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Im Jahre 2002 wurden insgesamt 5338 Karten ausgesendet, von denen nur 100 nicht zuriick-
gesandt wurden. Das entspricht einer durchschnittlichen Quote von 98,1%. Nach Bundesléin-
dern betrachtet ergeben sich Riicklaufraten zwischen 86,3 - 100%, Median: 99,4% (Abb. 1).
Von nur 3 Meldermn (0,7%) wurde keine der 12 Meldekarten zuriickgesandt, 426 (95%) sand-
ten regelméfig jeden Monat die Meldekarten an die ESPED-Zentrale zurtick.

Im gesamten Jahr wurden 1740 Patienten von 448 Kliniken gemeldet (nur liber das ganze Jahr
meldende Kliniken). Das entspricht einem durchschnittlichen Aufwand von 3,9 Meldungen
pro meldendem Kliniker. Die Anzahl der Meldungen pro Klinik fiir das gesamte Jahr variierte
von keiner Meldung (137 Melder) bis zu 39 Meldungen aus einer Klinik (Abb. 2). 35 unserer
ESPED-Ansprechpartner hatten mehr als 12 Fille gemeldet.

Die Fragebogen-Riickliufe je Studie sind in Abbildung 3 ersichtlich (min. 61%; max. 100%).
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Organoazidopathien und Fettsiurenoxidationsdefekte
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Systemische Haemophilus influenzae Typ b-Infektionen
Kalies H, Siedler A, WeiBmann B, Heinrich B, Schmitt HJ, von Kries R. Wie relevant ist
ein verzdgerter Abschluss der Grundimmunisierung und Boosterimpfungen gegen Hae-
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bella vaccine-associated aseptic Meningitis in Germany. Infections (2002) 30:351-355

Allen Kolleginnen und Kollegen in den beteiligten Kliniken gilt - auch im Namen aller Stu-
dienleiter - unser herglichster Dank fiir die aktive Mitarbeit bei Meldekarten- und Frage-
bogenriicksendung. Nur durch Ihre konsequente und verlissliche Mitarbeit ist es moglich,
den hier vorliegenden Jahresbericht zu erstellen.

Intubationsbediirftige RSV-Erkrankungen
(1.1.2000-30.6.2002)

Die Studie hatte zum Ziel, die Risikofaktoren fiir schwere und tddlich verlaufende RSV-
Infektionen zur Etablierung einer risiko-adaptierten Prévention zu erfassen.

Bei der ESPED-Zentrale wurden Kinder bis zum vollendeten 3. Lebensjahr gemeldet, die auf
einer Intensivstation einer Kinderklinik intubiert waren entweder auf Grund einer Bronchi-
tis/Bronchiolitis (mit oder ohne Pneumonie) oder Apnoen und mit positiven RSV-Antigen-
Nachweis im Nasopharyngeal- oder Trachealsekret im Zeitraum von 1 Woche vor bis 1 Wo-
che nach Erkrankungsbeginn.

Wihrend dieser 30 Monate erfolgten insgesamt 433 Fallmeldungen: 164 im Jahr 2000, 187 im
Jahr 2001 und 82 in der ersten Jahreshilfte 2002. Nach Abzug von insgesamt 40 Fehlmeldun-
gen (Doppelmeldungen, kein RSV-Nachweis, keine Intubation oder kein trachealer CPAP)
konnten wir 393 Fille in unsere Studie einschlieflen.

Tn 300 dieser Fille (76,3%) erhielten wir den Fragebogen zurtick.

Von den Kindern waren 289 beatmet (Dauer: 1- 41 Tage; 1 Kind war iiber 153 Tage beatmet),
11 erhielten trachealen CPAP (Dauer: 2-6 Tage). Bei 170 Kinder (56%) handelte es sich um
Frithgeborene (23.-36. SSW), 30 (10%) hatten PDA, 44 (14,6%) einen anderer Herzfehler, 76
(25%) eine bestehende BPD. )

81 (27%) waren durch eine nosokomiale Infektion erkrankt.



20 Kinder sind im Zusammenhang mit der akuten RSV-Erkrankung verstorben. Unter diesen
waren 12 Frilhgeborene, § hatten Herzfehler, 10 BPD, 10 multiple Fehlbildungen, 14 waren
nosokomial infiziert worden (Mehrfachnennung).

Neben den bekannten Risikofaktoren fiir einen schweren Verlauf der RSV-Erkrankungen
(Frithgeburt, Herzfehler, BPD) steigert im statistischen Sinn der nosokomiale Infektionser-
werb das relative Todesrisiko 2,-fach (CI 2,0-4,1). Entsprechend ist auf NICUs maximale
Hygiene vonnéten. Wo hierdurch keine Verringerung der Infektionsfrequenz erreicht wird,
bliebe als (sehr teure) Option nur die passive Immunisierung schon im Krankenhaus.

Studienleiter: Prof. Dr. med. J. Forster, St. Josefkrankenhaus, Kinderabteilung St. Hedwig,
Hermann-Herder-Str. 1, D-79104 Freiburg, Johannes.Forster@sjk-fr.de

Hereditire hypokaliimische Salzverlust-Tubulopathien (HHST) / Bartter-dhnliche Syn-
drome im Kindesalter
(1.1.2002-31.12.2002)

Ziel der Studie, die im Januar 2002 aufgenommen wurde, ist die Ermittlung der Inzidenz der
verschiedenen Geno- und Phénotypen der HHST, sowie die Ermittiung der Symptomkonstel-
lation bis zur endgiiltigen Diagnosestellung. Gesucht werden alle Fille eines renal bedingten,
klinisch relevanten, das heif3t substitutionsbediirftipen Salzverlustes mit konsekutiver hypoka-
liimischer metabolischer Alkalose, auch wenn dieser sich initial mit einer Hyponatridmie
prisentiert.

Im Jahre 2002 wurden 21 Fille mit Verdacht auf HHST gemeldet. Alle "responder” wurden
um eine Beschreibung der gemeldeten Fille mittels Fragebogen gebeten. Nach Versendung
der Frageb6gen wurden 3 Meldungen aufgrund der Nichtbestitigung des Verdachtes einer
HHST zuriickgezogen. Sechs Fragebdgen wurden bisher nicht, 12 Fragebdgen jedoch nahezu
vollstindig ausgefiillt an uns zuriickgesandt. Von diesen 12 Riickmeldungen betrafen 5 zwar
privalente (2x Gitelman-Syndrom, 2x Hyperprostaglandin E-Syndrom, 1x nicht sicher klassi-
fizierbar) aber nicht die gesuchten inzidenten Fille, da der Zeitpunkt der Diagnosestellung vor
Beginn des Erhebungszeitraumes lag (1982-2001).

Insgesamt wurden 7 Neuerkrankungen wihrend des Beobachtungszeitraums (inzidente Fille)
beschrieben. Die Fragebdgen waren in 4 Fillen begleitet von einem oder mehreren informati-
ven Arztbriefen, die fiir uns von groBem zusétzlichen Interesse sind. Bei den inzidenten Fillen
handelt es sich um 5 Jungen und 2 Midchen. Drei dieser Patienten waren bereits molekular-
genetisch charakterisiert (2x BSND, 1x CLC-Kb), wobei besonders interessant ist, dass die 2
Geschwister mit einer BSND-Mutation einen sehr milden Phénotyp hatten und die Diagnose
erst im Jugendalter gestellt wurde. Von den restlichen 4 Patienten lassen sich klinisch 2 dem
Gitelman-Syndrom und 2 dem Hyperprostaglandin E-Syndrom zuordnen. Aufgrund der 6
noch ausstehenden Riickmeldungen und der geringen Anzahl inzidenter Fille kénnen fiir das
Jahr 2002 noch keine Ergebnisse vorgelegt werden.

Da bei den meisten inzidenten Féllen zum Zeitpunkt der Meldung noch keine molekularbio-
logische Diagnose vorlag, soll an dieser Stelle nochmals wiederholt werden, dass die Univer-
sitits-Kinderklinik in Marburg diese Diagnostik fiir alle bisher bekannten HHST-Typen an-
bietet.

Studienleiter: Prof. Hj.W. Seyberth, Dr. St. Reinalter, Universititskinderklinik Marburg, All-
gemeine Pidiatrie, Deutschhausstr. 12, D-35033 Marburg, reinalte@mailer.uni-marburg.de



Typ 1-Diabetes mellitus
(1.1.2002 - 31.12.2002)

Inzidenz bei Kindern unter 5 Jahren in Deutschland

Im Jahr 2002 wurden bundesweit 377 Neuerkrankungen eines Typ 1-Diabetes bei Kindemn
unter 5 Jahren mit vollstindigen Basisdaten (Geschlecht, Geburts- und Manifestationsdatum)
erfasst. Dies ergibt eine Inzidenzschitzung von 9,7 (95%-K1: 8,7-10,7) pro 10° Personenjah-
re. Anhand einer Capture-Recapture-Analyse (sekundére Datenquelle: Praxisbefragung in
NRW und DPV) wurde die Erfassungsvollstiandigkeit von ESPED in der Altersgruppe unter 5
Jahren fitr 2002 auf 83% geschitzt. Damit lag die Erfassungsgiite im unteren Bereich der Vor-
jahre (1996-2001: 83%-91%). Die Trendanalyse der Inzidenzdaten im Zeitraum 1993-2002
zeigt einen signifikanten Inzidenzanstieg von 3,0% pro Jahr (p <0,001) (Tabelle 1).

