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INHALT /IMPRESSUM

In der kinderarztlichen Praxis sind Patientinnen
und Patienten mit akuter Urtikaria deutlich
haufiger als solche mit einer chronischen Form.
Anfang dieses Jahres ist eine Uiberarbeitete
Version der europédischen Leitlinie zu Diagnos-
tik, Differenzialdiagnosen und therapeutischem
Management der Urtikaria erschienen. Die
Autoren fassen die wesentlichen Aspekte
dieser Leitlinie zusammen und machen einen
Vorschlag zur Umsetzung fiir die padiatrische

Praxis.

Fiir eine Tatowierung werden als Farbmittel
feste Strukturen eingebracht, die in der Haut
ahnlich einem Implantat liegen bleiben.
Wesentliche Risiken der Tatowierung sind

eine Infektion bei unhygienischem Vorgehen
sowie immunologische Reaktionen. Besonders
problematisch sind die Spaltprodukte der
verschiedenen verwendeten Farbstoffe. Zur
Entfernung nicht mehr gewiinschter Tattoos ist

das Verfahren einer Photothermolyse mittels
Laser am vielversprechendsten. Verschiedene
Verfahren werden beschrieben.

Im Rahmen der tiblichen Betreuung von Kindern
mit Atopischer Dermatitis durch den Kinderarzt
bleibt meist zu wenig Zeit, um die Patienten
umfassend zu informieren. An Neurodermitis-
schulungen kénnen manche Familien nicht
teilnehmen. Um auch diese Patienten zu versor-
gen, bietet die Arbeitsgemeinschaft Neuroder-
mitisschulung (AGNES) in Zusammenarbeit

mit Beiersdorf Dermo Medical GmbH, Eucerin,
seit 2012 das Projekt Pflegeberatung an. Die
Ergebnisse von rund 5000 solcher Beratungen
werden in diesem Beitrag vorgestellt.

Ekzem- und Allergieprévention
durch vorbeugendes Eincremen

Dupilumab -
neues Wirkkonzept bei Neurodermitis
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Liebe Leserinnen und Leser,

unsere Haut ist etwas Besonderes, des-
halb haben wir ihr dieses Ihnen vorlie-
gende Heft gewidmet.

~Wehe wenn es juckt und kratzt”: Christian
Walter aus Bad Homburg, Hagen Ott aus
Hannover und Birgit Ahrens, aus Langen,
Frankfurt machen uns einen Vorschlag,
wie wir bei Urtikaria die aktuell liberar-
beitete europdische Leitlinie in unserer
taglichen padiatrischen Praxis umsetzen
kdnnen.

Wir wissen zwar nicht, ,was so alles auf
keine Kuhhaut passt”, aber wie die Farbe
beim Tatowieren in die Haut gelangt, was
sie da so alles verursacht und wie wir
sie letztendlich wieder rausbekommen
— das alles beschreiben uns Silas Paras
Klaus

Soemantri, Kristina Hoffmann,

Hoffmann aus Bochum.

,An meine Haut lasse ich nur Wasser und
Seife” — ob das so ausreicht, schildern uns
Doris Staab und Marion Trentmann aus
der Charité Berlin mit ihrem Update Pfle-
geberatung fiir Neurodermitis. Und Frank
Ahrens aus Hamburg fragt sich gar, ob vor-
beugendes Cremen sinnvoll ist und schaut
dazu fiir uns in die aktuelle Literatur. Und
Sie kdnnen auch nachlesen, ob Dupilumab
einen betrachtlichen Zusatznutzen bei
der Behandlung von mittelschwerer bis
schwerer Atopischer Dermatitis hat.

Die ,Schonheit und Fell”
war nicht ausschlaggebendes Kriterium

von Haut

bei der Auswahl zu den diesjahrigen
Preistragern der GPA am 13. Deutschen
Allergiekongress in Dresden. Lesen Sie
in diesem Heft (iber die Preistragerin fiir
den Forderpreis Padiatrische Allergo-
logie sowie liber die diesjédhrige Tragerin
der Lucie Adelsberger Medaille und den

“

Gewinner fiir ,Die Welle

“u

Keine eindeutigen ,nackten Tatsachen
fiihren uns zur Auflésung kniffliger Fra-
gen an den Kinderpeumologen, den Al-
lergologen und an den an praktischen
Lésungen interessierten Quartheft-Ex-
perten.

Man ,fiihlt sich sehr wohl in seiner Haut”,
wenn man erfdhrt, wie sorgfaltig das
Forscherteam der MAS-Studie sich mit
der Entwicklung von allergischen Er-
krankungen Uber die letzten zwei Jahr-
zehnte beschaftigt hat. Unser Journal
Club stellt die neueste Ubersichtsarbeit
dazu vor.

,Warzen* verschandeln unsere Haut. Vol-
ker Wahn aus Berlin ist moglichen Ursa-
chen dafiir in seiner Serie Imnmundefekte
auf der Spur: Defekt des Interleukin 7.

Man braucht ein ,dickes Fell“, um feinen
und ultrafeinen Stauben widerstehen zu
konnen, wie uns Thomas Lob-Corzilius
aus Osnabriick in seinem umweltmedi-
zinischen Artikel Teil 2 anschaulich dar-
stellt.

Und um sich gemditlich ,auf die faule Haut
legen” zu konnen, sollte man als Haus-
staubmilbenallergiker unbedingt den
neuen Elternratgeber von Dominik und
Peter Fischer aus Schwéabisch Gmiind

beachten.

Wenn Sie nach dem Lesen erschopft
sind, trdumen Sie doch schon mal vom
nachsten Urlaub in diesem Jahr, aber
beachten Sie dabei ein altes iranisches
Sprichwort:

LOSE I (i pedlacigs Tgees”

Viel SpaBl beim Lesen!

lhr Armin Gribl

Dr. med. Armin Griibl

Kinderklinik Miinchen-Schwabing,
Klinik und Poliklinik f. Kinder-

und Jugendmedizin der TUM,
Kolner Platz 1 | 80804 Miinchen

armin.gruebl@tum.de

* Das Beste, was man vom Reisen nach Hause
bringt, ist die heile Haut....
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Ein Vorschlag zur Umsetzung der aktuell liberarbeiteten europaischen
Leitlinie in die padiatrische Praxis

Christian Walter, Bad Homburg, Hagen Ott, Hannover und Birgit Ahrens, Langen, Frankfurt

In der kinderérztlichen Praxis sind Patientinnen und Patienten mit akuter Urtikaria deutlich haufiger als solche mit einer chronischen

Form. Wahrend die akute Urtikaria meist keine spezifischen diagnostischen MalBnahmen erfordert und die Therapie in der Regel prob-

lemlos gelingt, stellen die chronischen Formen von Urtikaria mit oder ohne Angioddeme oft eine erhebliche Herausforderung dar. Die

Patienten leiden haufig unter psychischen Beeintrdchtigungen und einer ausgeprégten Einschrankung der Lebensqualitét. Nicht zuletzt

daher bediirfen sie einer zielgerichteten Diagnostik und einer Therapie, die weitestgehend eine Symptomkontrolle erméglicht [8]. Anfang

dieses Jahres ist eine liberarbeitete Version der européischen Leitlinie zu Diagnostik, Differenzialdiagnosen und therapeutischem Ma-
nagement der Urtikaria erschienen EAACI/GA2LEN/EDF/WAO [17]. Wir méchten im Folgenden einige wesentliche Aspekte dieser Leitlinie
zusammenfassen und mit einem Vorschlag zur Umsetzung fiir die padiatrische Praxis verbinden (vgl. auch [17]).

Patient 1

Paula' ist 14 Jahre alt. Bereits seit mehreren Jahren leidet sie unter wiederholten Quaddeln an unterschiedlichen Koperstel-

len sowie Schwellung des Gesichts und im Thoraxbereich — alles verbunden mit einem starken Juckreiz. Eine umfangreiche

Diagnostik in einer Universitatshautklinik konnte keine zugrunde liegenden Ursachen oder spezifische Ausldser ermitteln. Die

Beschwerden treten unvermittelt auf, sowohl Angio6deme als auch Quaddeln sind rasch fliichtig und wechselnd in der Lokali-

sation. Eine gewisse Verstarkung tritt bei Sonneneinstrahlung auf (Schwimmbad). Aufgrund von rezidivierenden Kopfschmer-

zen nimmt sie wiederholt (nicht regelmafig) Ibuprofen ein.

Die emotionale Belastung sowie die Beeintrachtigung im Alltag sind hoch (Fortsetzung folgt).

Definition und Pathophysio-
logie

Die Urtikaria ist definiert durch das Auf-
treten von fliichtigen (juckenden oder
brennenden) Quaddeln (Abb. 1), von An-
giédemen oder von beidem [17].

Die Freisetzung von Histamin und ande-
ren Botenstoffen durch die Degranulati-
on von Mastzellen fiihrt zu einer Vaso-
dilatation, einer gesteigerten vaskuléren
Permeabilitat mit der Folge von Odem
und Erythem entweder in der oberen Der-
mis (Quaddel) oder der unteren Dermis/
Subkutis. Im Unterschied zur Urtikaria-

Abbildung 1. Urticae

In 80 % der
Félle bei der
chronischen
Urtikaria aus-
schlieRlich
Quaddeln, in
15 % isolierte
Angioddeme,
inca. 10%
Urticae und
Angioddeme
kombiniert
[11].

vaskulitis (vgl. Tab. 2) kommt es nicht zu
GefalRwandnekrosen (und demzufolge
auch zu keinen langer persistierenden
Quaddeln). Die Aktivierung sensorischer
Nervenzellen bedingt den fiir die Erkran-
kung typischen Juckreiz [17].

Eine Urtikaria mit einer Dauer von <6 Wo-
chen ist per definitionem eine akute Urti-
karia [17]. Bei einer persistierenden oder
haufig rezidivierenden Urtikaria mit einer
Dauer von >6 Wochen liegt eine chroni-
sche Urtikaria vor.

1 Namen der Patientinnen und Patienten geédndert



Akute Urtikaria

Chronische Urtikaria
Chronische spontane Urtikaria

Spontan auftretende Urtikaria
>6 Wochen mit
bekannter Ursache
unbekannter Ursache

Bei
scheiden wir die verschiedenen Formen

der chronischen Urtikaria unter-

der induzierbaren chronischen Urtikaria
(CIndU) von der chronischen spontanen
Urtikaria (CsU) (Tab. 1).

Die Mastzelldegranulation erfolgt bei der
CsU haufig aufgrund von Autoimmun-
mechanismen. Sie kann z.B. durch Au-
toantikorper vom Typ-Immunglobulin-G
ausgeldst werden, die an den hochaffi-
nen Immunglobulin-E-Rezeptor (IgE-Re-

Padiatrische Allergologie

Urtikaria mit einer Dauer <6 Wochen

Chronische induzierbare Urtikaria

Physikalische Urtikaria:
Urticaria factitia
Kalteurtikaria
Druck-/Vibrationsurtikaria
Lichturtikaria

Andere chronische induzierbare Urtikaria:
Cholinerge Urtikaria
Aquagene Urtikaria
Kontakturtikaria
Anstrengungsinduzierte Urtikaria

zeptor) auf Mastzellen binden. Alternativ
fiihrt auch die Bindung von Autoantikor-
pern vom Typ IgE an bereits rezeptorge-
bundenes IgE auf Mastzellen zur Aus-
I6sung der Degranulation [5, 11].

Eine gute Anamneseerhebung und eine
griindliche koérperliche Untersuchung
stellen die Basis fiir die diagnostische
Einordnung dar (s. Kasten) [17].

Erkrankungsbeginn, Haufigkeit, Dauer, Lokalisation, Zahl von Quaddeln, Angio-

6demen (ggf. Tagebuch)

Persistenz der Lasionen (Urtikaria <24 h, hereditares Angioddem >24 h)

Schwere des Juckreizes (z. B. UAS-Score)

Begleitsymptome: z. B. Fieber, Bauchschmerzen, Gelenk-/Knochenschmerzen

Familienanamnese in Bezug auf Urticae/Angio6deme

Ausloser/Triggerfaktoren: Physikalisch, Anstrengung, Medikamente, Nah-

rungsmittel / Zusatzstoffe, Infektionen, Stress etc.

Krankheitsanamnese in Bezug auf Allergien, Infektionen, internistische Erkran-

kungen, Autoimmunerkrankungen

Bisherige Therapien und Ansprechen

Bisherige Diagnostik
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Da die akute Urtikaria in den meisten Fal-
len infolge von bisher unverstandenen
Prozessen im Rahmen von Infektionser-
krankungen ausgeldst wird, ist eine Diag-
nostik in der Regel nicht erforderlich und
sollte nur bei konkretem Verdacht fiir eine
andere Ursache erfolgen. Vielmehr sollte
es unsere Aufgabe sein, in diesem Fall die
Eltern aufzuklaren und zu beruhigen, um
die Kinder vor einer (iberfliissigen Diag-
nostik zu bewahren. Lediglich in Ausnah-
mefallen ist unter begriindetem Verdacht
eine differenzialdiagnostische Abklarung
hilfreich (z.B. die Abklarung einer Typ I/
IgE-vermittelten Nahrungsmittelallergie).

Bei der akuten Urtikaria ist in der Re-
gel keine Diagnostik erforderlich!

Die aktuelle Leitlinie definiert als Ziele

der Diagnostik:

a. Das AusschlieRen von Differenzial-
diagnosen.

b. Die ldentifikation von Triggerfaktoren
und ggf. weiteren zugrunde liegen-
den Ursachen/Grunderkrankungen.

c. Das Erfassen von Aktivitat, Auswir-
kung und Kontrolle der Erkrankung.

a. Differenzialdiagnosen

Die Urtikaria muss von anderen Erkran-
kungen abgegrenzt werden (Tab. 2), bei
denen es ebenfalls zu Quaddeln und/
oder Angio6demen kommt [17].

Hierzu zahlen z.B. Autoimmunerkran-
kungen (z.B. Morbus Still), die Bradyki-
nin-vermittelten Angioddeme (heredita-
res oder erworbenes angioneurotisches
Odem) sowie die Urtikariavaskulitis und
die makulopapuldse kutane Mastozyto-
se (Urticaria pigmentosa).

Meist konnen Differenzialdiagnosen be-
reits im Rahmen der Anamneseerhebung
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Tabelle 2. Differenzialdiagnosen der Urtikaria (ausgewahlt)

Diagnose

Hereditares Angioodem

Systemischer Lupus erythematodes
Urtikariavaskulitis

Kutane Mastozytose

Kryopyrinopathien

sowie der klinischen Untersuchung aus-

geschlossen und durch die weitergehen-

de Diagnostik eingegrenzt werden. Zum

Beispiel:

Fliichtige Angioédeme mit Juckreiz
und Quaddeln sind typisch fir die
chronische Urtikaria,

persistierende  Angioddeme ohne
Juckreiz, mit Bauchschmerzen und
ohne begleitende Urtikaria sind ver-
dachtig auf ein hereditdres angioneu-
rotisches Syndrom,

langer als 24 Stunden persistierende
Quaddeln an einem Ort deuten auf
eine Urtikariavaskulitis hin,
begleitende Arthralgien, Fieber und
Polyserositis kdnnen hinweisend sein
auf einen Morbus Still,

bei einer (sehr seltenen) chronischen
Urtikaria im frihen Sauglingsalter
muss an eine Kryopyrinopathie ge-
dacht werden.

Anamnese und klinische Untersu-
chung sind die wichtigsten diagnosti-
schen MaRRnahmen bei allen Formen
der Urtikaria!

Abbildung 2 zeigt einen Vorschlag eines

flir padiatrische Patienten geeigneten Di-

agnose-Algorithmus (angelehnt an [17]).

Merkmale

Angioodeme ohne Urticae, kein Juckreiz,
Dyspnoe, Bauchschmerzen

Arthralgien, Fieber, Polyserositis
Persistierende Urticae an einem Ort >24 h

Hyperpigmentierung,
positives Darier-Zeichen

Chronische Urtikaria im Sauglingsalter —
oft Begleitsymptome (Chronische Meningi-
tis, Fieberschiibe, Schwerhdorigkeit etc.)

b. Triggerfaktoren und weitere Ursachen
oder Grunderkrankungen
Wurde die Diagnose einer chronischen
Urtikaria gestellt, sollte eine Abgren-
zung zwischen der CIndU (chronische
induzierbare Urtikaria) und der CsU
(chronische spontane Urtikaria) erfol-
gen.

Diagnostik

C1-Esterase-Konzentration und
-Aktivitat, C4-Konzentration

BSG, ANA, Ds-DNA-AK
Biopsie (GefaRwandnekrose)

Tryptase fakultativ erhéht

Humangenetische Diagnostik
(Mutationen im NLRP3-Gen)

modifiziert nach Ott 2017 [11]

Hier helfen wiederum die Anamnese und
die gezielte Suche nach Triggerfakto-
ren (Kalte, Warme, Druck, Anstrengung
etc.). Eine sinnvolle Frage ist z.B., ob die
Patienten in der Lage sind, ihre Urtika-
ria selbst herbeizufiihren. Bei Verdacht
auf eine Kalteurtikaria sollten z.B. auch
Symptome bei/nach Verzehr von kalten

Abbildung 2. Algorithmus bei Verdacht auf Urtikaria: Vorschlag fiir das

diagnostische Vorgehen

Quaddeln +/-

Angio6deme

Anamnese

L2

v

>4h? ¢!  Ja - mMitQuaddeln Nein
und Juckreiz

( Ja \\
\ / Nein

Biopsie: >6 Wochen Schmerzen
Vask |'t'.? % Rezidivierende/ evtl. Begleitsymptome
askulitis: persistierende (Dyspnoe/
Svmot | Bauchschmerzen)
ymptome TN -
— induzierbar? Ja {_ Nein \/
- —
Ja Nein
[ . o
Chronisch Hereditares
Urtikaria- Chronisch induzierbare Akute . .
Vaskuliti Urtikari spontane Urtikari angioneurotisches
askulitis aria Urtikaria | aria Odem




CindU-Form

Symptomatischer Dermogra-
fismus (Urticaria factitia)

Kalteurtikaria

Verzogerte Druckurtikaria

Warmeurtikaria

Lichturtikaria

Vibratorische Urtikaria

Cholinerge Urtikaria

Testareal

Volarer Unteram
Oberer Riicken

Volarer Unterarm
Abdomen

Schulter
Oberschenkel
Oberer Riicken
Volarer Unterarm

Volarer Unterarm

Glutealregion

Volarer Unterarm

Padiatrische Allergologie

Testdurchfiihrung

Moderates Reiben
z.B. mit einem Holzspatel

Schmelzender Eiswiirfel
in diinner Plastiktiite (5 min)

Schulter:

7 kg Gewicht,

3 cm breiter Tragegurt
(15 min)

Kontakt mit Warmequelle
(45°C), z.B. warmes Wasser
(5 min)

UVA-Bestrahlung 6 J/cm?
UVB-Bestrahlung 60 mJ/cm?
Sichtbares Licht
Vortex-Schiittler

1000 Umdrehungen/min
(10 min)

Korperliche Belastung
(Ergometer, Laufband,

01/2019 » Topic Urtikaria

Ablesung und Bewertung

Ablesung nach 10 min
Positive Reaktion:
Quaddel und Juckreiz
Ablesung nach 10 min
Positive Reaktion:
Quaddelbildung
Ablesung 6 Std.

nach Testende

Positive Reaktion:
Angioddem und Erythem

Ablesung nach 10 min
Positive Reaktion:
Quaddelbildung
Ablesung nach 10 min

Positive Reaktion:
Quaddelbildung

Ablesung nach 10 min
Positive Reaktion:
Quaddel, Angioodem

Ablesung sofort
und nach 10 min

Nahrungsmitteln oder Getrénken erfragt
werden.

Physikalische Provokationstests konnen
die Diagnostik einer CindU ergdnzen und
zur Bestimmung eines Schwellenwerts
der Auslosung von Symptomen beitra-
gen (Tab. 3). Dieser kann dann im Laufe
der Therapie erneut Uberpriift und neben
der Haufigkeit von Symptomen als Mal}
fir den Therapieerfolg herangezogen
werden (z.B. im Rahmen einer Toleranz-
induktion, siehe Therapie, Punkt 3).

Magliche Triggerfaktoren bei einer CsU
sind z.B.:
die Einnahme von NSAID (z.B. Ibupro-
fen): NSAID kdnnen eine chronische
Urtikaria sowohl auslésen (NIUCA=

Treppensteigen)

NSAID Induced Urticaria/Angoddem
NIUA) als auch ihren Verlauf verstar-
ken (NECD = NSAID Exacerbated Cuta-
neous Disease) [16].
Autoimmunerkrankungen (z.B. der
Schilddriise) [17].

Infektionen (z.B. Helicobacter pylo-
ri, Mycoplasmen, Giardia Lamblia,
EBV) [17]. Sichere Erkenntnisse tiber
die tatsachliche Relevanz von positi-
ven mikrobiologischen Befunden bei
Kindern und Jugendlichen existieren
allerdings nicht, sodass eine entspre-
chende Diagnostik nur bei klinischem
Verdacht empfohlen wird [11].

Sehr selten: IgE-vermittelte Allergien.

Laboruntersuchungen bei der chroni-
schen Urtikaria: Undifferenzierte um-

Positive Reaktion:
Quaddelbildung

aus: Ott 2017 [11]
fangreiche  Screeninguntersuchungen
sind abzulehnen. So ist beispielsweise
bei einer eindeutigen CIndU in der Regel
keine weitere Labordiagnostik notwen-
dig. Eine Ausnahme bildet hier die Kalte-
urtikaria, bei der eine Bestimmung von
Entziindungsparametern (Blutbild, BSG,
CRP) sowie auch der Ausschluss von In-
fekten (z.B. Mycoplasmen) v.a. bei klini-
schem Verdacht sinnvoll sein kann.

Bei einer CsU ohne klinische oder anam-
nestische Hinweise auf eine ausldsende
Erkrankung (s.u.) und bei gutem Anspre-
chen auf die Therapie mit nichtsedieren-
den Anthistaminika sollte, gerade bei
padiatrischen Patienten, keine weiterge-
hende Diagnostik {iber eine Basisdiag-
nostik hinaus erfolgen (Tab. 4).
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Form der Urtikaria
Akute spontane Urtikaria

Chronische spontane Urtikaria (CsU):

unkomplizierte Formen
(mit gutem Ansprechen auf eine
Therapie mit Antihistaminika)

Chronische spontane Urtikaria (CsU):

schwere, langwierige und therapie-
resistente Formen

Weitergehende Diagnostik bei der
CsU nur bei klinischem Verdacht und
therapierefraktarem Verlauf.

Nur bei therapieresistenten Verlaufen und
insbesondere bei klinischem Verdacht soll-
te die Diagnostik erweitert werden. Zu den
dann empfohlenen Untersuchungen z&hlt
der Ausschluss von Infektionen (u.a. My-
coplasmen, Helicobacter pylori), von Au-
toimmunerkrankungen und, bei konkretem
Verdacht, von IgE-vermittelten Allergien.

