem beschwerdefreien Inter-
vall. In der Dauertherapie wird
hiufig auf die lang wirksamen an-
tientziindlichen Medikamente ver-
zichtet (im Sinne einer Unterthe-
rapie), das Phiinomen einer Uber-
therapie betrifft eher die zusitzli-
che Anwendung kurz wirksamer Beta-
sympathomimetika bei entsprechenden
Symptomen. Das Weglassen einer dauer-
haft notwendigen antientziindlichen The-
rapie kann aber zu schweren Asthma-An-
fillen fiihren. Die Patienten-Angabe, dass
hiufig der Einsatz einer Bedarfsmedikati-
on notwendig sei, sollte zur kritischen
Uberpriifung der Schweregrad-Einord-
nung des Asthma bronchiale und der dar-
aus abgeleiteten therapeutischen Strategie

Wie das Kind die Therapie eigentlich haben mdchte.

Komplizierte Therapien kénnen schwierig in der Umsetzung sein.

oder zur kritischen Uberpriifung der Com-
pliance hinsichtlich der antientziindlichen
Dauermedikation fiihren. Die Formen der
Non-Compliance sind vielfiltig (,,Nicht-
wollen®, , Verdringen/Innere Bequem-
lichkeit“, , Vergessen®).

Compliance lisst sich mit verschiede-
nen Methoden ,messen®. Es ist davon
auszugehen, dass die Patienten iiblicher-
weise eine regelmifligere Medikation vor-
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geben als tatsichlich eingehalten
wird. Einfache Plausibilititskon-
trollen (Kann das verordnete Me-
dikament in der entsprechenden
Dosierung iiber den verstrichenen
Zeitraum bis zum nichsten Arzt-
kontakt ausgereicht haben?) hel-
fen zumindest bei der Diagnose
der Non-Compliance weiter, in-
dern aber noch nichts am eigent-
lichen Problem.

Elektronische Messverfahren
(z.B. die Registrierung der aus-
gelosten Hiibe eines Dosier-Aero-
sols) sind moglich, aber ebenso
wie die schon lange bekannte Se-
rum-Spiegel-Messung (z.B. von
Theophyllin) nicht wirklich fiir
die tigliche Routine geeignet.

Komplizierte Therapien
sind Compliance-feindlich

Die Therapie muss fiir den Pati-
enten zu bewiltigen sein, sie soll
ihn nicht tiberwiltigen. Je simpler,
desto besser die Compliance.
Zahlreiche Untersuchungen bele-
gen, dass Therapie-Schemata, die
eine hiufige Medikamenten-Ein-
nahme wihrend des Tages vorse-
hen, mit reduzierter Patienten-
Mitarbeit verbunden sind. Dies
gilt, wie bereits dargestellt, noch
mebhr fiir die inhalative als fiir die
orale Applikation.

Patienten bevorzugen eine Ta-
bletten-Einnahme. Im Hinblick auf
die Compliance-Forderung ist al-
lerdings auch hier eine 1- oder 2x
tigliche Medikamenten-Gabe ei-
ner hiufigeren Dosierung vorzu-
ziehen. Viele Therapien sind demnach nur
theoretisch gut.

Erst verhandeln, dann
behandeln...

...denn die pharmakologische Potenz
eines Medikaments ist nicht identisch mit
guter Wirksamkeit im Alltag.

Die Vorstellungen des Patienten miis-
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sen in die Therapie-Planung einbezogen
werden. Sinnvoll ist das ,,Tailoring“, das
Herausfinden einer auf den Patienten in-
dividuell zugeschnittenen Therapie. Es
bringt sicher mehr, eine pharmakolo-
gisch weniger wirksame Therapieform
einzusetzen — wenn diese dann auch
wirklich durchgefiihrt wird — als eine
theoretisch iiberlegene, die aber vom Pa-
tienten nicht akzeptiert und folglich in
der Praxis nicht umgesetzt wird. Wird ein
Medikament auch tatsichlich eingenom-
men, kann der Nutzwert einer pharma-
kologischen Substanz, die an sich weni-
ger potent ist, hoher sein als der Nutzwert
eines wirksameren Medikamentes, das
nur selten genommen wird.

Auch praktische Erinnerungshilfen
konnen Compliance-fordernd wirken.
Dazu gehoren z.B. schriftliche Therapie-
Pline, das Einbauen der tiglichen Medi-
kamenten-Gaben in andere regelmifig
zu verrichtende ,,Rituale* wie das Zih-
neputzen (Medikament in den Zahnputz-
becher!). Bei Patienten mit einem bela-
stungsabhingigen Asthma kann das Me-
dikament im Turnschuh eine wirksame
Erinnerungshilfe sein. Hilfreich im Sin-
ne einer gegenseitigen Versicherung ist
das Abschlieen von Behandlungsvertri-
gen (Contracting), in dem z.B. zwischen
Arzt und Patient vereinbart wird, dass ei-
ne bestimmte Medikation in einer be-
stimmten Dosis iiber einen definierten
Zeitraum genommen wird. Anschlieflend
wird — wiederum gemeinsam — iiber das
weitere Prozedere verhandelt.

Diese Art der Behandlungsstrategie
greift die Idee eines partnerschaftlichen
Arzt/Patient/Eltern-Verhiltnisses auf und
ist eine wesentliche Voraussetzung fiir ei-
nen langfristigen Behandlungserfolg.

Erkenntnisse der Compliance-
Forschung werden zu wenig
beriicksichtigt

Auch in den aktuellen Therapie-Emp-
fehlungen werden zum Teil noch sehr
komplizierte und zeitaufwendige Emp-
fehlungen gegeben, die an den Barrieren
der tiglichen Realitit scheitern. Einfache
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Formen sind zur praktischen Verbesse-
rung der Asthma-Therapie notwendig
und — wie die Praxis zeigt — erfolgreich.
Der Stellenwert neuer Therapie-Prinzipi-
en wie z.B. der Leukotrien-Rezeptor-An-
tagonisten oder der fixen Kombination
von inhalativen Kortikosteroiden und
lang wirksamen Betasympathomimetika
wird zukiinftig insbesondere unter Be-
riicksichtigung der Compliance-Aspekte
an Bedeutung gewinnen.

Neben der Frage, wie ich einen Pati-
enten zur Durchfiihrung einer Therapie
motiviere, sollte immer schon mitbe-
dacht werden: Wie verhindere ich bei ei-
ner Langzeit-Therapie die Demotivation
meines Patienten? Hilfreich sind Strate-
gien, die die Wahrnehmung der Asthma-
Symptome durch den Patienten fordern.
Dazu gehoren z.B. der ,Lungen-Detek-
tiv*, eine Technik, die vor allem in der
Asthma-Schulung eingesetzt wird und ei-
ne personliche Beurteilung der Thorax-
Dehnbarkeit ermdoglicht oder die Peak-
flow-Kontrolle. PF-Protokolle registrie-
ren Verschlechterungen der Lungen-
funktion in der Regel recht gut und lie-
fern dem Patienten Entscheidungshilfen
fiir die Anpassung der Therapie (z.B. Er-
hohung der inhalativen Steroid-Dosis).

Non-Compliance ist auch ein
iatrogenes Problem

Die Probleme mit Patienten, die kom-
plizierte Therapie-Empfehlungen nicht
einhalten, werden uns Arzte zwingen, auf
deren Bediirfnisse einzugehen. Auch hier
sollten wir eher den aktiven Weg einer
prophylaktischen Compliance-Forderung
durch wirksame und einfache Therapie-
Schemata gehen als reaktiv die Unzufrie-
denheit des Patienten oder einen fehlen-
den Therapie-Erfolg sekundir oder ter-
tidr in die Behandlungsstrategie einzu-
bauen. Die Teilnahme unserer kindlichen
und jugendlichen Asthmapatienten an
Schulungskursen und die gleichzeitige
Schulung der Eltern sind wesentliche
Voraussetzungen zur Compliance-Forde-
rung, die auch zukiinftig umfassend ge-
nutzt werden sollten.

Die Flucht der Patienten bzw. der Pa-

tienteneltern in alternative Behandlungs-
methoden ist hiufig Symptom einer ge-
storten Arzt/Patient-Kommunikation. Ei-
ne schroffe oder emotionale Ablehnung
solcher Behandlungsansitze ist meist
nicht erfolgreich. Sachliche Information
und das Aufrechterhalten der therapeu-
tischen Beziehung zu der Familie fiihren
hier weiter.

Es ist einfacher, Patienten langfristig zu
behandeln, wenn wir vorher mit ihnen
iiber die Behandlung verhandelt haben.
Hierfiir ist auch der Begriff einer ,,Exper-
ten-Konferenz“ geprigt worden, der die
Arzte als medizinische Experten gleich-
berechtigt den Patienten/Eltern als Ex-
perten fiir ihre jeweiligen Lebensumstin-
de zuordnet.
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Wann kann ein Einsatz fixer
Arzneimittelkombinationen in der
Behandlung des kindlichen
Asthma bronchiale sinnvoll sein?

C.P. Bauer?, F. Friedrichs®, W. Leupold ®, B. Niggemann*, K. Paul*, D. Reinhardt™, R. Szczepanski*, U. Wahn*

9 Fachklinik Gaifach, @ Aachen, ™ Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Dresden, * Charité HU Berlin, ¥ LMU Miinchen, * Kinderhospital Osnabriick

Problematik

Da bei der Behandlung chronischer Er-
krankungen — wie des Asthma bronchia-
le —in der Regel eine Heilung nicht kurz-
fristig erreicht werden kann, ist das the-
rapeutische Ziel zunichst die optimale
Kontrolle der Symptomatik bei weitest-
moglich erhaltener Lebensqualitit des Pa-
tienten, verbunden mit einem minimier-
ten Risiko eventueller Nebenwirkungen.

Zur Kontrolle chronischer Krankheits-
beschwerden durch eine Langzeit-Phar-
makotherapie ist es generell von Bedeu-
tung, jedes einzelne Medikament so op-
timal zu tritrieren, dass die gewiinschte
Wirkung eintritt, ohne dass unerwiinsch-
te Nebenwirkungen in Kauf genommen
werden miissen. Kinder und Jugendliche
mit mittelschwerem oder schwerem Asth-
ma bediirfen in der Regel einer Behand-
lung mit mehreren Medikamenten, die
dazu vielfach noch inhalativ mehrmals
tiglich appliziert werden miissen. Immer
wieder ist daher der Versuch unternom-
men worden, Patienten die Notwendigkeit
einer medikamentosen Langzeitbehand-
lung durch die Verfiigharkeit fixer Arz-
neimittelkombinationen (Aarane®/Aller-
gospasmin®, Berodual®, Ditec®, Viani®
etc.) zu erleichtern.

Die Rechtfertigung einer fixen Arznei-
mittelkombination orientiert sich ganz
wesentlich an den Bediirfnissen des Pati-
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enten, der u.U. iiber Jahre gezwungen ist,
seine chronische Erkrankung mit mehr
als einem pharmakologischen Wirkstoff
zu behandeln. In der Tat zeigen Langzeit-
untersuchungen, dass die Akzeptanz einer
verordneten Behandlung um so besser ist,
je niedriger die Zahl der tiglich einzu-
nehmenden Medikamente ist. Das Kon-
zept, die ,, Therapie machbar zu machen®,
indem mehrere pharmakologische Wirk-
stoffe in einem Priiparat kombiniert wer-
den, griindet sich auf diese Daten.

Die Chance einer konsequent durch-
gefiihrten medikamentdsen Behandlung
ist dann am grofiten, wenn folgende Ge-
sichtspunkte beriicksichtigt werden:
so wenig verschiedene Medikamente

wie moglich
so selten wie maglich anzuwenden
soweit sinnvoll, Kombinationspri-
parate verordnen

Maglichkeit, die Einnahme zu iiber-
priifen (z.B. Kalenderpackung, Do-
siszihler)

Gerade im Kindesalter werden an die
Compliance bei der konsequenten Durch-
fiihrung einer medikamentosen Langzeit-
therapie grofle Anforderungen gestellt.
Jede Verbesserung und Vereinfachung ei-
ner antiasthmatischen Dauertherapie
stellt daher auch eine Moglichkeit dar,
das Asthma-Management effizienter zu
gestalten.

Um die Sinnhaftigkeit einer fixen Arz-
neimittelkombination zu beurteilen, hat
Crout bereits 1974 Kriterien zu ihrer Ver-
wendung formuliert (1). Sie sollten dazu
dienen, mogliche Behandlungsrisiken zu
minimieren und sind bis heute weitge-
hend akzeptiert (Tabelle 1). Gemessen an
den Crout’schen Kriterien konnten bisher
nur wenige fixe Arzneimittelkombinatio-

bedirfen, wirksam ist.

ringerten Missbrauchsrisiko dienen.

Inhaltsstoff flir sich allein.