Tabelle 1: Diabetesinzidenz bei Kindern unter 5 Jahren in Deutschiand

Jahr Inzidenz® 95%-Konfidenzintervall Erfassungskorrigierte  95%-Konfidenzintervall
Inzidenz®
1993 70 62-7.8 82 T4-91
1994 79 71-88 9,3 84-103
1995 99 . 89-109 16 106-127.
1996 8,2 73-91 90 : 81-100
1997 8,8 7.9-98 104 94115
1998 7,7 68-86 86 77-95
1999 95 85-105 =~ 106 96-117
2000 10,1 9,1-11,2 . SR L 108-128
2001 100 -~ 90-110 o124 1 0-1320
2002 97 87-107 o ME - S 106-128

® pro 105 Persanenjahre
Inzidenz bei Kindern unter 15 Jahren in Nordrhein-Westfalen

Tm Jahr 2002 wurden in Nordrhein-Westfalen 411 Neuerkrankungen eines Typ 1-Diabetes bei
Kindern und Jugendlichen mit vollstandigen Basisdaten an ESPED gemeldet. Dies ergibt eine
Inzidenzschitzung von 14,1 (95%-KI: 12,8-15,6) pro 10° Personenjahre. Anhand einer Cap-
ture-Recapture-Analyse (sekundére Datenquelle: Praxisbefragung in NRW und DPV) wurde
die Erfassungsvollstindigkeit von ESPED in der Altersgruppe 0-15 Jahre fir 2002 auf 71%
geschitzt. Sie liegt damit niedriger als in den Vorjahren (1996/2001: 74-85 %). Die Inzidenz
bei Kindern im Alter von 0—4, 5-9 bzw. 10-14 Jahren lag bei 10,7 (8,7-13,1), 15,1 (12,7~
17,8) bzw. 16,2 (13,8-18,8) pro 10° Personenjahre. Tabelle 2 zeigt altersspezifische Inzidenz-
schitzungen fiir den Zeitraum 1996-2002 auf der Basis der ESPED-Erfassung. Die Trendana-
lyse der Inzidenzdaten im Zeitraum 1996-2002 in der Altersgruppe der unter 15J&hrigen zeigt
cinen signifikanten Inzidenzanstieg von 3,1 % pro Jahr (p < 0.001).



Tabelle 2:  Alterspezifische Diabetesinzidenz bei Kindern unter 15 Jahren in NRW
(nicht korrigiert flr Erfassungsvollstandigkeit)

0 -4 Jahre 5-9 Jahre 10 ~ 14 Jahre

Jahr  Inzidenz ® 95%-K1 * Inzidenz ° 95%-KI * Inzidenz ° 95%-Kl *

1993 9,2 74-113 14,5 12,2-17.0 13,6 11,4 -16,2
1994 9,7 78-119 13,2 11,1156 15,1 12,7177
1995 8,1 6,4 -10,2 15,7 13,3-18,3 15,7 13,3-184
1996 11,3 92-136 16,1 13,7-18,8 18,7 16,1216
1997 12,3 10,2-14,8 17,7 15,2~ 20,6 19,4 16,8-22,3
1998 99 80-12.2 16,2 13,8 ~19,0 17,1 14,7198
1999 10,7 8,7-13,1 15,1 12,7-178 16,2 13,8-188
2000 9,2 74-11,3 14,5 12,2170 13,6 11,4 ~-16,2
2001 9,7 78-119 13,2 11,1-158 15,1 12,7177
2002 8,1 6,4 - 10,2 15,7 13,3-18,3 15,7 13,3184

* pro 105 Personenjahre

* Kl Konfidenzintervall

Inzidenz bei Jugendlichen und jungen Erwachsenen zwischen 15 und 34 Jahren in Nordrhein-
Westfalen '

Im Jahr 2002 wurden in Nordrhein-Westfalen erstmalig alle Inneren Abteilungen und diabeto-
logischen Schwerpunktpraxen monatlich iiber ESPED angeschrieben. Mit einem Riicklauf der
Meldekarten von 25% und der Fragebégen von 52% ist das System auBerhalb der Kinderkli-
niken noch nicht etabliert. Im Jahr 2002 wurden 144 Neuerkrankungen eines Typ 1-Diabetes

.in der Altersgruppe 15-34 Jahre mit vollstindigen Basisdaten an ESPED gemeldet. Dies er-
gibt eine Inzidenzschitzung von 3,3 (2,8-3,8) pro 10° Personenjahre. Anhand einer Capture-
Recapture-Analyse (Praxisbefragung in NRW als sekundire Datenquelle) wurde die Erfas-
sungsvollstindigkeit von ESPED in der Altersgruppe 15-34 Jahre auf nur 25% geschiitzt. Die
Erfassungsgiite liegt also deutlich niedriger als im Kindesalter. Tabelle 2 zeigt die altersspezi-

fischen Inzidenzschitzunger.

Tabelle 3:  Alterspezifische Diabetesinzidenz bei Jugendlichen und jungen Erwachsenen zwi-

schen 15 und 34 Jahren in NRW (nicht korrigiert fiir Erfassungsvolistandigkeit)

- 15-19 Jahre 20 - 24 Jahre 25— 29 Jahre
Jahr  Inzidenz® ' 95%-KI* Inzidenz ° 95%-KI * Inzidenz ° 95%-K1 *
2002 58 . 44-75 45 3,2-6,0 1,5 09-25

® pro 105 Personenjahre

* Ki: Konfidenzintervall

Typ 2-Diabetes mellitus
(1.1.2002 - 31.12.2002)

Inzidenz bei Kindern und Jugendlichen unter 20 Jahren

Im Jahr 2002 wurden in NRW erstmals Neuerkrankungen an Typ 2-Diabetes erfasst. Es wur-
den 9 Neuerkrankungen bei Kindern und Jugendlichen mit vollstindigen Basisdaten (Ge-
schiecht, Geburts- und Manifestationsdatum) an ESPED gemeldet. Dies ergibt eine Inzidenz



von 0,23 (0,11 — 0,44) pro 10° Personenjahre. Anhand einer Capture-Recapture-Analyse (Pra-
xisbefragung in NRW als sekundére Datenquelle) wurde die Erfassungsvollstindigkeit von
ESPED auf nur 15 % geschiitzt. Damit wird die wahre Inzidenz also um einen Faktor 7 unter-
schatzt. Tabelle 3 zeigt die altersspezifischen Inzidenzschatzungen.

Tabelle 4: Alterspezifische Diabetesinzidenz bei Kindern und Jugendlichen unter 20 Jahren in
NRW (nicht korrigiert filr Erfassungsvollstandigkeit)

0-5Jahre 5-9 Jahre 10 - 14 Jahre 15-19 Jahre
Jahr Inzidenz®  95%-KI*  Inzidenz®  95%-KI* Inzidenz ©  95%-K1* Inzidenz®  95%-KI*
2002 0 0 0,57 0,21-1,25 0,31 0,06 -0,90

® pro 105 Personenjahre
*KI: Konfidenzintervall

Studienleiter: Prof. Dr. G. Giani, Dr. med., Dipl.-Math. J. Rosenbauer, Deutsches Diabetes-
Forschungsinstitut, Abt. Biometrie und Epidemiologie, Auf'm Hennekamp 65, D-40225 Dis-
seldorf, rosenb@ddfi.uni-duesseldorf.de

Invasive Haemophilus influenzae- Infektionen in Deutschland
(1.1.2002-31.12.2002)

Tm Jahr 2002 wurden insgesamt 42 Fille einer invasiven Hi-Infektion bei Kindern unter 10
Jahren gemeldet - 25 Fille von Kinderkliniken (iiber ESPED) und 39 Fille von mikrobiologi-
schen Laboren (iiber das Robert Koch-Institut Berlin, FG Respiratorische und impfpréven-
table Krankheiten), wobei 22 Fille in beiden Systemen vorkamen. Die Response-Raten in
beiden Meldesystemen waren sehr hoch (>90%).