Ein Autologer Serumtest wird als Intra-
kutantest zum Nachweis von Histamin
freisetzenden Serumfaktoren eingesetzt.
Er erfolgt mittels intrakutaner Injektion
von patienteneigenem Serum und Kont-
rollen mit Histamin und NaCl. Die Leitlinie

Score Quaddeln pro 24 Std.
0 Keine

1 <20

2 20-50

3 >50

(oder groRe konfluierende Flachen)

Topic Urtikaria

Vorgehen
Keine Diagnostik!
(auBer bei konkretem Verdacht)

Ausschluss entziindlicher Erkrankung
(Blutbild, BSG, CRP)

Absetzen potenziell auslosender
Medikamente (z. B. NSAID)

Ursachensuche:
Autoimmunerkrankungen
Infektionen
Triggerfaktoren
IgE-vermittelte Allergien

weist auf die Risiken bei Vertauschung
von Patientenseren hin und gibt keine ein-
deutige Empfehlung [17]. Aus (unserer)
padiatrischen Sicht sprechen sowohl die
geringe Spezifitat, der letztlich fehlende
klinische Nutzen im Hinblick auf die The-
rapie bei der CsU als auch die schmerz-
hafte Durchfiihrung gegen diesen Test
bei Kindern und Jugendlichen.

c. Erfassen von Aktivitat, Auswirkung
und Kontrolle der Erkrankung
Die Leitlinie empfiehlt zur Bestimmung
der Krankheitsaktivitit sowohl vor als
auch wahrend der Therapie die Verwen-
dung von Symptom-Scores wie dem Ur-
tikaria Control Test (UCT) und UAS-Sco-
res (Tab. 5) [17]. Zur Bestimmung des
Ausmales von Einschrankungen der Le-
bensqualitat werden Instrumente wie der

Juckreiz
Kein
Leicht, nicht storend

Mittel: storend, kein Einfluss
auf Alltagsaktivitaten und Schlaf

Stark: schwerer Juckreiz
mit Einfluss auf Alltagsaktivitaten
und Schlaf

Summe der Scores: 0-6 pro Tag. 0-42 pro Woche (= UAS7)

aus: Ott 2017 [11]

CU-Q2oL (Chronic Urticaria Quality of Life
Questionnaire) und der AE-Qol (Angioe-
dema Quality of Life Questionnaire) emp-
fohlen. Sowohl UCT- als UAS-Score sind
unserer Erfahrung nach in der kinderarzt-
lichen Praxis gut einsetzbar und wertvoll.

Ziel der Behandlung der chronischen
Urtikaria (CU) ist die vollstandige
Kontrolle der Symptome!

Der therapeutische Ansatz kann dabei

aus mehreren Saulen bestehen:

1. Beseitigung (Behandlung) zugrunde
liegender Ursachen/anderer Grund-
erkrankungen,

2. Vermeidung von gesicherten Auslo-
sefaktoren (z. B. NSAID),

3. VersucheinerToleranzinduktionund/
oder

4. Einsatz medikamentdser Therapie.

Als Basisprinzip fiir die Behandlung gilt:
»,as much as needed and as little as possi-
ble“. Dabei sollte ein ,stepping up“ oder
»Stepping down” des Behandlungsalgo-
rithmus dem Krankheitsverlauf ange-
passt werden [17].

Dies kann schwierig sein, da oft ein kau-
saler Zusammenhang zwischen z.B. einer
Infektion und einer Urtikaria nicht beleg-
bar ist. Auch die Remission einer chroni-
schen Urtikaria nach Behandlung einer
als Ursache vermuteten Grunderkrankung
ist kein sicherer Beweis fiir einen kausa-
len Zusammenhang. Eine Spontanremis-
sion bei der CsU ist jederzeit mdglich.

Eine im Rahmen einer Diagnostik fest-
gestellte (Grund)Erkrankung bedarf in
jedem Fall einer adaquaten Behandlung
(beispielhaft: Eradikation von H. pylori



oder die Therapie einer Autoimmuner-
krankung der Schilddriise).

Keine ungezielten Didten bei Kindern
und Jugendlichen mit chronischer
spontaner Urtikaria (CsU)!

Patient 2

Padiatrische Allergologie

Die IgE-vermittelte Nahrungsmittelaller-
gie ist eine extrem seltene Ursache ei-
ner CsU. Pseudo-allergische Reaktionen
sind bei Erwachsenen beschrieben [18];
ihre Rolle bei Kindern bleibt allerdings
ungeklart, sodass von ungezielten Diat-
versuchen abzuraten ist. Nur bei einer
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schliissigen Anamnese mit Hinweisen
auf einen mdglichen Trigger (z.B. ein
Nahrungsmittelallergen) und nachge-
wiesener Sensibilisierung empfiehlt sich
eine definierte Elimination und ggf. eine
Provokationstestung (mdoglichst dop-
pelblind plazebokontrolliert).

Jan ist 5 Jahre alt. 2015 erkrankte er erstmals an einer Urtikaria. Im Verlauf kamen auch ein Angio6dem der Lippen, Bauch-

schmerzen und Ubelkeit hinzu. Er vertrage keine Tomaten/Zitrusfriichte. Ein Didtversuch bewirkt keine Besserung. Es kommt

weiterhin zu urtikariellen Schiiben und Angio6demen.

Bei zunachst unauffalliger Diagnostik und leicht erh6htem Gesamt-IgE wird keine Symptomkontrolle unter Cetirizin erreicht.

SchlieBlich berichten die Eltern auf gezielte Nachfrage von einer ausgepragten Urtikaria, Angioodem der Lippen nach Verzehr

von Hackfleischballchen sowie einer perioralen Urtikaria nach Salamiverzehr. Die erweiterte Diagnostik zeigt ein erhGhtes spe-

zifisches IgE gegen Galactose-alpha-1-3-galactose (,alpha-Gal“). Der Pricktest mit Schweinefleisch, Rindfleisch, Rinderniere,

Schweineniere, Lamm und Kaninchen ist jeweils positiv. Nach Elimination dieser Nahrungsmittel treten keine Beschwerden

mehr auf.

Diagnose: Chronische Urtikaria mit Angioddemen als Manifestation eines Alpha-Gal-Syndroms.

NSAID kdonnen wie oben beschrieben
eine chronische Urtikaria sowohl ver-
ursachen als auch verstarken und
sollten vermieden oder - wenn eine
Therapie notwendig ist - durch Wirk-
stoffe anderer Klassen ersetzt werden
[6, 16].

Bei der physikalischen Urtikaria ist die
Vermeidung des auslosenden Stimulus
oft nicht vollsténdig zu erreichen. Einige
MaRBnahmen konnen jedoch zu einer er-
heblichen Symptomreduktion fiihren (s.
Infokasten) [12].

Eine Sonderstellung nimmt hier erneut
die Kalturtikaria ein. Hier kann ein Ana-
phylaxierisiko bestehen und auch die
Verordnung einer Notfallmedikation in-

klusive Epinephrin-Autoinjektor notwen-
dig werden [11].

Stress ist ein mdglicher Augmentati-
onsfaktor der CsU — und die Erkrankung
selbst ein Ausloser fir erheblichen see-
lischen Stress. Eine Stressreduktion
ist daher ein weiterer Faktor der Auslo-

servermeidung bei einer chronischen

Urtikaria [15] und Bestandteil eines um-
fassenden Therapiekonzepts. Allerdings
wurden diese Daten wie die meisten
Studien zur chronischen Urtikaria bei
Erwachsenen erhoben. Die klinische Be-
obachtung an eigenen Patienten lasst al-
lerdings erkennen, dass Stress auch bei
Kindern und Jugendlichen ein wesentli-
cher Faktor im Krankheitsverlauf ist.

Sitzkissen, breite Tragegurte (Rucksacke) bei Druckurtikaria

Konsequent warme Kleidung bei Kalteurtikaria, Meiden stark gekiihlter Getranke

(Larynxddem!), kein Baden in sehr kaltem Wasser

Urticaria factitia: Vermeiden von zu enger Kleidung und Scherkraften
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Eine Toleranzinduktion sowohl bei der
solaren Urtikaria als auch bei Kalte-
urtikaria und cholinerger Urtikaria wird
in der Leitlinie beschrieben [17]. Bei
erfolgreicher Verschiebung der Tole-
ranzschwelle sollte meist eine kon-
tinuierliche Exposition erfolgen, um den
Therapieerfolg aufrechtzuerhalten [2].

Es gilt ,as much as needed — as little
as possible”.

Die Empfehlungen der neuen Leitlinie in
Bezug auf die medikamentése Therapie
der chronischen Urtikaria sind eindeutig
und bilden eine gute Grundlage fiir die
Beratung unserer Patienten, aber auch
fur die Rechtfertigung unserer Therapie
gegeniiber Kostentragern [17]. Die Leit-
linie unterscheidet 4 Stufen der Behand-
lung.

First-line-Therapie ist die Behandlung
mit nichtsedierenden H1-Antihistamini-
ka der 2. Generation (Stufe 1). Dies kann
in Form einer Dauertherapie bei der CsU
oder bei Bedarf wie z.B. bei einer akuten
Exazerbation einer Kalteurtikaria ge-
schehen [17].

Patient 1 (Fortsetzung)

Topic Urtikaria

Nichtsedierende Antihistaminika sind
erste Wahl bei der medikamentdsen
Therapie.

Antihistaminika der ersten Generati-
on sind in der Behandlung der akuten
und chronischen Urtikaria obsolet! Sie
wirken sedierend, penetrieren in das
ZNS [7], beeinflussen den REM-Schlaf
und kénnen einen negativen Einfluss
auf Lernprozesse haben [3]. Von den
Antihistaminika der 2. Generation soll-
ten, aufgrund ihrer potenziell kardio-
toxischen Effekte, weiterhin Astemizol
und Terfenadin nicht eingesetzt wer-
den.

Antihistaminika der 1. Generation
sollten in der Therapie nicht einge-

setzt werden.

Bei unzureichender Kontrolle der Sym-
ptome in der Normaldosierung sieht die
Leitlinie eine schrittweise Erhéhung der
Dosis bis auf die vierfache Normaldosie-
rung vor (entspricht einer Off-label-An-
wendung) [4, 13]. Hierdurch wird in fast
allen Fallen eine vollstandige Symptom-
kontrolle bei Kindern und Jugendlichen
erreicht (Stufe 2).

Fir alle Patienten, die unter einer hoch-
dosierten Therapie mit Antihistaminika
nicht symptomfrei sind, steht seit
2014 (Zulassung ab 12 Jahren) der
monoklonale Antikérper Omalizumab
zur Verfligung (Stufe 3). Dieser soll
zusatzlich zu dem nichtsedierenden
H1-Antihistaminikum eingesetzt wer-
den [17]. Somit steht bei diesen Patien-
ten diese sichere und effektive Thera-
pieoption vor einem (off label) Einsatz
von Ciclosporin (Stufe 4) zur Verfiigung
[17].

Die Zulassung von Omalizumab (in ei-
ner Dosierung von 300 mg alle 4 Wo-
chen) erfolgte fiir die Behandlung der
CsU [17]. Die Studiendaten zeigten bei
den Patienten unter Therapie mit Oma-
lizumab ein geringeres Auftreten von
Angioodemen und eine Verbesserung
der Lebensqualitat und scheint auch
nach Beendigung der Therapie fiir eine
Rezidivprophylaxe geeignet zu sein [9,
10, 14].

Die Behandlung sollte bis zur vollstan-
digen Symptomkontrolle erfolgen. Im
Falle eines Rezidivs nach Absetzen des
Omalizumab kann die Behandlung ohne
Wirkungsverlust wieder aufgenommen
werden.

Auch nach Absetzen von Ibuprofen und unter einer Therapie mit Desloratadin in vierfacher Tagesdosis kommt es bei Paula zu

keiner wesentlichen Besserung der Symptomatik (UCT 0 Punkte). Daher wurde eine Therapie mit Omalizumab begonnen. Nach

der zweiten monatlichen Injektion berichtet die Patientin von einer deutlichen Besserung der Symptome: keine morgendlichen

Angioddeme, wenige Urticae, kaum noch Juckreiz (UCT 12 Punkte — gute Symptomkontrolle).

Auch bei schweren Formen der CindU,
z.B. der cholinergen Urtikaria, Kalteurti-
karia und Lichturtikaria wurde Omalizu-
mab (off label) bereits erfolgreich einge-
setzt [17].

Keinen Platz in der Behandlung der chro-
nischen Urtikaria hat nach den Empfeh-
lungen der neuen Leitlinie Montelukast
sowie auch H2-Antihistaminika (fehlen-
de Evidenz) und eine Dauertherapie mit

oralen Steroiden [17]. Letztere kdnnten
laut Leitlinie bei schweren Schiiben der
Erkrankung kurzzeitig eingesetzt werden
[171.



Eine gute Anamneseerhebung und eine
grindliche korperliche Untersuchung
ermdglichen eine weitgehende diagnos-
tische Einordnung und ersparen unseren
Patientinnen und Patienten unnétige Un-
tersuchungen.

Eine akute Urtikaria ist die haufigste
Form der Urtikaria im Kindesalter und
bedarf meist keiner Diagnostik, son-
dern einer symptomatischen Therapie
mit nicht sedierenden Antihistami-
nika.

Die CsU sowie die CindU sind im Kindes-
alter seltener. Durch eine differenzierte
Anamnese und Befunderhebung kénnen
Differenzialdiagnosen haufig ohne weit-
reichende Diagnostik ausgeschlossen
werden. Ziele der Diagnostik sind die
Identifikation von Triggerfaktoren und
ggf. zugrunde liegenden anderen Erkran-
kungen, Bestimmung der Krankheitsakti-
vitat sowie der Ausschluss von Differen-
zialdiagnosen.
Bei der gesicherten CindU ist meist
keine weitere Labordiagnostik not-
wendig (Ausnahme: Kalteurtikaria).
Bei der CsU sollte eine weitgehende
Diagnostik v.a. bei therapieresisten-
ten Verlaufen und abhangig von klini-
schen Verdachtsmomenten erfolgen.
Die Rolle von Infektionen und Pseudo-
allergien in der Auslosung der CsU bei
Kindern ist noch ungeklart.
Die Therapie erfolgt liber die Vermei-
dung von Ursachen und Triggerfak-
toren (wo moglich), ggf. einer Tole-
ranzinduktion (bei der CindU) sowie
medikamentds. Mittel der ersten Wahl
sind nicht sedierende H1-Antihistami-
nika. Nach sorgfaltiger, individueller
Abwagung stellt Omalizumab eine
Therapiemdglichkeit (ab einem Alter
von 12 Jahren) in therapieresistenten
Fallen dar.
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Tattoos: Wie kommt die Farbe in die Haut
und wie lasst sie sich wieder entfernen?

Silas Paras Soemantri, Kristina Hoffmann, Klaus Hoffmann, Bochum

Der Duden definiert eine Tatowierung als ein Bild oder ein Motiv, das mit einem Farbmittel in die Haut eingebracht wird. Dabei miissen

die Farbmittel die Eigenschaft haben, dass sie nicht I6slich sind. In aller Regel werden daher feste Strukturen eingebracht, die in der

Haut, und dort v.a intrazellular in Fibroblasten, aber auch in Makrophagen, &hnlich einem Implantat liegen bleiben. Auch wenn Tatowie-

rungen in den letzten Jahrzehnten noch héufiger geworden sind, sind Reste solcher Techniken schon bei der Gletscherleiche Otzi oder

auch Mumien aus Agypten nachzuweisen. Wesentliche Risiken der Tatowierung sind eine Infektion bei unhygienischem Vorgehen sowie

immunologische Reaktionen. Besonders problematisch sind die Spaltprodukte der verschiedenen verwendeten Farbstoffe. Zur Entfer-

nung nicht mehr gewiinschter Tattoos ist das Verfahren einer Photothermolyse mittels Laser am vielversprechendsten. Je nach Farbe

der Tatowierung kommen Laser unterschiedlicher Wellenldnge zum Einsatz, wobei auch Hauttyp und Alter des Patienten sowie die Lo-

kalisation und das Alter der Tatowierung eine Rolle fiir die Auswahl des Lasers spielen. Die Lasertherapie geht nicht ohne Hitzeschaden

am Gewebe einher; hier konnten Picosekunden-Laser oder weitere Neuentwicklungen einen Vorteil gegeniiber den iiblichen Nanosekun-

den-Lasern bieten.

Gesellschaftliche Bedeutung
von Tattoos

Tatowierungen sind in der jiingeren Ge-
neration so haufig geworden, dass man
mittlerweile schon von der Bodymodifi-
cation-Generation spricht. Als psycho-
logischen Hintergrund sieht man hier
insbesondere eine Art Freiheitsbegeh-
ren, ein Statement fiir eine Uberzeugung
oder schlicht und einfach den Wunsch,
sich von anderen in irgendeiner Weise
zu unterscheiden. Tattoos werden heute
als absolute Normalitat angesehen, dies
gilt gerade fir die jlingere Generation.
Der Wunsch nach Bodymodifications
ist aber so alt, wie wir riickblickend For-
schung betreiben kénnen. Bereits Otzi,
die Gletscherleiche, hatte Tatowierun-
gen. Gleiches gilt fiir Mumien aus dem
alten Agypten. Tatowierungen haben
aber auch gesellschaftliche Bedeutung.

In der Slidsee waren Stammeskrieger,
bestimmte Kasten oder auch einfach
ethnische Zugehorigkeiten durch ihre
Tatowierung zu erkennen. In Japan, die

Gesellschaft mit der wohl langsten Tra-
dition von Tatowierungen, fanden sich
Tatowierungen haufiger bei weniger
angesehenen  Bevdlkerungsschichten
wie Prostituierten oder Kriminellen. In
der Neuzeit bedeuten diese Tatowierun-
gen gerade in Japan immer noch eine
Stigmatisierung. Auch im moderneren
Westeuropa bedeutet eine Tatowierung
bisweilen, vorurteilsbehaftet, eine Stig-

matisierung.

Viele Menschen glauben auch heute
noch, dass Tatowierungen mit einem ge-
ringeren Bildungsgrad, sozialem Status
oder Einkommen verbunden sind. Bei
einer Studie, die an der Ruhr-Universitat
Bochum gemeinsam mit allen Tatowier-
verbanden durchgefiihrt wurde, zeigte
sich das Gegenteil [13]. Die Gesellschaft
fur Konsumforschung hat eine reprasen-
tative Umfrage durchgefiihrt, die erst-
mals sichere Zahlen fiir Deutschland ge-
liefert hat. Zu Beginn 2014 wurden 2000
deutschsprachige Manner und Frauen
ab 16 Jahren in Deutschland befragt.
Dabei fand sich bei 10% der weiblichen

Bevdlkerung und 8% der mannlichen Be-
volkerung ein Tattoo. Schaut man sich
die Altersgruppe der unter 25-Jahrigen
an, waren es 14%, in der Altersgruppe
zwischen 25 und 34 Jahren 22,3% und
in der Altersgruppe von 35-44 Jahren
14,7 % der Bevdlkerung, die tatowiert wa-
ren. Man darf also mittlerweile durchaus
von einem Massenphanomen sprechen.

Schaut man sich die Korrelation zwi-
schen dem Vorhandensein eines Tattoos
und der Schulbildung an, so findet sich
beim Vergleich von Menschen mit einem
Haupt- oder Volksschulabschluss und
solchen mit einem Mittel-, Real-/Fach-
oder Handelsschul-Abschluss und denje-
nigen, die eine Hochschulreife haben, ein
erkennbarer Trend, es zeigen sich aber
keine signifikanten Unterschiede (9,4%
versus 10,4 % versus 6,0 %).

Beriicksichtigt man in der Gesamtschau
auch Menschen, die mdglicherweise noch
ein Piercing tragen, kommt es im Sinne
der neudeutschen Formulierung der Bo-
dymodifications zu noch sehr viel hoheren



Zahlen. Dann betragt der Anteil von Men-
schen mit Kérperschmuck in Deutschland
ca. 40%, wobei der Anteil bei Frauen, ge-
rade wegen des Piercings, deutlich héher
liegt als bei Mannern. Es konnte zudem
ein Zusammenhang zwischen einer nied-
rigen sozialen Herkunft und Tattoos, die
im Nachhinein als misslungen empfun-
den werden, gezeigt werden. Somit kann
ausweislich dieser Studie gesagt werden,
dass die Bodymodifications zur Normali-
tatin der Bevolkerung gehoren.

Technik der Tatowierung

Das Tatowiermittel wird von einem Ta-
towierer, heute zumeist mit einer Tato-
wiermaschine, die mit einer oder mehre-
ren Nadeln bestiickt ist, punktuell in die
Haut gestochen. Die Auswahl der Nadeln
richtet sich dabei nach den gewiinsch-
ten Effekten - von einer Linie bis hin zu
Schattierungen oder gréReren decken-
den Flachen. In aller Regel wird dazu zu-
nachst ein Motiv gezeichnet und im Um-
kehrbild auf die Haut gebracht, sodass
es dann entsprechend einer Vorlage in
die Haut eingestochen werden kann.

Das Farbmittel wird dabei in unterschied-
lichen Lagen der Dermis abgelegt. Das
tiefe Stechen ist notwendig, da sich an-
sonsten das Farbmittel durch die schnel-
le Erneuerung der Epidermis innerhalb
von einigen Wochen reduzieren wiirde.

Tattoo-Partikel in
Makrophagen

Dauerhaftes Einbringen in die Haut be-
deutet ein Einbringen in die mittlere Der-
mis mit unterschiedlicher Tatowiermit-
teldichte. Die Tatowiermittel verdichten
sich dabei insbesondere um die Gefédle
herum. Man hat bisher angenommen,
dass diese sich im Wesentlichen intra-
zellular in Fibroblasten ansammeln. Die
intrazellulare Ablagerung findet sich in
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den meisten histologischen Studien, die

durchgefiihrt wurden. Neuere Studien
zeigen jedoch, dass es mdoglich ist, dass
sich Tattoo-Material auch dauerhaft in
Makrophagen sammelt (Abb. 1). Hier
wird ganz offensichtlich ein ganz erheb-
licher Teil des Materials eben nicht ver-
daut, sondern sogar von Makrophage zu
Makrophage weitergegeben. Ein Teil des
Materials geht dabei natiirlich verloren,
sodass Tattoos Uber die Zeit verwasche-
ner aussehen und die Farben verblassen.

Gleichsamist bekannt, dass iber lympha-
tische Wege, insbesondere kleinste Par-
tikel in die Lymphknoten weitertrans-
portiert werden [8]. Man geht bei den
Tattoos davon aus, dass diese zwischen
10 und 100 nm groB sind. Je kleiner ein
Tattoo-Partikel ist, umso schwieriger ist
er in die Haut zu implantieren, da erhebli-
che Teile tiber die Lymphwege und durch
die Makrophagenreaktion abgetragen
werden. In aller Regel werden die Tato-
wiermittel daher mit Schellack, Titanium-
dioxid oder anderen Beimengungen in die
Haut selbst eingebracht. Trennt man die

einzelnen Teile eines Tatowiermittels auf,
ist nur ca. ein Drittel des eingebrachten
Materials das eigentliche Tatowiermittel,
der Rest sind Hilfsstoffe.

Medizinische Risiken der
Tattoos

Nimmt man die zuvor genannten Zah-
len, so darf man davon ausgehen, dass
in der deutschen Bevdlkerung zwischen
8 und 10 Millionen Menschen tatowiert
sind. Eine erhebliche Anzahl an t&to-
wierten Menschen ist, was Krankheiten
betrifft, bislang epidemiologisch unauf-
féllig, soweit man dies wissenschaft-
lich beurteilen kann. Die immer wieder
geduBerte Annahme, dass Tatowierun-
gen krank machen kdnnen, ist bislang
wissenschaftlich nicht belegt. Man darf
dabei jedoch nicht verkennen, dass Tat-
too-Farbstoffe dann, wenn sie in den
Korper eingebracht werden, z.B. durch
UV-Strahlung, aber auch durch koérpe-
reigene Prozesse zersetzt werden kon-
nen und die Spaltprodukte toxische bis
hin zu kanzerogenen Wirkungen haben
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kdnnten. Inwieweit dies tatsadchlich zu
Krankheiten fiihrt, bleibt umstritten. Zu-
mindest ist es so, dass das Bundesamt
fiir Risikobewertungen auf die Probleme
der Abspaltung und ihre Folgen hinweist.