’ . .
Crout sche Kriterien
® Jeder einzelne Inhaltsstoff muss zum therapeutischen Effekt beitragen.
® Die Dosierung (Menge, Haufigkeit, Dauer) jedes einzelnen Inhaltstoffes muss so bemessen sein, dass die
Kombination unbedenklich und bei einer Mindestzahl von Patienten, die einer Kombinationstherapie

® Die Kombination muss entweder mit einer erhohten Wirksamkeit, einer erhéhten Sicherheit oder einem ver-

® Die fixe Kombination der Inhaltsstoffe muss einen besseren therapeutischen Effekt hervorbringen als jeder

Tab. 1



nen fiir die medikamentdse Langzeitbe-
handlung des kindlichen Asthma bron-
chiale empfohlen werden. So konnte die
fixe Kombination aus Dinatriumchromo-
glycat (DNCG) und Reproterol iiber lan-
ge Zeit nicht nur auf eine hohe Akzeptanz
bei den Betroffenen verweisen, die Kom-
bination fand dariiber hinaus auch in pa-
diatrisch-pneumologischen Therapie-
empfehlungen und Konsensusvereinba-
rungen Erwihnung, wobei der Compli-
ance-Gedanke immer wieder in den Vor-
dergrund gestellt wird. Fiir Patienten, bei
denen die antiinflammatorische Wirkung
des DNCG nicht ausreicht, ist die Anwen-
dung niedrig dosierter inhalativer Korti-
kosteroide indiziert.

Nachdem seit einigen Monaten die fixe
Kombination eines inhalativen Kortiko-
steroids (Fluticason) mit einem lang-
wirksamen Beta-2-Agonisten (Salmete-
rol) zur Verfiigung steht, ist es notwendig,
sich auch fiir den pddiatrischen Indika-
tionsbereich mit dem Einsatz einer der-
artigen Kombination zu befassen, zumal
sie nur zweimal tiglich appliziert werden
muss.

Rationale

Fiir die im Rahmen des Asthma bron-
chiale episodenhaft auftretende Bron-
chokonstriktion sind entziindliche Ver-
inderungen der Atemwegsmukosa ent-
scheidend verantwortlich. Eine antiin-
flammatorische Pharmakotherapie wird
gemeinhin als ,,Controller-Behandlung*
verstanden, die — bedarfsorientiert —
durch bronchodilatierende (,,Reliever-
Therapie*) erginzt wird. Unter den Bron-
chodilatatoren sind Beta-2-Agonisten die
effektivsten Substanzen, die nicht nur ei-
ne Protektion gegen verschiedene bron-
chokonstriktorische Stimuli bedeuten,
sondern in ihrer lang wirksamen Form
auch besondere Effektivitit in Bezug auf
das nichtliche Asthma (,,morning dip*)
sowie eine Verhinderung der Spitreak-
tion versprechen.

Die Wirkung einer Kombination von to-
pischen Kortikosteroiden und lang wir-
kenden Beta-2-Agonisten wurde bisher
iiberwiegend bei Erwachsenen studiert.
Dabei ergab die Studie von Greening und
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Mitarbeiter (2), dass die zusitzliche Ga-
be des lang wirksamen Beta-2-Agonisten
(Salmeterol) zu einer Steroidtherapie mit
400pg Beclomethason-Dipropionat wir-
kungsvoller ist als eine 2,5-fache Er-
hohung der Steroiddosis. Woolcock und
Mitarbeiter untersuchten in einer 24-
wochigen Studie die Wirkung von Salme-
terol in Kombination mit Beclomethason-
Dipropionat und belegten gleichfalls die
additive klinische Wirkung der Kombina-
tion beider Substanzen (3). Ahnliche Er-
fahrungen wurden von Pauwels und Mit-
arbeitern mit der Kombination von For-
moterol und Budesonid beschrieben (FA-
CET-Studie) (4). Alle drei Studien doku-
mentieren, dass die zusitzliche kontinu-
ierliche Gabe eines lang wirksamen inha-
lativen Beta-2-Agonisten bei Patienten, die
unter einem inhalativen Steroid nicht be-
schwerdefrei sind, beziiglich der Asthma-
Symptomatik und der Lungenfunktion
wirksamer ist als die Erhohung der Stero-
iddosis.

Auch fiir die Kombination von Flutica-
son-Propionat und Salmeterol liefen sich
die Erfahrungen bzgl. der Wirkungsver-
besserung einer inhalativen Steroidthera-
pie durch lang wirksame Beta-2-Agonis-
ten bestitigen (5, 6, 7, 8, 9).

Probleme einer Monotherapie
des Asthma bronchiale
mit Beta-2-Mimetika

Die Verwendung von Beta-2-Agonisten
in der medikamentdsen Dauertherapie
des Asthma bronchiale ist Anfang der
90er Jahre Gegenstand der Diskussion ge-
wesen, nachdem in der Vergangenheit ein
Zusammenhang mit der Verwendung von
Fenoterol und der erhéhten Asthma-Mor-
talitiit in Neuseeland vermutet wurde. Un-
abhiingig davon war beobachtet worden,
dass die regelmiflige Dauerbehandlung
mit kurz wirksamen Beta-2-Agonisten im
Sinne einer Monotherapie zu einer Ver-
stirkung der bronchialen Hyperreagibi-
litit fiihren kann. Dies fiihrte zu der Emp-
fehlung, grundsitzlich keine Monothera-
pie mit Beta-2-Sympathomimetika iiber
lingere Zeit durchzufiihren. Lingerfristi-
ge Studien iiber den gleichzeitigen Einsatz
von topischen Kortikosteroiden und lang
wirkenden Beta-2-Sympathomimetika
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sprechen bisher nicht fiir erkennbare
derartige Nebenwirkungen (10, 11).

Vorteile fixer Kombinationen
fiir die Asthmatherapie

Verschiedene Vergleichsstudien zu den
derzeit verfiigharen drei Dosierungen der
fixen Kombination aus Salmeterol und Flu-
ticason zeigen, dass jeweils die fixe Kom-
bination wirksamer ist als jede der einzel-
nen Komponenten bzw. Placebo (6, 7, 8).
Von besonderer Bedeutung erscheint da-
bei, dass die Lebensqualitit der Patienten
unter der Behandlung mit einer fixen Arz-
neimittelkombination, gemessen mit dem
Asthma-Quality-of-life-Questionnaire, sig-
nifikant besser war als unter der Behand-
lung mit jeder Einzelkomponente.

Fiir den Bereich der Pddiatrie ergeben
sich aus der Verwendung einer fixen Arz-
neimittelkombination mit inhalativem
Kortikosteroid und lang wirksamem Be-
ta-Mimetikum folgende entscheidende
Vorteile:

[/ Eine Kontrolle asthmatischer Be-
schwerden mit geringstmoglicher
Steroiddosis.

[ Eine Kombination der erwiinschten
Therapieeffekte durch gleichzeitige
Verwendung beider Substanzen.

[/ Eine Vermeidung der Toleranz ge-
geniiber Beta-2-Sympathomimetika.

M Ein rascher Wirkungseintritt durch
Zugabe der Beta-2-Agonisten zusitz-
lich zum Kortikosteroid.

[/ Eine Vereinfachung in der Durch-
fiihrung der Therapie durch die Ver-
wendung nur eines Applikations-
systems.

Einsatz fixer Kombinationen
in der Praxis

Eine Indikation fiir eine fixe Kombina-
tion mit lang wirkendem Beta-2-Sympa-
thomimetikum und inhalierbarem Korti-
kosteroid bei Kindern und Jugendlichen
kann grundsitzlich im mittelschweren
bis schweren Asthma bronchiale gesehen
werden. Fiir die Ersteinstellung von Pa-
tienten gibt es die Moglichkeit
a) Patienten zunichst individuell mit
Einzelkomponenten zu behandeln und,
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nachdem man die niedrigstmogliche Do-
sis der notwendigen antiinflammatori-
schen Therapie ermittelt hat, die Mog-
lichkeit des Einsatzes der fixen Kombi-
nation zu priifen (Step-up-Regime).

b) Im Sinne eines Step-down-Regimes
primir eine fixe Kombination einzuset-
zen, um nach Uberpriifung des Klini-
schen Verlaufs und der in der Asthma-
dauertherapie immer durchzufiihrenden
Schulung (Asthma-Schulung) ggf. das
lang wirksame Beta-2-Mimetikum her-
auszunehmen und danach die Steroid-
dosis so weit wie moglich zu verringern.

Empfehlungen fiir
Krankheitsmanagement und
Schulung

Es ist zu wiinschen, dass die derzeitig
verfiigharen Stufenschemata fiir die Indi-
kationsbereiche , mittelschweres und
schweres Asthma“ von den zustindigen
Fachgesellschaften erginzt werden (12,
13), wobei auf die Moglichkeit der fixen —
sinnvollen — Arzneimittelkombinationen
im Kindesalter verwiesen werden sollte.

Bei der Einstellung der Patienten ist zu
beriicksichtigen, dass eine Langzeitin-
halationsbehandlung, die nur noch mit
einem statt zwei Inhalatoren durchge-

in zu sehen sind, dass eine Verwechslung
verschiedener Asthma-Medikamente aus-
geschlossen und dass sie billiger ist.

Auch wenn Langzeituntersuchungen fiir
Kinder und Jugendliche bisher nicht pu-
bliziert wurden (entsprechende Studien
sind zu fordern!) und noch nicht alle Mog-
lichkeiten einer etwaigen pharmakologi-
schen Interaktion mit potentieller Thera-
pierelevanz untersucht wurden, kann be-
reits jetzt die fixe Kombination aus Salme-
terol und Fluticason als Bereicherung und
Erginzung der Asthmabehandlung im Kin-
des- und Jugendalter angesehen werden.
Wichtig wird es sein, Patienten unter Be-
handlung mit der fixen Arzneimittelkom-
bination regelmifig klinisch und lungen-
funktionsanalytisch zu untersuchen, um
jegliche Form der ,,Ubertherapie* im Sin-
ne einer zu langen gleichzeitigen Gabe
lang wirksamer Beta-2-Mimetika zu ver-
meiden und den Steroidanteil nach klini-
scher Besserung auf eine fiir das Kindes-
alter addquate Dosis zu reduzieren.

Korrespond.-Adresse:

Prof. Dr. U. Wahn,

Klinik fiir Pddiatrie m.S. Pneumologie
und Immunologie, Charité, HU Berlin,
Augustenburger Platz 1,

fiihrt wird, eine verbesserte Akzeptanz 713353 Berlin
bedeutet, wobei zusitzliche Vorteile dar-
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Zur Diskussion gestellt:

Aktuelles aus den Qualitatszirkeln Padiatrische Allergologie und Pneumologie

An einigen Orten (Osnabriick, Koln, Saarland usw.) in Deutschland haben sich inzwischen Qualitditszirkel ge-
bildet, die sich schwerpunktmdfSig mit Themen aus dem Bereich der pddiatrischen Allergologie und Pneumo-
logie befassen. Dabei entstehen in der Diskussion immer wieder Papiere, die sich durch eine hohe Praxisrele-
vanz auszeichnen. Sie sind es wert, einer grifieren Offentlichkeit bekannt gemacht zu werden und stellen si-
cherlich auch einen Anreiz zur Diskussion dar. Die Schriftleitung der Zeitschrift , Pidiatrische Allergologie in
Klinik und Praxis“ hat daher beschlossen, den Qualititszirkeln ein Forum zu geben, durch das die Mehrzahl der
Kinderdrzte erreicht werden kann. Wir bitten die Mitglieder der QZ, uns die erarbeiteten Ergebnisse zur Verif-
Jentlichung zuzusenden. Alle Leser sind aufgefordert, ibre Meinung zu den Themen zu dufSern und damit ,Leit-

linien“ entstehen zu lassen, die aus der Erfabrung der tdglichen Arbeit schopfen.

F. Friedrichs

Farmasan

z.B. Ratiopharm

AStA Medica; Aventis

Mundipharma

Abbildung 1: Offnungen der géngigen Mundstiicke.

Probleme bei Sprays und Spacern -
Versuch einer Zuordnung

Ollefs, M., Szczepanski, R., Osnabriick, fiir den Qualitétszirkel Allergologie/Pédiatrische Pneumologie und Patientenschulung

In der heutigen Zeit der Konkurrenz
unter den Firmen, insbesondere im Be-
reich der so genannten ,Nachahmer-
Priparate” ist es zunehmend schwierig,
geeignete Spacer fiir die jeweiligen Sprays
zu finden.

Es wurde deshalb vom Qualititszirkel
Allergologie/Pidiatrische Pneumologie
und Patientenschulung Osnabriick eine

Ubersicht der verschiedenen Sprays in
Hinblick auf die Kompatibilitit zu den ver-
schiedenen Spacern erstellt. Dabei war
beziiglich der Volumatic®/des Nebula-
tors® entscheidend, wie passgenau das
Mundstiick in der jeweiligen Offnung sitzt.
Beim Babyhaler® sollte das Dosieraerosol
so gut sitzen, dass der Spriihstofd mog-
lichst genau in der Lingsachse der Kam-

mer erfolgt. Manche der Produkte sitzen
im Ansatzstiick des Babyhalers® etwas
locker (z. B. die Produkte von Ratiopharm
mit Adapter), andere sitzen sehr stramm
(z. B. Aarane® von Aventis). Eine Uber-
sicht iiber die Offnungen der giingigen
Mundstiicke gibt die Abbildung auf dieser
Seite.