Die Hi-Erkrankungen traten hiufiger bei Jungen als bei Midchen auf (67%) und betrafen
meist Kinder deutscher Nationalitit (81%). Insgesamt traten 31% der Fille bei Kindern unter
einem Jahr und 57% bei Kindern zwischen einem und vier Jahren auf. Die Jahresinzidenz
betrug insgesamt 0,5/100.000 (95% KI: 0,4-0,7/100.000). Fiir Kinder unter 3 Monaten war sie
2,7/100.000 (95% KI: 0,9-6,3/100.000), fiir Kinder zwischen 3 und 11 Monaten 1,4/100.000
(95% KI: 0,6-2,9/100.000) und fir Kinder zwischen einem und 4 Jahren 0,8/100.000 (95%
KI1: 0,5-1,2/100.000). _

Die am haufigsten berichtete Erkrankung war mit 54% von allen bekannten Erkrankungen die
Meningitis (n=22), gefolgt von 17% Bakteriimien ohne Focus (n=7), 15% bakterielle Pneu-
monien (n=6) und 12% Erkrankungen mit sonstigen Foci (n=5). Ein Kind hatte eine Epiglotti-
tis. Von allen Kindern mit bekanntem Verlauf der Erkrankung (n=40) verstarben 8% der Kin-
der (n=3), bei einem war ein bleibender Defekt festzustellen (2%) und bei 2 Kindern war der
Ausgang zum Meldezeitpunkt noch unklar (5%).

Insgesamt erfolgte bei 81% der Fille (n=34) eine Typisierung: 12 Fille waren Typ b (35%)
und 22 Fille nicht-Typ b (65%). Von allen nicht-Typ b Féllen waren die meisten nicht bekap-
selt (m=15). Von den 6 bekapselten nicht-Typ b Fillen waren 4 Typ fund 2 Typ e. Unter den
12 Fillen mit gesicherter Typ b-Infektion waren die meisten nicht geimpft (n=9). Lediglich
swei dieser Kinder wiren mit einem Alter von einem bzw. drei Monaten zu jung fiir die erste
Impfung gewesen, alle anderen hétten zum Zeitpunkt der Erkrankung bereits drei bzw. vier
Dosen eines Hib-Impfstoffes erhalten konnen. Von den 3 gegen Hib geimpfien Kindern mit
gesicherter Typ b-Infektion waren 2 Kinder zum Zeitpunkt der Erkrankung zeitgerecht ge-



impft worden (je 4 Dosen), ein Kind erhielt 3 Dosen eines hexavalenten Impfstoffes im Alter
von 2, 4 und 6 Monaten und erkrankte mit 12 Monaten an einer Meningitis.

Im Vergleich zu den letzten vier Jahren hat sich die Zahl der Hib-Fille auf einem niedrigen
Niveau eingependelt: Wihrend im Jahr 1998 noch 28 Fille registriert wurden, waren dies
1996 nur 14 Fille, im Jahr 2000 wieder 23 Fille, im Jahr 2001 noch 17 Fille und im Jahr
2002 lediglich 12 Félle. Die Zahl der nicht-Typ b Fille ist von 10 Féllen im Jahr 1998 iiber 14
im Jahr 1999, 27 im Jahr 2000, 23 Fille im Jahr 2001 auf 22 Fille im Jahr 2002 gestiegen.
Hier werden die Daten der nichsten Jahre zeigen, ob sich dieser Trend fortsetzt oder nicht.
Die Verteilung der einzelnen Serotypen pro Jahr ist in Abbildung 4 veranschaulicht.

Fazit:

o Die weiterhin niedrige Zahl der Hib-Fille in Deutschland spricht fiir eine gute Wirksam-
keit der DTPa-Kombinationsimpfstoffe, speziell des seit Ende 2000 auf dem Markt be-
findlichen 6-valenten Impfstoffes. Die in England beobachtete Hiufung von Hib-Fillen in
zeitlichem Zusammenhang mit der Verwendung eines DTPa-Hib-Impfstoffes ist wahr-
scheinlich durch die Besonderheiten des dortigen Impfprogramms — keine Booster-
Impfung - zu erkléren. Der kiirzlich jedoch aus den Niederlanden, wo ein dhnliches Impf-
schema wie in Deutschland verwendet wird, berichtete Anstieg der Inzidenz systemischer
Hib-Erkrankungen unterstreicht die Notwendigkeit einer weiteren Nachbeobachtung der
Inzidenz systemischer Haemophilus influenzae-Erkrankungen in Deutschland und die
kontinuierliche Uberpriifung der Impfeffektivitit der hexavalenten DTP a-Hib-Impfstoffe.

e Die absolute Zahl der nicht-Typ b-Fille ist im Jahr 2002 deutlich hoher als 1998, gegen-
tber den Jahren 2000 und 2001 ist jedoch keine weitere Zunahme zu verzeichnen.

Studienleiter: Prof. Dr. H.-J. Schmitt, Zentrum fiir Priiventive Padiatrie, Pediatric Infectious
Diseases, Johannes-Gutenberg-Universitit, Langenbeckstr. 1, D-55101 Mainz,

- schmittj@kinder.klinik.uni-mainz.de

Dipl. biol. H. Kalies (MPH), Prof. Dr. Riidiger von Kries (Msc), Institut fiir Soziale Pidiatrie
und Jugendmedizin der Universitdt Miinchen, Abteilung Epidemiologie, Heiglhofstr. 63, D-
81377 Minchen, ag.epi@lrz.uni-muenchen.de

Narkolepsie im Kindes- und Jugendalter
(1.1.2002 - 31.12.2002)

In der einjéhrigen Erhebung wurde die Haufigkeit von Narkolepsie mit und ohne Kataplexie
im Kindes- und Jugendalter untersucht. Initial wurde ein Klinik- und Patientenfragebogen
verschickt, in einer zweiten Stufe eine Schlaflaboruntersuchung in einem Kinderschlaflabor
angeboten.

In retrospektiven Befragungen Erwachsener Narkolepsiepatienten geben bis zu 50% der Be-
fragten an, die ersten Symptome der Krankheit bereits vor der Pubertit gehabt zu haben
(Challamel 1994, Yoss & Daly 1960). Die Diagnose wird in Deutschland extrem selten bei
Kindern gestellt. Die Inzidenz wird insgesamt (Kinder und Erwachsene) auf 40 - 60 / 100.000
geschiitzt (Mayer 1998). In einem der gréften Zentren fiir Narkolepsie weltweit (Stanford)
wurden im Verlauf von 20 Jahren 51 Patienten mit Diagnosestellung vor der Pubertit gesehen
(Guilleminault & Pelayo 1998). Eine mdégliche Ursache fiir die wahrscheinlich hohe Dunkel-
ziffer kénnte in der Tatsache liegen, dass die Symptome bei Kindern oft atypisch sind oder
fehlgedeutet werden (Fehldiagnosen wie Epilepsie, Pavor nocturnus, Alptriume, AKS/
ADHD, Autismus, Schizophrenie, "Faulheit", Verhaltensstérung, etc.) Auf der anderen Seite
erscheint eine frithe Diagnosestellung wichtig, da mehrere Studien gezeigt haben, dass sekun-
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dére psychosoziale Stérungen bei Narkolepsie deutlich ausgepragter sind als z.B. bei nicht
anfallsfreien Epilepsiepatienten (Broughton et al. 1984).

Typische Symptome der Narkolepsie sind zum einen eine exzessive Tagesschldfrgkeit,
manchmal in Form von imperativen Schlafattacken. Die abnorme Schlifrigkeit kann aber
auch durch Verhaltensweisen wie Aggressivitit, Hyperaktivitdt oder sozialem Riickzug iiber-
lagert sein. Zum anderen treten REM-Schlaf assoziierte Symptome auf. Kataplexie ist ein
plétzlicher Tonusverlust der Muskulatur, der typischerweise durch Emotionen wie Lachen,
Arger oder Uberraschung ausgeldst wird und von Sekundenbruchteilen bis Minuten dauern
kann. Bei einer typischen Kataplexie 6ffnet sich der Mund, der Kopf sackt nach vorne, die
Arme fallen zur Seite und die Knie knicken ein. Schlaflihmung ist durch eine voriibergehende
Lihmung der Muskulatur beim Einschiafen oder Aufwachen gekennzeichnet. Hypnagoge
oder hypnopompe Halluzinationen sind weitere mdgliche Symptome. Zu Beginn dufiert sich
die Erkrankung oft monosymptomatisch (Guilleminault & Pelayo 2000).

Es existieren bereits Fragebdgen, die als Screening-Instrumente fiir Narkolepsie und Hyper-
somnie verwendet werden kdnnen. Die Ullanlinna Narcolepsy Scale (UNS) wurde fir diese
Studie ins Deutsche iibersetzt (Hublin 1994)(Abb. 5). Ein weiterer Fragebogen, die Epworth-
Sleepiness-Scale, liegt bereits in deutscher Version vor (Bloch 1999). Sie wurde fir die An-
wendung bei Kindern leicht modifiziert und normiert (modifizierte Epworth-Skala (mESS-K);
Handwerker 2002) (Abb. 6).