Ein weiteres besonderes wichtiges Pro-
blem bei der Betrachtung zu Tatowie-
rungen ist die Frage, wie Tatowierungen
eingebracht werden. Es ist sicherlich so,
dass Tatowierungen in professionellen
Tattoo-Studios unproblematischer sind
als von Laien eingebrachte Tatowierun-
gen, wenn man es vom Hygienestand-
punkt her betrachtet. Bei unsachgema-
Rem, unhygienischem Arbeiten kdnnen
natiirlich verschiedene Infektionen iiber-
tragen werden. Es sind Infektionen be-
schrieben, die bis hin zum Verlust von
GliedmaBen gereicht haben.

Die direkte toxische Wirkung der ein-
ist durch die
Tatowiermittelverordnung,

gebrachten Farbstoffe
die wir in
Deutschland haben, und verschiedene eu-
ropadische Kontrollmechanismen zwar in
ihrer Brisanz nicht vollstandig geldst, aber
doch deutlich entscharft. Schwermetalle
und Ahnliches mehr werden nicht mehr
eingebracht. Die deutsche Tatowiermit-
telszene kampft daher dafiir, klare Regeln,
saubere Farben sowie einen professionel-
len Umgang mit denselben zu organisie-
ren. Diese Bestrebung unterscheidet Eu-
ropa von anderen Industrienationen wie
z.B. den Vereinigten Staaten, wo die FDA
(Food and Drug Administration) eher kein
Interesse (schon aus haftungsrechtlichen
Griinden) an der echten Kontrolle der ein-
gebrachten Tatowiermittel zeigt.

Neben den toxischen Wirkungen, die et-
was haufiger auf den Farbstoff Griin ge-
sehen werden, gilt es zudem auch aller-
gische Reaktionen auf die eingebrachten
Stoffe zu beachten [10]. Diese treten in
aller Regel gegen rote Bestandteile der
Tatowiermittel auf. Diese werden in der

Abbildung 1a, b. Elektronenmikroskopische Aufnahme im Langsschnitt (a)
und Querschnitt (b) von intrazellularem Tattoopigment (Carbon black) in
aggregierter und agglomerierter Form.

Haut an spezifische Proteine gekoppelt
(Hapten) und wirken so allergen [9]. Aller-
dings ist die Haufigkeit deutlich seltener
als angenommen. Genaue Zahlen sind
nicht bekannt. In Zentren, die schwer-
punktmaBig tdtowierte Menschen behan-
deln, wie z. B. die Hautklinik der Ruhr-Uni-
versitat Bochum, wird durchschnittlich
ein Patient im Monat mit einer derartigen
schwer zu kontrollierenden allergischen
Reaktion auf Rot gesehen. Diese kann
granulomatds sein oder samtliche an-
dere Formen einer immunologischen
Abwehrreaktion zeigen [11]. Gegen rote
Bestandteile der Tatowiermittel treten
deshalb h&ufiger allergische Reaktionen
auf, weil diese Farben besonders haufig
sensibilisierende Metalle wie Quecksil-
ber oder Quecksilbersulfid (Zinnober)
und Azo-Pigmente enthalten. Aber auch
anderweitige organische und nichtorga-
nische Substanzen, z.B. Kadmium, die
fir rote Farbstoffe verwendet werden,
kdnnen verzdgerte Hypersensitivitats-
reaktionen auslésen [12].

In aller Regel hilft dann nur die Exzision
des entsprechenden Tatowiermaterials,

bei schwacheren Reaktionen kann kurz-
fristig eine lokale Immunsuppression mit
einer glukokortikoidhaltigen Creme oder
die Unterspritzung mit einer Kristall-
suspension versucht werden. In vielen
Fallen sind derartige Versuche aber frus-
tran, sodass eine Exzision unumganglich
wird. In keinem Fall kann hier eine La-
serung eingesetzt werden, da auf diese
Weise weitere Allergene freigesetzt wer-
den konnen, die eine bereits bestehende
Allergie verstarken wiirden [3].

Sicherheit bei der Einschatzung, ob ein
Mensch auf die Farbstoffe reagieren
wird, gibt es bislang nicht. Nicht selten
gibt es Falle, bei denen bereits mehrere
farbige, Rot enthaltende T&atowierungen
bestehen und es erst bei der letzten ein-
gebrachten Tatowierung zu einer immu-
nologischen Reaktion kommt. Eine abso-
lute Sicherheit gibt es daher nicht.

Die wesentlichen bekannten Risiken bei
einer Tatowierung sind somit die immuno-
logische Reaktion oder Infektion. Bedacht
werden muss beim Einbringen eines Tat-
too-Farbstoffs auch immer die Frage der



Langzeitwirkung im Korper selbst, die
nach heutigem Wissen eher unproble-
matisch zu sein scheint. Genauere Daten
hierzu gibt es bislang aber nicht.

Sieht man sich die Spaltprodukte aus
Tattoo-Farbstoffen im Labor an, so kann
man die Besorgnis der hieran beteiligten
Wissenschaftlicher allerdings mehr als
gut verstehen. Dies gilt umso mehr, als
dass in einem bundesweiten Uberwa-
chungsplan 2007 gezielt Tatowiermittel
angeschaut und auf Schwermetalle, Kon-
servierungsstoffe sowie auf Keimbelas-
tung untersucht wurden. Diese immer
wieder zitierten Studien zeigten zum
Teil sehr bedenkliche Ergebnisse. Eine
mittlerweile gegriindete européische
Forschungsgemeinschaft aus Wissen-
schaftlern und Tattoo-Verbanden, die
erstmals 2013 in Kopenhagen getagt hat,
zeigte aber, dass die Situation sich mitt-
lerweile deutlich entscharft hat.

Zudem wurde ein Meldesystem eta-
bliert, das ,Rapid Exchange of Informa-
tion System” (RAPEX), ein europaisches
Schnellwarnsystem, das vor gefahrli-
chen Verbraucherprodukten warnt und
liber bedenkliche Inhaltsstoffe in Tato-
wierfarben berichtet.

Das Problem bei der Tattoo-Entfernung
ist, dass der behandelnde Arzt nicht
weil}, wieviel Pigment eingebracht wur-
de, in welcher Tiefe es sich befindet und
um welches Pigment es sich tatsachlich
gehandelt hat. Die PigmentgroRen wer-
den auf den Farbpigmentbehaltern nam-
lich in aller Regel nicht angegeben. Es
kdnnte sich somit um Partikel von 10 nm
bis hin zu 100 nm GréRe handeln.

Beziiglich der Behandlung mit Lasern
kommt eine weitere Erschwernis hinzu.
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Zum einen liegen die Partikel, wie bereits
beschrieben, intrazelluldr, zum anderen
neigen diese zur Aggregation und zur Ag-
glomeration, sodass grofRere Verbande
entstehen.

Eine weitere Schwierigkeit sind gemisch-
te Pigmente: Sofern Mixturen von Pig-
menten und/oder multiple Farben ver-
wendet wurden, kann eine vollstandige
Entfernung der Tatowierung mit Lasern
unter Umstanden nicht erreicht werden.
Verschiedene Farben werden normaler-
weise gemischt, um verschiedene Hel-
ligkeiten und Lichteffekte zu erzeugen.
Ein anderer Faktor, der zum Misserfolg
fihren kann, ist die Tatsache, dass die
meisten Tattoo-Pigmente nicht kontrol-
liert werden und verschiedene Elemente
und chemische Bestandteile beinhalten
kénnen. Sollten die exakten Bestandtei-
le eines Tattoo-Pigments nicht bekannt
sein, kann auf die Tattoo-Entfernung eine
paradoxe Verdunklung des Pigments ent-
stehen, welches schwierig zu entfernen
ist. Des Weiteren sind weille, orange, gel-
be und braune Tattoo-Farben schwierig
zu behandeln.

Man darf heute bei der Tattoo-Entfer-
nung davon ausgehen, dass insbesonde-
re die Entfernung mittels Laser die ziel-
fihrendste Methode ist.

Die nichtselektive Tattoo-Entfernung be-
steht hauptsachlich aus folgenden Ver-
fahren:

mechanisch

(Salabrasion und Exzision),

chemisch (Trichloressigsaure) und

thermisch

(Elektrokauterisierung, Kryotherapie

und kontinuierliche Wellen-Laserung).

Diese invasiven Methoden variieren stark
in ihrer Wirksamkeit und ziehen immer
Narben und Fehlpigmentierungen nach
sich.
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Die heutige Technologie zur selektiven
Tattoo-Entfernung beinhaltet den Ge-
brauch von pulsativen Lasern, nament-
lich ,q-switched“-oder ,quality-switched"-
Lasern, welche Nanosekunden-Pulse
produzieren, indem sie auf einmal die
gesamte Energie, welche in der Vorbe-
reitungsphase generiert wird, aus dem
Lasermedium entlassen. Dieses Kon-
zept basiert auf dem Prinzip der Photo-
thermolyse, welche den Gebrauch einer
Wellenlénge, welche das Tattoo-Pigment
adressiert und den Einsatz von Hitze am
Pigment impliziert (wobei die Lange des
Pulses kiirzer ist als die thermale Relaxa-
tionszeit des Pigments). Dies erlaubt die
selektive Zerstorung der Zielpigmente in
der Haut ohne das umliegende Gewebe zu

schadigen.

Zurzeit existieren 4 verschiedene Typen
von QS-Nanosekunden-Lasern mit fol-
genden Wellenlangen, welche breit zur
Tattoo-Entfernung eingesetzt werden:

532 nm (Nd:YAG),

1064 nm (Nd:YAG),

755 nm (Alexandrit) und

694 nm (Rubin).

Wellenlangen von 1064 nm (Nd: YAG)
und 755 nm (Alexandrit) werden zur
Entfernung schwarzer und blauer Tato-
wierungen eingesetzt, 694 nm (Rubin)
Wellenlange fiir blaue, schwarze und
griine Tatowierungen, 532 nm (Nd: YAG)
Wellenlange fiir rote Tatowierungen. Ne-
ben der Farbe sind Typ, Alter und Loka-
lisation der Tatowierung, Patientenalter
und Hauttyp des Patienten entscheidend
flir die Wahl des richtigen Lasers und der
individuellen Parameter fiir jeden Patien-
ten. Abhangig von der Breite an vorhan-
denen Farben variiert zudem unter Um-
stdanden die Anzahl an einzusetzenden
Lasern.

QS-Nanosekun-

Momentan  werden

den-Laser erfolgreich zur effektiven und
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sicheren Tattoo-Entfernung eingesetzt.
Voriibergehende oder permanente Hy-
popigmentierungen werden bei kiirzeren
Wellenlangen beobachtet, z.B. bei 532
nm (Nd:YAG) oder 755 nm (Alexandrit)
und 694 nm (Rubin), da sie das in der Epi-
dermis vorhandene Melanin adressieren.
Dies ist der Grund dafiir, dass kiirzere
Wellenlangen fiir dunkle Hauttypen nicht
empfohlen werden. Lingere Wellenlan-
gen wie 1064 nm (Nd:YAG) auf der an-
deren Seite sind bei dunklen Hauttypen
als sicher eingestuft, da sie mit gerin-
gerer Melaninabsorption einhergehen.
Derweil sind auch geringere Fluenzen
bei der Therapie dunkler Hauttypen mit
Nd:YAG-Systemen empfohlen (Fluenz
bezeichnet die Energiedichte mit der Ein-
heit J/m?, als flaichenbezogenen Energie-
eintrag Uber einen definierten Zeitraum
integriert). Narbenbildung ist selten nach
Behandlungen mit QS-Lasern beobach-
tet worden, da Wasser nicht mehr das
Zielchromophor ist.

Obwohl der genaue Mechanismus noch
nicht vollstandig bekannt ist, sind die
bekannten Effekte der Lasertherapie auf
das Pigment:

1) photothermal/photochemisch und
2) photoakustisch/photomechanisch.

Die Konversion von aufgenommener
Energie in Hitze (photothermaler Effekt)
bricht die chemischen Verbindungen
innerhalb des Pigments auf und verur-
sacht die Modifikation des Pigments. Zur
selben Zeit verursacht die ultrakurze Er-
hitzung der Partikelschale eine Erhitzung
des umliegenden Gewebes via schneller
thermaler Expansion, welche in Wellen
ablauft. Diese Wellen kdnnen die um-
liegenden Zellstrukturen und tatowier-
ten Bestandteile mechanisch zerstdren
(photoakustischer/photomechanischer
Effekt).

Topic Tattoo

Selektive Photothermolyse

Thermische Reaktionen (thermal confinement):

Optimale Erwarmung
Minimaler Kollateralschaden
Laserparameter:

Starke Absorption durch das Zielgewebe (Wellenlange)

Pulsdauer < Relaxationszeit

Mechanische Kréfte:
Druck auf das Zielgewebe
Minimaler Kollateralschaden
Laserparameter:

Starke Absorption durch das Zielgewebe (Wellenlange)

Pulsdauer konsistent mit der Propagation der akustischen Wellen

Um die Kriterien der photomechanischen Wirkung zu erzielen, ist eine sehr kurze

Pulsdauer zwischen Pico- und Nanosekunden erforderlich.

Die hieraus resultierenden, fragmentier-
ten Partikel werden anschliefend durch
3 Mechanismen abgebaut:

1) durch transepidermale Elimination,

2) durch das lymphatische System,

3) durch Phagozytose durch andere Zel-
len (inflammatorische oder ortsstén-
dige Zellen) in der Dermis [1] sowie
durch fortwahrende Rephagozytose
(d.h. Wiederaufnahme) nach erfolg-
tem Zelltod.

Histologische Auswertungen zeigen,

dass die Tattoo-Pigmente danach aus-

schlieBlich in intrazytoplasmatischen

Lysosomen vorkommen, was ein Resul-

tat der aktiven Phagozytose in den der-

malen Zellen ist, sowie Makrophagen
und Fibroblasten. In elektronenmikros-
kopischen Aufnahmen von schwarzen

Tatowierungen direkt nach der Behand-

lung mit einem 1064 nm-Nd:YAG-Laser

konnten Vakuolen in der Dermis festge-
stellt werden. Diese Vakuolen sind ge-

kennzeichnet von ,remnants” der pig-
menthaltigen Zellen, flachen Zellkernen
und geschadigten Lysosomen. Zellen
ohne Pigment, welche sich in der Nahe
der Vakuolen befanden, waren nicht be-
troffen.

Eine Woche nach der Behandlung konnte
eine moderate inflammatorische Reakti-
on in der Dermis nachgewiesen werden,
die Pigmentpartikel waren vollstandig
phagozytiert und intrazellular in Makro-
phagen und Fibroblasten nachweisbar.
Einen Monat nach der Behandlung be-
fanden sich alle Pigmentpartikel inner-
halb der Lysosomen mit einhergehender
milder inflammatorischer Reaktion rund
um die dermalen Gefale.

Obwohl QS-Nanosekunden-Laser sicher
und effektiv in der Behandlung von Ta-
towierungen angewandt wurden und
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Abbildung 2 a - c. Klassische Tattoo-Entfernungen mit dem Laser

oft schmerzvoll und haufig sind viele
Sitzungen notwendig, um eine zufrie-
denstellende Clearance zu erreichen. Es
kdnnte argumentiert werden, dass dies
von der GroRe der Pigmentpartikel von
40-300 nm in vivo abhédngig ist und de-
ren thermale Relaxationszeit sich meis-
tens im Picosekundenbereich abspielt.
Zum Beispiel hat das am hé&ufigsten
verwendete Pigment ,carbon black”, wel-
ches einen Durchmesser von 40 nm hat
(aber sich wie oben erwahnt zu gréReren
Agglomeraten zusammenfindet), eine
thermale Relaxationszeit von ungefahr
einer Nanosekunde. In diesem Fall kann
eine thermal getriggerte Zerstérung des
Pigments nur durch Picosekundenpulse
erreicht werden. Dies bedeutet, dass eine

effektiver ist und geringere Fluenzen
(Energiedichte, s. oben) als Nanosekun-
densysteme bendtigt.

Die daraus resultierenden ultrakurzen
Pulse mit hoheren Spitzentemperaturen
sollten dariiber hinaus verschiedene
Nebeneffekte, wie Fehlpigmentierungen
oder Hitzelibertragung auf das umlie-
gende Gewebe verringern. Vereinfacht
gesagt: Halt man einen Finger nur kurz
an ein heiBes Biigeleisen, passiert
nichts, ein langerer Kontakt jedoch fiihrt
zu einer Verbrennung. Ahnlich ist es mit
dem Wechsel von Nano- auf Picosekun-
den-Laser bei der Tattooentfernung - je
kiirzer der Kontakt, umso geringer der

thermale Kollateralschaden.

Zum jetzigen Zeitpunkt wurden verschie-
dene Studien von QS-Picosekunden-La-
sern, in vitro und in vivo, durchgefiihrt,
um die Hypothese des potenziellen Be-
nefits zu untermauern. In einer Split-Tat-
too-Studie haben Ross et al. in 75% von
einem besseren Clearing des Tattoos zu-
gunsten der Picosekunden-Technologie,
im Gegensatz zu den eingesetzten Nano-
sekunden-Lasern (QS-Nd:Yag-Laser) je-
weils nach 4 Behandlungen, berichtet [6].
Elektronenmikroskopisch glichen sich
die Befunde und es konnten keine Ne-
beneffekte festgestellt werden. In einer
tiergestiitzen Studie, in welcher ein Pico-
sekunden Titanium:Sapphire-Laser (795
nm, 500 Picosekunden) mit einem QS-
Alexandrit-Laser (755 nm, 50 Nanosekun-
den) verglichen wurde, wurden deutlich
bessere Clearings aufseiten des Pico-
sekunden-Lasers ohne Nebeneffekte
festgestellt [4]. 1zikson et al. verglichen
500 Pico-
sekunden) und  QS-Nanosekunden-
Alexandrit-Laser (755 nm, 30-50 Nano-
sekunden) im Tiermodell und berichte-

Picosekunden (758 nm,

ten, dass Picosekunden-Laser ein bes-
seres Tattoo-Clearing nach der ersten
Behandlung erreichten [5]. Hinzu kommt,
dass zwei andere klinische Studien bei
der Benutzung von QS-Picosekunden-
Alexandrit-Lasern (755 nm mit 500-900
und 750-900 Picosekunden) eine bes-
sere Clearance bei weniger Behandlun-
gen erreichten [2, 7].

Cutera Enlighten und
Picosure

Das Studienobjekt, der Cutera Enligh-
ten-Laser, ist ein QS-Nd:YAG-Laser mit
doppelter Wellenlange und doppelter
Pulsdauer, was eine Behandlung mit
1064 nm Wellenlange oder Frequenz-ver-
doppelt 532 nm KTP ermdglicht, wobei
man zwischen 2 Nanosekunden oder
750 Picosekunden Pulsdauer wahlen
kann. Mittlerweile steht zudem mit 670
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nm eine dritte Wellenldnge zur Entfer-
nung von griinen, blauen und violetten
Farben sowie benignen Lé&sionen zur
Verfligung. Der Cutera-Enlighten hat
eine CE-Kennzeichnung erhalten sowie
eine FDA-Zulassung fiir die Nutzung
bei chirurgischen und kosmetischen
Anwendungen in der dermatologi-
schen und plastischen Chirurgie. Die
532-nm- und 670-nm-Wellenlangen des
Enlighten-Laser-Systems sind indiziert
fir die Behandlung von benignen Pig-
mentldsionen sowie Tattoofarben bei
Patienten mit einem Fitzpatrick Hauttyp
I-111, die 1064 nm Wellenlange hingegen
bei allen Hauttypen.

Das Vergleichsobjekt, der Picosure-
Laser der Firma Cynosure, ist ein QS-
Alexandrit-Laser, welcher ebenfalls
unter Verwendung einer Picosekunden-
pulsdauer mit 755 oder 532 nm Wellen-
lange behandelt. Auch dieses Laser-
system hat eine CE-Kennzeichnung und
eine FDA-Zulassung in der Benutzung
bei chirurgischen und kosmetischen

Anwendungen in  dermatologischer

Topic Tattoo

und plastischer Chirurgie erhalten. Die
755-nm-Wellenldange des Picosure ist in-
diziert bei der Entfernung benigner Pig-
mentlasionen sowie bei der Behandlung
von Aknenarben bei allen Hauttypen,
sofern die Fokus-Linse genutzt wird.
Die 532-nm-Wellenldnge ist nur fiir die
Entfernung von Tatowierungen bei den
Hauttypen I-lll indiziert.

Im Zuge der zunehmenden Popularitat
und Verbreitung von Tatowierungen in

Klinik fir Dermatologie, Venerologie und Allergologie

Ruhr-Universitat Bochum | St. Josef-Hospital
GudrunstraBe 56 | 44791 Bochum

der allgemeinen Bevdlkerung und ihrer
wachsenden Akzeptanz in unserer mo-
dernen Gesellschaft wird dann auch die
Nachfrage bezliglich der Entfernung von
Tatowierungen weiter zunehmen. Die
Picosekundenlaser bieten diesbeziig-
lich gegeniiber den traditionellen Nano-
sekundenlasern tendenzielle Vorteile,
insbesondere was die Effizienz in der
Entfernung sowie das Nebenwirkungs-
profil angeht. Aufgrund der hohen An-
schaffungskosten ist eine Behandlung
mit dieser neuen Technologie bislang auf
ausgesuchte Zentren konzentriert.

k.hoffmann@klinikum-bochum.de | s.soemantri@klinikum-bochum.de
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Update Pflegeberatung
fir Neurodermitis -
ein Erfahrungsbericht

Doris Staab und Marion Trentmann, Charité Berlin
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Abhéngig vom Alter kénnen bis zu 20% der Kinder an Atopischer Dermatitis (AD) leiden. Im Rahmen der iiblichen Betreuung durch den

Kinderarzt lassen sich die Informationen und Empfehlungen zum Krankheitsbild und der Therapie meist aus Zeitmangel nicht umfassend

mit dem betroffenen Kind und den Eltern kldren. Hier leisten Neurodermitisschulungen einen sehr wichtigen Beitrag. Allerdings kénnen

manche Familien aus unterschiedlichen Griinden nicht an solchen Schulungsprogrammen teilnehmen. Um auch diese Patienten zu ver-

sorgen, bietet die A Arbeitsgemeinschaft Neurodermitisschulung (AGNES) in Zusammenarbeit mit Beiersdorf Dermo Medical GmbH,

Eucerin, seit 2012 das Projekt Pflegeberatung an. Als Neurodermitis-Trainer ausgebildete Pflegekréfte iibernehmen in diesem Rahmen eine

individuelle Beratung des Kindes und der Eltern in der Klinik / Praxis zusétzlich zur drztlichen Betreuung. Inzwischen liegen Daten von rund

5000 solcher Beratungen vor und werden hier vorgestellt.