Die Wahl eines Spacers sollte sich nach
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Kortikoid

Fluticason

Flutide/Atemur 25ug (Glaxo/Cascan) [120]

Volumatic® (V)

Flutide/Atemur 125ug [120] ohne Adapter Babyhaler® (B)
Flutide/Atemur 250ug [120]
Budesonid
Respicort (Mundipharma) [200] v
Budecort (Klinge) 50ug [200]/200ug [200] v
Budesonid Heumann 50ug [200]/200pug [200] ohne Adapter V+B
Budesonid beta (Betapharm) 200ug [200] '
Pulmicort 200ug Nebulator® (Ne)
Budesonid (Ratiopharm) 200g [200/400] V+B
Budesonid (Stada) 200ug [200/2x200] V+B
Benosid (Farmasan) 200ug [200] ; V+B
. mit blauem
Budesonid (Azupharm) 200ug [200/400] . V+B
Budesonid (Ct) 200ug [125/250] V+B
Budes (Hexal) 50ug [200]/200ug [200] V; B+Ne
nur mit
beigefiigtem Adapter
DNCG
(10ml = 200 SpriihstoRe; 1 Hub = 1mg)
DNCG (Mundipharma) v
Pulbil (Klinge) ohne Adapter v
Cromoglicin Heumann (Heumann) V+B
Cromo (Ratiopharm) [200/400] V+B
DNCG (Stada) N1/N2 [200/400] V+B
cromo (Ct) . V+B
mit blauem
Cromohexal (Hexal) N1/N2 [200/400] V+B
i Adapter
Flui-DNCG (Zambon) V+B
DNCG Trom (Tromsdorf) V+B
Intal (Aventis) V+B
Cromohexal (Hexal) [200/400] mit beigefligtem Adapter Ne
DNCG mit B-2-Mimetikum
AIIergospasmir.1 (AStA Medica) N1/N2 [200/2x200] mit Adapter von V+Ne
Aarane (Aventis) N1/N2 [200/2x200] AStA oder Aventis V+Ne
Allergospasmin / Aarane N3 [3x200] V+Ne
Ditec (Boehringer Ingelheim) [200/400] V+B
Allergospasmin (AStA Medica) N1/N2 [200/2x200] ohne Adapter B
Aarane (Aventis) N1/N2 [200/2x200] B
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R-2-Mimetikum
Salbutamol (1 SpriihstoR (0,05ml) = 0,1mg)
Sultanol (Glaxo/Cascan) N1/N2 [300/600] V+B
Salmundin (Mundipharma) N1/N2 [300/600] ohne Adapter v
Bronchospray novo (Klinge) N1/N2 [200/400] '
Salbutamol (Ratiopharm) N1/N2 [200/400] V+B
Salbutamol (Stada) N1/N2 [300/600] . V+B
Salbutamol Trom (Tromsd.) N1/N3 [300/600] mit blauem V+B
Salbutamol Heumann (Heum.) N1/N3 2/2 Adapter V+B
Salbuhexal (Hexal) N1/N3 ?/? V; B mit
beigefligtem Adapter

Apsomol (Farmasan) [200] mit Adapter von

AStA oder Aventis
Langwirksames R-2-Mimetikum
Salmeterol
Aeromax (Glaxo/AStA Medica) N1/N2 ?/? V+B

ohne Adapter

Serevent (Glaxo/Cascan) N1/N2 ?/? V+B

[]=Anzahl der Hilbe.

dem altersentsprechenden Volumen so-
wie nach dem Vorhandensein eines ge-
eigneten Ventils richten. Auf der Basis der
aktuellen Literatur sind — auch nach un-
serer Erfahrung — folgende Spacer emp-
fehlenswert:
® (-2, 3 Jahre Babyhaler®
® > 3 Jahre Volumatic®, Nebulator®

Fiir Kinder im Alter um 3 Jahre, die
nicht mit dem Mundstiick der Volumatic®
oder des Nebulators® zurecht kommen,
kann man auch die Silikonmaske des Ba-
byhalers® auf das Mundstiick der Volu-
matic® oder des Nebulators® stecken.

Vom Volumen her ausreichend ist auch
Fisonair®, ein Spacer, der jetzt von Aven-
tis vertrieben wird. Da diese Inhalierhil-
fe jedoch ein Einwegatemventil hat, d.h.
die Kinder miissen sie zum Ausatmen aus
dem Mund nehmen, ist sie nicht so ge-
eignet. Auf Grund der polygonalen Ein-
steckoffnung sind die verschiedenen
Mundstiicke (wie in Abbildung 1 gezeigt)
kompatibel.

Andere Spacer erscheinen unter
Beriicksichtigung aller Kriterien weniger

geeignet oder es liegen keine guten Stu-
dien vor.

Adapter werden zur Zeit von der Firma
Ratiopharm (blauer Adapter) sowie von
den Firmen AStA und Aventis (friiher
RPR) auf direkte Anfrage kostenlos zur
Verfiigung gestellt.Die Tabellen geben die
einzelnen Sprays mit der Kompatibilitit
zum jeweiligen Adapter wieder.

Einige Firmen stellen eigene Adapter
zur Verfiigung (z. B. Hexal). Ob dieses bei
den jeweiligen Produkten so bleiben wird,
ist den Autoren nicht bekannt. Gleicher-
maflen ist nicht bekannt, wie lange es
noch den blauen Adapter der Firma Ra-
tiopharm geben wird; derzeit scheint der
Adapter der Firmen AStA und Aventis dau-
erhaft zur Verfiigung zu stehen.

Zur Verwirrung trigt bei, dass manche
Firmen fiir ihre verschiedenen Produkte
verschiedene Mundstiicke verwenden. So
hat zum Beispiel das Apsomol®-Dosier-
aerosol der Firma Farmasan eine grof3e
Offnung, wihrend das Benosid® ein
Mundstiick wie die Ratiopharm-Produkte
hat (siehe Abbildung 1).

Bei der Rezeptur muss man pg/Hub
und die Gesamtzahl der Einzeldosen =
Hiibe beachten. Manche Firmen machen
dazu keine Angaben, dies ist in den Ta-
bellen mit Fragezeichen gekennzeichnet.

Die Liste erhebt keinen Anspruch auf
Vollstindigkeit, sondern sie soll dazu die-
nen, die Arbeit im Alltag zu erleichtern.
Die Autoren wiirden sich iiber konstruk-
tive Anregungen/Ergidnzungen freuen, um
diese Liste aktuell halten zu konnen.

Die Liste hiingt in der aktuellen Versi-
on auch im Paedinform/Allinfo der Do-
kumentations- und Informationsstelle fiir
Allergiefragen im Kindesalter (DISA) aus
(Adressen s. Seite 26).

Kontaktadresse:
Gemeinschaftspraxis Wenner/Thiele/
Ollefs, Arzte fiir Kinder- und Jugend-
medizin, Augustenburger Strafse 107,
49078 Osnabriick, Tel. 0541-41133,
Fax: 0541-49452
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Leitlinien der Gesellschaft fur Padiatrische Pneumologie zu Diagnostik und Therapie (5)

Leitlinie »Atemregulatio

Definition;

allgemeine Information
Atemregulationsstérungen treten in allen Al-
tersgruppen auf. Der Schlaf ist als besonders
vulnerable Phase zu betrachten. Atemregulati-
onsstérungen kénnen durch ZNS-Erkrankun-
gen oder -unreife, Obstruktionen der Atemwe-
ge sowie Insuffizienz der Atemmuskulatur bei
chronischen Lungen- und Lungengertist-
erkrankungen, neuromuskularen Erkrankun-
gen und Thoraxdeformitaten auftreten. Typi-
sche Beispiele sind die sog. Friihgeborenen-
Apnoen, das Undine-Syndrom und das ob-
struktive Schlaf-Apnoe-Syndrom aufgrund
adenotonsillarer Hypertrophie, im Sauglingsal-
ter ALE (siehe Leitlinie).Weitere Krankheitsbil-
der siehe Liste im Anhang (Tabelle 1).

Leitsymptome

Im Vordergrund stehen zentrale und/oder ob-
struktive Apnoen, Bradykardien, Hypoxamien
und haufige Aufwachreaktionen (,Arousals®).
Diese bleiben z.T. klinisch inapparent, kdnnen
aber als lebensbedrohliche Zyanosezustande
mit BewulRtseins- und Tonusverlust, als Tages-
mudigkeit oder als starkes Schnarchen impo-
nieren.

Diagnose; Differentialdiagnose

Ziel der Diagnostik ist

(1) die Erkennung klinisch nicht priméar als sol-
che in Erscheinung tretender Atemstorungen
und

(2) die Abklarung maglicher Ursachen von
Atemstérungen

Anamnese

- Vorheriges Auftreten klinisch apparenter
Atemstérungen?

- Hinweise fiir Krampfanfalle in der Vorge-
schichte?

- Ungewdhnliche Atemgerausche v.a. im
Schlaf (Schnarchen, Stridor, Atempausen)?

- Schlafstérungen (Unruhe; ungewohnliche
Kérperhaltung im Schlaf, z.B. Schlaf in Knie-
Ellenbogen-Lage oder mit rekliniertem Kopf;
Tagesmiidigkeit; morgendliche Kopfschmer-
zen)?

Untersuchungsbefunde, auf die speziell zu

achten ist: Stridor, Mikrognathie, Einziehun-

gen, Mundatmung, Gedeihstérung, Hypotonie,

Zeichen der Rechtsherzbelastung (betonter 2.
Herzton, Systolikum iiber 3L2, Hepatomega-
lie), Makroglossie, Tonsillenhypertrophie.

Apparative Diagnostik

Polysomnographie, Oxycardiorespirographie:
Diese Untersuchungen unterliegen bestimm-
ten Qualitdtsanforderungen, die von der unter-
suchenden Stelle zu erfiillen sind: Polysomno-
graphien sollten in der Regel in einem Schlaf-
labor durchgefiihrt werden. Oxycardiorespiro-
graphien konnen auch auRerhalb eines Schiaf-
labors durchgefiihrt werden. In jedem Fall ist
darauf zu achten, dass aufere Storeinfliisse
(z.B. Monitoralarme, Lichtintensitét) so gering
wie maglich gehalten werden. Fir die gesamte
Dauer muss in der Durchfiihrung dieser Unter-
suchungen ausgebildetes Assistenzpersonal
anwesend sein. Das Assistenzpersonal muss
die Grundtechnik der Reanimation beherr-
schen,; ein diensthabender Arzt muss im Hin-
tergrund zur Verfiigung stehen. Die kontinuier-
liche Uberwachung des Patienten muss vom
anwesenden Personal in regelmafigen Ab-
standen dokumentiert werden. Die ordnungs-
gemale Durchfiihrung der Aufzeichnungen
und ihre Auswertung miissen in der Verant-
wortung eines approbierten Arztes liegen.

Technische Ausstattung: Bei der Oxycardiores-
pirographie sollten mindestens folgende Bio-
signale registriert werden: Thorakale und/oder
abdominelle Atembewegungen, nasaler Luft-
strom, Herzfrequenz (moglichst mit EKG),
Sauerstoffsattigung (Pulsoximetrie; diese
muss in Verbindung mit Methoden zur Arte-
fakterkennung [z.B. Aufzeichnung des Puls-
wellensignals oder Vergleich Herz-/Pulsfre-
quenz] erfolgen). Im Rahmen einer Polysom-
nographie sollten zuséatzlich registriert werden:
EEG (mindestens 2 Kandle), EOG (re. und li.),
EKG (1 Ableitung), je nach Indikationsstellung
sollten zusétzlich end-exspiratorisch die CO,-
Konzentration und/oder transkutan der pCO,,
transkutaner pO, sowie submentales und/
oder diaphragmales EMG abgeleitet werden
kénnen. Eine Videodokumentation ist wiin-
schenswert zur Verbesserung der Erkennung
von Krampfanféllen und Artefakten. Bei V.a.
gastro-6sophagealen Reflux Osophagus-pH-
Metrie (jedoch erst im Rahmen einer 2. Poly-
graphie, da die Apnoehaufigkeit u.U. durch
den 6sophagealen Katheter beeinflut wird).
Die 0.g. Signale sollen bei beiden Verfahren

simultan, kontinuier- ‘;\5
lich und maglichst

uber die Dauer des
gesamten Nacht- <
schlafs, mindestens
aber iber 4 Stun- O
den registriert wer- U‘)
den. Ableitungen am D
Tage (,Mittagsschlaf*) ys 3 90
sind nicht aussagekraftig. 9 -3\

Die Registrierung der Daten kann

wahlweise auf Papier oder mit Hilfe von com-
putergestiitzten Systemen auf Speichermedi-
en erfolgen. Die Oxycardiorespirographie kann
im Sinne einer Basisdiagnostik der Polysom-
nographie vorgeschaltet werden; bei unklaren
Befunden in der Oxycardiorespirographie soll-
te sich aber mdglichst immer eine Polysomno-
graphie anschliefen. Erweiterte Diagnostik im
Rahmen der Polysomnographie: Hyperoxie-
und Hyperkapnietest Hierbei wird der Patient
fiir eine definierte Zeit Gasen mit erhéhtem O,-
(100%) bzw. CO,-Gehalt (4-5%) ausgesetzt.
Diese Tests sind vor allem bei der Diagnostik
von zentralen Hypoventilationssyndromen
(z.B. Undine-Syndrom) von Bedeutung. Die
Bewertung der o.a. Diagnostik setzt grole Er-
fahrung voraus: Ein abnormer Befund ist nicht
unbedingt mit einem pathologischen Befund
gleichzusetzen. So kommt gehduften bzw. ab-
norm langen Apnoen nur dann klinische Be-
deutung zu, wenn sie mit einem gehauften
bzw. abnorm schweren Auftreten von Brady-
kardien, Hypoxamien und/oder Arousals ein-
hergehen. Besondere Zuriickhaltung muss bei
der prospektiven Abschétzung eines plétzli-
chen Kindstod-Risikos aus einem Polysomno-
graphiebefund geiibt werden. Hier gibt es bis-
lang keinen Parameter, der bei einem gesun-
den S&ugling ohne anamnestische Risikofak-
toren die Vorhersage eines erhohten Kindstod-
Risikos erlaubt. Aus diesem Grund sollten
Oxycardio- oder Polysomnographien nicht als
Screening-Untersuchung bei gesunden Kin-
dern angewandt werden.