Tabelie 5: Geltende Cut-off-Werte filr die Fragebdgen
: - normal  pathologisch

UNS i =14
mESS-K, <= 12 Jahre- <8 >8 .
mESS-K, > 12 Jahre <13 >13

Im Zeitraum vom 1.1.2003 bis zum 31.12.2003 wurden 28 Verdachtsfille gemeldet. Zum
Vergleich: im Jahr 1999 erfolgten in der Bundesrepublik 19 stationire Behandlungen bel
Kindern unter 15 Jahren mit der (Verdachts-) Diagnose Narkolepsie (Gesundheitsberichter-
stattung des Bundes 2003).

Bei 12 Patienten konnte die Diagnose einer Narkolepsie gesichert werden, bei 4 weiteren Fil-
len blieb die Narkolepsie die wahrscheinlichste Verdachtsdiagnose. In 2 Fillen konnten ande-
re Diagnosen (2 Aufmerksamkeits-Defizit-Syndrome) gesichert werden. Die jiingste Patientin
war 4 Jahre alt, der dlteste Patient 17 Jahre. 3 Meldungen wurden nachfriiglich zuriickgezo-
gen.

Bezogen auf die aktuellsten Bevélkerungsdaten von 2001 ergibt sich daraus eine Jahresinzi-
denz von 1,2 / 1.000.000. Die aligemeine Prévalenz der Erkrankung fiir alle Lebensalter liegt
nach mehreren Studien iibereinstimmend bei 50-60/100.000 (2). Die Erkrankung hat also ver-
mutlich im Kindesalter eine niedrigere Inzidenz als im Erwachsenenalter.

Bei allen sicheren Fillen waren Hypersomnie und Kataplexien vorhanden, allerdings in unter-
schiedlicher Auspragung. 4 Patienten mit Narkolepsie waren jinger als 12 Jahre, bei weiteren
4 Patienten war das Alter nicht angegeben. Bei den Kindern unter 12 Jahre war die fur diese
Studie modifizierte Epworth-Skala (mESS-K) in allen Fallen pathologisch (Cut-off 8 Punkte,
Kleinster Wert bei Patienten 10 Punkte), bei Jugendlichen iiber 12 ahre war in einem Fall der
Punktwert unter dem Cut-off von 13 Punkten. Die zweite verwendete Skala, die Ullanlinna
Narcolepsy Scale (UNS), war bis auf einen Fall (eine 4jihrige Patientin) in allen sicheren Fil-
len iiber dem Cut-off von 14 Punkten. In keinem gesicherten Fall war sowohl die UNS als
auch die mESS-K unauffillig.

Zusammenfassend wurde mit dieser Studie erstmals fiir eine definierte geo graphische Region
die Inzidenz der Narkolepsie bei Kindern und Jugendiichen ermittelt. Die ermittelte Zahl liegt



im erwarteten Bereich. Die verwendeten Fragebigen stellen ein geeignetes Screeninginstru-
ment dar. Bei Auffilligkeiten sollte eine Schlaflaboruntersuchung angeschlossen werden.
Fiir die Schlaflaboruntersuchung empfehlen wir das bereits fiir die Studien-Schlaflabore vor-
geschlagene Diagnostik-Programm:
- Labordiagnostik: GroRes Blutbild, Leber- und Nierenwerte, Elektrolyte, Magnesium,
Phosphat, Schilddriisenwerte (TSH, {T3, fT4).
- Psychologische Diagnostik: Intelligenztest (K-ABC oder HAWIK-R), Aufmerksamkeits-
tests: d2, Quatember-Maly (VIGIL der Fa. Schuhfried, Wien).
- Polysomnographie mit mindestens 2 EEG, 2 EOG, EMG, Flow, Thorax- und Abdomen-
gurt, Pulsoxymetrie, Schnarchsensor, EMG M. tib. ant. bds.
- Multipler Schlaf Latenz Test mit 5 Durchgéngen um 9:00, 11:00, 13:00, 15:00 und 17:00
Uhr (Mittlere Einschlaflatenzen unter 10 Minuten gelten als auffillig).

Herzlicher Dank gilt den Kollegen der teilnehmenden Referenz-Schlaflabore:

Priv.-Doz. Dr. E. Paditz, Dresden; Dr. H.-Ch. Gottschalk, Gérlitz; Dr. Th. Erler, Cottbus; Dr.
A. Panzer, Berlin; Priv.-Doz. Dr. B. Schliiter, Datteln; Dr. A. Wiater, Kéln-Porz; Dr. E.
Feldmann, Neunkirchen; Dr. B. Hoch, Augsburg; Dr. B. Rieger, Apolda.
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Studienleiter: Dr. G. Handwerker (fiir die AG Pédiatrie der DGSM), Kinderklinik Dritter Or-
den, Bischof-Altmann-Str. 9, D-94032 Passau, g.handwerker@gmx.de

Invasive Gruppe B-Streptokokken-Infektionen
(1.4.2001-31.3.2003)

Vom 1. April 2001 bis zum 31. Mérz 2003 wurde eine bundesweite Studie zur Erfassung in-
vasiver Infektionen durch Gruppe B-Streptokokken (Streptococcus agalactiae, GBS) durchge-
fidhrt mit dem Ziel, die derzeitige Inzidenz invasiver GBS-Infektionen bei Neugeborenen und
jungen Séuglingen bis zum Ende des 3. Lebensmonats in Deutschland zu erfassen sowie kli-
nische Charakteristika zu dokumentieren. Ausschliefilich Blut- oder Liquorkultur-positive
GBS-Erkrankungsfille erflillten die Falldefinition. Parallel zur ESPED-Meldung wurden tiber
die mikrobiologischen Labors in Deutschland ebenfalls monatlich’ invasive GBS-Infektionen
an das Robert-Koch-Institut gemeldet und an die Studienleitung weitergeleitet.



Im zweiten Erfassungsjahr dhnelt die Datenlage der aus dem ersten J ahr. Fiir den Zeitraum
von 1. April 2002 bis 31. Mérz 2003 erfolgten bisher 238 Meldungen. 75 Meldungen waren
Falschmeldungen (71 Meldungen mit GBS nur in Abstrichmaterial bei dem Kind oder der
Mutter, 4 Doppelmeldungen). Daher gingen bis zum jetzigen Zeitpunkt 163 Fragebdgen in die
Auswertung ein. Der groBere Teil der Meldungen (213 von 238) kamen aus stddtischen bzw.
kommunalen Kliniken, 25 von 238 aus Universitétskliniken. Der Nachweis von GBS erfolgte
in 119 Fallen in der Blutkultur und in 8 Féllen im Liquor. In 36 weiteren Fillen wurde der
Keim sowoh! in Blut- als auch in Liquorkultur nachgewiesen.

Zwei Drittel der Fille (n=107) waren Kinder mit ,,Early-onset*-Sepsis, das heil}t einem Er-
krankungsbeginn innerhalb der ersten 7 Lebenstage, 53 von 163 Kinder (32,5%) erkrankten in
einem Zeitraum von 7 Tagen bis 3 Monaten postnatal (,,late-onset®). Bel einem Kind war der
Erkrankungszeitpunkt nicht mitgeteilt worden, 2 Kinder waren zum Zeitpunkt der GBS Infek-
tion dlter als 3 Monate.

Bei den erkrankten Patienten handelte es sich in 107 Fillen (65,6%) um reife Neugeborene,
49 Fille (30,1%) waren Frilhgeborene. In 7 Féllen fand sich keine Angabe zum Gestationsal-
ter. In 121 Fillen (74,2%) kam es zur vlligen Ausheilung; 25 Kinder (15,3%) zeigten Resi-
dualschiden. Die Zahl dieser Kinder hat sich im Vergleich zum Vorjahr mehr als verdoppelt
(6,21%, das entspricht 10 Kindern); 7 Kinder (4,3%) verstarben. In 3 Féllen waren die Folgen
zum Zeitpunkt der Meldung noch nicht absehbar, 7 mal erfolgte diesbeziiglich keine Angabe.

Da die Jahresfrist der Erhebung erst am 31. Mérz 2003 abgelaufen ist und einige Nachfragen
noch ausstehen, sind diese Zahlen als vorldufig anzusehen. Sie kdnnen erst nach Eingang der
letzten Erhebungsbgen vollstindig ausgewertet werden. Durch das Capture-Recapture-
Verfahren wird es nach Erhalt aller Daten von ESPED und RKI auch moglich sein, Aussagen
zur Inzidenz invasiver GBS-Infektionen in Deutschland zu machen.

Allen Kliniken, die sich wihrend der letzten zwei Jahre an dieser Studie beteiligt haben, sei
sehr herzlich dafiir gedankt!