GroBer Informationsbedarf
bei AD

Neurodermitis (Atopische Dermatitis,
AD) ist eine chronische Erkrankung
der Haut mit einer Pravalenz von bis
zu 20% der Kinder, je nach Altersgrup-
pe. Das Krankheitsbild ist durch qua-
lenden Juckreiz und chronische, sich
zum Teil superinfizierende Ekzeme
gekennzeichnet und hat erhebliche
negative Auswirkungen auf die Le-
bensqualitat der ganzen Familie [12].
Dem Bediirfnis der Eltern nach umfas-
sender Information {iber zugrunde lie-
gende atiologische, diagnostische und
therapeutische Konzepte kann in der
Sprechstunde haufig nicht ausreichend
entsprochen werden. Vor diesem Hin-
tergrund wurde das Programm der Neu-
rodermitisschulung entwickelt, dessen
positive Ergebnisse inzwischen viel-
fach publiziert wurden [5, 10, 11]. Auch
international ist die Bedeutung von Pa-
tientenschulung bei AD anerkannt und
ihre Implementation in die Versorgung
empfohlen[1, 3].

Leider steht ein solches Gruppenschu-
lungsprogramm nicht allen Familien
zur Verfligung. Zum einen wird das Pro-
gramm nicht Uberall angeboten, zum
anderen gibt es aber auch Familien, die
eine Teilnahme aus verschiedenen Griin-
den nicht realisieren kénnen: Die Wege
sind zu weit, die Betreuung der Kinder
lasst sich nicht organisieren oder es be-
stehen Sprachbarrieren, die eine Teilnah-
me an einer Gruppenschulung schwierig
machen. Um die langfristige Prognose
der kindlichen Neurodermitis zu verbes-
sern, erscheint es erforderlich, neben der
arztlichen Behandlung auch diese Eltern
im Umgang mit der Hautbehandlung zu
unterstiitzen. Erfahrungen mit Beratung
durch Pflegekrafte fiir Kinder mit AD
wurden bereits im Europdischen Ausland
publiziert und zeigten durchweg positive
Ergebnisse[2, 4,7, 9].

Aus diesem Grund wurde 2012 von der Ar-
beitsgemeinschaft Neurodermitis-Schu-
lung (AGNES) in Zusammenarbeit mit
Beiersdorf Dermo Medical GmbH, Euce-
rin, das Projekt Pflegeberatung ins

Leben gerufen. Erfahrene Kinderkran-
kenschwestern und Medizinische Fach-
angestellte, die alle eine Ausbildung als
Neurodermitistrainerinnen haben, bieten
zusatzlich zu der arztlichen Behandlung
in einigen Kliniken und Praxen eine Pfle-
geberatung an.

Die Beratungen fokussieren sich auf die
Hautreinigung und -pflege, den Umgang
mit Juckreiz und Schlafstérungen und
alle Fragen der Eltern rund um diese
Themen. Der niedrigschwellige Zugang
bietet Eltern die Mdglichkeit, Fragen und
Sorgen zu thematisieren, die sie sich
beim Arztbesuch oft nicht anzusprechen
trauen. Nachdem die Evaluation der ers-
ten 1000 Beratungen sehr positive Er-
gebnisse brachte [8], wurde das Projekt
fortgesetzt und inzwischen konnten tiber
5000 Beratungen durchgefiihrt und aus-
gewertet werden.

Produktneutrale Beratung

Die Patienten wurden initial von einem
Padiater oder Dermatologen gesehen,
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der die Diagnose AD bestatigte und ei-
nen erhdhten Beratungsbedarf bei der
Familie feststellte. Wenn die Eltern nicht
die Mdglichkeit hatten, an einem Neu-
rodermitisschulungsprogramm  nach
AGNES teilzunehmen, wurde ihnen eine
individuelle Pflegeberatung angeboten.
Aufféllig ist, dass die Eltern nach ei-
ner Pflegeberatung einerseits gehauft
auch noch eine Gruppenschulung in An-
spruch nehmen, andererseits aber auch
in den Schulungskursen haufiger der
Bedarf an einer individuellen Beratung
unter Einbeziehung des Kindes erkannt
wird.

Die Pflegeberatung dauert im Durch-
schnitt 30 Minuten und konzentriert sich
auf die praktische Durchfiihrung der vom
Arzt verordneten Therapie. Es wird dabei
besonders Wert auf eine produktneutrale
Beratung gelegt. Das Ziel ist eine konse-
quente Anwendung der wirkstofffreien
Basistherapie und eine stadiengerechte
Behandlung der Haut bei Exazerbatio-
nen.

5503 Beratungen
in 24 Stadten

Fiir die Evaluation wird vor der Beratung
mit allen Eltern ein strukturiertes Inter-
view zur Erfassung des Hautzustandes
und der subjektiven Einschatzung durch
die Eltern gefuhrt (Hautdetektiv) [6].
AuBRerdem wird nach der Sicherheit im
Umgang mit der Haut gefragt. Circa 2
Wochen nach der Beratung werden die
Eltern noch einmal telefonisch kontak-
tiert und nach ihren Erfahrungen und
ihrer Einschatzung des Hautzustandes
gefragt.

Bis Jahresende 2017 erhielten 5503 Fa-
milien mit an AD erkrankten Kindern eine
Pflegeberatung. Das mediane Alter der
Kinder lag bei 1,6 Jahren und 56 % waren
mannlich. Die Beratungen wurden von 37

Tabelle 1. Sicherheit im Umgang mit der AD

Unsicher in der Pflege

Unsicher bei Pflegeprodukten

Unsicher bei Erndhrungsfragen

Unsicher bei belastenden Situationen

Vor Beratung Nach Beratung

52% 39%
66 % 30%
28% 23%
45% 25%

Tabelle 2. Schweregrad/ Auspragung der Hautbefunde (Hautdetektiv) vor

der Beratung

Merkmal Gar nicht Ein wenig Mittelstark Stark
ausgepragt ausgepragt ausgepragt ausgepragt

Hauttrockenheit 524 (9,5%) | 1910 (34,7%) 2382 (43,3%) | 676 (12,3%)
Rétung 263 (48%) 1553 (28,8%) 2631 (47,8%) 1044 (18,7%)
Knoten 2059 (37,4%) 1787 (32,5%) 1208 (21,9%) = 423 (7,7%)
Nassend 2254 (409%) | 1779 (32,3%) 1066 (19,4%) | 383 (6,9%)
Kratzspuren 862 (15,7%) | 2196 (39,9%) | 1897 (345%) 521 (9,5%)
.Elefantenhaut” 3401 (61,8%) | 1344 (244%) 565(103%) | 171 (3,1%)

Neurodermitis-Trainerinnen in 24 Stad-
ten in Deutschland angeboten. Die Mehr-
zahl davon sind an Kinderarztpraxen as-
soziiert, wenige an Kliniken.

Die haufigsten Probleme, die Eltern ein-
gangs schilderten, und die Veranderung
nach der Beratung sind in Tabelle 1 auf-
gefihrt.

Ebenso wurde vor der Beratung und nach
ca. 14 Tagen die subjektive Beurteilung
der Haut durch die Eltern erfragt. Hierfir
wurde der Hautdetektiv als PRO-SCO-
RAD verwendet. Einen Uberblick iiber
den Schweregrad des Ekzems gibt die
Tabelle 2. Hier bestatigt sich, wie in den
Zwischenauswertungen vorher, dass es
sich tatsachlich um Kinder mit relevan-
ten Hautverdnderungen handelt, die der
Pflegeberatung zugefiihrt wurden.

Die Veranderungen durch die Pflege-
beratungen sind in den folgenden Ab-
bildungen (Abb. 1-4) gezeigt (eine Kon-
trollgruppe gab es nicht). Man sieht,
dass die Mehrzahl der Kinder eine deut-
liche Verbesserung in allen Bereichen
der Auspragung ihrer AD erfahren. Dies
ist besonders deutlich beim Riickgang
des Erythems, was auf einen verbes-
serten stadiengerechten Einsatz der
topischen Therapie schlielen lasst.

Plus fiir die medizinische
Versorgung

Die positiven Ergebnisse der ersten Aus-
wertung bestédtigen sich auch an der
groBen Zahl von liber 5000 Beratungen.
Die Beratungen werden von den Familien
sehr gerne angenommen und erhdhen
die Zufriedenheit mit der medizinischen
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Abbildung 1-4. Veranderungen des Hautzustandes durch die Beratung. Insbesondere am Beispiel des Erythems/
Rote der Haut ist z. B. zu erkennen, dass sich nach der Beratung die Befunde der Kinder verbessert haben

(x-Achse: Anzahl der Kinder; y-Achse: Verbesserung, unveranderter Zustand, Verschlechterung).
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Versorgung. Aus Sicht der Arzte, die die-  solche Beratungen durch erfahrene Pfle-
PD Dr. med. Doris Staab

ses Angebot ihren Patienten zukommen  gekrafte und medizinische Fachange-

lassen, stellt die Pflegeberatung eine er-  stellte dhnlich wie die Inhalationsinstruk- Vorsitzende der Arbeitsgemeinschaft

Neurodermitisschulung (AGNES)

Klinik fiir Padiatrie mit Schwerpunkt

dar. Aus unserer Sicht ware es sinnvoll,  zu implementieren. Pneumologie, Immunologie und Intensivmedizin
Charité Universitatsmedizin Berlin
doris.staab@charite.de

hebliche Entlastung in der Sprechstunde  tion beim Asthmain die Regelversorgung
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AUS DEN WAG

Die Ergebnisse dieser Kohortenstudien
wurden in vielen Reviews analysiert.
Es wurden Faktoren der Allergenver-
meidung, der Erndhrung, der Darmflora,
inklusive Pra- und Probiotika und in der
letzten Zeit auch des Mikrobioms von
Darm und Lunge diskutiert. Bei der so-
genannten Hygienehypothese spielt die
Exposition des Immunsystems gegen-
tiber mikrobiellen Antigenen eine Rolle
und damit der Shift der Immunantwort
in Richtung Atopie/Toleranz/Nicht-Ato-
pie. Zuletzt hatte sich aber auch gezeigt,
welche Rolle eine Barrierestérung der
Haut fiir die Entwicklung von Sensibili-
sierungen und Allergien haben kann [3]
und so lag es nahe, auch die Barrieresto-
rung moglicherweise zu einem sehr frii-
hen Zeitpunkt beeinflussen zu wollen.

Vor diesem Hintergrund erschienen seit
2014 mehrere vielversprechende Pilot-
studien, in denen das Ekzem- und Aller-
gierisiko von Neugeborenen, die regel-
maRig vorbeugend eingecremt wurden,
deutlich gesenkt werden konnte.

Padiatrische Allergologie

Simpson et al. 2014

In dieser randomisierten, kontrollierten
multizentrischen Pilotstudie (Notting-
ham, GB/Oregon, USA) wurden 64 Neu-
geborene mit Atopierisiko mindestens
einmal téglich bis zum 6. Lebensmonat
am ganzen Korper eingecremt. Atopie-
risiko bedeutete, dass fiir mindestens
einen engeren Verwandten, wie Vater,
Mutter oder Geschwister eine arztliche
Diagnose einer atopischen Erkrankung
angegeben wurde. Die 60 Kinder in der
Kontrollgruppe erhielten nur allgemeine
Empfehlungen zur Hautbehandlung. In
der Verumgruppe begann die Behandlung
spatestens nach 3 Wochen. Fiir die El-
tern standen in der Interventionsgruppe
jeweils 3 verschiedene Viskositaten zur
Auswabhl. Im englischen Zentrum war dies
Sonnenblumendl, Double Base Gel und
flissiges Paraffin in weichem, weilem
Paraffin. Im Zentrum in den USA wurden
ebenfalls Sonnenblumendl, Cetaphil und
Aquaphor Healing Ointment eingesetzt.

Es erfolgten ein Telefoninterview im
Alter von 10 Tagen, 6 und 18 Wochen,

01/2019 » Aus den WAG 23

sowie eine Visite im Alter der Sauglinge
von 12 und 24 Wochen. Am klinischen
Endpunkt mit 24 Wochen bestanden in
der Kontrollgruppe bei 43% der Kinder
Ekzeme, in der Interventionsgruppe bei
22%, was einer Ekzemreduktionsrate
von ca. 50% entspricht. Die Filaggrin-
mutation war in beiden Gruppen gleich
haufig vorhanden. Auf Allergien bzw.
Sensibilisierungen wurde nicht unter-
sucht [7].

Horimukai et al. 2014

In der dhnlich angelegten japanischen
Studie wurden 118 Neugeborene mit
Risiko fiir Atopische Dermatitis ran-
domisiert. Das Risiko war definiert als
arztliche Diagnose Atopische Dermati-
tis bei Vater, Mutter oder einem direkten
Geschwister. In der Verumgruppe waren
59 Kinder. Diese wurden ab der ersten
Lebenswoche 32 Wochen lang téaglich
eingecremt. Hier wurde nur ein Produkt
verwendet: Ein Emmolient vom Emulsi-
onstyp (2e douhet Emulsion). Die Kinder
wurden bei der Aufnahme in die Studie,
sowie nach 4, 12, 24 und 32 Wochen der-
matologisch beurteilt. Zusatzlich wur-
den der transepidermale Wasserverlust,
die Hydratation der Haut, der Haut pH-
Wert, die Besiedlung mit Staphylokok-
ken, die Sensibilisierung auf Hiihnerei,



24 Padiatrische Allergologie » 01/2019

sowie die Filaggrin-Mutation bestimmt.
Es bestand ein signifikanter Unterschied
fuir die Hydratation der Haut, alle anderen
Parameter waren nicht signifikant veran-
dert. Die Sensibilisierung korrelierte aber
mit dem Ekzem [2].

Pebbles-Studie

In dieser australischen Pilotstudie wur-
den 39 Kinder mit einer Kontrollgruppe
verglichen. Es bestanden keine signifi-
kanten Unterschiede zwischen den Grup-
pen, aber ein Trend auch nach einem
Jahr, also 6 Monate nach Beendigung
der Intervention, zu weniger Atopischer
Dermatitis und weniger Sensibilisierun-
genim Allergietest (Hauttest auf die hau-
figsten 6 Allergene) bei den regelmaRig
eingecremten Sauglingen [4].

GB/USA Pilot-
Studie
BEEP RCT
(Barrier enhancement
for eczema prevention)
Japan Pilot-
Studie
Japan RCT
Pebbles Pilot-
(Prevention of AD By a Studie
Barrier Lipid Equilibrium
Strategy), Australien
Pebbles, RCT
Australien, Phase Il
PREVENTADALL, RCT

(Preventing Atopic
Dermatitis and AL-
Lergies in Children),
Norwegen

Aus den WAG

Aus den vorgenannten Pilotstudien geht
nun umso mehr die Dringlichkeit hervor,
diese Frage vordringlich mit groRBeren
Zahlen zu untersuchen. Es wurde daher
die BEEP-Studie (Barrier Enhancement
for Eczema Prevention-Studie) initiiert.
In dieser Studie wurden 1400 Neugebo-
rene in 2 Arme randomisiert. Es handelt
sich um Risikokinder mit einem Atopiker
in der engeren Familie. Die Intervention
dauert 1 Jahr. Der Endpunkt ist mit 2
Jahren geplant, Untersuchungen mit 3, 6,
12 und 18 Monaten. Untersucht wird das
Auftreten von Ekzemen, Allergien, aber
auch Kosten. Eingesetzt werden Zube-
reitungen in verschiedenen Viskositaten
(Doublebase Gel® (Dermal Laboratories

Ltd.), Diprobase Cream® (Merck Sharp &
Dohme Ltd.) und andere.

Der Einschluss in diese Studie ist be-
endet, aber die Ergebnisse werden erst
2019 erwartet.

In Australien (Pebbles) wurden 760 Risi-
kofamilien in eine randomisierte Studie
eingeschlossen. Diese Studie wird 2021
beendet sein.

In Norwegen sind seit 2014 2500 Kinder
ohne atopisches Risiko aus der Normal-
bevdlkerung in eine randomisierte Stu-
die eingeschlossen worden. Auch diese
ist noch nicht abgeschlossen. Ebenfalls
wird in einer japanischen Studie die Nor-
malbevdlkerung untersucht (Tab.).

124 24 Wochen | Verschiedene
Risikofamilien Viskositaten
1400 5 Jahre Verschiedene
Risikofamilien Viskositaten
118 32 Wochen | Emolliens vom
Risikofamilien Emulsionstyp
800 Normal- 1 Jahr »Skin Care und
bevolkerung Probiotics”

80 Risikofamilien | 1 Jahr Epiceram

760 1 Jahr Epiceram
Risikofamilien

2500 Normal- 2 Jahre Badedl und

bevdlkerung

Gesichtscreme

Ekzemreduktion
von 43 % auf
22%:50%

Ab 2019

erwartet

Ekzemreduktion
von 50% auf
32%: 32%

Abgeschlossen,
Analyse

Ekzemreduktion
von 18,9% auf
10,3%.

Lauft noch

Lauft noch

Simpson et al.
2014

BEEP
Study Group
2019

Horimukai et al.
2014

Shimojo et al.

Lowe et al. 2017

Beendet 2021



Wenn sich das Konzept des vorbeugen-
den Eincremens mit einer signifikanten
Effektstarke bestatigen lieRe, hatten wir
moglicherweise erstmalig seit Langem
eine sinnvolle und effektive MalRnahme
zur Pravention von Ekzem und Allergien
an der Hand.

Bevor jedoch dahingehend allgemeine
oder spezielle Empfehlungen ausgespro-
chen werden kdnnen und wahrend wir
auf die Ergebnisse der BEEP und anderer
Studien warten, sind noch einige wichti-
ge Fragen zu beantworten:

Welches ist die Risikopopulation bzw.
wer genau konnte von vorbeugendem
Eincremen profitieren?

In den Pilotstudien wurde ein Atopiker in
der engeren Verwandtschaft als Risiko
und damit der Einschluss zur Teilnah-
me an den Studien definiert. Auch in der
BEEP-Studie ist dies mit allen Einschran-
kungen, die daraus folgen, nicht anders
festgelegt worden und deswegen wird
maoglicherweise das Ergebnis nur fiir die-
se Konstellation reprasentativ sein. Ein
Atopiker in der engeren Verwandtschaft
kommt einerseits je Population relativ
haufig vor, andererseits haben auch vie-
le Atopiker keine direkte Verwandtschaft
mit Atopie.

Die Filaggrin-Mutation ist mit etwa 7%
in der Gesamtpopulation die haufigs-
te Ursache einer Hautbarrierestérung.
Durch genomweite Assoziationsstudien
wissen wir, dass andere Ursachen von
Barrierestorungen extrem viel seltener
sind [6].

Leider wissen wir aufgrund der kleinen
Zahlen in den Pilotstudien nichts Ge-
naues Uber den mdglichen Einfluss der
Filaggrinmutation auf das Ergebnis der
Interventionen. In der BEEP-Studie wird
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dies sicher herausgearbeitet werden
miissen. Eine Filaggrin-Gen-Diagnostik
ist auBerhalb von Studien nicht sinnvoll,
insbesondere, da die Hyperlinearitat der
Handlinien klinisch gut mit der Mutation
Uibereinstimmt. Dieses Hautmerkmal ist
schon mit wenigen Wochen Lebensalter
gut ausgepragt, auch wenn andere klini-
sche Zeichen der Hauttrockenheit noch
nicht zu zeigen sind. Interessanter ware
moglicherweise die Bestimmung des
TEWL (transepidermaler Wasserverlust)
wie es in einigen Studien auch bei jun-
gen Sauglingen durchgefiihrt worden
ist.

Ab wann und wie oft soll gecremt
werden?

Fiir den Start der Therapie sind verschie-
dene Regime gewahlt worden. Ist der Be-
ginn in der ersten Lebenswoche sinnvoll
und essenziell? Wie oft muss gecremt
werden, einmal am Tag, zweimal am Tag
oder bei jedem Windelwechsel?

Gibt es einen Klasseneffekt

der Emmollienzien? Welche Rezeptur,
welche Galenik, welches Produkt

ist am besten geeignet?

In den Studien sind bestimmte Praparate
eingesetzt worden. Kann der Effekt auf
andere, z.B. dhnliche Praparate tbertra-
gen werden? Bei der Beantwortung die-
ser Fragen spielen natiirlich auch phar-
makodkonomische Aspekte eine Rolle.
Einzelne Studienpraparate sind sehr
teuer.

Ganz aktuell ist eine sehr zu empfehlen-
de Ubersicht von Lowe et al. erschienen,
die den Stand der Studien diskutiert [5].

Wir sind sehr gespannt auf die Ergebnis-
se von BEEP, Pebbles und den anderen
oben genannten Studien, denn derzeit
kdénnen wir noch keine fundierte Ein-
schatzung zum Nutzen des praventiven
Eincremens geben.
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AKTUELLES

A Sonderheft ,,Neurodermitis”

Dupilumab stellt das erste Biological
dar, das sich in einer Phase-Ill-Studie
behaupten konnte. Der monoklona-
le Antikdrper hemmt die Wirkung der
proinflammatorischen Interleukine
IL-4 und IL-13 durch Blockade ihrer Re-
zeptoren auf der Zelloberflache. Der
urspriinglich fiir die Behandlung des
allergischen Asthma bronchiale ent-
wickelte Antikérper muss aufgrund
seiner MolekiilgroBe subkutan ange-
wendet werden. Die ersten kontrollier-
ten Phase-I- und -lI-Studien wurden
2014 durchgefiihrt und zeigten eine
signifikante Verbesserung der Sympto-
matik. 2016 bestatigten dann 2 rando-
misierte und plazebokontrollierte Pha-
se-lll-Studien diese Ergebnisse (SOLO
1 und SOLO 2 [2]). Erwadhnenswert ist,
dass die insgesamt 671 erwachsenen
Patienten an einem mittelschweren
bis schweren, also ausgepragten ato-
pischen Ekzem litten. Unter der Do-
sierung mit Dupilumab 300 mg s.c.

Aktuelles

zeigten sich eine Abnahme von Krank-
heitsaktivitat (evaluiert mit EASI-Sco-
re, SCORAD, IGA [Investigators Global
Assessment] und GISS [Global Indivi-
dual Sign Score]), Verringerung des
Pruritus und Verkleinerung der vom
Ekzem betroffenen Kdorperoberflache.
Insgesamt resultierte daraus eine deut-
liche Verbesserung der Lebensqualitat
der Patienten. Die Nebenwirkungsrate
war in der Verum- und der Plazebogrup-
pe gleich groR. Als einzige schwerwie-
gende Nebenwirkungen trat eine Exa-
zerbation des Atopischen Ekzems in
beiden Gruppen gleich haufig auf.

Fiir Erwachsene ist die Dupixent®-In-
jektion* in den USA seit diesem Jahr
fur die Behandlung eines mittelschwe-
ren bzw. schweren Atopischen Ekzems
zugelassen. Die Kosten sind jahrlich
mit $ 37.000 zu veranschlagen. In der
EU laufen seit 2 Jahren Zulassungsstu-
dien fiir Erwachsene und Kinder.

* Dupixent 300 mg Injektionslosung in einer Fertigspritze. Die Injektion erfolgt subkutan.

2 Fachinformation

Am 17. Mai 2018 gab nun der Gemeinsame
Bundesausschuss G-BA nach Antrag der
Arzneimittelkommission der deutschen
Arzteschaft, dem A Fachausschuss der
Bundesdrztekammer, zu Dupilumab eine
Stellungnahme  zur  Nutzenbewertung
nach § 35a SGB V und Kosten-Nutzen-
Bewertung nach § 35b SGB V heraus.

Das A Fazit war, dass fiir Dupilumab ein
betrachtlicher Zusatznutzen bei der Be-
handlung von erwachsenen Patienten
mit mittelschwerer bis schwerer atopi-
scher Dermatitis besteht, fiir die eine sys-
temische Therapie in Betracht kommt.