Therapie
Kausale Therapie
Nur mdglich, wenn im Rahmen der 0.g. Dia-
gnostik eine Ursache fiir die Atemstérung ge-
funden wird. Therapie dann in Abhangigkeit
von der jeweiligen Ursache (z.B. Antiepileptika
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bei krampfanfallinduzierten Atemstérungen,
Adenotomie bei obstruktiven Schlafapnoen in-
folge Hypertrophie der Adenoide usw.).

Symptomatische Therapie

Sicherstellung der Vitalfunktionen bei schweren
akuten Atemregulationsstérungen, Nasopharyn-
gealtubus, ggf. Intubation und Beatmung.

Medikamentdse Therapie

Atemstimulation mit Coffein oder Theophyllin
(v.a. bei Friihgeborenenapnoen). Fiir Friihge-
borenenapnoen ist auch die Wirksamkeit einer
Therapie mit Doxapram belegt. Dieses Medika-
ment ist aufgrund wirtschaftlicher Uberlegun-
gen in Deutschland nicht mehr am Markt (inter-
nationale Apotheke). Bei rezidivierender oder
andauernder Hypoxamie kontinuierliche Sauer-
stoffgabe, am besten iiber Nasenbrille. Bei an-
haltender nasaler Schleimhautschwellung ggf.
nasal topisch wirksame Steroide.

Interventionelle Therapie;

chirurgische Therapie

Einlegen eines nasopharyngealen Tubus, An-
wendung von nasalem kontinuierlichem Atem-
wegsdruck (CPAP) oder Tracheostomie bei
oberer Atemwegsobstruktion bzw. schweren,
anders nicht zu beherrschenden rezidivieren-
den Zyanosezustanden; Heimbeatmung bei
ausgepragter Symptomatik oder schwerer
Hypoventilation (nichtinvasiv lber eine nasale
bzw. oronasale Maske oder tber externe Unter-
drucksysteme [,eiserne Lunge‘]; invasiv uber
Tracheostoma). Mdglicherweise Implantation ei-
nes Zwerchfellschrittmachers, wenn Beatmung
Uber Maske oder Tracheostoma nicht toleriert
wird. Nur bei ausgewahlten Krankheitsbildern
indiziert z.B. Adenotomie, Tonsillektomie oder
Adenotonsillektomie bei erworbenem obstrukti-
vem Schlaf-Apnoesyndrom, Unterkiefervorver-
lagerung bei schwerem angeborenem obstrukti-
vem Schlaf-Apnoesyndrom (z.B. bei Pierre-Ro-
bin-Sequenz), Re-OP mit velopharyngealer Pla-
stik bei Kindern mit obstruktivem Schlaf-Apnoe-
syndrom nach OP einer Gaumenspalte, De-
kompressionsoperation im Hirnstammbereich
bei Atemstdrungen infolge Arnold-Chiari-Syn-
drom, Shuntanlage bei Apnoen infolge Hydro-
cephalus internus, Skoliose-OP bei neuro-
muskularen Erkrankungen mit Thoraxdefor-
mitat und Skoliose.

Rehabilitation; Prophylaxe
Physiotherapie, Logopédie, Unterstitzung der

Integration in Schule 0.4. (z.B. bei Patienten
mit intermittierender Heimbeatmung); Heim-
monitoriiberwachung (nur bei Atemstérungen,
fir die ein erhdhtes Risiko eines plétzlichen
Versterbens besteht, sowie bei Heimbeat-
mung). Die Monitorverordnung muss mit Re-
animationstraining kombiniert werden.

C.F. Poets, Hannover
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Tabelle 1:

Liste von Erkrankungen bzw. Symptomen, die
eine Atemregulationsstdrung verursachen oder
auf eine solche Storung hinweisen konnen

Atemwegserkrankungen wie

+ Angeborene Fehlbildungen im Bereich der oberen Atemwege (Pierre-Robin-Sequenz,
tracho-6sophageale Fistel, Tracheomalazie, Apert-Syndrom, M. Crouzon),.....

¢ Hypertrophie der Tonsillen bzw. Adenoide

Kardiale Erkrankungen wie

+ Rezidivierende Brady- oder Tachykardien, die nicht durch intracardiale Uberleitungsstorun-

gen bedingt sind
* strukturelle Herzfehler

Neurologische Erkrankungen wie

+ Anfallsleiden: Partial-Epilepsien, Affektkrampfe (breath-holding spells)
+ Angeborene neurol. Erkrankungen (Undine-Syndrom, Joubert-Syndrom, Rett-Syndrom,
Moebius-Syndrom, Hyperexplexie, Myelomeningocele [+ Arnold-Chiari Malformation])

¢ Hirntumoren

¢ Hydrocephalus internus

+ Schlafstdrungen jeglicher Art; Parasomnien
+ neuromuskulére Erkrankungen

Sonstige angeborene Erkrankungen mit erhohtem Risiko fiir das Auftreten einer oberen

Atemwegsobstruktion wie

+ M. Down, Achondroplasie, Prader-Willi-Syndrom, Hurler-Syndrom, Hunter-Syndrom. Friih-
geburtlichkeit (v.a. bei <32 Wochen Gestationsalter) nach ALTE (siehe Leitlinie ALTE)

Andere Erkrankungen bzw. Symptomkomplexe, die — nach Ausschluss anderer Ursa-
chen - ihren Ursprung in einer Atemregulationsstorung haben kénnen wie

+ nachtliches Schwitzen
+ Gedeihstorungen

+ ausgepragte Tagesmudigkeit, Konzentrationsstorungen, Hyperaktivitat
+ haufig rezidivierende obere Atemwegsinfektionen
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Allergenkunde (7)

Gentechnische (rekombinante)
Allergene - Nutzen fiir
Diagnostik und Therapie

Albrecht Bufe, Ruhr-Universitat Bochum

Ende der 80er Jahre wurden die ersten
Allergene gentechnisch hergestellt. In die-
ser Phase wollte man mehr iiber den Auf-
bau dieser Molekiile, die IgE-Epitope und
ihre Funktion wissen. Mittlerweile ist ein
erheblicher Teil der klinisch wichtigsten
Allergene Kloniert, und es stellt sich die
Frage, ob diese Molekiile einen sinnvol-
len Platz in der Allergiediagnostik und
-therapie erhalten.

Prinzip der Klonierung von
Allergenen

Allergene sind in der Regel Proteine
und werden deshalb genauso kloniert wie
alle anderen Proteine auch(1). Man muss
zunichst die genetische Information, al-
so die spezifische messenger RNA (mR-
NA) fiir das Allergen isolieren, um daraus
dann eine stabile, vermehrungsfihige
DNA herstellen zu konnen. Die Isolation
der mRNA aus den verschiedensten Aller-
genquellen stellte lange das Kernproblem
einer optimalen Klonierung dar. So ist die
Isolation von mRNA aus Pollenzellen nicht
mit den Methoden der Reinigung fiir
menschliche Zellen zu machen gewesen.
Ist die mRNA einmal gut isoliert und ge-
reinigt, wird sie mit einem viralen Enzym,
der Reversen Transkriptase, in comple-
mentire DNA (cDNA) umgeschrieben
(Abb. 1). Diese cDNA ist dann die Basis
zur Isolation der gesuchten genetischen
Information. Entweder stellt man jetzt
Banken aus cDNA, z.B. gewonnen aus der
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gesamten Pollen-mRNA, her oder man
verwendet fiir die Klonierung — falls die
genetische Information fiir das gesuchte
Allergen schon bekannt ist — die Technik
der Polymerase Kettenreaktion. Existiert
keine Information, werden die cDNA Ban-
ken dann dazu gebracht, ihre genetische
Information in Proteine umzuwandeln
(Expression). Mit Patientenseren, die
IgE-Antikorper enthalten, kann man
solche so genannten Expressions-

banken nach Allergenen durchsuchen
(Immunoscreening einer cDNA-Bank;
siehe Abb.2). Auf diese Art identifiziert
man zahlreiche an IgE bindende Proteine
mit einer dazugehorigen cDNA. Diese
werden dann mit einem Selektionsver-
fahren isoliert. Am Ende hat man die fiir
ein Allergen codierende ¢DNA in der
Hand, kann diese dann mit modernen
Verfahren sequenzieren, also die

Reihenfolge der Nukleotide auf-

schliisseln und den genetischen

Code des Proteins bestimmen.
Man spricht jetzt von einer aus

e " AANABAADA
mRNA/ ~ - Reverse Transkriptase
cDNA TITTITITT
Doppelstringige DNA T
c¢DNA Bank pliaane
c¢DNA Expressionsbank

Abbildung 1: Aufreinigung von messenger RNA (mRNA) aus Pollenzellen zur Herstellung von cDNA. Die
mRNA tragt einen ,polyadenylierten” Schwanz, mit dem sie spezifisch von den anderen RNAs getrennt wer-
den kann. Nur die mRNA wird mit einem Enzym, der reversen Transkriptase in DNA umgeschrieben. Aus der
gesamten cDNA wird dann eine Bank hergestellt, in der man mit verschiedenen Methoden nach der fiir das

Allergen kodierenden einzelnen cDNA suchen kann.






cDNA Expressionsbank

Inkubation mit Serum-IgE
(Immunoscreening)
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Positive cDNA-Klone

Isolation der cDNA
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Produktion des p
rekombinanten Allergens
Y

Diagnostik und Therapie

Klonierung der cDNA

Sequenzierung der cDNA

Abbildung 2: Wenn man aus der gesamten cDNA einer Pollenzelle Proteine herstellt (exprimieren = Expres-
sionsbank), dann kann man in dieser Bank mit Hilfe von spezifischen Antikérpern nach dem gewiinschten
Allergen suchen. Ist das Protein gefunden, wird die entsprechende cDNA isoliert und vermehrt, damit man
die genetische Information klonieren kann. Jetzt lasst sich die DNA-Sequenz aufschlisseln und der spezifi-
sche cDNA-Klon kann fiir die Herstellung von rekombinantem Allergen verwendet werden.

der cDNA abgeleiteten Aminosiurese-
quenz, die fiir das entsprechende Allergen
spezifisch ist. Die so analysierte cDNA ist
die weitere Basis fiir die gentechnische
Herstellung des Allergens. Die cDNA-Se-
quenz wird in ein Plasmid eingebaut. Die-
ses Plasmid kann bestimmte, harmlose
Bakterien dazu bringen, das Allergen im
Uberschuss herzustellen. Mit bekannten
Aufreinigungsverfahren wird das Allergen
dann aus der Bakteriensuspension her-
ausgereinigt. Zum Schluss muss gepriift
werden, ob das so hergestellte Allergen
weiterhin IgE bindet und eine allergische
Reaktion, z.B. im Histamin-Release- oder
PRICK-Test, auslosen kann und damit
dem natiirlichen Allergen entspricht.

Rekombinante Allergene und
Diagnostik

Die Diagnose einer Sensibilisierung ge-
gen Pollenallergene, Milbenallergene und
Tierhaare ist mit den herkommlichen Al-
lergenextrakten in der Regel schnell ge-
stellt. Viel schwieriger ist hingegen der
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Nachweis einer Pilzallergie oder einer
Nahrungsmittelsensibilisierung. Gerade
bei der Pilzallergie konnte gezeigt wer-
den, dass die gentechnisch hergestellten
Allergene den jeweiligen Extrakten deut-
lich iiberlegen sind. Das erklirt sich aus
der Tatsache, dass wichtige Pilzallergene
mit den Anzucht- und Extraktionsverfah-
ren nicht in ausreichender Menge und
Stabilitdt im jeweiligen Extrakt zu finden
sind. Rekombinante Allergene lassen sich
aber gezielt und somit zuverlissig her-
stellen, ihre Konzentrationen konnen
nach Wunsch eingestellt werden. Wenn ei-
ne reprisentative Menge an rekombinan-
ten Allergenen einer Spezies existiert,
kann das Sensibilisierungsmuster eines
Patienten z.B. im PRICK-Test oder intra-
kutan genau definiert werden. Crameri
fand(2), dass definierte Sensibilisie-
rungsmuster gegen Aspergillusallergene
ein durch Pilze bedingtes Asthma bron-
chiale von einer exogen allergischen Al-
veolitis unterscheiden lassen. Auf dhnli-
che Weise lassen sich verschiedene Grup-
pen von Patienten mit Pollenallergie un-

terscheiden. Solche, die nur mit dem
Hauptallergen der Birke (Betvl) reagie-
ren und solche, die zusitzlich gegen ein
allgemein kreuzreaktives Molekiil, das
Profilin, sensibilisiert sind. Letztere nei-
gen zu anderen Kreuzreaktivititen als die
reinen Betvl-Allergiker(3).

Rekombinante Allergene und
Hyposensibilisierung

Der Allergologe stellt die Indikation zur
Hyposensibilisierung, wenn der allergisch
kranke Patient spezifisch gegen bestimm-
te Allergene sensibilisiert ist, das Allergen
fiir die Symptome verantwortlich ist, und
auf Grund der Erkrankung zu erwarten
ist, dass durch die Therapie eine Verbes-
serung erreicht werden kann. Monosen-
sibilisierte Patienten mit allergischer Rhi-
nitis und Konjunktivitis sowie Patienten
mit Insektengiftallergien haben die beste
Prognose. Polysensibilisierte Allergiker
mit perennialem Asthma bronchiale pro-
fitieren nur geringfiigig von der Hyposen-
sibilisierung.