Tabelle 6: Dbersicht (iber Meldungen invasiver Gruppe B-Streptokokken bei NG und jungen

Séuglingen

. " 1.4.2001-31.3.2002 - 1.4.2002-31.3.2003 .
Falzahl B i R [T
Early-onset Erkrankung . 102 o o 07
Late-onset Erkrankung - 55 o B3
Anzahl reif geborener Kinder . 100 R
Anzahl Friilhgeborene ' 48 Cnbe 48
Véllige Ausheilung = = 118 12 e
Kinder mit Residualschéden | 10 25
Tédlicher Vertauf - o 9 SR 7

Studienleiter: Priv.-Doz. Dr. R. Berner, Frau K. Fliigge (AiP), Universititsklinikum Freiburg,
Zentrum fir Kinderheilkunde und Jugendmedizin, Mathildenstr. 1, D-79106 Freiburg, ber-
ner@kk1200.ukl.uni-freiburg.de
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Fokal-segmentale Glomerulosklerose/steroid-resistentes nephrotisches Syndrom (FSGS)
(1.1.2000-31.12.2002)

Aus den Jahren 2000-2002 liegen uns 93 auswertbare Riickmeldungen vor (bei insgesamt 120
Meldungen). Darunter befinden sich 6 Doppelmeldungen sowie 28 Fille, in denen die Nie-
renbiopsie oder der klinische Verlauf eine andere Diagnose bestitigte (z. B. Schénlein-
Henoch-Nephritis, membrandse Glomerulonephritis u.a.).

In insgesamt 31 Fillen wurde die Verdachtsdiagnose fokal-segmentale Glomerulosklerose
(FSGS) bestitigt, in 28 weiteren Fillen ist bei steroid-resistenten nephrotischen Syndrom eine
Biopsie bislang noch nicht erfolgt oder der Befund liegt noch nicht vor.

Bei den gesicherten Fillen mit FSGS handelt es sich um 17 Knaben und 14 Midchen im Alter
von 1 bis 16 Jahren (im Mittel 7,3 Jahre). 19 dieser Kinder sind 7 Jahre oder jlinger.

Die Mehrzahl der Patienten erhielt eine immunsuppressive Therapie mit Cyclosporin A
(n=22), zusitzlich wurden Steroid-Boli (n=2), Endoxan (n=1) oder MMF (n=2) eingesetzt.
Andere Patienten wurden mit Endoxan und Steroid-Boli (n=3) oder nur mit Endoxan (n=1})
behandelt. 17 Patienten erhielten zudem eine anti-proteinurische Therapie mit ACE-
Hemmern.

Ein Hypertonus erforderte eine medikamentdse Einstellung aller gesicherten FSGS-Fille.

Die Erhebung zeigt, dass die fokal-segmentale Glomerulosklerose alle Altersstufen im Kin-
desalter betrifft. Die therapeutischen Interventionen sind uneinheitlich und bestitigen die
Notwendigkeit, effektive Therapiestrategien zu entwickeln und prospektiv zu priifen.

Studienleiter:
Prof. Dr. P.F. Hoyer, Dr. U. Vester, Universitits-Kinderklinik Essen, Padiatrische Nephrolo-
gie, Hufelandstr. 55, D-45122 Essen, udo.vester@medizin.uni-essen.de

Invasive Infektionen durch Streptococcus Prueumoniae (Pneumokoklken)
(1.1.2002 — 31.12.2002) '

Im Jahr 2002 wurden 277 Fille von systemischen Pneumokokken-Erkrankungen aus den
Kinderkliniken gemeldet. 275 (99,3%) dieser Meldungen konnten anhand der zurlickge-
schickten Fragebdgen oder Informationen der Klinik iiberpriift werden, wobei sich 8 Fille als
Doppel-, 18 als Fehlmeldungen und 5 als kombinierte Doppel/Fehlmeldungen herausstellten.
Insgesamt konnten somit 244 Fille (88,1%), fiir die ein informativer Fragebogen vorlag und
die der Falldefinition entsprachen, zur Auswertung herangezogen werden. Wihrend die Zahi
der gemeldeten Meningitis Fille mit 114 gegeniiber den Vorjahren etwa konstant blieb, nahm
die Zahl der nicht Meningitis Fille auf 130 zu. Hierbei handelte es sich um 56 Bakteridmien
ohne Focus, um 45 Bakteridmien mit Focus Pneumonie, sowie um 19 weitere Bakteridmien
mit den Foci Endokarditis (n=1), Arthritis/Osteomyelitis (n=10), Weichteilinfektion (n=6)
und Mastoiditis (n=2). Bei 4 weiteren septischen Arthritiden erfolgte der Erregernachweis aus
dem Gelenkpunktat bei 6 Pleuritiden aus dem Pleurapunktat.

Insgesamt verstarben im Berichtsjahr 6 Kinder (2,5%): in 2 Fillen lag eine congenitale Asple-
nie (Obduktionsbefund) zugrunde und in 1 Fall eine chirurgische Asplenie. Todesfille und
Komplikationen traten vor allem in Zusammenhang mit Meningitiserkrankungen auf: 4 / 6
Todesfillen, 22 Kinder (19,3%) hatten zur Zeit der Meldung noch Residuen und bei 22 Kin-
dern (19,3%) war zum Meldezeitpunkt der Ausgang noch unklar. Defektheilungen nach einer
eitrigen/septischen Meningitis betrafen Gehér (n= 12) und ZNS (n=9). In einem Fall hatte

11



die Infektion Gehdr und ZNS geschidigt. Von den 130 Nicht- Meningitiden verstarben 2
Kinder (1,5%). In 3 Fillen wurde von einer Defektheilung berichtet: jeweils ein Fall mit Pare-
se eines peripheren Nerven, dialysepflichtiger Niereninsuffizienz und pleuraler Calinose nach
einem Pleura-Empyem fort.

Von 244 Fillen waren nur 3 geimpft worden. Ein Médchen mit langer Vorgeschichte, multip-
len Defekten und Z.n. Splenektomie hatte trotz war im Berichtsjahr im Rahmen einer Sepsis
verstorben. Bin weiteres Kind war splencktomiert. Bei dem dritten Kind handelt es sich um
einen Fall, das nach einem neurochirurgischen Eingriff einen hypoxischen Hirnschaden erlit-
ten hatte. Ob bei diesen Kindern die Erkrankung durch einen in der Vaccine enthaltenen Sero-
typ verursacht war, ist z. Zt. noch unklar.

Die Daten zeigen eine unverdndert hohe Letalitdt und Rate von Folgeschiden bei systemi-
schen Pneumokokkeninfektionen in Deutschland, insbesondere der Meningitiden.

Studienleiter: Prof. Dr. H.-J. Schmitt, Zentrum fiir Praventive Pédiatrie, Pidiatrische Infektio-
logie, Johannes-Gutenburg-Universitit, Langenbeckstr. 1, D-55101 Mainz,

schmittj@kinder klinik.uni-mainz.de

Prof. Dr. R. von Kries, MSc, Institut fiir Soziale Péadiatrie und Jugendmedizin der Universitit
Miinchen, Abteilung Epidemiologie, Heiglhofstr. 63, D-81377 Miinchen,
ag.epi@lrz.uni-muenchen.de

Intersexualitiit und schwere Genitalfehlbildungen
(1.9.2000-31.8.2002)

Die epidemiologische Erhebung zu Intersexualitit und schweren Genitalfehlbildungen im

Neugeborenenalter erfolgt, da wegen der Heterogenitit des Krankheitsbildes und der vielfélti-

gen Versorgungsstrukturen unzureichende Daten tber die Inzidenz und Prévalenz dieser Sto-

rung vorliegen. Bessere Informationen iiber Auftreten, diagnostische Zuordnung und Ge-

schlechtszuweisung konnen helfen, den Versorgungsbedarf zu ermessen und sind eine Vor-

aussetzung zur Entwicklung von Qualitétsstandards in der Versorgung.

Die Studie schlieBt Neugeborene (< 4 Wochen) ein, die wegen Intersexualitit in einer Kin-

derklinik gesehen wurden. Hierzu gehdren:

- alle Neugeborenen mit uneindeutigem Phénotyp der &ufieren Geschlechtsmerkmale, der eine
primire Geschlechtszuweisung erschwert und

- Neugeborene mit eindeutigem Phénotyp bei abweichendem Genotyp (z.B. nach prénataler
Diagnostik).

In der Zeit vom September 2000 bis August 2002 gingen insgesamt 115 Meldungen ein. Von
diesen Meldungen wurden 97 ausgefiillt zuriickgesendet, 9 davon waren Fehlmeldungen
(nicht zutreffende EinschluBkriterien) und 8 Doppelmeldungen, so dass 80 Erstfragebdgen
ausgewertet werden konnten. In fast allen Féllen wurde nach sechs Monaten eine Zweitbefra-
gung durchgefithrt, so dass insgesamt 49 Folgefragebégen zum klinischen Verlauf ausgewer-
tet werden konnten. '

- Andere Familienmitglieder waren nur in 5/80 Fillen ebenfalls von Intersexualitdt betrof-
fen.

- Ein ambivalenter Phénotyp des Genitale fand sich bei 29 /80 Kindern.