Auf der diesjahrigen Pharmacon in Mer-
an wurde Dupilumab auBerdem mit dem
A 24. Innovationspreis der Pharmazeuti-
schen Zeitung (PZ) ausgezeichnet.

Neue hoffungsvolle Behandlungsmdglich-
keiten des schweren Atopischen Ekzems
sind in Sicht. Wir warten gespannt auf die
Zulassung im Kindes- und Jugendalter.

Bangert C. Ein Silberstreif am Horizont — was ist in
der Pipeline an neuen Wirkstoffen bei atopischer
Dermatitis? hautnah 2015. 14(4): 82—-89

Simpson EL, Bieber T et al. Two Phase 3 Trials of
Dupilumab versus Placebo in Atopic Dermatitis. N
Engl J Med 2016; 375: 2335-2348
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IN EIGENER SACHE — VERLEIHUNG DER PREISE DER GPA

Die Gesellschaft fir Padiatrische Aller-
gologie und Umweltmedizin e.V. (GPA)
vergibt jahrlich den zusammen mit dem
Nestlé Nutrition Institute gestifteten For-
derpreis Péadiatrische Allergologie. Mit
dem Forderpreis sollen Einzelpersonen
oder Gruppen ausgezeichnet werden, die
sichin herausragender Weise um die Ver-
besserung der Situation allergiekranker
Kinder bemiihen. Der Preis besteht aus
einer finanziellen Zuwendung von bis
zu 10.000 €, die der weiteren finanziel-
len Sicherung des gewiirdigten Projekts
dienen soll. Als wissenschaftliche Fach-

gesellschaft vergibt die GPA den Forder-
preis im Sinne einer projektgebundenen
Férderung. Diese Fordermallnahme er-
folgt nach Eingang eines Projektantrags
und der Priifung durch das Forschungs-
kuratorium und den Geschéftsfiihrenden
Vorstand der GPA. Besonders forder-
wiirdig sind Projekte, die der Umsetzung
wissenschaftlicher Erkenntnisse in die
Praxis dienen.

Den Forderpreis erhielt in diesem Jahr
Nadine Friedrich, Klinik und Poliklinik fiir
Kinder- und Jugendmedizin am Universi-

Den Forderpreis Padiatrische Allergologie erhielt 2018 Nadine Friedrich aus Dresden (2. von rechts).
Es gratulierten (von links nach rechts): Dipl. oec. troph. Beate Grum vom Nestlé Nutrition Institute,
PD Dr. med. Hagen Ott und Prof. Dr. med. Christian Vogelberg.
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tatsklinikum Carl Gustav Carus in Dres-
den. Im Rahmen ihrer Promotionsarbeit
arbeitet Frau Friedrich zum Thema ,Un-
tersuchung der Nahrungsmittelprovo-
kationen an der Universitatsklinik unter
besonderer Beriicksichtigung von Indika-
tion, Sensibilisierung und Protokollart".
Die Preistragerin hatte sich mit der fol-
genden Beschreibung ihres Projekts fiir

den Preis beworben:

In einer deutschen Studie waren Nah-
rungsmittelallergene mit einem Anteil
von 57% Hauptausloser anaphylakti-
scher Reaktionen [2]. Dabei kdnnen ins-
besondere pulmonale Obstruktionen
oder kardiovaskuldre Reaktionen (z.B.
Mikrozirkulationsstérung und Schock)
potenziell lebensbedrohlich sein [6]. Ora-
le Nahrungsmittelprovokationen gelten
als Goldstandard in der Diagnostik von
Nahrungsmittelallergien. Das primare
Ziel einer oralen Provokationstestung
besteht darin, den Verdacht auf eine
klinisch relevante Sensibilisierung zu
bestatigen oder eine Nahrungsmittel-
allergie auszuschlieBen [3]. Letzteres
ist von besonderer Bedeutung, da die
Lebensqualitat von Patienten mit Nah-
rungsmittelallergie und deren Eltern auf
emotionaler sowie sozialer Ebene auf-
grund von therapeutischen Eliminations-

diaten teilweise erheblich eingeschrankt
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sein kann. Studien belegen, dass die Pra-
valenz einer durch Provokationstestung
gesicherten Nahrungsmittelallergie um
ein Vielfaches niedriger ist, als durch die
Patienten selbst oder deren Eltern ange-
nommen wird [5]. Nicht alle Kinder mit
vermeintlichem Verdacht einer Allergie
auf Nahrungsmittel kdnnen Provokati-
onstestungen unterzogen werden, da
diese sehr zeitaufwendig und kostenin-
tensiv sind, zumal ein Risiko fiir schwe-
re systemische Reaktionen besteht [4].
Dies verdeutlicht die Wertigkeit eines ad-
aquaten diagnostischen Vorgehens im
Vorfeld der oralen Provokation.

In mehreren Studien wurde fiir den Prick-
test und das spezifische IgE untersucht,
inwiefern der Sensibilisierungsgrad mit
einem positiven Ausgang der oralen
Provokation oder dem Schweregrad der
Neben
Angaben zur Sensitivitat und Spezifitat

klinischen Reaktion korreliert.

wurden Schwellenwerte fiir die Quad-
delgroRe oder das spezifische IgE ermit-
telt, die mit einer 95- bis 99%igen Wahr-
scheinlichkeit eine positive Provokation
voraussagen. Mithilfe dieser sogenann-
ten ,Cut-off“-Werte sollen Provokati-
onsteste vermieden werden kénnen und
Differenzierungen zwischen klinisch-re-
levanten und klinisch-irrelevanten Sen-
sibilisierungen im Vorfeld moglich sein.
In Anbetracht der unterschiedlichen Er-
gebnisse der einzelnen Studien kdnnen
bisher keine generell giiltigen Konzentra-
tionen bzw. Schwellenwerte angegeben
werden [4, 7]. Diese scheinen neben dem
Studiendesgin von der untersuchten Po-
pulation, dem Alter und den Nahrungs-
mittelallergenen selbst abhangig zu sein
[1, 3]. Demzufolge sind aufwendige orale
Nahrungsmittelprovokationen heute wei-
terhin zentraler Bestandteil des diagnos-
tischen Prozedere, auf die in Einzelfallen
anhand von populations- und nahrungs-
mittelspezifischen ,decision points” un-
ter Umstanden verzichtet werden kann.
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Aufgrund des wachsenden Interesses an
Pradiktoren des Provokationsoutcomes
ist Ziel des vorliegenden Projekts, Zu-
sammenhange zwischen verschiedenen
anamnestischen Faktoren sowie dem
Sensibilisierungsprofil und dem Provo-
kationsergebnis zu analysieren. Dazu
sollen unter anderem die diagnostische
Wertigkeit von Hautpricktests und spe-
zifischen IgE-Antikdrpern untersucht
und ,decision points“ als Vorhersage-
werte einer positiven Provokation fir
verschiedene Nahrungsmittel ermittelt
werden. Innerhalb der positiven Provo-
kationen scheint es bedeutsam, mdgli-
che Einflussfaktoren auf die bendtigte
Verummenge und Reaktionsschwere
durch Korrelation mit anamnestischen
und klinisch-diagnostischen Parame-
tern zu identifizieren. Dadurch kénnten
die verwendeten Gesamtverummengen
im Rahmen der Provokationsplanung
optimiert werden und eine genauere Ri-
sikoabschdatzung des Schweregrades
einer moglichen allergischen Reaktion
erfolgen. Bei Kindern mit positivem Pro-
vokationsausgang ist es auch Ziel, aus-
gehend vom Vertragen einer gewissen
Verummenge oder verarbeiteter Allerge-
ne (z.B. erhitztes Hiihnerei) Empfehlun-
gen fiir den Erndhrungsalltag ableiten zu
kdnnen.

Bei 420 Kindern wurden bislang liber ei-
nen Zeitraum von 10 Jahren (2003-2013)
860 orale Provokationen in der Universi-
tatskinderklinik Dresden durchgefiihrt.
Die am haufigsten provozierten Nah-
rungsmittel waren Huhnerei (34,3%),
Kuhmilch (20,8%), Erdnuss (11,7%) und
Baumniisse (11,6%). Die Daten dazu
wurden bereits retrospektiv anhand von
Provokationsprotokollen erfasst und im
Rahmen einer Dissertationsarbeit bear-
beitet. Im Folgenden sollen nun die Daten
der Jahre 2014-2018 in die Auswertung
mit einbezogen und weitere Provokatio-

nen prospektiv erfasst und ausgewertet
werden. Mit den Riickschliissen, die sich
aus den bereits erhobenen Daten ziehen
lassen, soll der Effekt modifizierter Pro-
vokationsprotokolle sowie veranderter
Einschlusskriterien fiir die Provokation
analysiert werden.
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Die GPA vergibt die Lucie Adelsberger
Medaille fiir hervorragende Leistungen
auf dem Gebiet der padiatrischen Al-
lergologie und mit diesem Preis soll an
die deutsche Kinderarztin und padiatri-
sche Allergologin Frau Dr. Lucie Adels-
berger erinnert werden. Lucie Adelsber-
ger war bereits 1925 Kinderarztin mit
dem Schwerpunkt auf den allergischen
Erkrankungen und hatte eine Praxis in
Berlin. Zudem war sie Mitglied einer For-
schergruppe am Robert Koch-Institut
und arbeitete dort auf dem Gebiet
der Uberempfindlichkeitsreaktionen. 1933
wurde sie als Nicht-Arierin am RKI ent-
lassen, verlor ihre Kassenzulassung
und 1938 wurde ihr als Jidin die Appro-
bation entzogen. 1943 wurde sie nach
Auschwitz deportiert und iiberlebte Gott
sei Dank das Lager. 1945 wurde sie be-
freit. In den folgenden Jahren lebte sie in
Amsterdam und arbeitete ab 1947 in New
York. Dort publizierte sie zu Themen aus

der Allergologie und Immunologie.

Entsprechend den beruflichen und wis-
senschaftlichen Zielen der Namensge-
berin soll dieser Preis besonders die Kol-
leginnen und Kollegen ehren, die sich um
die Forschung und Lehre, den Wissens-
transfer von der Klinik in die Praxis und
die Verbesserung der Situation allergie-
kranker Kinder verdient gemacht haben.
Der Preis wird alljghrlich — und so auch
dieses Jahr — anlésslich des Deutschen
Allergiekongresses vergeben.

Das Preiskomitee der GPA hatte in die-
sem Jahr eine leichte Entscheidung,
denn die Zielvorgaben fiir diesen Preis
lieBen nur eine Entscheidung zu: Die Lu-
cie-Adelsberger-Medaille 2018 geht an
Frau Prof. Erika von Mutius — herzlichen
Glickwunsch.

Padiatrische Allergologie
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Die Lucie Adelsberger Medaille erhielt in 2018 Frau Prof. Erika von Mutius.
Es gratulierten (von links nach rechts): PD Dr. med. Hagen Ott, Prof. Dr. med. Christian Vogelberg und
Prof. Dr. Carl-Peter Bauer

Ich glaube, Frau Prof. von Mutius ist je-
dem von lhnen in diesem Raum bestens
bekannt, aber trotzdem mochte ich aus
meiner Sicht einige wichtige Punkte
aus ihrer Vita zusammenfassen, die zur
Preisverleihung fiihrten. Frau Prof. von
Mutius verbindet seit vielen Jahren in
hohem MalRe Forschung und Lehre mit
der klinischen Praxis. Auf dem Gebiet
der allergologischen Forschung gehor-
te sie zu den Ersten, die nach der Wen-
de 1989/1990 zeigen konnten, dass es
in der ehemaligen DDR trotz schlechter
Umweltbedingungen nur etwa halb so
viele Allergien gab wie in der BRD. Diese
Daten bildeten mit den Grundstock fiir
eine vollig neue Diskussion iiber die Ent-
stehung von Allergien. Die Ergebnisse
dieser Studie sowie ihre weiteren Arbei-
ten, und hier ist v.a. die Bauernhofstudie
— die sog. ALEX-Studie — zu nennen, ha-

ben zur Hygienehypothese beigetragen.
Dies wurde auch durch die nachfolgende
GABRIELA- und PARZIVAL-Studie unter-
mauert.

So war Frau Prof. von Mutius durch ihre
Arbeiten wesentlich daran beteiligt, dass
es zum Paradigmenwechsel kam: Weg
vom Karenzgedanken und hin zur Tole-
ranzerzeugung. lhre wissenschaftliche
Tatigkeit wurde auch mit vielen Aus-
zeichnungen gewiirdigt; hier ist v.a. die
Verleihung des Leibnitz-Preises 2013 zu
nennen. Aufgrund ihrer vielfaltigen wis-
senschaftlichen Tatigkeit wurde Frau
Prof. von Mutius auch Mitglied in zahl-
reichen redaktionellen Beirdten hoch-
karatiger internationaler Zeitschriften
und so ist sie z.B. Mitherausgeberin des
JACI und sie gehort zum Editorial Board

des ,New England Journal of Medicine".
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Wer wissenschaftlich so aktiv ist, ist na-
tiirlich auch viel gefragt und so hat Frau
Prof. von Mutius als neue wissenschaft-
liche Aufgabe und Herausforderung 2017
die Leitung des Instituts fiir Asthma- und
Allergieforschung am Helmholtz-Zent-
rum in Miinchen ibernommen.

Was ich aber besonders herausheben
mochte ist, dass sie trotz ihrer vielfal-
tigen Aktivitaten den Bezug zur prak-
tisch-klinischen Tatigkeit nie aufgege-
ben hat und nach wie vor neben all den
eben genannten Aufgaben die Allergie-
und Asthmaambulanz des Dr. von Hau-
ner'schen Kinderspitals leitet. Somit ist
Frau Prof. von Mutius ein besonderes
Beispiel fiir die Verbindung von For-
schung und klinischer

Tatigkeit im Sinne

_ der Lucie-Adels-

\ . berger-Medaille.

§ 1 Die Gesellschaft fiir Padiatrische
Allergologie und Umweltmedi-
zin eV. (GPA) vergibt die Lucie
Adelsberger Medaille fiir hervor-
ragende Leistungen im Gebiet

der padiatrischen Allergologie
in wissenschaftlicher, arztlicher
und gesellschaftlicher Hinsicht.
Entsprechend der wissenschaft-
lichen und beruflichen Ziele der
Namensgeberin des Lucie Adels-
berger Preises soll dieser Preis
besonders die Kolleginnen und
Kollegen ehren, die sich um die
Forschung und Lehre, den Wis-
senstransfer von der Klinik in die
Praxis und die Verbesserung der

Situation allergiekranker Kinder

Lucie Adelsberger wurde am 12. April 1895 in Niirn-
berg geboren. Nach dem Abitur im Jahr 1914 studier-
te sie in Erlangen Medizin. 1925 und 1926 erlangte
sie die Facharztspezialisierungen fiir Innere Medizin
und Kinderheilkunde. Gleichzeitig war sie wissen-
schaftlich tatig und befasste sich vor allem mit den
verschiedenen Formen der Uberempfindlichkeit beim
Menschen. 1925 eroffnete Dr. Lucie Adelsberger eine
Praxis in Berlin und arbeitete als Internistin und Kin-
derarztin mit dem Schwerpunkt allergische Krank-

In eigener Sache

heiten. In den folgenden Jahren erschienen zahlreiche wissenschaftliche Pu-

blikationen zu allergologischen Themen. Dr. Lucie Adelsberger wurde Mitglied

einer neu gegriindeten Forschungsgruppe am Robert Koch-Institut und leitete

dort zusammen mit Dr. Hans Munter die Beobachtungsstelle fiir Uberempfind-

lichkeitsreaktionen. Beide wurden aufgrund ihrer jiidischen Abstammung am

31. Mérz 1933 entlassen. Es folgten der Verlust der Approbation sowie der Ver-

lust jeder beruflichen und personlichen Sicherheit. Am 17. Mai 1943 wurde Dr.

Lucie Adelsberger mit dem ,38. Osttransport” von Berlin nach Auschwitz depor-
tiert. Dr. Lucie Adelsberger hat Ausschwitz liberlebt und konnte schlieflich 1947

in die USA einreisen, wo sie bis zu ihrem Tod 1971 als Internistin in einer Klinik

und als Kinderallergologin in einer kleinen, eigenen Praxis tatig war.

§2

§3

Quelle: Lucie Adelsberger: Auschwitz. Ein Tatsachenbericht.
Hrsg. Eduard Seidler. Bouvier Verlag, 2. Auflage 2005. ISBN 3-416-02986-0

und Jugendlicher verdient ge-
macht haben. Der Ehrenpreis soll
auch an unsere Kollegin Lucie
Adelsberger und ihren beruflichen
und privaten Lebensweg, gepragt
durch Verfolgung im Dritten Reich,
erinnern.

Der Preistrager bzw. die Preistra-
gerin wird gleichzeitig nach Be-
schluss der Mitgliederversamm-
lung der GPA-Ehrenmitglied der
Gesellschaft  fir Padiatrische
Allergologie und Umweltmedizin

e. V.

Uber die Vergabe der Lucie Adels-
berger Medaille entscheidet ein

§5

§6

Kuratorium. Mitglieder des Kurato-
riums sindder 1.und 2. Vorsitzende
der Gesellschaft fiir Padiatrische
Allergologie und Umweltmedizin
e.V. sowie jeweils ein Vertreter der
vier padiatrisch-allergologischen
Arbeitsgemeinschaften der GPA.

Die vom Kuratorium getroffene
Entscheidung ist unanfechtbar.

Der Rechtsweg bleibt ausge-

schlossen.

Die Lucie Adelsberger Medaille
wird einmal jahrlich im Rahmen
der Jahrestagung der Gesellschaft
fiir Padiatrische Allergologie und
Umweltmedizin e.V. vergeben.



Fiir besondere Leute gibt es besondere

Prasentationen:

Jaich kenn’ihn von der nappa
Noch in Hamburg lebte er,
Kam zu uns dann in den Vorstand
Und war bald Vorsitzender.

Forschte noch in Hamburg-Borstel
Im Immunsystem herum
Viele dendritische Zellen
Machten Toleranzen-tum.

Doch dann zog es ihn nach Bochum
Experimentelle Pneumologie

Fiir's Journal schrieb er die Phrase:
NO sensitive Guanylyl-Cyclase!

Mit Interleukinen und Histologie
Beweist er den Ursprung der Allergie.

Und findet im Staub er
Bakterien und Schimmel
Dann ist das fiir ihn
ein Zeichen des Himmels.

Denn das ist die Basis fiir Prdvention
und iiberall redet er schon davon
Auf Meetings, Symposien,
Kongressen, weltweit
Doch eins musst du wissen:
Auch fiir dich hat er Zeit.

Und hattest Du mal ein kleines Problem
So kann Abbi das in Deinen Augen sehn
Er spricht Dich an, sagt : ,Ich helfe Dir”
Und ist es vollbracht:
~komm wir trinken ein Bier.”

Fiir Studis ist er Professor des Jahres
lehrt sie Worte mit groBem Gehalt
Mit Formeln und Zahlen weil3 er zu betéren
Und davon wird ihnen heif8 und kalt.

Padiatrische Allergologie

01/2019 » In eigener Sache 31

Den GPA-Preis ,Die Welle" erhielt 2018 Prof. Dr. med. Albrecht Bufe (2. von links).
Es gratulierten (von links nach rechts): PD Dr. med. Hagen Ott, Prof. Dr. med. Christian Vogelberg und

Prof. Dr. med. Jiirgen Seidenberg.

Das Endresultat ist die Wissenschaft pur
Und jeder erkennt seine eigene Spur
Komplexes kann er ganz einfach darstellen
Er ist ein Genie an vielen Stellen.

Das Netzwerk
fiir Studien ambulante Pédiatrie
Kurz NETSTAP genannt, war seine Ildee
Ganz Deutschland gehdrt zu seinen Filialen
er sammelt dort viele Patienten und Zahlen.

Ganz glitzernd und kalt am Starnberger See
es war Hohenried 2000 und 8
die GPA hat im Schlosscafé
den Abbi zum Vorsitzenden gemacht.

Dies war er dann lange fiir sieben Jahr
Mit Engagement, viel Haut, und wenig Haar
Die AG SIT und die Prévention
hat er geleitet mit festem Ton.

Gar miihsam jedoch war so mancher Weg
Mit AKM und Berufspolitik
Mal laut, mal leise, aber immer klar

So steuerte er unsere GPA.

Dazu schaffte er so fast nebenbei
Das e-Journal ganz ohne Print

Armin und Susanne zeigte er schnell,
wo Kommas und Zeilen er hin haben will.

Das neue Journal, das wird nun zum Knaller,
Per email kommt es schnell in dein Haus
Copy and paste zur Freude aller
die Sonderhefte stechen heraus.

Doch Unmut drohte durch den Wandel,
Ein Rechtsstreit iiber ganz viel Geld
Doch Abbi, cool und sachlich handelnd
Wird fiir die GPA zum Held.

Und fehlte mal ein Entertainer
Fiir den Abend an einem Kongress
Zog er was aus dem Container
Mit viel SpaB8, und ganz ohne Stress.

Dann aber rief ihn die Fakultét
Zum Dekan fiir die Forschung
und leider darum
fehlte die Zeit und er gab vieles weiter
Wie die Welle den Impuls an and'’re Mitstreiter.

Seine Kreation, die Welle der GPA
liberreichte er an viele, die vor ihn da.
Doch heute ist er dran, und wie Ihr alle seht,
Die Welle der GPA ... ihm sichtbar steht!
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DER PNEUMOLOGISCHE FALL

Padiatrische Allergologie » 01/2019 » Der pneumologische Fall

Therapierefraktares Asthma
oder eine Spielart der Natur?

Melanie Géartner, Christoph Kemen, Joachim Lemke, Hamburg

Vorgestellt wird ein 11 Jahre alter Junge, der im Sommer an typischen Symptomen einer Rhinokonjunktivitis leidet und nachgewiesen

sensibilisiert ist gegen Roggenpollen und Hausstaubmilbe. Hinzu kommen gelegentlich Husten und rasche kérperliche Erschopfbarkeit

ohne Atemnot. Auch aufgrund der eingeschrdankten Lungenfunktion wird er mit einem Betamimetikum und einem Glukokortikoid thera-

piert, allerdings ohne Verbesserung der Lungenfunktionsuntersuchung. Handelt es sich um ein therapierefraktires Asthma bronchiale?

Anamnese

Ein 11 Jahre alter Junge stellt sich in
unserer pneumologischen Ambulanz
vor. Er leidet im Sommer unter typi-
schen allergischen rhinokonjunktiva-
len Beschwerden. Im Carrier Polymer
Radio-Allergo-Sorbent-Test (CAP-RAST)
sind Sensibilisierungen auf Roggenpol-
len und Hausstaubmilbe festgestellt
worden. Wegen letzterer sind bereits
vor 4 Jahren AllergiekarenzmalRnahmen
einschlieflich Encasing der Bettmateri-
alien umgesetzt worden. Im Vorjahr hat

Paul eine Episode einer obstruktiven

Abbildung 1. Lungenfunktion.