Obwohl die spezifische Immuntherapie
schon iiber 80 Jahre angewendet wird,
kennt man die Wirkungsweise nur teil-
weise. Es ist bekannt, dass es unter der
Therapie zu einer immunologischen To-
leranzreaktion kommt. Diese ist nach
dem jetzigen Wissensstand geprigt von
der Induktion einer Anergie gegeniiber
den spezifischen Allergenen. Die Allerge-
ne losen ohne Therapie eine so genannte
T-Helfer-2 (Th2)-Antwort aus, bei der im-
munologische Mediatoren im Vorder-
grund stehen (z.B. IL-4 und IL-5), die die
Immunglobulin-E(IgE)-Produktion und
die allergische Entziindung fordern(4).
Unter der Hyposensibilisierung kommt es
wahrscheinlich zu einer Verschiebung der
Immunantwort in Richtung Th1, also ei-
ner bevorzugten Produktion von Media-
toren wie Interferon-y, die dann zur Un-
terdriickung der allergischen Antwort
fiihrt(5). Immunologisch sieht man das
Bild einer Anergie (Abb. 3). Die Antwort
auf die Allergene wird deutlich abge-
schwicht. Gleichzeitig erscheinen spezi-
fische IgG-Antikorper im Serum, die mog-
licherweise zur Blockade der spezifischen
Immunantwort beitragen (6;7).
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Abbildung 3: Es ist bekannt, dass bei der Allergie das Gleichgewicht der
T-Helfer-Zellen in die Richtung der Th2-Zellen verschoben ist. Man vermu-
tet, dass durch die Allergene, deren Dosis bei der Hyposensibilisierung
deutlich (ber der fiir die Sensibilisierung notwendigen liegt, die Th2-Zellen
entweder in die Anergie gedréngt werden oder ein Shift zu Th1-Zellen
zustandekommmt. Dieser Zustand ist dann Ausdruck der Toleranz des

Immunsystems gegentiber den Allergenen.

Da die Hyposensibilisierung nur in ei-
nem Teil der Fille gut funktioniert, er-
scheint es sinnvoll, die Therapie zu opti-
mieren. Die zur Zeit diskutierten Verfah-
ren konzentrieren sich einerseits auf die
Verbesserung der Allergenextrakte durch
den Zusatz von so genannten Adjuvanz-
faktoren (unspezifische Substanzen mit
Th1-Wirkung oder bekannte Mediatoren
wie z.B. IL-12), die die Toleranzentwick-
lung fordern. Andererseits gibt es schon
lange Bemiihungen, die Allergene so zu
modifizieren, dass sie weniger Allerge-
nitdt aber mehr Immunogenitit im Sinne
einer Anergie besitzen.

Der rekombinante
Allergencocktail

Mit der Injektion des Allergenextrakts
erhilt der Patient eine grofle Anzahl von
Molekiilen, von denen nur ein Teil spezi-
fische Allergene sind, denen man die hei-
lende Wirkung zusprechen wiirde. Bis
heute ist der Einfluss etwaiger nicht al-
lergener Adjuvanzien im Extrakt auf die
gewiinschte Immunantwort unbekannt.
Friihere klinische Studien haben gezeigt,
dass die Anwendung einzelner aufgerei-
nigter Allergene im Vergleich zum Ge-
samtextrakt nicht ausreicht, um ein gu-

IgE, 1gG4

| L4 —
IL-§ — Eosinophilie

= IFN-Y —> 1gG1

erreichen(8). Aller-
dings muss beriicksich-
tigt werden, dass die
Qualitit der damals
verwendeten Einzelal-
lergenpriparate nur als
suboptimal einge-
schitzt wurde und zu
dem damaligen Zeit-
punkt noch nicht alle
wichtigen Allergene be-
kannt waren. Es stellt
sich also die Frage, ob
man das Allergenex-
trakt durch ein gezielt
zusammengestelltes Ge-
misch aus rekombinan-
ten Allergenen ersetzen
sollte (Abb.4). Da nun
aber fiir viele Allergene
bekannt ist, dass sich
die einzelnen Allergen-
gruppen aus einer Mischung von mehr
oder weniger unterschiedlichen Isofor-
men zusammensetzen, muss zuvor geklért
werden, ob die Strukturunterschiede zwi-
schen den Isoallergenen einen Einfluss
auf die Reaktivitit des Immunsystems von
Patienten ausiiben. Zusammengenommen
konnte gezeigt werden, dass die Immun-
reaktivitdt der verschiedenen Isoformen
bezogen auf die IgE-Antwort und die T-
Zell-Reaktivitdt trotz der bestehenden
groflen Kreuzreaktivitit von einem hohen
Maf an Individualitit der Patienten ge-
prigt ist(9). Die Antwort gegeniiber den
verschiedenen Allergengruppen ist eben-
falls individuell unterschiedlich. Der per-
sonliche rekombinante Allergencocktail
setzt somit eine exakte Einzelanalyse vor-
aus, deren Aufwand im Verhiltnis zum
Nutzen klinisch zur Zeit nicht abschétzbar
ist. Letzterer muss zunichst durch kon-
trollierte klinische Studien untermauert
werden.

Allergenpeptide

Allergenpeptide zeichnen sich héufig
dadurch aus, dass sie ihre Allergenitit ge-
geniiber dem Holoallergen verloren, ihre
Fihigkeit T-Zellen zu aktivieren aber noch
erhalten haben. Insbesondere die Akti-

vierung von Toleranz-induzierenden Th1-
Zellen oder die Anergisierung der Th2-
Zellen durch so genannte T-Zell-Peptide
konnte in umfangreichen Tierversuchen
dokumentiert werden. Die T-Zell-Peptide
tragen die T-Zell-Epitope, die an die T-
Zell-Rezeptoren und die MHC-Molekiile
binden. Abhingig von der Dosis konnen
die spezifischen T-Zellen aktiviert oder
anergisiert (Abb. 4) werden. Dieser Ef-
fekt, so hoffte man, knnte sich klinisch
positiv auswirken. Die mit T-Zell-Peptiden
des Hauptallergens der Katze und des

Rekombinanter Allergencocktail

Allergenextrakt

Rek. Allergene

Allergenpeptide
T-Zell-Peptide
J
-
Allergen
Allergenmutanten

Deletion

@ ~ &

Abbildung 4: Drei Mdglichkeiten, rekombinante Al-
lergene und Teile derselben fiir die spezifische Im-
muntherapie einzusetzen. A) Herstellung eines Al-
lergencocktails, der nur die aufgereinigten Allergene
und keine weiteren Proteine des Allergenextrakts
enthélt. B) Es werden nur die von den T-Zellen und
ihren Rezeptoren erkannten Peptide eines Allergens
zugefiihrt. Es ist gezeigt worden, dass diese Peptide
Toleranz induzieren kénnen. C) Die Allergene wer-
den so mutiert, dass eine Erkennung durch IgE-Anti-
kérper nicht mehr stattfindet, die T-Zell-Epitope aber
noch vorhanden sind, um eine Stimulation der T-Zel-
len in Richtung Th1 auszuldsen.
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Ragweedallergens durchgefiihrten klini-
schen Studien ergaben eine leichte Bes-
serung der Symptome gegeniiber Placebo
(10). Insbesondere die allergische Spit-
reaktion scheint bei dieser Therapie sig-
nifikant beeinflussbar zu sein. Verglichen
mit den herkdmmlichen Allergenex-
trakten scheint dieser Therapieansatz al-
lerdings bisher noch keine entscheiden-
de Verbesserung darzustellen.

Weitere Strategien zur Behandlung von
Allergikern mit B-Zell-Peptiden, welche
IgE-bindende Epitope tragen und somit
IgE-Antikorper blockieren konnten, ohne
dabei eine allergische Reaktion durch
Kreuzvernetzung mehrerer IgEs herbei-
zufiihren, haben bisher nur in vitro funk-
tioniert(11).

Gentechnisch verinderte
Allergene

Die konsequente Fortsetzung des Ge-
dankens der Aktivierung von spezifischen
T-Zellen bei der Hyposensibilisierung
durch hohe Dosen nicht mehr allergen
wirkender Molekiile ist die gezielte Her-

Genetische
Immunisierung

Injiziertes
Plasmid
mit DNA
des
Allergens

stellung von Allergenmutanten, die diese
Bedingungen erfiillen. Zum Design sol-
cher Priparate muss man natiirlich die
Primérstruktur der Allergene kennen und
rekombinante Molekiile benutzen. Che-
misch modifizierte natiirliche Allergene
wie die Allergoide (Modifikation durch
Formaldehyd) erfiillen die genannten Be-
dingungen bereits teilweise. Allerdings ist
der klinische Vorteil der Immuntherapie
mit Allergoiden gegeniiber der Anwen-
dung von nicht modifizierten Priparaten
nur geringfiigig. Einige Arbeitsgruppen
haben bereits gentechnisch verinderte
Mutanten einzelner Allergene hergestellt
und in vitro zeigen konnen, dass die Mu-
tationen die Allergenitit tatsichlich redu-
zieren und gleichzeitig die T-Zell-Reakti-
vitit erhalten(12;13) (Abb.4). Es gibt bis-
her weder Tierversuche noch Studien, die
einen klinischen Vorteil dieser Priparate
gegeniiber Allergenextrakten bestitigen.
Auflerdem ist die Herstellung der Mutan-
ten so aufwendig, dass es noch lingere
Zeit dauern wird, bis fiir alle wichtigen Al-
lergene einer Spezies funktionelle Mu-
tanten hergestellt sind.

T-Suppressor-Zelle

In der Zelle
hergestelltes
Allergen

Abbildung 5: Plasmide, die die genetische Information (cDNA) eines Allergens tragen, werden in Muskel-
zellen injiziert. Dort wird das Allergen als Protein hergestellt. Durch primér in der Zelle stattfindende Prozes-
sierung des Allergens (wie bei den Virusproteinen) werden Teile des Allergens an MHC-I- statt MHC-II-
Molekiile gebunden. Diese présentieren die Allergenpeptide den T-Suppressor-Zellen. Dadurch wird eine
besondere Immunantwort ausgeldst, die ebenfalls zur Toleranz gegeniiber den Allergenen fiihren kann.
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Genetische Immunisierung

Ein neuer und sehr interessanter the-
rapeutischer Ansatz zur Behandlung von
spezifischer Allergie ist das Prinzip der
genetischen Immunisierung. Wie in der
Gentherapie schleust man eine genetische
Information mit einem Vehikel (z.B. ei-
nem viralen Vektor) gezielt in bestimmte
Zellen ein. Versucht man z.B. bei der Mu-
koviszidose ein gesundes Cloridkanalgen
in die Epithelzellen zu bringen, so wiirde
man bei der Hyposensibilisierung ein Al-
lergen in den Korper transportieren wol-
len. Die genetische Information eines Al-
lergens wird in ein Virus/Plasmid einge-
bracht, welches dafiir sorgt, dass das Al-
lergen in Muskelzellen von Menschen
hergestellt wird (Abb. 5). Im Gegensatz
zur subkutanen Injektion provoziert die
Produktion des Allergens in der Muskel-
zelle eine ganz bestimmte Immunantwort
des Korpers, die in der Lage ist, das Im-
munsystem gegen das Allergen tolerant zu
machen. Diese Immunantwort wird nicht
von T-Helfer-Zellen sondern von T-Sup-
pressor-Zellen dominiert. Solche Versu-
che sind im Tiermodell durchgefiihrt wor-
den(14), und es konnte gezeigt werden,
dass Tiere, die entsprechend genetisch
immunisiert wurden, keine allergische
Sensibilisierung entwickelten. Auch der
Transfer von T-Suppressor-Zellen aus ge-
netisch immunisierten Tieren fiihrte bei
nicht geimpften Tieren zum Schutz vor
Sensibilisierung.

Perspektiven:

Die entscheidende Voraussetzung fiir
die weitere Entwicklung von vielverspre-
chenden Perspektiven ist die genaue
Kenntnis der pathophysiologischen Pro-
zesse wihrend der Immuntherapie. Hier
bedarf es intensiver Forschungstitigkeit.
Insbesondere die Kombination der be-
wihrten Allergenpriparationen, seien es
Extrakte oder rekombinante Molekiilge-
mische, mit unspezifisch wirkenden Sub-
stanzen wie Mediatoren, Nukleotiden und
Peptiden als Imnmunmodulatoren, wird al-
ler Wahrscheinlichkeit nach die eigentli-
che Verbesserung der Therapie bewirken.
Dabei werden die rekombinanten Aller-



gene ihre Bedeutung vor allem dadurch
erhalten, dass man durch sie mit reinen
und definierten Molekiilen arbeiten kann.
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Liebe Frau Kollegin, lieber Herr Kollege!