- Assoziierte Fehlbildungen wurden bei 35 von 80 Kindern beobachtet.. Besonders hiufig
waren Nieren- und Extremitatenfehlbildungen.
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- Eine Karyotypbestimmung zeigte in 23 Fillen einen normalen 46, XX bzw. in 41 Fillen
einen 46,XY-Karyotyp. In 10 Fallen wurden hiervon abweichende Karyotypen gefunden.
Dabei handelte es sich v.a. um Mosaikbildungen. In sechs Fillen fehlte die Angabe. Zum
Zeitpunkt der ersten Befragung erfolgte in 38 von 80 Fillen eine gesicherte Diagnosestel-
lung bzw. eine Verdachtsdiagnose. Dabei war die am hiufigsten gestellte Diagnose ein
AGS.

Die initiale Geschlechtszuweisung erfolgte 74mal sofort, in 3 Fillen war sie zum Zeitpunkt
der Befragung noch offen, in 3 Fillen blieb die Frage unbeantwortet. Eine Tendenz, das Ge-
schlecht zu wihlen, das am ehesten mit dem phénotypischem Erscheinungsbild korrelierte,
fand sich nicht immer. So wurde in 13 Féllen trotz sehr stark virilisiertem Genitale und haupt-
séchlich normal weiblichem Karyotyp, sowie vorhandener Miiller'scher Strukturen eine Ge-
schlechtszuweisung in Richtung weiblich vorgenommen. Acht von diesen Fillen hatten ein
AGS. Im Gegensatz hierzu fand sich allerdings kein Fall, in dem trotz vorwiegend weibli-
chemn Phénotyp eine ménnliche Geschlechtszuweisung erfolgte.

Schlussfolgerungen:

¢ Intersexualitit bei NG scheint zu den seltenen angeborenen Stérungen der somatosexuel-
len Differenzierung zu gehdren und trat in dieser Umfrage mit einer Hiufigkeit von etwa
1:20.000 Lebendgeborenen auf. Allerdings beschrinken die Einschlusskriterien (Verle-
gung in eine Kinderklinik, Diagnostik innerhalb von 4 Wochen) die Zah! der Meldungen,
weiterhin sicher auch die Mitarbeit der Kliniken bei ESPED-Umfragen. Einen Anhalt fiir
das Ausmal} einer fehlenden Erfassung von mdglichen Fillen bietet das Adrenogenitale
Syndrom, das in Europa mit einer Haufigkeit von 0,3-1:10.000 aufiritt, d.h. bei einer voll-
stindigen Erfassung hitten wir in der Umfrage in zwei Jahren 55-160 Neugeborene mit
AGS erwartet, withrend es nur etwa die Hilfte der 80 gemeldeten Fille waren. Insofern
schitzen wir die Rate der Erfassung auf etwa 25-50%.

e eine definitive Diagnose wird zumindest im Neugeborenenalter selten gestellt (Ausnahme
AGS).

e Uberraschend ist die Vielfalt der Diagnosen und die Haufigkeit assoziierter Fehlbildun-
gen, die in epidemiologischen Studien zu spezifischen Krankheitsbildern nicht beschrie-
ben wird. :

¢ FEin schematisiertes Behandlungskonzept im Sinne von Leitlinien scheint im Umgang mit
Intersexualitidt hiufig zu fehlen, haufig ist die Diagnostik nicht umfassend genug und es
scheint an einer Koordinierung der diagnostischen Aktivititen zu fehlen.

e Die betroffenen Kinder und Familien werden oft von vielen verschiedenen Kliniken be-
treut, sehr haufig findet sich bei Nachfragen keine Kenntnis iiber die weitere Diagnostik
oder Entwicklung des Kindes (lost to follow-up).

o Die Zuweisung des Geschlechts erfolgt in der Regel in Richtung weiblich auch bei ausge-
prigter Virilisierung.

Studienleiter: Frau Priv.-Doz. Dr. U. Thyen, Universitétskinderklinik zu Litbeck, Ratzeburger
Allee 160, D-23538 Liibeck, ute.thyen@t-online.de

Vergiftungen durch Lampenéle in Deutschiand
(1.3.2000-28.2.2003)

Vom 1.3.2000 bis zum Ende des ersten 3-jihrigen Studienabschnittes am 28.2.2003 wurden
dem BfR (ehemals BgVV) insgesamt 431 Fille mit Lampendlingestionen von den teilneh-
menden Kinderkliniken iiber die ESPED gemeldet. Ausgehend von diesen 431 Fillen erreich-
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ten uns zu 280 Fillen weitergehende Daten und ergéinzende Riickmeldungen (Riickmeldequo-
te 65%). Insgesamt liegen dem BfR jetzt Daten von 262 Klinikfragebdgen, 131 Elternfrage-
bégen, 126 Etiketten und 126 Epikrisen zu Vergiftungsfillen vor. Genaue Analysen der Daten
zeigten, dass es sich in 26 Fallen nicht um Lampendl als Noxe handelte. Am Ende des ersten
Studienabschnitts stehen nun Daten von 254 Fillen (bereinigte Rilckmeldequote 59%) im
Zeitraum von 1.3.2000-28.2.2003 fiir eine differenzierte Auswertung tiber Vergiftungen mit
Lampendlen zur Verfiigung.

Analysen aus diesen 254 Féllen / Zeitraum 1.3.2000-28.2.2003

Tabelle 7:  Zusammensefzungen von Lampenden vs. Entstehen von Pneumonien bei Kleinkindern

Zusammensefzungen von Falle gesamt  Pneumonie  Keine Pneumonie
Lampendlen . L 5
Petroleumdestiltat-/Paraffin-haltige 156 66 90
Zusammensetzungen ' T B S
Ersatzstofie ' . 6 - 0 6
Zusammensetzung nicht geklart - 92 . 34 B8
Summe S 254 100 154

Nach Tabelle 7 traten Pneumonien auf:

bei Fiallen von Ingestionen mit den gefihrlichen Petroleumdestillat- /Paraffin-haltigen Lam-
pendlen aufund

auch bei Fillen, in denen die Zusammensetzung der Lampendle letztendlich nicht gekldrt
werden konnte.

Bei den Lampenblersatzstoffen (alle Rapssduremethylester) wurde bis jetzt kein Fall einer
Pneumonie dokumentiert. Dies bestétigen auch die Umfragen des BfR in den deutschen Gift-
informationszentren. Bisher wurde kein Fall einer Pneumonie mit den auf dem Markt befind-
lichen Lampenélersatzstoffen dokumentiert. Die insgesamt 6 Ingestionsfille mit Ersatzstoffen
im BfR zeigten nur leichte Gesundheitsbeeintrichtigungen wie Erbrechen oder Husten und
Fieber bei vorbestehendem Infekt der oberen Atemwege.

Trotz intensiver Recherchen konnte die Rezeptur aber nur in 162 von den 254 Fillen (64%)
eindeutig gesichert werden, wobei es sich iiberwiegend um Petroleumdestillat-/Paraffin-
haltige Produkte handelte (156 Fille). Dartiber hinaus gibt es 92 Fille mit insgesamt 34 Pneu-
monien, bei denen die Zusammensetzung bisher nicht eindeutig geklért werden konnten. Der
Grund hierfiir liegt in den meisten Fallen darin, dass entweder die Lampen&lbehalter nicht zur
Verfiigung standen (wurden z.B. weggeworfen, nicht aufgefunden usw.) oder die Dokumenta-
tion der Etikettendaten war unzureichend. Nach der bisherigen Erfahrung - auch in den deut-
schen Giftinformationszentren - muss angenommen werden, dass es sich in dieser Kategorie
mit groBer Wahrscheinlichkeit um Petroleumdestillat-/Paraffin-haltige Rezepturen handeln
diirfte, speziell dann, wenn Pneumonien aufiraten. Dazu gibt es aber keine konkreten Daten,
die eine Abschitzung erlauben.

In insgesamt 218 Fillen (86 %) lagen dezidierte Hinweise vor, aus denen zu entnehmen war,
woraus die Kinder getrunken hatten. In 113 Fallen war es die Ollampe direkt und in 105 Fél-
len lediglich der Nachfiillbehilter.

Genaue Angaben zur Farbe der Lampenidle wurden bei 95 Fillen (37%) gemacht. In davon 53
Fillen handelte es sich um gefirbte Lampendle, wobei es sich in den meisten Fillen um Pa-
raffin-haltige Erzeugnisse gehandelt hat. In 42 Fillen wurden nicht geférbte Paraffin-haltige
Lampendle getrunken. Da diese nicht verboten sind, verbleibt hier ein bedeutsames Risiko fiir
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die gefdhrlichen Lampendle genauso wie bei den ungefdrbten Paraffin-haltigen Grillanziin-
dern, die Kinder ebenso wie Lampendle trinken kénnen. In diesemn Sinne kommt zusétzlich
eine BfR-(ehemals BgVV) Initiative zum Tragen, wonach seit 1.1.2003 eine europdische
Normvorschrift (CEN) zukiinftig konstruktiv verbesserte Ollampen auf den Européischen
Markt bringen wird.