Bronchitis gehabt. Ansonsten hustet
Paul gelegentlich auch nachts, Atemnot
habe er dabei nicht. Er kommt bei kérper-
licher Belastung schnell an seine Gren-
zen, hat dabei aber keine Atemnot. Die
bereits durchgefiihrte spirometrische
Lungenfunktionsuntersuchung ist einge-
schrankt. Seine aktuelle Medikation be-
steht aus 2-mal 1 Hub eines inhalativen
Kombinationspraparats bestehend aus
25 ug eines langwirksamen Betasympa-
tikomimetikums (Salmeterol) und 125 pg
Kortikosteroid (Fluticason) tiber Inhalati-
onshilfe mit Mundstiick; diese Therapie

wird seit ca. 6 Monaten regelméaBig ein-

gehalten. Da die spirometrisch gemesse-
ne Lungenfunktion weiter eingeschrankt
blieb, wurde der Patient von seiner
Kinderérztin wegen therapierefraktaren
Asthmas Uberwiesen.

Diagnostik

Wir wiederholten zunéchst die Lungen-
funktionsmessung im infektfreien Inter-
vall. Es zeigte sich eine pathologische
Fluss-Volumen-Kurve, passend zu einer
Atemwegsstenose oberhalb der Bifur-
kation (Abb. 1). Die anschlieRende Lauf-
bandprovokation bleibt nach 6-miniitiger

Links: Pathologische
Fluss-Volumen-Kurve
des Patienten,

rechts oben:

Grafik einer normalen
Fluss-Volumen-Kurve,

rechts unten:
Grafik einer Fluss-Volumen-Kurve
bei Stenose in den grolRen

Atemwegen.

| Fluss

PVC normal

3 Tafelberg

e Valumen

'_hh“:?r-*-'-'_-.ﬂbgeflathle
Inspiration

Kleine Abb.: consilium Themenheft 2/2016: Dahlheim M, Niggemann B. ,Lungenfunktionsdiagnostik in der téglichen Praxis”. Mit frdl. Genehmigung von Infectopharm



submaximaler Belastung negativ ebenso
wie der Bronchospasmolysetest. Das
exhalative Stickstoffmonoxid (eNO) liegt
mit 11 ppb (parts per billion) im Normbe-
reich und gibt somit keinen Hinweis auf
eine eosinophile Entziindung der tiefen
Atemwege. Die Untersuchungsbefunde
sind somit nicht typisch fiir ein Asthma
bronchiale.

Zur weiteren Abklarung der vermuteten
Atemwegsstenose wird eine Rdntgen-
kontrastuntersuchung des Osophagus
durchgefiihrt (Abb. 2). Es zeigen sich
eine bandférmige Kontrastmittelausspa-
rung im oberen Osophagusdrittel und
eine Impression des Osophagus von dor-
sal in der seitlichen Aufnahme. So wird
die Verdachtsdiagnose einer Arteria lu-
soria gestellt.

In der anschlieBenden flexiblen Bron-
choskopie zeigt sich in tiefer Sedierung
keine Trachealstenose, aber ein heftiges

Abgang der
Arteria lusoria
aus der

Aorta descedens

Abteilung fir Bildgebende Diagnostik, Wilhelmstift Kath. Kinderkrankenhaus
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Bandférmige Aussparung

im oberen Drittel des Osophagus

Abteilung fir Bildgebende Diagnostik, Wilhelmstift
Kath. Kinderkrankenhaus

Pulsieren an der Hinterwand im unteren
Drittel der Trachea. Als nachster Schritt
wird eine Magnetresonanztomografie
des Thorax mit Angiografie veranlasst.
In dieser Untersuchung konnte die Dia-
gnose einer Arteria lusoria mit retro6so-
phagealem Verlauf bestéatigt werden. Es
zeigt sich als erster Abgang vom Aor-
tenbogen die Arteria carotis communis
rechts, folgend die Arteria carotis com-
munis links, dann die Arteria subclavia
links und im Ubergang vom Aortenbogen
zur Aorta descendens der Abgang der
Arteria subclavia rechts mit retrotrache-
alem und retro6sophagealem Verlauf zur
Gegenseite (Abb. 3).
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Abbildung 4. Anatomie des Aortenbogens und Lokalisation der Arteria lusoria (rechts)

rechte Arteria

subclavia

Truncus
brachiocephalicus

MafBnahmen

Nach Ausschluss eines Asthma bron-
chiale wurde die Inhalationstherapie
abgesetzt. Der Junge befindet sich in gu-
tem Allgemeinzustand und ist durch sel-
tene Episoden mit leichter Belastungs-
dyspnoe nicht im Alltag eingeschrankt.
Daher ist eine operative MaBnahme der-
zeit nicht indiziert, muss aber im Falle
einer Beschwerdezunahme sicher erneut

diskutiert werden.

Arteria lusoria: Aberrierende
Arteria subclavia

Die Arteria lusoria (Abb. 4) kommt mit ei-
ner Haufigkeit von 1% vor [3] und bleibt
meist asymptomatisch. Die Bezeich-
nung lusoria leitet sich von dem Begriff
lusorius (lateinisch fiir Spiel) ab. Damit
wird der atypische Verlauf der rechten
Arteria subclavia als ,Spielart der Na-

u

tur” bezeichnet. Diese entspringt bei
dieser Variante nicht aus dem Truncus
brachiocephalicus, sondern aus der
Aorta descendens und verlauft dann in
80% der Falle hinter Osophagus und Tra-
chea nach rechts. Nur in etwa 10% der

Félle entwickeln sich Symptome [1]. Als

linke Arteria
carotis communis

rechte Arteria

linke Arteria carotis communis

subclavia

haufigstes Symptom tritt mit 71% eine
Dysphagie, auch als Dysphagia lusoria
bezeichnet, durch die Kompression des
Osophagus auf. Uber Dyspnoe klagen
19% der Patienten und liber retrosternale
Schmerzen 17 % [2]. Selten treten Husten
oder eine Gedeihstorung auf.

Nur wenn durch die Kompression der Ar-
teria lusoria gravierende Symptome ver-
ursacht werden, wird ein operatives Ab-

linke Arteria
carotis communis

linke Arteria
subclavia

aberrierende
rechte Arteria
subclavia (Arteria
lusoria)

M. Gartner

setzen der Arteria lusoria von der Aorta
descendens und Anastomose der Arteria
lusoria an die Arteria carotis communis
rechts erforderlich.

Fazit

Es handelt sich also in unserem Fall um
eine ,Spielart der Natur” und nicht um
ein therapierefraktares Asthma bron-
chiale.

Dr. med. Melanie Gartner

Katholisches Kinderkrankenhaus WILHELMSTIFT gGmbH

Ein Haus der ANSGAR GRUPPE
Liliencronstr. 130 | 22149 Hamburg
m.gaertner@kkh-wilhelmstift.de
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Ich betreue ein inzwischen 3 Jahre altes Kind. Vor 1 Jahr kam es nach Genuss eines Nussbreis zu einer perioralen Urti-

karia. Der Prick-Test ist positiv fir Cashewnuss, negativ fiir Walnuss, Haselnuss, Erdnuss. Jetzt im Rahmen einer Blutentnah-

me wegen Gedeihstérung war das spezifische IgE fiir Cashewnuss CAP-Klasse I (0,91 IU/ml), rAna o 3 Klasse Il (1,0 IU/ml).

Cashewniisse werden strikt gemieden. Die Mutter hat allerdings kiirzlich, nachdem sie Cashewnuss in der Hand gehabt hat-

te, das Kind beriihrt, woraufhin dieses mit einer fliichtigen Urtikaria reagierte. Das Kind kommt jetzt in den Kindergarten und

die Mutter ist extrem besorgt bzgl. einer schweren systemischen Reaktion bei akzidenteller Ingestion. Bislang hat sie nur

Cetirizin als Bedarfsmedikation.

Besteht eine Indikation fiir eine erweiterte Bedarfsmedikation/Notfallset ggf. auch fiir den Kindergarten?

Alisa Arens antwortet: Schalenfriichte
gewinnen eine wachsende Bedeutung als
Ausldser einer anaphylaktischen Reak-
tion; es dominieren Cashew- und Hasel-
nuss, gefolgt von Walnuss und Pistazien
[2]. Cashewniisse kommen inzwischen
vielfach in Lebensmitteln vor. Eine lebens-
lange, strikte Allergenmeidung ist oft
schwierig, sodass die Abklarung einer
mdoglichen Nahrungsmittelallergie (NMA)
fur die Lebensqualitat der Patientinnen

und Patienten sehr wichtig ist.

Auch wenn die Anamnese integraler Bau-
steinin der Diagnostik einer NMA ist, konn-
te wiederholt gezeigt werden, dass die al-
leinige Aussage der Eltern nur selten valide
ist. Oft kommt es zu einer elterlichen Uber-
schatzung des Allergierisikos [4, 5].

Eine im Pricktest oder in der Serologie
nachgewiesene allergische Sensibilisie-
rung ist noch kein Beweis fiir eine NMA.
Die Bestimmung der spezifischen IgE-Anti-
korper gegen einzelne, allergene Proteinbe-
standteile (komponentenbasierte Allergie-
diagnostik) verbessert den diagnostischen

Wert der serologischen Allergiediagnostik
deutlich. Kiirzlich konnte gezeigt werden,
dass der Marker Ana o 3 fiir die Cashew-
nuss einen mindestens genauso guten
Vorhersagewert wie der Marker Ara h 2 fiir
die Erdnuss besitzt [1, 3]. So wiesen alle
gegen Cashewnuss allergischen Kinder
auch eine Sensibilisierung gegen das Spei-
cherprotein Ana o 3 auf. Allerdings fanden
sich auch einzelne gegeniiber Cashewnuss
tolerante Kinder trotz bestehender Sensibi-
lisierung gegen Ana o 3.

In vorliegendem Fall wird eine ca. 1 Jahr
zuriickliegende periorale, urtikarielle Re-
aktion nach Konsum eines Nussbreis be-
schrieben. Es wird nun liber eine zweite
Reaktion mit fllichtiger Kontakturtikaria
nach Hautkontakt mit Cashewnuss be-
richtet. Bei dem inzwischen 3 Jahre alten
Patienten liegen aktuell positive IgE-An-
tikérper gegen Cashewnuss-Extrakt und
das hitzestabile Speicherprotein aus
Cashewnuss, Ana o 3, vor.

Die Anamnese und die o.g. Allergie-
diagnostik sind sehr suggestiv fiir eine

Cashewnussallergie, jedoch nicht ein-
deutig genug, um eine klinische Rele-
vanz der allergischen Sensibilisierung
in Bezug auf eine madgliche systemische
Reaktion abzuschatzen. Eine orale Pro-
vokationstestung (OFC) ist daher zur defi-
nitiven Abklarung in diesem Fall sinnvoll.

Bislang habe die Familie Cetirizin als
Bedarfsmedikation. Die Sorge der Mut-
ter vor einer schweren systemischen
Reaktion bei akzidenteller Ingestion ist
verstandlich. Die Frage nach der Erweite-
rung dieser Medikation kann nur nach in-
dividueller Risikoabschatzung in einem
Gesprach mit den Eltern geklart werden.

Wenn eine strikte Karenz gegeniiber Cas-
hewnuss bis zur Provokationstestung
eingehalten werden kann, die Eltern sich
sicher fiihlen und gut Giber das Restrisiko
sowie das Notfallmanagement aufge-
klart sind, wéren ein nicht sedierendes
H1-Antihistaminikum, wie z.B. Cetirizin,
und ein orales Glukokortikoid, wie z.B.
Prednisolon, vorerst ausreichend. In al-
len anderen Fallen und insbesondere
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bei Nachweis einer Cashewnussallergie
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SERIE QUARTHEFTE: AKTUELLE FRAGEN AN DEN ALLERGOLOGEN

HandtellergroRe Schwellung der Haut
nach SCIT

Matthias Kopp, Liibeck

Frage: ,7-jahriges Madchen, Beginn einer subkutanen Hypo mit einem Allergoid Birke im letzten Herbst. Seit Januar zusatzlich
Graser (gleiche Firma). Es zeigen sich jetzt zunehmend lokale Nebenwirkungen, wie liber handtellergroBe Schwellungen und
R6tungen nach der Spritze oder sogar erst am nachsten Tag. Was nun? SLIT und mit anderer Firma SCIT? Haben Sie einen
Tipp? Das Madchen ist sehr kooperativ.”

Prof. Dr. med. Matthias Kopp antwortet:

Abbildung 1. Injektionstechnik. Oben: richtig. Unten: zu flache und ober-
flachliche Injektion (begiinstigt Lokalreaktionen).

In einer kiirzlich publizierten retrospek-
tiven Analyse wurden die lokalen und
systemischen Nebenwirkungen von iiber
14.000 Injektionen nach SCIT ausgewer-
tet [1]. Eine lokale Reaktion wurde bei
0,38% aller Injektionen und eine systemi-
sche Reaktion bei 0,1% aller Injektionen
beobachtet. Unterschiedliche Adjuvan-
zien in den SCIT-Praparaten waren nicht
mit unterschiedlichen Nebenwirkungs-
profilen assoziiert. Fiir den von lhnen

geschilderten Fall ergibt sich aus die-
ser Arbeit kein Anhaltspunkt dafiir, das
SCIT-Praparat zu wechseln. Bevor Sie auf _

eine sublinguale Immuntherapie umstei-

gen, wiirde ich 2 MalRnahmen empfehlen: mit frdl. Genehmigung von Prof. Bodo Niggemann, Berlin



A. Reduzieren Sie zundchst die Dosis

um 1-2 Stufen und

tiberpriifen Sie anhand der folgenden
Kriterien/Fragen die Injektionstech-
nik:

Wird die richtige Nadel zur Injektion
verwendet? Die Injektion sollte mit ei-
ner 1-ml-Spritze mit Feingraduierung
erfolgen unter Verwendung einer In-
jektionsnadel (Gr6Re Nr. 14-18, kur-
zer Anschliff) mit einer Nadellange
von 25 mm.

Stimmt der Injektionswinkel? Es soll-
te darauf geachtet werden, dass eine
Hautfalte angehoben wird und die
Injektion tatsachlich ,tief” subkutan
gelingt. Sowohl eine zu oberflachli-
che Injektion als auch eine intramus-
kuldre Injektion sind zu vermeiden.
Die Injektion sollte etwa eine Hand-
breite oberhalb des Olecranons an
der Streckseite des Oberarms erfol-
gen.

Konnte es sein, dass nach der Injek-
tion ein Teil des Extrakts durch den
Stichkanal zuriickflieBt? Dies kann
man verhindern, indem man nach
der Injektion mit einem Tupfer auf die
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Einstichstelle driickt. Hier ist es auch
hilfreich, etwa 3 Sekunden nach der
Injektion abzuwarten, bevor die Na-
del aus dem Stichkanal zuriickgezo-
gen wird [2].

Konnte es sein, dass durch ein ,Ver-
reiben” des Extrakts eine verstarkte
Lokalreaktion eintritt? Dies sollte
unterbleiben; es ist gewiinscht, dass
das lokal gesetzte subkutane Depot
langsam resorbiert wird.

Erfolgen beide Injektionen der SIT
in denselben Arm? Allgemein wird
bei einer parallelen Durchfiihrung
einer SIT mit 2 Extrakten empfoh-
len, jeweils eine Spritze am rechten
und jeweils eine Spritze am linken
Arm zu injizieren. Dabei sollte laut
Leitlinie ein Abstand von 30 Minuten
zwischen erster und zweiter Injektion
eingehalten werden, um mdogliche So-
fortreaktionen klar einem der beiden
Praparate zuordnen zu kdnnen. Eine
anschlieRende Uberwachung von 30
Minuten nach der letzten Injektion ist
obligat. Ich wiirde in dem von Ihnen
geschilderten Fall auch empfehlen,
jeweils dasselbe Extrakt in densel-
ben Arm zu spritzen, z.B. Birkenpol-
lenextrakt immer rechts. Dabei sollte

Das ,Quartheft” erscheint viermal jahrlich mit Unterstiitzung der Firma

man zusatzlich darauf achten, dass
man die SCIT nicht jedes Mal genau
an dieselbe Stelle injiziert: Die Injekti-
on kann an der Streckseite des Ober-
arms Uber den gesamten mittleren
Bereich erfolgen.

Aus meiner Erfahrung lassen sich in aller
Regel die beschriebenen Lokalreaktio-
nen mit richtiger Injektionstechnik mini-

mieren.

Univ.-Prof. Dr. med. Matthias Kopp

Leiter der Sektion

Péadiatrische Pneumologie & Allergologie
UKSH, Universitat zu Liibeck
Ratzeburger Allee 160 | 23538 Liibeck
matthias.kopp@uksh.de
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Die Schriftleiter Dr. med. Frank Friedrichs (Aachen) und Prof. Dr. med. Matthias Kopp (Liibeck) sowie ein Kreis von anerkannten Expertinnen und Experten

beantworten die praxisrelevanten Fragen. Die Antworten sind, soweit moglich, evidenzbasiert. Da es zu vielen Fragen rund um die SIT jedoch nach wie vor keine

ausreichenden Studiendaten gibt, spielt auch die Erfahrung der Experten eine groBe Rolle. Eine rechtsverbindliche Empfehlung kann daher durch die Antworten

nicht offeriert werden.

Die Firma ALLERGOPHARMA GmbH & Co. KG bietet interessierten Arzten an, das aktuelle Quartheft kostenfrei zu bestellen. Bitte schreiben Sie hierfiir eine Email

mit lhren Adressdaten unter dem Betreff ,Quartheft” an die folgende Emailadresse:
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Forschungsansatz: Allergien im Kindesal-
ter nehmen in vielen Landern in den letz-
ten Jahrzehnten zu oder halten sich auf
hohem Niveau, wie Querschnittstudien
aus den 1990er Jahren und 10 Jahre spa-
ter deutlich zeigen. Warum Atopisches
Ekzem, allergische Rhinitis und Asthma
aber so viele Kinder betreffen und warum
diese Krankheiten sich ausbreiten, lasst
sich nur mithilfe von Langzeitstudien kla-
ren. Daher wurden v.a. in Europa in den
letzten Jahren mehrere Geburtskohorten-
studien initiiert. In diesem Zusammen-
hang begann als eine der ersten Unter-
suchungen 1990 die Multi-Center Allergy
Study (MAS) mit folgenden Zielen:
Wie haufig kommt es zu allergischen
Symptomen bei Nachweis von (iblichen
inhalations- und Nahrungsmittelaller-
genen und wie lasst sich deren Verlauf
und der Zusammenhang mit einer aller-
gischen Sensibilisierung beschreiben?
Welche Einflussfaktoren in friiher Kind-
heit fiir die Entwicklung einer persistie-
renden Allergie lassen sich finden?

Inzwischen liegen in der MAS-Kohorte
Daten fiir einen Verlauf von 20 Jahren vor.

Methodik und Ergebnisse. Rekrutiert
wurden 1314 Kinder, die 1990 in 5 deut-
schen Stadten geboren worden waren.
Die Kohorte umfasste 499 Neugeborene
mit Risikofaktoren fiir eine Atopie, d.h.
ein erhohter IgE-Spiegel von >0,9 kU/I
im Nabelschnurblut oder mindestens 2
betroffene Familienmitglieder. Die Ubri-
gen 815 Kinder wiesen keine dieser Risi-
kofaktoren auf. Alle Probanden wurden
bei der Geburt, mehrmals bis zum 2. Ge-
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burtstag und dann jahrlich bis zur Puber-
tat, schlieflich noch einmal als 15- und
20-Jahrige untersucht. Insgesamt unter-
zog sich jeder Teilnehmer 19 Beurteilun-
gen, darunter 9 Besuchen in einer Klinik
mit korperlicher Untersuchung sowie
Blutentnahmen zur IgE-Bestimmung und
Genotypisierung. Zu einigen Zeitpunkten
erfolgten zudem eine bronchiale Provo-
kation, ein Bronchodilatationstest oder
Lungenfunktionsuntersuchungen.
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Eltern und Probanden beantworteten
jedes Mal Fragen zu Symptomen, Medi-
kation, anderen Diagnosen, verschiede-
nen Lebensstilfaktoren, einschlieBlich
Rauchverhalten, Tierhaltung etc.. Die
Diagnose Asthma wurde gestellt, wenn
2 von 3 der folgenden Kriterien zutrafen:
Asthmamedikation, typische Symptome
in den vorangegangenen 12 Monaten
oder arztlich bestatigte Diagnose. Poten-
zielle Indoor-Allergene bestimmten die
Studienteams anhand von Staubproben
dreimalig bis zum Alter der Kinder von 5
Jahren.

Entsprechend der Konzipierung der Stu-
die lassen sich zu Pravalenzen folgende
Aussagen zur Gruppe der Probanden
mit mindestens einem allergiekranken

Elternteil im Vergleich zu denen mit in

dieser Hinsicht gesunden Eltern machen:
Das Atopische Ekzem blieb wahrend
der Schulzeit stabil bei >10 %, unabhén-
gig vom Allergiestatus der Eltern.
Bei den jungen Erwachsenen fiel die
Pravalenz um etwa ein Drittel; jetzt wa-
ren doppelt so viele Frauen wie Manner
betroffen.
An allergischem Asthma litten im Ver-
lauf der Schulzeit zunehmend mehr
Kinder, wobei diejenigen mit 2 atopi-
schen Eltern 2- bis 3-mal haufiger be-
troffen waren als die Kontrollgruppe.
Die kumulative Inzidenz lag bei den
20-Jahrigen mit 2 allergiekranken EI-
tern bei etwa 40% und bei denjenigen
mit nur einem betroffenen Elternteil
bei iber 25%. Die Kinder, deren beiden
Eltern keine Allergie hatten, waren zu
10% an Asthma erkrankt.
Im Kindesalter waren mehr Jungen
betroffen, spater beide Geschlechter
gleichmaRig.
Auch die allergische Rhinitis wurde mit
zunehmendem Alter immer haufiger.
Im Jugendalter litten mehr Probanden
an allergischer Rhinitis als an Asthma.
Kinder von belasteten Eltern erkrankten
3-mal haufiger als die der Kontrollgrup-
pe; Manner haufiger als Frauen.

Der starke Risikofaktor ,Allergie bei den
Eltern* wirkte sich bis zum Erwachse-
nenalter aus, und zwar v.a. auf das Vor-
liegen mehrerer Allergien. Hier spielen
die mittlerweile bekannten genetischen
Polymorphismen eine wichtige Rolle. In
der MAS-Studie kam hinzu: Das Filag-
grin-Gen stellt weniger einen Risikofaktor


https://epidemiologie.charite.de/forschung/projektbereich_epidemiologie_und_praevention/mas_studie/

flir einzelne Allergien dar, sondern wirkt
sich eher auf die sequenzielle Entwick-
lung der Erkrankungen aus. Nur Kinder
mit Asthma oder ARC, die zuvor auch an
Atopischem Ekzem gelitten hatten, wie-
sen gehduft Filaggrin-Mutationen auf.
Auch eine funktionelle Mutation im In-
terleukin-6-Rezeptor-Gen spielte fur die
Entwicklung eines Atopischen Ekzems
eine Rolle. Weiterhin, als Risikofaktor
v.a. fiir Asthma und eine eingeschrankte
Lungenfunktion, stellten die Autoren eine
hohe Belastung mit Indoor-Allergenen
heraus.

Anhand der sorgfaltigen IgE-Bestim-
mung konnten die Autoren den Verlauf
der Sensibilisierung nachverfolgen und
stellten fest, dass sich die Antigener-
kennung durch die polyklonale Antikor-
perantwort im Sinne eines ,molecular
spreading” darstellte: Die IgE-Antwort
auf Gréser z.B. richtete sich zunichst
gegen ein oder zwei Allergene, ihre Iso-
formen und Epitope (meist dieselben
sog. Initiator-Allergene); im Verlauf zeig-
te sich, dass zunehmend mehr Epitope
und Einzelallergene erkannt wurden.
Eine ahnliche Ausbreitung des Erken-
nungsmusters von Epitopen und Einzel-
gruppen lieB sich fiir Hausstaubmilben-
allergene finden.