Y

Dina stebt fiir , Priventions- und Informationsnetz-
. werk Allergie/Asthma“, eine Initiative, die von Arzten
verschiedener Fachrichtungen, Krankenkassen, medizi-
nischen Fachgesellschaften und Organisationen sowie
von privatwirtschafilichen Unternehmen unterstiitzt
wird. pina ist auch Partner im ,,Aktionsbiindnis
Allergieprévention des Bundesministeriums fiir
Gesundbeit (BMG)“. Bei der gemeinsamen Jahrestagung
von GPA und GPP im April dieses Jabres in Bochum
wurde pina erstmals der Offentlichkeit vorgestellt.
= [n diesen Tagen startet die bundesweite ,pina-help-
line“, eine Informations- und Beratungsaktion per
Telefon. Interessierte Eltern und Betroffene kinnen tig-
lich Fragen zu Allergien an medizinisch geschulte
Mitarbeiter stellen. Bei der Jabrestagung der Gesellschaft fiir Kinderheilkunde
und Jugendmedizin in Stutigart im September d . wird ein pina-Symposium zum
Thema ,Allergie-Prévention” stattfinden.

Zur Zeit wird eine grofSe Offentlichkeitsveranstaltung fiir Eltern und
Betroffene in Berlin (Termin: Oktober 2000) vorbereitet. Ebenfalls im Herbst
werden die ,,pina-news*, die sich an Arzte richten, erscheinen. Die Leser dieser
Zeitschrift werden die ,,pina-news* als Beilage in Heft 3/2000 erhalten. Die
Dina-news“ werden zweimal jibrlich erscheinen.

Als Praxisservice stebt in wenigen Monaten eine Schulungseinbeit: ,,Allergien:
Diagnose — Privention” zur Verfiigung. Die Overhead-Folien sollen die
Vortragstdtigkeit von Kinderdrztinnen und Kinderdrzten zum Thema Allergien
erleichtern. Wenn Sie in Schulen, Geburtsvorbereitungskursen, Praxisseminaren,
usw. zum Thema ,Allergien erkennen, vermeiden, behandeln” referieren wollen,
so werden Ihnen die Folien die Vorbereitung und Durchfiibrung erleichtern.

LJAllergien beeintréichtigen Lebensqualitiit, Leistungsfibigkeit und Lebens-
Sreude und konnen zu lebensbedroblichen Erkrankungen wie allergischem
Asthma fiibren*, beschreibt Prof. Dr. U. Wabn, Berlin, der 1. Vorsitzende von pina,
den aktuellen Hintergrund, der zur
Griindung von pina fiibrte. Allergien ver-
ursachen im Gesundbeitswesen Kosten in
Milliardenhohe und droben zur Epidemie
des 21. Jabrhunderts zu werden. Dabei
gibt es inzwischen wissenschaftlich abge-
sicherte Erkenninisse iiber deren Allergie
Entstebung, Therapie und Vermeidung. und
Diese in der Offfentlichkeit bekannter zu Asthma.
machen, ist der Zweck der gemeinniitzi- '
gen Initiative. Wir alle hoffen, dass Sie
mit uns die pina-Initative in die Offent-
lichkeit tragen werden.

Ihr

J s

Dr. E Friedrichs
(pina-Vorstandsmitglied)
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01805-746233 — Die pina-Helpline

pina =
Die Namen dahinter

Vorstand

Prof. Dr. Ulrich Wahn, Berlin, 1. Vorsitzender
Dr. Frank Friedrichs, Aachen, 2. Vorsitzender
Ronald-R. Siewert, Ratingen
Schriftflihrer/Schatzmeister,

Prof. Dr. Karl E. Bergmann, Berlin

Kerstin Kaniecki-Loop, Freiburg

Dr. Susanne Lau, Berlin

Prof. Dr. Karl Ernst von Miihlendahl, Osnabriick

Beirat

Prof. Dr. Carl Peter Bauer, Miinchen/GaiRach
Prof. Dr. Karl-Christian Bergmann,

Bad Lippspringe

Prof. Dr. Joachim W. Dudenhausen, Berlin
Dagmar Feddersen, Remagen

Prof. Dr. Giinter Mau, Braunschweig

Karin Niederblihl, Siegburg

PD Dr. Bodo Niggemann, Berlin

Prof. Dr. Klaus Rabe, Leiden

Prof. Dr. Dietrich Reinhardt, Miinchen
Prof. Dr. Dr. Johannes Ring, Miinchen
Prof. Dr. Jiirgen Seidenberg, Oldenburg
Prof. Dr. Wolfram Sterry, Berlin

Dr. Riidiger Szczepanski, Osnabrtick

Prof. Dr. med. Dr. h.c. Hubertus von VoR,
Miinchen

Prof. Dr. Heinrich Worth, Flirth

Sponsoren

Aventis Pharma Deutschland, Dr. Beckmann
GmbH, Glaxo Wellcome GmbH & Co. KG,
INNOVALL MEDICA GmbH, Milupa GmbH & Co.
KG, Pharmacia & Upjohn, UCB Pharma GmbH

Die Sponsoren
von pina.

L\ — - I
Seit 3. Juli werktags von 9-12 Uhr unter 01805-746233 (27 Pfg./Min.) zu erreichen:
Das pina-Helpline-Beratungsteam (v.I.) Dr. F. Létzberger, P. Wagner, Dr. C. Rummer,
G. Wiener-Hemme, S. Lindner. Ganz rechts der 1. Vorsitzende von pina, Prof. Dr. U. Wahn.



Padiatrie jetzt mit einbezogen:
Das WeiBbuch Lunge 2000

Nikolaus Konietzko, Helmut
Fabel (Hrsg.)

DM 34,-/6S 248,-/SFr
31,50, 79 S.;

26 Abb.; 6 Tab.;

ISBN 3-13-104542-6;
Thieme-Verlag 2000

Erkrankungen der
Atemorgane wie Asthma,
Bronchitis, Lungenkrebs und
Lungenentziindung zéhlen
zu den grofRen Volks-

WeiBbuch Lunge 2000

Zukunfis-
perspektiven

Entwicklung genommen und
gehort mit der Kardiologie und der
Gastroenterologie zu den groflen
Schwerpunktfachern der Inneren
Medizin. An der deutschen
Pneumologie ist dieser Prozess
jedoch zu groRen Teilen vorbeige-
gangen.

Das Weifbuch Lunge 2000 will
einer breiten Offentlichkeit die
medizinischen, epidemiologischen
und sozio-6konomischen Aspekte
der wichtigsten Lungenerkran-

MAGAZIN

Bichrcptag gys gor st

Individuelle
sublinguale
Immuntherapie

Die spezifische Immuntherapie (Hyposensibili-
sierung) stellt fiir Kinder aufgrund der Injektio-
nen oftmals eine groRe Belastung dar. Eine
wirksame und vertragliche Alternative ist die
sublinguale Applikation. ORALVAC® (Bencard
Allergie GmbH) ist ein Praparat zur sublingu-
alen spezifischen Immuntherapie bei saisona-
len und perennialen Allergien. Das Spektrum
von ORALVAC® umfaft die wichtigsten thera-

pierelevanten Allergene, standardisiert in S.0.U

krankheiten: 10% aller a kungen nahe bringen, die ! . .
(Standardized Oral Units). Zur Herstellung einer

Todesursachen gehen auf ihr
Konto, jeder 5. Krebstote ist

Situation der Pneumologie in

& Thieme )
3 Deutschland, in Kranken-

an Lungenkrebs gestorben,

ein Drittel aller Berufskrankheiten betrifft die
Lunge und 40% aller Patienten auf Intensiv-
stationen sterben an Lungenversagen. Bis zum
Jahre 2010 ist bei den Lungenerkrankungen mit
einer Steigerung von 25% zu rechnen.

Dementsprechend hat die ,Pneumologie®, die
Lehre von den Erkrankungen der Lunge, inter-
national in den letzten Jahrzehnten eine rasante

Allergologie=
Workshops

Der Workshop ,Padiatrische Allergologie,
Prévention — Diagnose — Therapie® bietet die
Maglichkeit sich auf dem Gebiet der Aller-
gologie Uber die neusten Erkenntnisse zu infor-
mieren und offene Fragen zu klaren. Die Be-
reiche Epidemiologie, Pravention, Diagnostik
und Therapie von allergischen Erkrankungen
werden ausfihrlich behandelt.

Die Referenten: Prof. Forster, Freiburg, Prof.
Bauer, Miinchen, PD Kihr, Freiburg, Dr. Griibl,
Miinchen, Dr. Bulle, Ravensburg, Dr. Wolff,
Pfullendorf.

Zertifizierte Fortbildung: 10 Punkte
Teilnehmergebiihren:

GPA-Mitglieder: DM 100,-

Nichtmitglieder: DM 120,-

AiP: DM 80,-

Die nachsten Termine

(jeweils von 9.30 bis 16.30 Uhr):

22.07.2000 Regensburg

14.10.2000 Mannheim

04.11.2000 Stuttgart

versorgung, Lehre und Forschung

im internationalen Vergleich beschreiben, den
Forschungsbedarf aufzeigen und Lésungs-
vorschlage unterbreiten, die der deutschen
Pneumologie die Chance geben, wieder den
Anschluss an den Weltstandard zu finden.

Erstmals wurde beim Weibuch Lunge 2000

auch die P&diatrische Pneumologie miteinbezo-

gen.

Praxis=Seminare filir
Kinderarzthelferinnen

Kinderarzthelferinnen sind fiir Kinder und
Jugendliche, die wegen allergischer
Erkrankungen in die Praxis kommen, oft die
erste Anlaufstelle. Deshalb ist es wichtig, dass
sie (iber theoretisches Wissen und praktische
Erfahrung in Bezug auf diese Erkrankungen
verfiigen.

Das Praxis-Seminar ,Asthma und Allergien in
der Kinderarztpraxis® bietet Vortrage zu den
Themen Prévention, Diagnostik und Therapie
atopischer Erkrankungen (Asthma bronchiale,
atopische Dermatitis, Heuschnupfen) und prak-
tische Ubungen zur Allergiediagnostik und
Asthmatherapie.

Teilnehmergebiihr: DM 60,—

Die nachsten Termine

(jeweils von 16.00 bis 19.30 Uhr):
21.07.2000 Regensburg
13.10.2000 Mannheim
03.11.2000 Stuttgart

Informationen zu beiden Seminaren beim Leiter der Veranstaltungen:
Dr. Peter Th. Wolff, Am Stadtweiher 9, 88630 Pfullendorf, Tel. 07552-93000,
E-Mail: PP.Pfullendorf@t-online.de. Infos auch im Internet unter: www.kids-doxx.de

patientenspezifischen Losung kdnnen bis zu
4 Allergene ausgewahlt werden.

ORALVAC® ist frei von Konservierungsstoffen
und aufgrund seines Himbeergeschmackes
besonders fiir Kinder geeignet. Es kann bei
Kindern bereits ab 2 Jahren eingesetzt werden.
Ein kostenloser Patienten-Ratgeber kann bei
der Bencard Allergie GmbH, Postfach 400304,
80703 Miinchen, angefordert werden. Weitere
Informationen unter Tel. 089-36811-85 oder im
Internet unter http://www.Bencard.de.

Notfallset=Box fiir
Insektengiftallergiker

Nach Angabe von Prof. Ring, Miin-
chen, kann die sofortige Einnahme
eines Antihistaminikums die Folgen
eines Insektenstichs fir Allergiker
deutlich lindern. UCB bietet eine Pil- ¥
lenbox als Schliisselanhanger an,
in der man die bendtigte Tablette
jederzeit bei sich tragen kann.
Kostenlos bei: UCB-Pharma GmbH,
Zyrtec®-Service, Dr. Th. Struch,
Huttenstralte 205, 50170 Kerpen.

Zulassungserweiterung
fiir Zyxrtec

Im Marz 2000 erhielt das Antihistaminikum
Zyrtec® erneut eine Zulassungserweiterung.
Es ist nun auch als Begleittherapie bei allergi-
schem Asthma zugelassen. Im Rahmen der
ETAC-Studie konnte u.a. eine klinisch relevan-
te Hemmung der allergischen Entziindung
nachgewiesen werden. Es zeigte sich, dass
bei Patienten mit Heuschnupfen und zusétzli-
chen Symptomen eines allergischen Asthma
bronchiale die Wanderung von Entziindungs-
zellen, insbesondere von eosinophilen Granu-
lozyten signifikant geghemmt werden konnte.
Zudem wurde das Zulassungsalter fir fliissige
Darreichungsformen auf 1 Jahr herabgesetzt.
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DISAMEC,

Dokumentations- und Informationsstelle fiir Allergiefragen im Kindesalter

Aktuelles aus der DISA

Im Jahr 1996 ist die Akademie fiir Kinderheilkunde und Jugendmedizin e.V. vom Bundesgesundheitsministerium in einem
Modellprojekt mit dem Aufbau einer ,,Dokumentations- und Informationsstelle fiir Allergiefragen im Kindesalter beauftragt worden.
Sie hat die praktische Durchfiihrung des Projekts an Dr. Sabine Schmidt, Prof. K.E. v. Miihlendahl und die allergologische Abteilung des
Kinderhospitals Osnabriick (Dr. R. Szczepanski, Dr. Th. Lob-Corzilius) iibertragen.
Die Aufgaben der DISA: Sie soll den jeweiligen wissenschaftlichen Stand zu allergologischen Themen im Kindes- und Jugendalter erfas-
sen, zusammenfassen und ggf. kommentiert verfiighar machen; sie soll Anfragen schnell und kompetent beantworten; sie soll mit beste-
henden Informationsangeboten von pédiatrischen Fachgesellschaften und Selbsthilfeorganisationen kooperieren; sie soll Auskunftsu-
chende schnell an kompetente Stellen weiterverweisen.
In dieser Rubrik werden Sie regelmifig aktuelle, von der DISA erarbeitete Statements lesen konnen und Hinweise auf aktuelle Literatur
erhalten. Aulerdem werden interessante Anfragen an die DISA abgedruckt. Anfragen und Antworten sind in der Mailbox der DISA, dem

ALLINFO, jederzeit abrufbar. Dort konnen auch Fragen gestellt werden. Nihere Informationen:

Dr. Sabine Schmidt, DISA, Iburger Strafse 200, 49082 Osnabriick, Tel.: 0541-5848621, Fax: 0541-5848622 E-Mail:

sschmidt@uminfo.de

Simaroline - die ,,Wundercreme*
gegen Pollenallergie?