Die Identifikation der Produkte in bezug auf die genauen Rezepturen bleibt nach wie vor
schwierig, da das Bewusstsein bei den behandelten Arzten noch nicht geschirft worden ist,
dass nur die genaue Kenntnis der Rezeptur eine maligeschneiderte Risikoeinschitzung und
Therapie ermdglichen kann. Fiir den zweiten Teil der Studie (ab 1.3.2003 fiir 1-2 Jahre) wird
das BfR noch einmal mit einer Informationskampagne auf die Wichtigkeit der genauen Pro-
duktidentifikation hinweisen. Die Fortfilhrung der Postmarketingerfassung der ,,gefihrlichen
Lampendle” ist notwendig geworden, da die Hersteller von Lampendlen neben den bisheri-
gen, wie z.B, Biodieselfraktionen (Rapssduremethylesther -RME-) und hochgereinigten Ko-
kostlen (z.B. Edenor™), erneut paraffinartige Minerallfraktionen auf den Markt bringen (seit
Ende 2002). Bei diesen Mineralolfraktionen ist der Wert fir die Viskositit gerade so weit
angehoben worden, dass die bisherigen europaweiten Verbote unterlaufen werden (!). In wie-
weit dadurch ein erneutes Aspirationsrisiko fir den Menschen entstehen kann, ist z.Z. nicht
sicher einzuschitzen. Wir bitten die Kolleginnen und Kollegen deshalb noch einmal weiterhin
um die engagierte Mitarbeit.

Zusammenfassung:

» Die BfR-ESPED-Studie ermdglicht erstmalig eine prospektive rezepturabhéngige Erfas-
sung von lampendlbedingten Krankenhausaufnahmen von Kindern in Deutschland und er-
laubt eine Inzidenzschitzung von Lampendlaspirationen und Lampendlpneumonien in
Deutschland.

¢ Auch wenn dem BfR nur 6 Fille mit den bisherigen Ersatzstoffen (RME, Kokoséle) im
Rahmen der Studie mitgeteilt wurden, ergeben sich aus diesen Auswertungen und aus In-
formationen der deutschen Giftinformationszentren begriindete Hinweise, dass die Rezep-
turinderungen zu einem erniedrigten Aspirationsrisiko gefiihrt haben.

e Die Fall-bezogene Sicherung der Rezeptur und eine nachfolgende individuelle Risikoein-
schitzung fiir den Patienten hat fiir den behandelnden Arzt im Vergiftungsfall mit Lam-
pendlen und auch bei anderen Vergifiungen) bisher noch keinen ausreichenden Stellen-
wert. Hier gilt es unbedingt ein spezielles #rztliches Bewusstsein dafiir zu entwickeln,
weil davon die Art der Behandlung und die Verweildauer z.B. entscheidend bestimmt
werden.

o Die gesundheitliche Bedeutung der ab Ende 2002 neu auf den Markt kommenden viskosi-
titsverdnderten Lampendle ist vollstdndig unklar. Nur durch die weitere engagierte Do-
kumentation mdglicher Gesundheitsschiden im Rahmen der ESPED - Studie ist ein ent-
sprechendes Risiko einzuschitzen.

Studienleiter: Priv.-Doz. Dr, A. Hahn, Zentrale Erfassungsstelle fiir Vergiftungen, gefahrliche

Stoffe und Zubereitungen, Umweltmedizin, Bundesinstitut fiir Risikobewertung (BfR), Thie-
lallee 88-92, D-14195 Berlin, a.hahn@bfr.bund.de

Sinusvenenthrombosen im Kindesalter *,**
(1.10.1999 - 31.12.2002)

Im Jahr 2002 wurden 53 neue Fille von gesicherter Sinusvenenthrombose erfasst. Wihrend
des 39-monatigen Gesamtuntersuchungszeitraums wurden bisher 248 Kinder nach einer sym-
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ptomatischen Sinusvenenthrombose gemeldet (1999 n=39; 2000 n=99; 2001 n=58; 2002=53).
Das mediane Alter der Kinder lag bei 6,6 Jahren (Neugeborene - <18 J ahre: 59% miénnlich).
Neben der Erfassung der klinischen Daten (Alter, Geschlecht, initiale Symptomatik, Lokalisa-
tion, begleitende Grunderkrankungen) wurden folgende hdmostaseologische Parameter unter-
sucht: Faktor V G1691A Mutation, Prothrombin G20210A Mutation, Methylentetrahydrofolat
Reduktase C677T Genotyp, Protein C, Protein S, Antithrombin und Lipoprotein (a). Zusatz-
lich wurden Antikardiolipin IgM- und IgG-Antikdrper mit erfasst.

Als klinische Leitsymptome wurden Kopfschmerzen, Erbrechen, Krampfanfille, Coma und
Hemiparese gemeldet. Von den bisher eingegangenen Patienten hatten 56% der Kinder einen
prothrombotisches Risikofaktor und 69% hatten eine der folgenden Grunderkrankungen: Sep-
sis, Meningitis, Sinusitis, Otitis media, Enteritis, Trauma, zentrale Katheter, Malignom, Ste-
roidtherapie. '

Bei 47% der Kinder wurde die antithrombotische Akuttherapie mit unfraktioniertem Heparin
(UFH) durchgefiihrt, 40% erhielten niedermolekulares Heparin (LMWH) und bei 12% wurde
keine antithrombotische Akuttherapie durchgefiihrt. Eine sekundédre antithrombotische Pro-
phylaxe wurde in 73% der Fille mit LMWH im Median tiber 6 Monate durchgefiihrt, 4% der
Kinder wurden mit UFH iiber ca. 6 Wochen behandelt, 7% wurden mit Vitamin K-
Antagonisten therapiert und bei 16% wurde keine Sekundarprophylaxe durchgefiihrt.

In der jetzigen Auswertung wurde mittels eines multivariaten statischen Verfahrens {conditio-
nal logistic regression) der zusitzliche Einfluss der zugrunde liegenden Grunderkrankungen
in Zusammenhang mit dem Vorliegen eines prothrombotischen Risikofaktors geprift. Hierzu
wurden bisher 149 Patienten mit Sinusvenenthrombose und vollstdndigen hdmostaseologi-
schen und klinischen Daten mit 149 Kindern gleicher/dhnlicher Grunderkrankung bzw. ge-
sunden Kindern verglichen. Die Ergebnisse stellen sich wie folgt in Tabelle 8 dar:

Tabelle 8:

Risikofaktor » .. Odds Ratio 95% Confidenz Interval
Factor VG1691A . 21 07-59.
Factor 1 G20210A -« oo 22 o 04-118
Lipoprotein(a) >30 mg/d| e 41 19-86
Protein C Mangel . .. oo 1,2-1044 AT
Protein S Mangel .~ ... 88 - . . 09-85
Anticardiolipin AntikSrper o 39000 03-453
Grunderkrankung & Thrombophilie 39 18-8,6

Gegeniiber den beiden Vorauswertungen in kleineren Patientenkollektiven zeigt die jetzige
Auswertung unter Beriicksichtigung gleicher/Zhnlicher Grunderkrankungen signifikante Zu-
sammenhiinge zwischen isoliert erhdhten Werten fiir Lipoprotein(a), isoliertem Protein C-
Mangel - jeweils ohne Grunderkrankung - sowie fiir die Kombination aus mindestens einem
der etablierten Risikofaktoren fiir eine Thromboseneigung zusammen mit einer der o.g.
Grunderkrankungen.

Von 149 vollstindig erfassten Patienten erlitten 7 Patienten (5%) ein Rezidiv (emeute Sinus-
venenthrombose n=3; tiefe Venenthrombose anderer Lokalisation n=3; Verschluss der Korti-
kalvenen n=1). 5/7 Rezidivpatienten haiten zum Zeitpunkt des erneuten thrombotischen Ver-
schlusses keine antithrombotische Sekundérprophylaxe, und 6/7 Patienten wiesen jeweils
auch in der Rezidivsituation einen zusitzlichen dufieren Trigger auf..

Zusammenfassend zeigen die Daten dieser 3. ESPED-Auswertung, dass neben den schon be-
kannten Risikofaktoren Erhéhung von Lipoprotein (a) und Protein C-Mangel) die Kombinati-
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on aus Grunderkrankung mit mindestens einem etablierten prothrombotischen Risikofaktor
fiir die Erstmanifestation von vendsen Thrombosen im zentralen Nervensystem verantwort-
lich ist. Eine weitere Rekrutierung von Patienten ist erforderlich, um ausreichend groBe Grup-
pen fiir die statistische Auswertung zu erhalten.