Schlussfolgerung der Autoren: Die
MAS-Studie Riick-
schliisse auf pradisponierende Fakto-

lasst genauere
ren fiir die Entwicklung einer Allergie
zu: Familidare Belastung, genetische
Merkmale, Umweltallergene und die
Exposition gegeniiber Allergenen. Das
Konzept des ,molecular spreading”
lasst die These zu, dass eine sehr fri-
he Intervention die weitere Entwicklung
der Allergien aufhalten kénnte: Zeigt
sich etwa die Sensibilisierung gegen
ein typisches Initiator-Allergen, kdnnte
man bereist eine Spezifische Immun-

therapie initiieren, regen die Autoren
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als Option an. Statt der hier beschriebe-

nen Risikofaktoren stehen in aktuellen
Studien haufig protektive Faktoren im
Vordergrund, wie mikrobielle Parameter
in der Umwelt der Kinder, fligen die Au-
toren hinzu.

Quelle: Lau S, Matricardi PM, Wahn
U, Young AL, Keil T. Allergy and atopy
from infancy to adulthood. Messages
from the German birth cohort MAS.
Ann Allergy Asthma Immunol 2018
May 25. pii: S1081-1206(18)30378-8.

Wie bereits in Heft 4/2018 der Péadia-
trischen Allergologie ausfiihrlich dar-
gestellt, sind Geburtskohorten fiir das
Verstehen von Krankheitsentwicklung
und der Risikofaktoren, die diese be-
einflussen, von entscheidender Bedeu-
tung fiir Diagnose und Therapie aller-
gischer Erkrankungen im Kindesalter.
Die MAS-Studie sticht insofern aus den

anderen Kohorten hervor, weil sie pri-
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mar ein sehr breites Pennal an Faktoren
liber eine lange Phase sehr konstant in
den Fokus genommen hat. Sie hat uns
die Augen gedffnet fiir die typisch le-
benszeitliche Entwicklungen der unter-
schiedlichen allergischen Erkrankungen
wie Atopisches Ekzem, allergische Rhi-
nokonjunktivitis und Asthma bronchiale
und den atopischen Marsch identifiziert,
der offensichtlich sehr individuell unter-
schiedlich verlaufen kann. Das Auftreten
einzelner Erkrankungen beeinflusst die
Entstehung und den Verlauf der anderen.
Die Studie liel eine gute Analyse der im
Laufe der Studienphasen zunehmend
identifizierten Genotypen und Polymor-
phismen zu, welche die Entstehung und
den Verlauf der einzelnen Erkrankungen
mafRgeblich bestimmen.

Die Beobachtung des ,molecular sprea-
dings”, einem bekannten Phianomen der
Entwicklung des kindlichen Immunsys-
tems, deutet v.a. darauf hin, dass die
meisten der Sensibilisierungen bereits
im friihen Kindesalter zustande kommen.
Der Vorschlag, dieses ,molecular sprea-
ding” friihzeitig zu stoppen und damit die
Entstehung der Symptomatik zu verhin-
dern oder abzuschwéchen, ist besonders
interessant, bedarf aber zunachst des
Nachweises, dass die Spezifische Im-
muntherapie dafiir der richtige Ansatz ist.
Insgesamt ist damit die MAS-Studie ein
groBer Erfolg der padiatrisch-klinischen
Wissenschaft.

Experimentelle Pneumologie
Ruhr-Universitat Bochum
Universitatsstrale 150 | 44801 Bochum
albrecht.bufe@rub.de

Bremen
susanne.meinrenken@sprachzeug.de
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Defekt des Interleukin 7 (IL-7)

Volker Wahn, Berlin

Auf das Thema ,Generalisierte Warzen” wurde im Rahmen dieser Serie bereits eingegangen (Pédiatr Allergol 16, 30 (2013)). Dabei war

eine der méglichen Ursachen fiir generalisierte Warzen die idiopathische CD4-Lymphopenie, die nur in seltenen Fallen auf monogene

Defekte zuriickgefiihrt werden kann. 2015 wurde nun ein Gendefekt von IL-7 beschrieben [T].

Generalisierte Warzen
und schwere Begleit-
erkrankungen

Die Autoren berichteten lber 3 erwach-
sene Patienten mit folgenden klinischen
Problemen:

I Uber mehr als 20 Jahre bestehende
generalisierte Warzen (3/3).

I Meningitis mit Cryptococcus neofor-
mans (2/3).

I Rezidivierendes Plattenepithelkarzi-
nom an sonnenexponierten Arealen
der Haut (1/3).

I Weitere Hauterscheinungen mit histo-
chemischem Nachweis von HPV-3.

Immunologisch waren bei allen Pa-
tienten die Anzahl der CD4+-T-Zellen
dramatisch auf Absolutwerte von 31/
ul, 36/ul und 48/ul (Norm: 300-1400)
vermindert. Genetisch konnte mittels
Whole Exome Sequencing und Sanger
Sequenzierung eine homozygote Non-
sense-Mutation im IL-7-Gen nachgewie-
sen werden, die fiir ein Stopp-Codon
kodiert. Folgerichtig konnte in vitro
praktisch keine IL-7-Synthese induziert
werden.

Zytokinrezeptoren
mit gemeinsamer y-Kette

Um die Zusammenhange zu verstehen,
seien hier zunichst die Zytokinrezep-
toren dargestellt, die eine gemeinsame
Y-Kette tragen (Abb. 1).

Abbildung 1. y-Kette (yc) in Zytokinrezeptoren

Struktur der Zytokin-
rezeptoren, die eine

gemeinsame y-Kette
tragen. Wahrend der
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Abbildung 2. IL-7-Signaliibertragung
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modifiziert nach Kovanen u. Leonard 2004

IL-7 bindet an seinen heterodimeren Rezeptor
und aktiviert die assoziierten Januskinasen
JAKT und JAK3. Diese kdnnen dann verschie-
dene STATSs (signal transducer and activator
of transcription) aktivieren, dimerisieren und
phosphorylieren. Verschiedene STAT-Dimere
werden in den Zellkern transloziert und indu-
zieren dort die Transkription von
Genen, die fiir die B- und T-Zell-Ent-
wicklung unerlasslich sind.
Parallel dazu werden auch andere
Signalwege aktiviert (wie der tiber

@

Gentranskription fiir:
Uberleben, Proliferation

die Phosphoinositol-3-Kinase,
PI3K, worauf hier aber nicht naher

Der IL-7-Rezeptor

Das Fehlen der gemeinsamen y-Kette
fuhrt zum X-chromosomal vererbten
schweren kombinierten Immundefekt,

eingegangen wird).

modifiziert nach Lin et al. 2017

SCID. Aber auch das Fehlen der a-
Kette des IL-7-Rezeptors fiihrt zum
SCID. Daher ist die Bedeutung dieses
Rezeptors kurz in Abbildung 2 illus-
triert.
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Abbildung 3. Rolle der IL-7R-Expression
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early T cell lineage progenitor) im Thymus noch keinen IL-7R. Doppelt negative T-Zellen (DN), die weder CD4 noch CD8 tragen, exprimieren dann diesen Rezep-

tor. Auf doppelt positiven Zellen wird er herunterreguliert, auf einfach positiven T-Zellen wieder normal exprimiert. Naive T-Zellen tragen IL-7R, wahrend dieser

nach Aktivierung nur bei wenigen Effektor-T-Zellen erhalten bleibt. Aus diesen kénnen sich Memory-T-Zellen entwickeln. Auch LTi (lymphoid tissue inducer,

Non-T-Zellen) und dendritische Zellen (DC) exprimieren IL-7R. Die Produktion von IL-7 wird ausschlieBlich durch Stromazellen bewerkstelligt.

Die Interaktion zwischen IL-7 und sei-
nem Rezeptor ist fur verschiedene
Immunfunktionen essenziell. Beson-
ders wichtig ist das IL-7 fiir die friihe
B- und T-Zell-Entwicklung

chenmark. Die Einfliisse auf B- und T-

im Kno-

Zellen sind in Abbildung 3 genauer dar-
gestellt.

Es ist bemerkenswert, dass die Patien-
ten das Erwachsenenalter erreicht ha-
ben, fiihrt doch das Fehlen der a-Kette
des IL-7-Rezeptors zu einem schweren
kombinierten Immundefekt (SCID), bei
dem die Kinder ohne Stammzelltrans-
plantation das Ende des 1. Lebensjahres
nicht erreichen. Es wird spekuliert, dass
das Stromalymphopoietin im Thymus
(TSLP), das ebenfalls Signale tiber den
IL-7R liefern kann, einen Teil der Rolle
von IL-7 iibernehmen kann. Ebenso istim

Moment spekulativ, ob eine Therapie mit

rekombinantem IL-7 den Immundefekt

korrigieren kann.

NEU! A Hier werden diese Ablaufe
und weitere Informationen zur biolo-
gischen Rolle von IL-7 in einem Video
kurz besprochen.

Fazit

Das Fehlen von IL7 ist zwar nicht so
gravierend wie das Fehlen der a-Kette
des IL-7R, dennoch kdénnen betroffene
Patienten an schwerwiegenden Infek-
tionen leiden. Es ist also sinnvoll, bei
Patienten mit idiopathischer CD4-Lym-
phopenie auch nach diesem Gendefekt
zu suchen.

modifiziert nach Mackall et al. 2011
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Feine und ultrafeine Staube beeinflussen
wesentlich die Kindergesundheit (Teil 2)

Thomas Lob-Corzilius, Osnabriick

Teil 1 des Beitrags (iber Feinstaub ist in der Ausgabe Pédiatrische Allergologie 04/2018 erschienen und befasst sich mit den physi-

ko-chemischen und (patho-)physiologischen Grundlagen der Feinstdube und ultrafeinen Partikel. Er lenkt neben den bekannten Ver-

kehrsemissionen die Aufmerksamkeit auf andere relevante Feinstaubquellen aus Landwirtschaft und Feuerwerken, die ebenfalls einen

bedeutsamen Beitrag zur Luftschadstoffbelastung national, aber auch europaweit leisten. Im Teil 2 sollen nun weitere Feinstaubquellen

sowie die gesundheitlichen Auswirkungen auf die Kinder und sinnvolle Minimierungsstrategien analysiert werden. Bewusst wird aber

nicht ndher auf die Erkrankungen des Erwachsenenalters eingegangen, wie COPD, Lungenkarzinom, Schlaganfalle, Myokardinfarkte und

Diabetes Typ 2, die durch Feinstaub mit induziert werden. Hierzu sei auf die sehr (ibersichtliche und komprimierte 2 Publikation der

Schweizerischen Gesellschaft fiir Pneumologie und der Schweizerischen Lungenstiftung verwiesen [7].

Aktuelle WHO-Studie

Im Oktober 2018 hat die WHO die um-
fangliche A Studie ,Air Pollution and
Child Health: Prescribing clean air”
vorgelegt, in der sie anhand epidemio-
logischer Daten und einer Fiille von
Studien folgende zusammengefasste

Aussagen trifft [15]: Im Jahre 2016 at-
meten weltweit 93% aller Kinder unter
15 Jahren — davon 630 Millionen unter 5
Jahren — standig verunreinigte Luft mit
Feinstaubkonzentrationen mit PM2,5
oder kleiner ein, die oberhalb der durch
die WHO formulierten Richtwerte fiir die
Luftqualitat lagen. In den armen oder

Schwellenlandern der Welt betrifft die
Luftverschmutzung 98% aller Kinder
unter 5 Jahren, in den hochentwickelten
Landern immerhin noch 52 %, also mehr
als jedes 2. Kind (Abb. 1).

Eine Milliarde Kinder unter 15 Jahren v. a.
in Afrika und Asien (Indischer Subkonti-

Abbildung 1. Anteil von Kindern unter 5 Jahren, die in Regionen leben, in denen die WHO-Richtwerte bzgl. der Luft-
qualitat (PM2,5) iiberschritten werden. Angegeben sind die Lander, 2016

Population above Air Quality Guidelines (PM, )

. Above 98%
B 75-98%
B s0-75%
B r0-s0%
. Under 10%
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. Not applicable
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mit frdl. Genehmigung der WHO aus [15]


https://www.lungenliga.ch/fileadmin/user_upload/LLS/02_HauptNavigation/01_LungeSchuetzen/Luft_und_Gesundheit/air-quality-GER.pdf
http://www.who.int/ceh/publications/air-pollution-child-health/en/

nent, Indochina, China) atmet belastete
Luft ein, die im Haushalt durchs Kochen,
Heizen oder die Beleuchtung mit offener
Verfeuerung von Holz, Bioabfillen und
Kohle oder durch die Verbrennung von
Treibstoff, wie z.B. Kerosin, entsteht.
Zusammen mit der &uferen Luftver-
schmutzung fiihrte diese Belastung 2016
zu mehr als 600.000 Todesfallen von
Kindern unter 15 Jahren. Davon sterben
13% aller Kinder unter 5 Jahren an einer
Pneumonie, jede zweite akute Infektion
des unteren Atemtrakts ist in den armen
oder Schwellenlandern durch die Luftver-
schmutzung bedingt.

Erklarbar sind diese Erkrankungen u.a.
durch die Tatsache, dass Neugeborene
und kleine Kinder eine deutlich héhere
Atemfrequenz mit einer dadurch erhéh-
ten inhalativen Depositionsrate haben,
sie in der friihen Wachstumsphase oh-
nehin mehr empfindlich sind und einen
Grofteil ihres friihen Kinderlebens bo-
dennah in Hiitten, Hausern oder Woh-
nungen verbringen, die gegeniiber den
WHO-Empfehlungen mitunter bis zu 100-
fach erhéhte Konzentrationen von PM2,5
enthalten.

In Deutschland gibt es etwa 11,7 Millio-
nen sogenannter Einzelraumfeuerungs-
anlagen. lhr Einsatz in Wohngebieten
gilt als bedeutsame Feinstaubquelle [14],
wobei die Schadstoffemissionen langst
nicht die Konzentration anderer Lander
erreicht. Meist werden Kamine und Ofen
zusétzlich zur Zentralheizung betrieben
— sei es aus Griinden der Behaglichkeit
oder auch als kostengiinstige Alterna-
tive. Allerdings verursacht auch das
sachgerechte Heizen mit Holz deutlich
groBere luftverschmutzende Emissionen
von Feinstaub und polyzyklischen aro-
matischen Kohlenwasserstoffen (PAK)
als mit Heizdl oder Erdgas. Davon nicht
betroffen sind emissionsarme Pelletéfen
und -heizkessel.
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Fiir Einzelraumfeuerungsanlagen gilt seit
2010 die 1. Bundesimmisionsschutzver-
ordnung (BImSchV) mit konkreten Grenz-
werten auch fir den AusstoR an Staub.
Die Einhaltung dieser Werte wird seither
gepriift, bevor ein Geratetyp auf den Markt
kommt. Staubabscheider fiir neue Klein-
feuerungsanlagen miissen eingebaut wer-
den, bei alten innerhalb einer Ubergangs-
zeit nachgeriistet werden. Dennoch kann
bei winterlichen Inversionswetterlagen die
gesundheitsschadliche Feinstaubbelas-
tung in Wohngebieten ansteigen.

Uber den Einfluss der Feinstaubbelas-
tung wahrend der Schwangerschaft auf
Geburtsgewicht, Frithgeburtlichkeit und
friihkindliche Krebserkrankung liegt eine
Reihe von epidemiologische Studien vor,
von denen drei ausfiihrlicher dargestellt
werden sollen.

In einer 2014 publizierten US-amerikani-
schen Studie wurden Uber 420.000 Ba-
bys eingeschlossen, die 2004 und 2005
in Florida geboren wurden. Uber die ge-
samte Schwangerschaft konnte schon
bei niedrigen PM2,5-Konzentrationen
zwischen 9,7 und 10,2 ug/m? eine signi-
fikant positive Assoziation zu einem er-
hohten Risiko von niedrigem Geburtsge-
wicht am Termin und Friihgeburtlichkeit
festgestellt werden [4].

In der bislang gréRten populationsbezoge-
nen kanadischen Studie von 2016 wurden
mehr als 3 Millionen Neugeborene zwi-
schen 1999 und 2008 eingeschlossen und
die miitterliche Exposition mit PM2,5 am
Wohnort wahrend der Schwangerschaft
mittels fixer Messstationen und satelli-
tengestiitzter Abschatzungen untersucht
[13]. Es fand sich auch hier ein geringer,
aber eindeutiger Zusammenhang zwi-
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schen einem Anstieg des PM2,5 um 10 ug/
m3 {iber die gesamte Schwangerschaft
hinweg fiir ,Small for Gestional Age“ (odds
ratio = 1,04; 95% CI 1,01-1,07) und redu-
ziertes Geburtsgewicht am Termin (20,5
g; 95% Cl —24,7 bis —16,4). Allerdings fand
sich keine Signifikanz zwischen einem An-
stieg des PM2,5 und Friihgeburtlichkeit.
Hingegen konnte in einer 2017 publizierten
Metaanalyse gezeigt werden, dass das Ri-
siko fiir Friihgeburten eindeutig ansteigt,
wenn die Miitter wahrend der Schwanger-
schaft mit PM2,5 belastete Luft durch Die-
selabgase oder offene Holzfeuer in Innen-
raumen einatmen [10].

In einer weiteren kanadischen Studie von
2016 mit einem &hnlichen Design wurde
der mogliche Einfluss von pranataler Luft-
schadstoffbelastung mit PM2,5 auf die
Entwicklung von friihkindlichem Krebs an
mehr 2.350.000 Kindern untersucht, die
zwischen 1988 und 2012 in der Provinz
Ontario geboren wurden [9]. Von diesen
erkrankten 2044 noch in ihrer Kinderzeit
an einem Tumor, was der auch in Deutsch-
land statistischen Wahrscheinlichkeit von
1:1000 Kindern entspricht. Die Exposition
mit PM2,5 liber die gesamte Schwanger-
schaft, gemessen mit einer Zunahme des
Interquartilsabstands, war assoziiert mit
einem wachsenden Astrozytomrisiko (HR
pro 3,9 pg/m2 = 1,38 (95% Cl: 1,01-1,88).

Insgesamt belegen die zitierten Studien
aus hochentwickelten Industriestaaten,
dass Feinstaubpartikel nach der Einat-
mung Uber die miitterliche Lunge in die
Blutbahn aufgenommen und im Korper
und die Plazenta verteilt werden, von wo
sie Uber die Nabelschnur zum Feten ge-
langen und in ihm wirken kénnen. Bedenkt
man ferner, dass die beschriebenen Wir-
kungen schon bei niedrigen PM2,5-Kon-
zentrationen nachweisbar sind, ist die
Aussage der WHO ({iber die armen und
Schwellenlander hochplausibel: Friihge-
burtlichkeit stellt mit einer Todesrate von
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16 % weltweit in der Neonatalzeit den wich-
tigsten Faktor fiir kindlichen Tod bei unter
5-Jéhrigen dar und Ubertrifft damit akute
Infektionen der tiefen Atemwege [15].

2007 konnte in einer kalifornischen Me-
taanalyse belegt werden, dass das kind-
liche Lungenwachstum u.a. gemessen
am FEV, {ber einen Zeitraum von 8 Jah-
ren mit 81 ml bei den Kindern vermindert
war, die innerhalb von 500 m an einer
HauptverkehrsstralRe lebten im Vergleich
zu jenen, die 1500 m oder mehr davon
entfernt lebten [3].

In der 2008 verdffentlichten Miinchner
Geburtskohortenstudie konnte eindeutig
die Assoziation zwischen der Feinstaub
PM2,5-Konzentration und dem Risiko
von Kindern, an Asthma zu erkranken,
belegt werden: Mit einem OR von 1,58
stieg dies um 58% an, wenn die Kinder
unmittelbar, also <50 m, an Hauptver-
kehrsstraBen wohnten im Vergleich zu
Kindern, die >1000 m entfernt lebten. Et-
was niedriger, aber noch signifikant, lag
der Inzidenzanstieg bei Pollinosis und
Atopischem Ekzem [11].

In einer Anfang 2016 publizierten Meta-
analyse, in der 15 Studien ausgewer-
tet wurden, konnte diese Beobachtung
bezogen auf den Feinstaub PM2,5 al-
lerdings nicht reproduziert werden [5].
Eine Erklarung dafiir kdnnte sein, dass
die PM2,5-Konzentration Anfang der
2000er Jahre hoher lag als nach der ge-
setzlich verpflichtenden Einfiihrung von
Feinstaubfiltern bei den meisten Verbren-
nungsmotoren im Verkehr 10 Jahre spéter.

In einer anderen Metaanalyse von 2012
wurden 19 Studien eingeschlossen. Hier
fand sich eine geringe, aber positive As-
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soziation zwischen Feinstaubkontakt
(PM10) mit erhohter Inzidenz von pfei-
fender Atmung (Wheezing) bei Kindern
(meta-OR: 1,05,95% CI: 1,04-1,07) [2].

Anfang 2017 erschien eine weitere Me-
taanalyse, in der 41 weltweit durchge-
fuhrte Studien bewertet wurden: Danach
lag das relative Risiko, Asthma zu entwi-
ckeln, bei 1,48, d.h. ein Anstieg um 48 %,
wenn die mittlere jahrliche Belastung mit
Stickoxiden iiber 30 jig/m? lag [8]. Die Be-
obachtung bezieht sich zwar auf Sticko-
xide, allerdings ist eine Koinzidenz des
Auftretens mit gleichzeitig emittierten,
aber nicht gemessenen Ultrafeinparti-
keln (UFP’s) sehr wahrscheinlich, sodass
eine Co-Wirkung mdglich ist (s. Teil die-
ses Berichts).

Bei den erwahnten Studien und Metaana-
lysen ist aber grundsatzlich zu beachten,
dass die gemessenen oder in Rechenmo-
dellen verwendeten Feinstaubkonzen-
trationen nicht immer die tatsachliche
Belastung von Babys/Kleinkindern wi-
derspiegeln, wie der im November 2018
in England erschienene Review-Artikel
zeigt [12]. In ihm wird die Luftschad-
stoffbelastung von Babys und Klein-

kindern untersucht, die in Kinderwagen
unterschiedlicher GroBe und Hohe - als
Einzel- oder Doppelsitzer — entlang von
VerkehrsstraBen geschoben werden.
Erfasst wurden Feinstdube der GroRe
PM10, PM2,5 sowie Ultrafeinpartikel
<0,10 um, Kohlenstoff und Stickoxide
mit dem Ergebnis, dass die Babys in
ihren Kinderwagen bis zu 60% mehr
Schadstoffe inhalieren als begleitende
Erwachsene. Denn die Auspuffgase sind
im ersten Meter iiber der Fahrbahn be-
sonders konzentriert und liegen damit in
der Atemzone (ca. 0,85 m) der im Kinder-
wagen sitzenden Babys.

Die pulmonale Pathophysiologie im Kin-
desalter erklart sich zum einen durch
eine luftschadstoffinduzierte, bronchi-
ale Schleimhautinflammation als Basis
fiir ein hyperirritables Bronchialsystem,
sodass andere asthmatische Trigger-
faktoren wirksam werden kdnnen; zum
anderen wird die Th2-Immunantwort ak-
tiviert und dadurch die Sensibilisierung
begiinstigt als Voraussetzung fiir eine
mogliche spatere Allergie (Abb. 2).