Anfrage und Zusammenfassung der Dis-
kussionsbeitrige zum Thema ,.Simaroli-
ne“ im Informationsverbund UMINFO-
ADIZ-ALLINFO - PidInform

Anfrage:

Wer kennt Literatur iiber das Medikament
,Simaroline“? Das Medikament wurde in
der Presse vorgestellt. Es soll bei Pollino-
sis den ,,Angriff* der Pollen auf die Na-
senschleimhaut verhindern, analog einem
Unterwasseriiberzug auf einer Schiffshaut.

Antwort:
Das Produkt wird zur Zeit massiv in den
Medien beworben. Hier ein Auszug aus ei-
nem Werbetext (Hervorhebungen durch S.
Schmidt):

Pollenblocker schiitzt vor Allergie

Erfunden von einem Chemiker, der Moto-
ren mit einem Spriihfilm fiir den Unter-
wasserbetrieb préiparierte. Sein Medizin-
produkt (patentiert) funktioniert nach
dem gleichen Prinzip: Es legt einen kaum
spiirbaren Schutzfilm iiber die Na-
senschleimbaut und die Pollen miis-
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sen draufSen bleiben. Einfach genial.
Die Pollenschutzcreme (erbdiltlich in Apo-
theken) wird bei Heuschnupfen, Milben-,
Hausstauballergie auf die Nasenschleim-
baut aufgetragen, dann ist Schluss mit
Juckreiz, Niesen, Brennen — auch in den
Augen. Das Mittel ist bereits tausendfach
erprobt und absolut nebenwirkungsfrei.
Der Chemiker Siegfiried Rochler, selbst iiber
Jabrzebnte Pollenallergiker, hat eine sen-
sationelle Methode ersonnen. Er entwi-
ckelte in jahrelangen Forschungen ei-
ne Creme, die zur Pollenflugzeit auf die Na-
senschleimbaut aufgetragen wird. Die Sub-
stanz dringt nicht in die Haut ein, sondern
bildet auf ibr einen Schutzfilm, der den
Pollen keinenChance ldisst, einzudringen.
Diese Eigenschaft nicht einzuziehen,
verdankt die farblose Creme ihrer Zu-
sammensetzung aus hochraffinierten
Koblenwasserstoffen.“

Kommentar:

,Simaroline* Pollencreme war schon ein-
mal Anfang der 90er als Arzneimittel im
Handel, musste aber wegen nicht adiqua-
ter Wirkstoffe vom Markt genommen wer-

den. Die Creme ist jetzt als ,,medizinisches
Produkt” wieder eingefiihrt worden. Zu-
sammensetzung laut Beipackzettel ,,Hoch-
gereinigte Paraffine in Arzneibuchqualitit
(DAB)“ (1), also weiche Vaseline. Her-
steller ist eine Phyt-Immun GmbH in Hom-
burg, die es im Telefonbuch nicht gibt.
Vertrieben wird das Priparat von der Fa.
Medipharm in Homburg/Saar, die zu wei-
teren Auskiinften einem Arzt und Allergo-
logen gegeniiber nicht bereit war.

Am 3.4. wurde vom Sender RTL ein Be-
richt zu diesem neuen ,,Wundertherapeu-
tikum* gegen Heuschnupfen ausgestrahlt.
Wihrend dieser Sendung wurden drei Pa-
tientinnen mit Hausstaub-, Pollen- und
Katzenhaarallergie vorgestellt. Alle drei
wurden mit der Creme behandelt und un-
ter drztlicher Kontrolle den Allergenen
ausgesetzt. Es zeigte sich bei allen Dreien
eine Verringerung der Symptomatik nach
Anwendung der Creme. Der ,Erfinder”
kam auch zu Wort. In dem Interview wur-
den die auch in dem Werbetext (s.0.) ge-
machten Aussagen wiederholt: ,Die Cre-
me ist nach jahrelanger Forschung nun
patentiert auf dem Markt.“, ,Mit dieser



Creme sollen die Allergene von der Na-
senschleimhaut abgehalten werden® und
,,Diese Creme wird nicht resorbiert".
Anders als in dem Werbetext wurde in dem
Fernsehbericht zumindest einschrinkend
erwihnt, dass Allergene auch andere We-
ge in den Korper nutzen, so dass Patienten
mit konjunktivalen und asthmatischen Be-
schwerden durch diese Creme keinen aus-
reichenden Schutz erzielen konnen und
andere Medikamente bendtigen.

Nach diesem Fernsehbericht iiber die
,verbliiffenden Folgen und Wirkungen*
der Creme werden weiterhin Nachfragen
von Patienten kommen. Dabei sollte Fol-
gendes bedacht werden:

Wie ist es gewihrleistet, dass sich die Cre-
me gleichmifSig iiber die Nasenschleim-
haut verteilt? Wenn es wirklich so ist, dass
die Creme nicht resorbiert wird, wo bleibt
sie dann? Im Gegensatz zu pflanzlichen Olen
ist Vaseline enzymatisch nicht abbaubar.
Paraffinhaltige Nasentropfen sind vor Jah-
ren vom Markt verschwunden, weil sie nach
Aspiration Lipoidpneumonien und Fremd-
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korpergranulome verursachen konnen (2,
3).

Wichtig wire auch die Untersuchung der
Inhaltsstoffe, ob es sich wirklich nur um
hochgereinigte Paraffine handelt oder ob
weitere Inhalts- und Konservierungsstoffe
enthalten sind, die fiir ,Wirkungen* ver-
antwortlich sein konnten. Nach Aussagen
der Siiddeutschen Zeitung ldsst das Saar-
briicker Gesundheitsministerium die Zu-
sammensetzung zur Zeit analysieren (4).
Bleibt die Funktion der Nase unbeein-
trichtigt? Folgen einer kontinuierlichen
Belastung der Nasenschleimhaut durch
die fettige Zubereitung sind nicht unter-
sucht.

In einer Literaturrecherche sind keine wis-
senschaftlichen kontrollierten Studien mit
dieser Creme zu finden. A. Bufe hat in sei-
ner Arbeit (5) festgestellt, dass freie
Fettsduren in der Lage sind, die Freiset-
zung von Allergenen aus Pollenzellen zu
verhindern. Dieser Effekt konnte die Wir-
kung der Vaseline auf der Schleimhaut
ausmachen. Es gibt keine Vergleichsun-

tersuchungen mit effektiven Medikamen-
ten gegen die allergische Rhinitis.
Der Hersteller hat laut RTL nach seiner
jahrelangen Forschung eine Million DM
Schulden. Mit der vehementen Werbung,
die zur Zeit fiir seine Paraffincreme be-
trieben wird, gibt er sich alle Miihe die-
ses Geld von Allergikern zuriick zu be-
kommen (seit dem 1.2.2000 auf dem
Markt, rezeptfrei in der Apotheke, Preis
19,95 DM fiir die 5g-Tube, 100 g reine Va-
seline 3,40 DM )
Von einer Neuentwicklung kann bei ,,Si-
maroline® nicht die Rede sein. Die Wir-
kungen sind unbewiesen.

Sabine Schmidt, DISA

Literatur

Medipharma; Immerfit Pollenschutz-Creme
Simaroline, Beipackzettel 1/2000
Arzneitelegramm 1989; 20, Nr. 7: 69.
Arzneitelegramm 1997; 28, Nr. 9: 100.
Arzneitelegramm 2000; 31, Nr.5 : 45.

Bufe, A: A simple advice for the prevention of
pollen-induced allergic rhinitis. Int Arch Allergy
Immunol 2000; 121: 86-86.



BUCHER‘iﬁ

Neues vom Buchmarkt

Umweltmedizin
Hrsg: Mersch - Sundermann
Stuttgart Thieme 1999, 740 S., DM 398.-

Wie kann ein umfangliches Werk zur
Umweltmedizin, welches die Grund-
lagen der Umweltmedizin, ihre klini-
sche Anwendung und den Bezug zur
oOkologischen Medizin zum Inhalt hat
und im Untertitel fiihrt, von einem kli-
nisch tatigen Nutzer mit deutlich be-
grenzten Zeitressourcen besprochen
werden? Diese Frage hat sich der
Rezensent gestellt; denn es ist véllig
evident, dass eine komplette Lektire
dieses Handbuchs von 66 teils nam-
haften Autoren nicht gelingen kann.
Den ersten, kiirzeren Weg stellen

Umweltmedizin

auf die daraus resultierenden Spannungsfelder
verweist.

Mit hohem Gewinn liest sich das zweite Kapitel
zu den wissenschaftstheoretischen Aspekten
der Umweltmedizin. In ihm
wird in didaktisch klarer Glie-
derung und mit umweltmedizi-
nischen Beispielen die Be-
grenztheit naturwissenschaftli-
cher Erkenntnis aufgezeigt,
die durch das vorherrschende
induktive Prinzip gekennzeich-
net ist. Auch unser Kausa-
litdtsbedUrfnis wird relativiert:
,von kausalen Beziehungen
sprechen wir immer dann,
wenn wir haufige Assoziatio-
nen gewohnheitsmafig beob-

;ﬁ ieme
o achten.” Viele Phdnomene

die konkreten, stoffbezogenen Fra-
gestellungen dar, die aus dem personlichen All-
tag herrithren, und die rasch und prazise durch
ein Handbuch beantwortet werden sollen, wenn
man die klassische Quellensuche bevorzugt.
Uber die klare Buchgliederung wie durch das
gute Register unterstiitzt, gelangt man sofort an
die interessierenden Abschnitte und Kapitel, z.B.
Uber die Kupferbelastung des Trinkwassers wie
dessen toxikologische Bedeutung, die Schad-
stoffbelastung durch Passivrauchen oder die
pneumologische Relevanz der MVOC's. In den
genannten Beispielen wird die Fragestellung
nach dem aktuellen Stand wissenschaftlicher Er-
kenntnis beantwortet oder begriindet, wo oder
warum z.Z. noch Wissensliicken bestehen.
Organbezogene Schadstoffauswirkungen wer-
den in teilweise hervorragenden Kapiteln wie
z.B.in ,Lunge und Umwelt* abgehandelt; tabel-
larische Zusammenstellungen, didaktisch nitzli-
che Abbildungen oder Grafiken erleichtern ent-
scheidend die Lektre. Viele Kapitel enden mit
ausflihrlichen Literaturverweisen meist auf Arbei-
ten des letzten Jahrzehnts.

Aber nicht alle Kapitel erfiillen diesen wissen-
schaftlichen Standard wie am Beispiel der ,Wir-
kungen ionisierender Strahlung* deutlich wird.
Der Verfasser zitiert meistens sich selbst oder
die offiziellen Publikationen der Strahlenschutz-
kommission; es finden sich keine Verweise auf
die mittlerweile umfénglich auf Deutsch publizier-
te Literatur kritischer Strahlenbiologen und Ra-
diologen oder z.B. den Sammelband ,Childhood
cancer and nuclear installations" des BMJ von
1993.

Ein zweiter Weg ist mit mehr Zeitaufwand und
entsprechender MuRe verkniipft, lohnt daftr um
so mehr. Mersch-Sundermann stellt dem Hand-
buch eine lesenswerte und bereichernde Ein-
fuhrung in die Begriffsbestimmung der Umwelt-
medizin als Querschnittsfach voran, die bewusst
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lassen sich damit aber nicht
begreifen bzw. die Suche nach Kausalitaten
kommt zu spat, wie am Beispiel der vermittelten
Kanzerogenitat der FCKW erlautert wird.
Praventives Denken zum Erhalt komplexer 6ko-
logischer System kann sich nicht auf den Nach-
weis der toxikologischen Unbedenklichkeit von

Pingu Piekfein

neu eingefiihrten chemischen Stoffen beschran-
ken, sondern muss eine schllissige Darstellung
ihrer Unverzichtbarkeit fordern; mithin ist eine
Umkehr der Beweislast vonnéten. Ferner werden
Ansatze eines interdisziplindren lebensweltlich-
instrumentellen Wissenschaftsverstandnisses
entwickelt, das die subjektiv-sinnliche Naturerfah-
rung in die Analyse einbezieht und 16sungs-
orientiert ist: ,Wissenschaft ist problem solving*!
Auch fir den umfanglichen Schlussteil mit der
gelungenen Darstellung 6kologischer Probleme
wie der Vernetzung globaler Umweltprozesse,
des Treibhauseffekts oder der Intensivierung der
Landwirtschaft muss sich der Leser Zeit neh-
men. Ausflihrliche Kapitel zur Risikobewertung
und -kommunikation runden das Handbuch mit
hohem Informationsgehalt ab.
Dem Werk ist eine weite Verbreitung zu wiin-
schen; es sollte in keiner internistischen oder pa-
diatrischen Klinikbibliothek fehlen und auch die
Kollegen mit der Zusatzbezeichnung ,Umwelt-
medizin“ sollten die Anschaffung nicht scheuen:
Das Geld ist dkologisch sinnvoll investiert, aller-
dings bemisst sich die alles entscheidende Ren-
dite anders als an der Borse!