*  Christine Heller, Achim Heinecke, Ralf Junker, Ralf Knéfler, Andrea Kosch, Karin Kur-
nik, Rosemarie Schobess, Amold von Eckardstein, Ronald Striter, Barbara Zieger, Ulrike
Nowak-Gottl and the “Childhood Stroke Study Group”: Cerebral venous thrombosis in
children — a multifactorial etiology. Circulation 2003: in press

** Finanziell wurde diese Studie durch die Karl Brocker-Stiftung unterstiitzt.

Studienleiter: Frau Prof. Dr. U. Nowak-Gattl, Dr. R. Striter, (Dr. rer. nat. A. Heinecke fiir die
Statistik), Universititsklinikom Miinster, Albert-Schweitzer-Strafie 33, D-48149 Miinster,
LeaGottl{@uni-muenster.de

Importierte parasitire Tropenerkrankungen
(1.7.2001-31.5.2003)

Es wurden 90 parasitologisch gesicherte Félle von Malaria bei Kindern und Jugendlichen im
Alter von 6 Monaten bis 17 Jahren gemeldet, davon wurden 66 Berichte bisher ausgewertet.
In 53 Féllen wurde eine parasitologisch gesicherte Malaria tropica nachgewiesen, die aus-
schlieflich aus Afrika und iiberwiegend aus Ghana und Nigeria importiert wurde, Vier dieser
Erkrankungen entsprachen den Kriterien einer komplizierten Malaria tropica, kein Kind ver-
starb an der Erkrankung. Es stammten 40 Kinder (75%) aus Endemiegebieten und immigrier-
ten nach Deutschland oder mindestens ein Eltemnteil stammte aus einem Endemiegebiet und
die Erkrankung wurde im Rahmen eines Verwandtenbesuches erworben. Eine Malaria tropica
wurde bei 13 deutschen Kindern nachgewiesen, davon wurden fiinf Erkrankungen (<10%
aller Fille von Malaria tropica) im Rahmen ausschlieBlicher touristischer Unternehmungen
erworben. In keinem Fall wurde eine addquate und empfohlene Prophylaxe durchgefiihrt.

Die 13 Malaria tertiana wurden ausschliefilich von Immigranten oder im Rahmen von Ver-
wandtenbesuchen aus Afrika (4), aus der Tiirkei (2) und vom indischen Subkontinent (6) im-
portiert. Zudem wurde ein Fall einer konnatalen Malaria tertiana berichtet, der durch eine aus
Papua-Neuguinea stammende Frau iibertragen wurde.

Im Vergleich zu Daten des Robert-Koch-Institutes aus fritheren Jahren (30-80 Fille/Jahr) er-
gibt sich auch weiterhin kein Anhalt fiir eine Zunahme der Malaria-Inzidenz bei Kindern in
Deutschland. Ebenso wenig wird die Malaria tropica jetzt aus Gebieten importiert, in denen
nach Anderung der Prophylaxe-Empfehlungen der Deutschen Gesellschaft fiir Tropenmedizin
und Intemnationale Gesundheit keine kontinuierliche Chemoprophylaxe mehr angeraten wird.
Eine vorldufige Konsequenz der Studie muss die gezielte und verbesserte Beratung von Fami-
lien mit Immigranten sein. Vermutlich wird aufgrund der eigenen Erfahrung die Gefahr der
Malaria fiir Kinder, die auflerhalb von Endemiegebieten aufwachsen und dann zu Besuch in
die Endemiegebiete fahren, unterschitzt.

Beziiglich der dokumentierten Medikation gibt es nur wenige Abweichungen zu den Empfeh-
lungen der Fachgesellschaften. Hervorzuheben ist, dass die Therapie mit Mefloquin mit zwei
Dosen pro Tag auf einen Tag beschrénkt ist, auch wenn die Parasitenkonzentrationen typi-
scherweise erst nach 48 Stunden deutlich abfallen. Bei tiglicher Gabe der empfohlenen Dosis
von 25 mg/kg KG muss mit erheblichen zentralnervésen und kardialen Nebenwirkungen ge-
rechnet werden. Eine Differenzierung in unkomplizierte und komplizierte Malaria fiir die
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Medikamentenwahl wird ausschlieBlich bei der potenziell letal verlaufenden Malaria tropica
getroffen. Eine ausgepragte Thrombozytopenie ist zwar bei der Malaria tertiana hiufig; sie ist
aber keine Indikation, bei dieser Erkrankung Chinin intravends zu applizieren.

Es wurden nur jeweils drei Fille von Schistosomiasis und viszeraler Leishmaniasis gemeldet.
Erstere wurde ausschlieBlich bei Immigranten aus arabischen Léndern beobachtet. Die gerin-
ge Fallzahl erklirt sich mdglicherweise auch mit der eher seltenen stationdren Therapie der
Erkrankung. Zwei Fille viszeraler Leishmaniasis wurden im Rahmen von Urlaubsaufenthal-
ten in Spanien und Italien sowie von einem aus dem Irak immigrierenden Kind importiert. Die
Inkubationszeiten von 6 bis 18 Monaten sind ebenso wie die 4 bis 6 Wochen Dauer vom
Symptombeginn bis zur Diagnosestellung {ibereinstimmend mit Literaturdaten. Auch wenn
dem Studienleiter aufgrund der Mithilfe bei der Therapie zwel weitere, leider nicht gemeldete
Fille bekannt sind, bleibt die viszerale Leishmaniasis im Kindesalter in Deutschland mit 2-3
Fillen pro Jahr eine Raritét.

Studienleiter- Priv.-Doz. Dr. R. Bialek, Institut fiir Tropenmedizin des Universititsklinikums
Tithingen, Keplerstr, 15, D-72074 Tiibingen, ralf bialek@med.uni-tuebingen.de
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Abb. 1: Regionale Verteilung der Meldekarten-Riicksendung fiir 2002
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[Pro Frage werden 0 bis 4 Punkie vergeben, maximal also 44 Punkie]

Treten bei Dir eine oder mehrere der folgenden Stérungen beim Lachen, bei Freude, Angst oder in aufre-

genden Situationen auf?

Nie | t-5malimLeben [ 1 malim Monat | 1 mal in der Woche | {fast) taglich
cder ijﬁer oder dfter
fch bekomme weiche Knie ad ] a N} O
Mein Unterkiefer kiappt herurnter 0 O O O a
Ich kann den Kopf nicht halten O G O a |
Ich stiirze zu Boden ] C 0 | ad

Schlafst Du tagsiiber bel folgenden Beschéftigungen eln, obwahl Du nicht willst?

Nie | 1 malim Meonat | 1 malin der Woche | t8glich | mehnmals tiglich
oder seltener oder bfter

beim Lesen O ad ad ] a

belm Fahren In 6ffentlichen Verkehrs- | a O 0 O
mitteln (Bus, StraBenbahn, Zug)

im Stehen a a G a G

belm Essen ] O g . 0

Bel anderen ungew&hnlichen Situatio- c | | | |

nen '

Schidfst oder schiummerst Du tagsiiber?

0 ich mag nicht 0 ich mag zwar, kann
aber nicht

{J mebr als 3 mal in der
Wache

Woche

[ etwa 3 bis 5 mal in der

{1 (fast) taglich

Wieviel Minuten brauchst Du melstens, bis Du abends elnschlafst?

| 0 mehr als 40 [ O etwa 30 bis 40

[ etwa 20 bis 30

[ O etwa 10 bis 20

| O weniger als 10

Abb. 5: Die Ullanlinna Scale (UNS) in deutscher Ubersetzung




Lieber Patient,

die folgenden Fragen beziehen sich auf Dein normales Alltagsleben in der letzten Zeit. Auch wenn Du einige
dieser Situationen nicht erlebt hast, versuche Dir trotzdem vorzustellen, wie sich diese Situationen auf Dich
ausgewirkt hitte.

Benutze bitte die folgende Skala, um fiir jede Situation eine mdglichst genaue Einschatzung vorzunehmen und
kreuze die entsprechende Zahl in der Tabelle an:

Die Wahrscheinlichkeit einzunicken: 0 = Ich nicke niemals ein.

1 = Ich nicke selten ein.
2 = Ich nicke oft ein.
3 =Ich nicke fast immer ein.

Frage:
Fiir wie wahrscheinlich haltst Du es, dass Du in einer der folgenden Situationen einnicken oder einschla-
fen wiirdest - Dich also picht nur miide fiihIst ?

Situaticn Wahrscheinlichleit
einzunicken

im Sitzen lesend . © @ @ @
beim Fernsehen @ @ @ ®

wenn Du passiv in der Offentlichkeit sitzt

(z.B. als Zuschauer/Zuhorer im Theater, Kino oder bei einer Vorstellung) @ @ @ @
als Beifahrer withrend einer einstiindigen Autofahrt ohne Pause @ @ ® @
wenn Du Dich am Nachmittag hingelegt hast, um auszuruhen @ @ ® @

wenn Du sitzt und Dich mit jemand unterhéltst

in der Schule wihrend des Unterrichts

ONONONE)
wenn Dunach dem Mittagessen ruhig dasitzt ONOEONE)
ONORONE

Patientenfragebogen wurde ausgefiillt: am . . (Datum)

(O vom Patienten selbst
0 vom Patienten und den Eltern gemeinsam

Abb. 6: Die modifizierte Epworth-Skala (mESS-K)
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