Ferner bewirken Feinstaube und ins-
besondere die UFP auch an der Lunge



einen oxidativen Stress, der sich nega-
tiv auf das Lungenwachstum und damit
die Lungenfunktion auswirkt und auch
Infektionen des tiefen Atemtrakts be-
glinstigt.

2016 wurden die Daten der beiden deut-
schen Geburtskohortenstudien GINIplus
and LISAplus publiziert. Im Alter der zum
Zeitpunkt der Erhebung 10- bis 15-jahri-
gen Kinder bzw. Jugendlichen wurde mit
einem OR von 1,14 eine positive Assoziati-
on gefunden zwischen einem Hyperakti-
vitats- und Aufmerksamkeitsdefizit-Syn-
drom (ADHS) und der PM2,5-Absorption
gemessen am Geburtsort und den Wohn-
adressen im Alter von 10 und 15 Jahren
(mithin eine 14 %ige Erhohung) [1].

In der oben zitierten Kinderwagenstudie
wird ebenfalls auf die Bedeutung von
Verkehrsemissionen — z.B. an Partikel
gebundene toxische Metalle — fiir mdg-
liche Frontallappenschaden sowie Ein-
schrankungen der Kognition und Hirn-

entwicklung hingewiesen [12].

Padiatrische Allergologie

Die WHO-Studie benennt in ihrer Zusam-
menfassung, dass die Schadstoffbelas-
tung der Luft die neurologische Entwick-
lung der Kinder beeinflusst, erkennbar an
schlechteren Ergebnissen in kognitiven
Tests sowie der geistigen und motori-
schen Entwicklung [7].

Als pathophysiologische Erklarung wird
auf zwei mogliche Aufnahmepfade ver-
wiesen: Zum einen scheinen Feinststau-
be und UFP nach der inhalativen Aufnah-
me {iber die Lunge ins Kreislaufsystem
auch die Blut-Hirn-Schranke zu tiberwin-
den. Zum zweiten wird eine direkte Auf-
nahme Uber den Riechnerv in das Fron-
talhirn postuliert. Im Gehirn angelangt,
wirken die Feinstaube und UFP als oxida-
tiver Stress auf die Nervenzellen; sie kdn-
nen ferner die Regulierungsfunktion des
vegetativen Nervensystems verdandern.

Wie in einem Mausmodell der Alzheimer-
Erkrankung des IUF (Leipnitz-Institut
fir umweltmedizinische Forschung) da-
riber hinaus gezeigt werden konnte, be-
schleunigte eine Langzeitinhalation von
Dieselmotorabgasen die Beta-Amyloid-
Plaque-Bildung im Gehirn und ging mit
Beeintrachtigungen der motorischen Fa-
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higkeiten der Tiere einher. Die Autoren
schlielen:

»Mit unserer toxikologischen Studie schla-
gen wir eine Briicke zu den bestehenden
epidemiologischen Befunden. Unsere Er-
gebnisse weisen darauf hin, dass es einen
kausalen Zusammenhang zwischen Luft-
verschmutzung und Erkrankungen des zen-
tralen Nervensystems gibt.” [6]

Kinder und Jugendliche sind die Erwach-
senen von morgen, deshalb sind sie in
den sensiblen Phasen ihres Wachstums
besonders schutzbediirftig. Dies gilt, wie
oben ausfiihrlich dargestellt, genauso fir
die Pranatalzeit, also fiir allen Schwan-
geren. Was in dieser Zeit an Entwicklung
versaumt wird, kann spater nicht mehr
nachgeholt werden. Die WHO-Publikati-
on spricht deshalb bei entsprechender
Schadigung von einer ,lebenslanglichen
Strafe”!

Um diese zu vermeiden, bedarf es wei-

terhin  konsequenter regulatorischer
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Strategien auf nationaler und interna-
tionaler Ebene, kurz- und mittelfristig
weltweit einer drastischen Reduktion
und technischen Innovation bei der Ver-
brennung fossiler Energietrager im Ver-
kehr, zum Heizen und zur Produktion von
Lebensmitteln wie anderer Giiter und
deren Ersatz durch intensive Forderung
emissionsneutraler regenerativer Ener-
gien. Dies alles wiirde die notwendige
CO,-Reduktion bewirken, die laut dem
Weltklimarat (IPCC) den globalen Tempe-
raturanstieg auf 1,5°C begrenzen kdnnte.
Damit ist wirksamer Emissionsschutz
auch nachhaltiger Klimaschutz.

Aus padiatrisch umweltmedizinischer

Sicht ergeben sich daraus folgende For-

derungen:
Wie schon in der A Pressemitteilung
der GPA 2017 formuliert, muss die
Einhaltung der EU-Jahresgrenzwerte
fir Feinstaub und Stickoxiden von 40
pg/m? kurzfristig durch geeignete ge-
setzgeberische und verkehrslenkende
MaBnahmen erzwungen werden.
Im Sinne einer priméaren Verhaltnispra-
vention miissen mittelfristig weltweit
die von der WHO empfohlenen Richt-
werte von 20 pg/m? fiir PM10 und
10 ug/m* PM2,5 als verbindliche
Grenzwerte umgesetzt werden. Hier
kann die ,High Tech Region“ Europa
mit gutem Beispiel vorangehen.
Die Schadstoffmessung muss vor
Kinderbetreuungseinrichtungen und
Schulen, die an vielbefahrenen Stra-
Ren liegen, auf ,Kindernasenhdhe”er-
folgen.
Staatliche Aufsichtsbehorden sind ge-
fordert, auch in Deutschland sog. Real
driving emissions Messungen (RDE-
Test) fiir die Neuzulassung von PKW
wie LKW durchzusetzen.
Wie schon in der Schweiz erfolgt,
missen alle dieselbetriebenen LKW,
Busse und Baufahrzeuge, die vor 2014
zugelassen wurden, eine Nachriistung

mit Feinstaubfiltern erhalten, um so
die Emission von UFP drastisch zu
reduzieren. Denn zu deren Minderung
reicht die SCR-Katalysatortechnik mit
Adblue nicht aus, da diese alleine (das
allerdings effektiv) die Stickoxidemis-
sion reduziert.

Im Sinne der Verhaltenspravention
sollten Kinderwagenspaziergdnge an
vielbefahrenen StraBen auf das Not-
wendigste reduziert werden, genauso
wie die Mitnahme von Kindern auf R&-
dern bzw. Radanhangern. Man sollte
also lieber einen Umweg in Kauf neh-
men, wenn méglich.

StoRliften von Zimmern an vielbefah-
renen StraBen sollte nur vor und nach
dem Berufsverkehr erfolgen.

Das ,Wohlfiihlheizen” mit Kaminen
und Ofen ist deutlich zu reduzieren,
bei Inversionswetterlagen komplett zu
vermeiden.

Insbesondere in Stadten ist der Sinn
eines fossil betriebenen Individual-
verkehrs taglich zu hinterfragen und
wenn moglich sind Alternativen wie
OPNV oder Rad zu nutzen, wozu natiir-
lich auch das E-Bike gehort.

Kinder- und Jugendarzt

Allergologie, Kinderpneumologie,
Umweltmedizin

Sprecher der WAG Umweltmedizin der GPA
thlob@uminfo.de
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So konnen Sie die Hausstaubmilben-
Belastung reduzieren

Dominik Fischer und Peter J. Fischer, Schwébisch Gmiind

Liebe Eltern,

bei lhrem Kind ist eine Hausstaub-
milben-Allergie festgestellt worden. Wir
maochten Sie dariiber informieren, wie Sie
die Hausstaubmilben-Belastung in lhrer
Wohnung mdglichst effektiv reduzieren
kdnnen. Hausstaubmilben kénnen einen
allergischen Schnupfen, eine allergische
Bindehautentziindung oder ein Asthma
bronchiale auslosen sowie eine Neuro-

dermitis verschlechtern.

Allgemeines

Hausstaubmilben sind mikroskopisch
kleine Spinnentierchen, die weltweit
und ganzjahrig verbreitet sind. Sie leben
hauptsachlich von menschlichen und

tierischen Hautschuppen, lieben Tem-

peraturen von 25-30°C und eine relative
Luftfeuchtigkeit von 65-80%. Beson-
ders viele Milben gibt es daher im Bett,
v.a. in der Matratze. Auch in Textilien
wie Kissen, Stofftieren, Teppichen und
Polstermdbeln sind Milben zu finden. Die
wichtigsten Allergieausléser (Allergene)
finden sich im Milbenkot, welcher mit
dem Hausstaub verbreitet wird.

MafBnahmen zur Reduktion
der Milbenbelastung

Die wirksamsten Ansétze zur Milbenbe-
kdmpfung im Haus sind, die Luftfeuchtig-
keit zu verringern und die Nahrungszufuhr
fur die Milben zu unterbinden. Am wich-
tigsten sind die Sanierung des Betts und
des Schlaf- bzw. Kinderzimmers. Gehen

Sie daher in folgender Reihenfolge vor:

1) Bett

I Die moglichst neue Matratze sollte
einen milbenallergendichten Uberzug
(Encasing) erhalten. Diese Uberziige
sind sehr fein gewoben und verhin-
dern dadurch, dass Hautschuppen als
Nahrung fiir die Milben in die Matratze
gelangen und Milben sowie Milbenkot
aus der Matratze austreten kdnnen. Es
gibt bei diesen Uberziigen deutliche
Qualitatsunterschiede, lassen Sie sich
diesbeziiglich von lhrem Arzt beraten
und achten Sie auf Priifsiegel wie TUV
und Stiftung Warentest. Das Materi-
al einer derart eingehiillten Matratze
spielt eine untergeordnete Rolle, Tier-
haare sollte sie allerdings nicht ent-
halten.

I Zur besseren Durchliiftung Bettgestell
mit FiiRen ohne Bettkasten unter der

v
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Matratze verwenden. Stockbetten
sind unglinstig.

I Bettdecke und Kopfkissen sollten
voll waschbar sein und zumindest
alle 3 Monate bei mindestens 60°C
gewaschen werden, der Bettbezug
aus Baumwolle wochentlich. Wasche-
trockner téten nahezu alle Milben ab.
Noch besser sind auch hier milben-
allergendichte Zwischenbeziige, die
nach den Angaben des Herstellers
ebenfalls regelmalig gewaschen wer-
den miissen.

I Morgens das Bettzeug gut auslif-
ten, damit die nachts aufgenommene
Feuchtigkeit wieder abgegeben wer-
den kann.

I Alle Betten in einem Raum, in dem ein
Milbenallergiker schlaft, miissen sa-
niert werden.

I Auch Kuscheltiere, deren Anzahl mdg-
lichst gering zu halten ist, miissen re-
gelmaRig bei mindestens 60°C gewa-
schen werden. Falls dies nicht moglich
ist, kénnen sie vorher fiir 2 Tage zur
Milbenabtotung in die Tiefkiihltruhe bei
-15°C gelegt und anschliefend mit nied-
rigerer Temperatur gewaschen werden.

2) Schlaf- bzw. Kinderzimmer

I Die Raume miissen gut durchliiftet wer-
den, v.a. in neueren, gut isolierten Hau-
sern: Am besten 3- bis 4-mal taglich fir
5-10 Minuten stoBliften. Die Luftfeuch-
tigkeit sollte bei 45-50% liegen.

I Teppichbdden sind ungiinstig, da sie
nicht dauerhaft milbenfrei zu halten
sind. Besser sind wischbare Bdden
(z.B. Parkett, Linoleum, Steinboden).
Sind die Teppiche nicht zu entfernen,
sollten sie 2-mal in der Woche gesaugt
werden.

I Bei der Zimmerreinigung moglichst
wenig Staub aufwirbeln: Mit leicht
feuchtem Tuch Staub wischen, FuRbo-
den feucht wischen bzw. Staubsauger
mit hoher Saugleistung und Feinpo-
renfilter (HEPA-Filter) verwenden.

I Staubfanger wie offene Regale oder
schwere Vorhange meiden.

I Keine Pflanzen im Schlafzimmer auf-
stellen (erhohen Luftfeuchtigkeit und
Schimmelpilzbelastung).

I Keine Haustiere halten (liefern zu-
satzliche Nahrung fiir Milben, wirbeln
Staub auf und kdénnen allergieauslo-
send wirken).

3) Ubrige Wohnung

I Beihochgradiger Allergie Ausdehnung
der oben genannten MaBnahmen auf
die ganze Wohnung.

I Polstermdbel mit abwischbaren bzw.
sehr dicht gewobenen Beziigen ver-
wenden. Ledermdbel enthalten prak-
tisch keine Milben.

I Rauchen sollte in der Wohnung eines
Allergikers unterbleiben.

Weitere Ratschlage

Urlaubsreisen: Entgegen friiherer An-
nahmen kdnnen auch in Regionen (iber
1500 m Hohe noch Milben in bedeutsa-
mer Anzahl nachgewiesen werden. Es

empfiehlt sich bei Urlaubsreisen gene-
rell, auf ganzjahrig bewirtschaftete bzw.
milbensanierte Objekte zuriickzugreifen
oder die eigenen milbenallergendichten
Uberziige bzw. einen bei 60°C waschba-
ren Schlafsack mitzunehmen.

Milbenabtdtende Mittel erreichen nur
die Oberflachen von Matratzen, Polster-
mobeln oder Teppichen. Sie werden von
den meisten Kinderallergologen nicht

empfohlen.
In  Zweifelsfallen kann die individu-
elle Milbenallergen-Belastung in der

Wohnung orientierend mit einfachen
Tests (z.B. dem Acarex-Test® oder Bio-
Check® Allergen Control) bestimmt wer-
den.

Sind die Symptome einer Hausstaub-
milbenallergie durch Milbensanierungs-
mafnahmen allein nicht zu kontrollieren,
sollte neben der Gabe von Allergie- und
Asthmamedikamenten auch die Indika-
tion fiir eine Hyposensibilisierungsbe-
handlung gepriift werden.

Dr. med. Dominik Fischer | Dr. med. Peter J. Fischer

Praxis fiir Kinder- und Jugendmedizin, Allergologie, Kinderpneumologie

Schwabisch Gmiind
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Allergologie. 41: 427-434. 5) Leuthard et al. (2018) Microcrystalline Tyrosine and Aluminum as Adjuvants in Allergen-Specific Immunotherapy Protect from IgE-Mediated Reactivity in Mouse Models and Act Independently of Infllmmasome and
TLR Signaling. J Immunol. 200: 3151-3159.

TA Baume top, TA Graser top

Zusammensetz.: 1 Fl. Inj.-susp. enthalt 600, 1600 bzw. 4000 Standardised Units (SU)/ml gereinigte Allergenextrakte v. Baum- od. Graser-/Roggenpollen, d. chem. modifiziert u. an L-Tyrosin adsorbiert wurden. Sonst. Bestandt.: L-Tyrosin,
Phenol, Natriumchlorid, Glycerol, Natriummonohydrogenphosphat-Dodecahydrat, Natriumdihydrogenphosphat-Dihydrat, Wasser flir Injektionszwecke. Anwendungsgeb.: Kausaltherapie (spezif. Immuntherapie) z. Behandl. v. Rhinitis,
Konjunktivitis u./od. leicht. bis mittelschw. Bronchialasthma, d. durch e. IgE-vermittelte Allergie geg. Pollen d. friihbliihenden Baume Birke, Erle u. Hasel od. Gréser u. Roggen hervorgerufen werden. Vor Behandl. sorgfaltige Anamnese u. allergolog.
Untersuchung mittels Hauttestung u./od. IgE-Test erforderl. Gegenanz.: Akute od. chron. Infekt. od. Entziind., Sekundérverand. am betroffenen Organ, schweres od. unzureichend eingestelltes Asthma, Autoimmunerkrank., Immundefekte,
Anwend. v. Immunsuppressiva, aktive maligne Erkrank., hereditares Angioddem, B-Blocker-Therapie, Manifeste Lungen- od. Herzinsuff., Kontraind. geg. d. Anw. v. Adrenalin/Epinephrin, Stor. d. Tyrosinstoffwechsels, Schwangerschaft, Uberempf.
geg. sonstige Bestandteile. Nebenwirk.: Vorwiegend leichte bis mittelschwere Reakt. an d. Inj.-stelle (z.B. Urtikaria, Schwellung, Erythem), Reakt. d. Haut (z.B. Pruritus, Erythem, Ausschlag), Reakt. d. Atemwege (z.B. Dyspnoe, Husten,
Bronchospasmus) od. Exazerbation patientenspezif. Allergie. Anaphylakt. Schock, anaphylakt. Reakt., Paraesthesie, okulére Hyperaemie, Tachykardie, Kreislaufkollaps, Verlust d. Bewusstseins, Hypotonie, Schwindelgefihl, kardiovaskulére
Insuff., Hitzegeflihl/Hitzewallung, Blasse, Asthma, Dyspnoe, Rachenreiz., Nasenverstopf., Husten, Dysphagie, Erbrechen, Ubelk., Pruritus (general.), Erythem (general.), Angiooedem, schwellendes Gesicht, geschwollene Lippe, Arthralgie,
Gelenkschwellung, Oedem (peripher), Unwohlsein, Reakt. an Inj.-stelle (z.B. Abszess, Schwellung, Urtikaria, Erythem, Pruritus, Schmerz, Verhértung, Knotchen, Warme). Zusatzl. fir TA Baume top: Geschmacksstor., Kopfschmerz, Unruhe,
Tremor, Zyanose, Bronchospasmus, Urtikaria (general.), Ausschlag (makulo-papulds), Geflihl d. Schwere, Brustkorbbeschw., Ermidung, Hyperhidrose. Zusétzl. fir TA Gréser top: Brennen, Augenlidoedem, Augenoedem, Augenjucken, verstarkte
Tranensekretion, Schwellung d. Ohrmuschel, Hypertonie, bronchiale Obsturkt., Giemen, oropharyngeale Schmerzen, Rhinitis, Niesen, geschwollene Zunge, Diarrhoe, Abdominalschmerz, gastrointestinale Stér., Paraesthesie (oral), Mundédem,
Urtikaria, Ausschlag (makular), Asthenie, Fieber, Fremdkérpergefiinl. Warnhinw.: Enthalt Natriumverbindungen. Weit. Informationen s. Fach- u. Gebrauchsinfo. Verschreibungspflichtig. Stand der Information: Februar 2017

TA Kréauter top

Zusammensetz.: 1 Fl. Inj.-susp. enthélt 600, 1600 bzw. 4000 Standardised Units (SU)/ml gereinigte Allergenextrakte v. Krauterpollen (BeifuB, Wegerich u./od. Ragweed), d. chem. modifiziert u. an L-Tyrosin adsorbiert wurden; L-Tyrosin,
Phenol, Natriumchlorid, Natriummonohydrogenphosphat-Dodecahydrat, Natriumdihydrogenphosphat-Ddihydrat, Glycerol, Wasser fir Injektionszwecke. Anwendungsgeb.: Kausaltherapie z. Behandl. v. Rhinitis, Konjunktivitis u./od. leichtem bis
mittelschwerem Bronchialasthma, d. durch e. IgE-vermittelte Allergie geg. Krauterpollen hervorgerufen werden. D. Behandl.-art wird als spezifische Immuntherapie bezeichnet. Vor Behandl. sind e. sorgféltige Anamnese u. allergolog. Untersuchung
mittels Hauttestung u./od. IgE-Test erforderl. Gegenanz.: Akute od. chron. Infekt. od. Entziind., Sekundérverénd. am betroffenen Organ, schweres od. unzureichend eingestelltes Asthma, Autoimmunerkrank., Immundefekte, Anwend. v.
Immunsuppressiva, aktive maligne Erkrank., hereditares Angioddem, B-Blocker-Therapie, Manifeste Lungen- od. Herzinsuff., Kontraind. geg. d. Anw. v. Adrenalin/Epinephrin, Stor. d. Tyrosinstoffwechsels, Schwangerschaft, Uberempf. geg. sonstige
Bestandteile. Nebenwirk.: Vorwiegend leichte bis mittelschwere Reakt. an d. Inj.-stelle (z.B. Schwellung, Erythem, Haematom), d. Haut (z.B. Pruritus, Erythem, Ausschlag), d. Atemwege (z.B. Dyspnoe, Husten, Bronchospasmus) od. Exazerbation
patientenspezif. Allergie. Verstérkte Tranensekretion, kardiovaskulare Insuff., Schwindelgefuhl, Dyspnoe, Nasenverstopf., Rhinorrhoe, Gaumenerkrank., Erythem, Oedem (peripher), Fremdkorpergefiihl. Warnhinw.: Enthélt Natriumverbindungen.
Weit. Informationen s. Fach- u. Gebrauchsinfo. Verschreibungspflichtig. Stand: Mai 2017
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TAGUNGEN UND TERMINE

Kompaktkurs Padiatrische Allergologie
der Norddeutschen Arbeitsgemeinschaft
Padiatrische Pneumologie und Aller-
gologie e.V. (A nappa)

29./30. Marz 2019, Bremen

Leitung:

Prof. Dr. med. J. Seidenberg, Oldenburg
Information: DI-Text, Frank Digel,
digel.f@t-online.de, A www.di-text.de

Skills-Kurs der Westdeutschen Arbeits-
gemeinschaft Padiatrische Pneumologie
und Allergologie e.V. (A WAPPA)
05./06. April 2019, Kdln

Leitung:

Dr. med. Dirk Schramm, Erlangen
Information: DI-Text, Frank Digel,
digel.f@t-online.de, A www.di-text.de

7. Update-Tag der Westdeutschen Arbeits-
gemeinschaft Padiatrische Pneumologie
und Allergologie e.V. (A WAPPA)

18. Mai 2019, Darmstadt

Leitung:

Dr. med. Helen Straube, Darmstadt;

Dr. Christian Walter, Bad Homburg
Information: DI-Text, Frank Digel,

digel.f@t-online.de, A www.di-text.de

AUSGABE 01/2019

PADIATRISCHE ALLERGOLOGIE

29. Jahrestagung der Arbeitsgemein-
schaft Padiatrische Pneumologie und
Allergologie e.V. (A APPA)

24.-26. Mai 2019, Rostock

Leitung:

Prof. Dr. med. Manfred Ballmann, Rostock
Information: Intercom Dresden GmbH,
Silke Wolf, swolf@intercom.de

Praktischer Allergologie- und Hyposen-
sibilisierungskurs der Arbeitsgemein-
schaft Padiatrische Pneumologie und
Allergologie e.V. (2 APPA)

06./07. September 2019, Worlitz
Leitung:

PD Dr. med. Sebastian Schmidt,
Greifswald

Information: Intercom Dresden GmbH,
Silke Wolf, swolf@intercom.de

Save the date

33. Jahrestagung der Arbeitsgemein-
schaft Padiatrische Allergologie &
Pneumologie Siid e.V. (2 AGPAS)
15./16. November 2019, Niirnberg
Leitung:

Dr. med. Irena Neustadter, Niirnberg

Akademie Luftiku(r)s e. V.
am Kinderhospital Osnabriick

20.-22. Mai 2019:
Basiscurriculum zum Patienten-
trainer nach KomPass

22.-24. Mai 2019:

Asthmatrainer nach AGAS

21./22. Juni 2019:
Neurodermitistrainer nach AGNES
23. Juni 2019:

Anaphylaxietrainer nach AGATE

Weitere Informationen
und Anmeldung:
katrin.grautmann@uminfo.de

Schwerpunktthema der nachsten Ausgabe

Allergologie -
quo vadis?

Die Ausgabe 02/2019
wird am 1. April 2019 erscheinen.
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