Th. Lob-Corzilius

Ein Neurodermitis-Schulungsprogramm fiir Kinder

S. Scheewe, K. Wilke-Clausen

112 Seiten mit 9 Tabellen und 11 Abbildungen, broschiert, 1999, ISBN 3-86094-108-9; DM 28,80

,ourch den qualenden Juckreiz, den chronischen oder chronisch rezidivierenden Verlauf und die
Entstellung bedeutet die Krankheit eine groRe Belastung fiir die Betroffenen und ihre Familien®,
stellt Prof. Ring im Vorwort fest. Tats&chlich beklagen viele Eltern, dass sie tagtaglich alleine auf
der Strecke von der Késetheke zur Supermarktkasse in der Regel schon bis zu drei Therapie-
vorschldge erhalten, um die sie nicht gebeten haben. Bei kaum einer anderen Krankheit entspre-
chender Haufigkeit ist das Bediirfnis der Eltern nach Information Uber die gesicherten medizini-
schen Therapieverfahren, aber auch nach Erfahrungsaustausch untereinander, dhnlich gro. Da
die atopische Dermatitis mit einer Periodenpravalenz von fast 15% in den ersten sechs
Lebensjahren eine ,Kleinkinderkrankheit* ist, richtet sich die ,Neurodermitis-Schulung* haufig nur
an die Eltern der betroffenen Kinder. Das hier vorliegende Schulungsprogramm ,Pingu Piekfein*
wurde dariiber hinaus zur Schulung von Kindern im Alter von sechs bis zwélf Jahren entwickelt.
Ein ahnliches Programm mit Namen ,Fihl mal” fiir Teenager mit atopischer Dermatitis wird von
den beiden Autorinnen ebenfalls seit mehreren Jahren im Rahmen der stationaren Rehabilitation
an der Fachklinik Sylt eingesetzt. Diese Schulungsaktivitaten sind inzwischen bundesweit
bekannt. Mit dem Schulungsmanual ,Pingu Piekfein* beschreiben die Autorinnen die einzelnen
Schritte in der Vorbereitung und Durchfiihrung solcher interdisziplinarer Schulungen. In den acht
Einheiten werden u.a. die Themen Kratzalternativen, Krankheitsbewaltigung, Salbentherapie,
Selbstwahrnehmung, Ausldservermeidung, soziale Kompetenz, Erndhrung, Alltagsbewaltigung
behandelt. Kapitel zu medizinischen Grundlagen, Padagogik und eine ausfiihrliche Darstellung
der Schulungsmaterialien und Hilfsmittel erganzen das Manual. Alle Zeichnungen in ,Pingu
Piekfein“ stammen von Tobias Deicke, der tbrigens selber einmal Patient in der Fachklinik Sylt
war. Das Trainingsmanual wird sicherlich in keiner Bibliothek einer kinderallergologischen Praxis
oder Ambulanz fehlen. Zur Vorbereitung einer ,Neurodermitis-Schulung fiir Kinder" leistet es
grofle Dienste. F .Friedrichs
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Insekiengiftallergien

Liebe Eltern,

gliicklicherweise sind die meisten Insek-
tenstiche zwar schmerzhaft, aber nicht
bedrohlich. Bei etwa 1% der Kinder kon-
nen jedoch allergische Reaktionen auf-
treten.

Welche Insekten konnen
Allergien auslosen?

In Deutschland sind hauptsichlich Bie-
nen und Wespen, nur selten Hummeln
und Hornissen Ausldser von Insekten-
giftallergien. Die Honigbiene hat einen
behaarten Korper und braunen Hinter-
leib, der Korper der Wespe weist eine
schwarzgelbe Binderung auf. Nach einem
Bienenstich bleibt der Stachel meist in
der Haut stecken, was jedoch kein abso-
lut sicheres Unterscheidungsmerkmal
zwischen Bienen- und Wespenstich ist.

Reaktionen nach einem
Insektenstich

Folgende Reaktionen konnen sich zeigen:

1) Lokalreaktion

An der Einstichstelle tritt eine Rotung
oder Schwellung auf. Dies ist nach den
meisten Insektenstichen der Fall und vol-
lig normal.

2) Verstirkte Lokalreaktion

An der Einstichstelle entsteht eine erheb-
liche Rotung und Schwellung, die sich auf
das ganze betroffene Korperglied aus-
dehnen kann. Das Maximum wird friihe-
stens nach 24 Stunden, meist erst am drit-
ten oder vierten Tag erreicht. Eine ver-
stiarkte Lokalreaktion kann mit einer In-
fektion verwechselt werden.

3) Leichte Allgemeinreaktion

Von der Einstichstelle entfernt zeigen sich
Nesselausschlag und Juckreiz. Hinzu
kommen Gesichtsschwellung oder leich-
te Ubelkeit ohne Atemnot.

4) Schwere Allgemeinreaktion
Zusitzlich treten starke Ubelkeit, Erbre-
chen, Atemnot, Kreislaufkollaps bis zum
Schock oder Schiittelfrost auf. Dies kann
lebensbedrohlich werden; Todesfille sind
bei Kindern jedoch extrem selten.

Diagnose

Zur Diagnose sind fiir den Arzt folgen-
de Angaben wichtig: In welchen Korper-
teil hat das Insekt gestochen? In welchem
zeitlichen Ablauf haben sich welche Sym-
ptome gezeigt? Wie hat das Insekt ausge-
sehen? Ist ein Stachel zuriickgeblieben?
Eine Allergietestung sollte etwa vier Wo-
chen nach einer leichten oder schweren
Allgemeinreaktion erfolgen, bei Kindern
iiber zehn Jahren auch nach einer ver-
stirkten Lokalreaktion. Mit Blut- und
Hauttesten wird dabei nach Allergieanti-
korpern gefahndet. Es muss geklirt wer-
den, ob Allergieantikorper vorhanden
und gegen welches Insekt sie gerichtet
sind. Zusammen mit der Vorgeschichte
wird dann das Risiko schwerer Reaktio-
nen auf weitere Stiche abgeschitzt und
die Therapie festgelegt. In besonderen
Fillen fiihren manche Kliniken zur Risi-
koabschitzung auch Provokationsstiche
mit lebenden Insekten durch.

Was tun bei einer
Insektengiftallergie?

1) Insektenstichen vorbeugen

Man wird natiirlich versuchen, Bienen

und Wespen moglichst aus dem Weg zu

gehen und Faktoren vermeiden, welche

Insekten anziehen:

9 Keine siiffen Getrinke und Speisen im
Freien verzehren.

4 Im Freien nicht barfuf§ laufen.

4 Im Freien keine bunte Kleidung tragen
(gelb ist besonders anziehend fiir Bie-
nen).

¢ Korper moglichst bedeckt halten
(langdrmelige Bekleidung, geschlosse-
ne Schuhe).

4 Wenn ein Insekt auftaucht, Ruhe be-

wahren (das Schlagen nach dem Insekt
fordert seine Bereitschaft zum Stich,
vor allem bei Wespen).

9 Die Nihe von Abfalleimern und Biu-
men mit Fallobst meiden (hiufiger Auf-
enthaltsort von Wespen).

4 Auch Duftstoffe in Parfiims und anderen
Kosmetika konnen Insekten anlocken.

2) Mafinahmen nach einem
Insektenstich

4 Allgemein: Eventuell verbliebenen Sta-
chel mit einer Kratzbewegung entfernen.
Sofortige Kiihlung kann eine Schwellung
abmildern.

@ Verstirkte Lokalreaktion: zusitzlich ein
Antihistaminikum einnehmen.

4 Allgemeinreaktion: Kinder, die eine All-
gemeinreaktion erlitten haben, miissen
wihrend der Bienen- und Wespenzeit
immer eine Notfallapotheke mit schrift-
licher Dosierungsanweisung bei sich ha-
ben. Diese enthilt ein Antihistaminikum,
Adrenalin (ein kreislaufstiitzendes Me-
dikament in Spray- oder Spritzenform)
und eventuell ein Kortisonpriparat.
Nach einer Allgemeinreaktion muss auf
jeden Fall ein Arzt aufgesucht werden.

Hyposensibilisierung

Bei einer Hyposensibilisierung wird mit
einer Erfolgsquote von iiber 90% das al-
lergieauslosende Gift in steigender Dosis
unter die Haut gespritzt, bis der Korper
nach einer gewissen Zeit nicht mehr auf
das Insektengift reagiert. Die Dauer be-
trigt durchschnittlich drei Jahre. Bei Ju-
gendlichen und Erwachsenen mit schwe-
rer Allgemeinreaktion ist dies die Thera-
piemethode der Wahl. Je jiinger ein Kind,
desto besser ist jedoch die Chance, dass
sich die Allergie wieder verfliichtigt. Bei
Kindern mit leichten Allgemeinreaktionen
wird daher in der Regel unter dem Schutz
einer Notfallapotheke und jihrlichen
Kontrollen des Allergietests zunzichst der
weitere Verlauf abgewartet.

Dr. Peter ]. Fischer,
Schwiibisch Gmiind
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26. Kongress des Arzteverbandes Deutscher Allergologen e.V.
1. - 3. September 2000, Bonn

Thema: Allergologie im neuen Jahrtausend

Auskunft: ADA Geschéftsstelle, Carin Fresle, Ursula Raab

Service Systems, Blumenstrale 14, 63303 Dreieich,

Tel.: 06103-63657; Fax: 06103-67674; E-Mail: sersys@t-online.de

Neurodermitistag der WAPA

2. September 2000, Aachen, Technologiezentrum

Themen: Epidemiologie, Diffentialdiagnose, Therapie der AD, Patienten- und
Elternschulung.

Information: DI-TEXT, Gregor-Vosen-Stralle 46, 50374 Erftstadt,

Tel.: 02235-9224 94, Fax: 02235-9224 95

Kontaktallergie 2000 - 2. Gemeinschaftstagung von:

Deutsche Kontaktallergie Gruppe,

Informationsverbund Dermatologischer Kliniken,
Arbeitsgemeinschaft fiir Berufs- und Umweltdermatologie

8. - 9. September 2000, Pullach bei Miinchen

Organisation und Information: Prof. Dr. R. Breit, Dr. M. Agathos,

Abt. fiir Dermatologie und Allergologie, Krankenhaus Miinchen-Schwabing,
Kélner Platz 1, 80804 Miinchen,

Tel.: 089-3068-2294, Fax: 089-3068-3918 (http://www.ivdk.gwdg.de/dkg)

18. Allergie-Symposium der Arbeitsgemeinschaft
allergologisch tatiger Kinderarzte e.V.

8./9. September 2000, Liineburg

Hauptthema: Infektion und Allergie. Tagungsprasident: Prof. Dr. A. Bufe,
Experimentelle Pneumologie, Ruhr-Universitat Bochum, BGFA X U18,
Biirkle-de-la-Camp Platz 1, 44789 Bochum, Tel.: 0234-3074-510,

Fax: 0234-3074-682, E-Mail: Albrecht.bufe@ruhr-uni-bochum.de

Jahrestagung der Arbeitsgemeinschaft
Pédiatrische Allergologie Sud
21. Oktober 2000, Augsburg

Hauptthemen: Pravention allergischer Erkrankungen; Immuntherapie.
Organisation und Information: Dr. H. Boehm, Josefinum, Krankenhaus fiir
Kinder und Jugendliche, Kapellenstrafle, 86152 Augsburg,

Tel.: 0821/2412/237, Fax: 0821/2190616
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WAPA-Grundkurs Padiatrische Allergologie

Teil 1, 21./22. Oktober 2000; Teil 2, 11./12. November 2000, Wuppertal

Themen: Theorie und Praxis der padiatrischen Allergologie (40 Stunden).
Grundkurs entsprechend den Empfehlungen der GPA e.V.

Information: DI-TEXT, Gregor-Vosen-Stralle 46, 50374 Erftstadt,

Tel.: 02235-9224 94, Fax: 02235-9224 95

4. Grundkurs Padiatrische Allergologie

11./12. November und 25./26. November 2000, Osnabriick

Anmeldung an die Asthmaakademie am Kinderhospital, z. Hd. Frau HeRe,
Iburger Strale 187, 49082 Osnabriick,

Tel.: 0541-5602-213, Fax: 0541-5602-110

10. WAPA-Seminar Indikation und Durchfiihrung

der Hyposensibilisierung - einschlieRlich Notfalluibungen
1./2. Dezember 2000, Velen/Miinsterland

Information: DI-TEXT, Gregor-Vosen-Stralle 46, 50374 Erftstadt,
Tel.: 02235-9224 94, Fax: 02235-9224 95

XXth Congress of the European Academy of Allergology & Clinical
Immunology

9. - 13. Mai 2001, Berlin

Information: Congress Secretariat; Attn: EAACI 2001, P.O. Box 5629,
SE-11486 Stockholm, Sweden, Tel.: (+46)84596600, Fax: (+46)86633815,
E-Mail: executive.office@eaaci.org; web: http://www.eaaci.org

22. DGAI-Kongress, gemeinsam mit der Tagung
der Deutschen Gesellschaft fiir Pneumologie
5. - 9. Mérz 2002, Bochum
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