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Wie jede Wissenschaft ist die Medizin standigen Entwicklungen unterworfen. Forschung
und klinische Erfahrung erweitern unsere Erkenntnisse, insbesondere was Behandlung
und medikamentdse Therapie anbelangt. Soweit in diesem Werk eine Dosierung oder
eine Applikation erwahnt wird, darf der Leser zwar darauf vertrauen, dass Autoren,
Herausgeber und Verlag groBe Sorgfalt darauf verwandt haben, dass diese Angabe dem
Wissensstand bei Fertigstellung der Zeitschrift entspricht. Fir Angaben uber
Dosierungsanweisungen und Applikationsformen kann jedoch keine Gewéahr
ubernommen werden. Jeder Benutzer ist daher angehalten, durch sorgfaltige Prifung der
Beipackzettel der verwendeten Praparate und gegebenenfalls nach Konsultation eines
Spezialisten festzustellen, ob die dort gegebene Empfehlung fiir Dosierungen oder die
Beachtung von Kontraindikationen gegentiber der Angabe in dieser Zeitschrift abweicht.
Eine solche Priifung ist besonders wichtig bei seltenen verwendeten Préparaten oder
solchen, die neu auf den Markt gebracht worden sind. Jede Dosierung oder Applikation
erfolgt auf eigene Gefahr des Benutzers. Autoren und Herausgeber appellieren an jeden
Benutzer, ihm etwa auffallende Ungenauigkeiten der Redaktion mitzuteilen.
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Kinderimmunologische Mitteilungen

Elisabeth Forster-Waldl

Vorwort 0 Editorial

Medizinische Universitat Wien, Universitatsklinik fur Kinder- und Jugendheilkunde, Zentrum fiir angeborene immunologische Erkrankungen, Jeffrey Modell
Diagnosic and Research Center for Primary Immunodeficiencies, Wahringer Giirtel 18-20, A-1090 Wien e E-Mail: elisabeth.foerster-waldl@meduniwien.ac.at

Liebe API Mitglieder,
liebe Kolleginnen und Kollegen,

ich freue mich diesmal in den
Kinderimmunologischen Mitteilungen die Gelegenheit zu
haben herzliche GriuRe von der Kinderimmunologischen
Gemeinschaft aus Osterreich senden zu koénnen, und
ergreife nun die Gelegenheit unseren Leserinnen und
Lesern von den Aktivitdten unserer Osterreichischen
Arbeitsgruppe zu berichten.

Als API-assoziierte osterreichische Arbeitsgruppe
wurde im Jahr 2010 die ,Arbeitsgruppe fiir Padiatrische
Immunologie* unter der Schirmherrschaft der
Osterreichischen Gesellschaft far Kinder- und
Jugendheilkunde (OGKJ) gegriindet. Ich habe die
ehrenvolle und freudige Aufgabe den ersten Vorsitz unserer
AG innezuhaben und habe mit Markus Seidel (damals
Wien, heute Graz) und Uwe Wintergerst (Braunau)
erfahrene und aktive Mitstreiter, um die Aufgaben und
Anliegen  unseres  Spezialgebietes in  Osterreich
voranzutreiben.

Durch diese strukturelle Gemeinschaft einer AG
konnten gemeinsame Interessen und Anliegen quer durch
die Osterreichischen Bundeslander verstarkt gebindelt
werden. Dies hat dazu gefiihrt, dass als eine der ersten
Initiativen Leitlinien fur qualitatsorientierte Diagnostik fur die
padiatrisch-immunologischen Ambulanzen unseres Landes
erstellt  wurden  (www.docsdyou.at/Leitlinien).  Diese
orientieren sich an internationalen Publikationen und
entsprechenden Leitlinien, beriicksichtigen aber ebenso die
Gegebenheiten des Osterreichischen Gesundheitssystems,
welches insbesondere in den letzten zwei Jahre dem Motto
,best point of service’ Rechnung tragt. Leitlinien geben uns
ein wichtiges Instrument der Qualitatssicherung im
klinischen Alltag und eine Argumentationsgrundlage fur die
Durchfihrung der teils aufwendigen und teuren
immundiagnostischen MaBhahmen. Als besonders wertvoll
hat es sich fiir unsere Gemeinschaft erwiesen, dass wir
spezifische Themen dieser AGPI-Leitlinien in enger
Zusammenarbeit mit ,verwandten” AG erstellt haben (AG flr
Péadiatrische Rheumatologie, Christian Huemer, Bregenz
und Jurgen Brunner, Innsbruck; AG fir Pé&diatrische
Infektiologie, Volker Strenger, Graz). Seit Grindung der
AGPI Osterreich sind bereits mehrere namhafte
Publikationen insbesondere auch durch die standort-
Ubergreifende Zusammenarbeit innerhalb unseres kleinen
Staates gelungen.

Zuletzt war es fur den Standort Wien eine
besondere Freude, dass die Jeffrey Modell Foundation
davon Uberzeugt werden konnte, dass das Wiener Zentrum
fur Angeborene Immundefekte (unter Leitung Elisabeth
Forster-Waldl und Kaan Boztug) als der Standort der AGPI
mit den derzeit meisten Patientinnenzahlen als
forderungswirdig eingestuft wurde. Die Erdffnung des
Wiener Péadiatrischen Jeffrey Modell Zentrums wurde im
Janner 2014 mit einem kick-off Symposium unter
internationaler Beteiligung gefeiert und ganz in Sinne der
Wiener Traditionen wurde nach dem wissenschaftlichem
Symposium der Wiener Arzteball besucht, welcher als eines
der Highlights der Wiener Ballsaison in der Hofburg bekannt
ist.

Eine enge Zusammenarbeit unserer Tatigkeiten
besteht mit der Selbsthilfegruppe fir Primére Immundefekte
- OSPID www.oespid.at, welche seit ihrer Griindung im Jahr
2005 von Frau Karin Modl geleitet wird. Die Arbeit der
OSPID ist im Bereich der Aufklarung und auch auf
politischer Ebene hdochst effizient und wird zuséatzlich
dadurch getragen, dass Karin Modl im Dachverband fir
Seltene Erkrankungen ProRare Austria eine Fuhrungsrolle
Ubernommen hat.

Zusammenfassend mdochte ich daher meine
Ausfihrungen zu den letzten Jahren  unserer
Osterreichischen  kinderimmunologischen = Gemeinschaft
damit schlieRen, dass es uns eine Freude ist die heurige
Jahrestagung der API traditionsgemafR in der Kartause
Ittingen organisiert zu haben und dass, wenn Sie/lhr diese
Zeilen gelesen haben/habt, wir hoffentlich viele von
Ihnen/Euch  bei der 31. Jahrestagung der API
wiedergesehen haben.

Mit herzlichen GriRen,

Elisabeth Forster-Waldl
Vorsitzende AGPI der Osterreichischen Gesellschaft fir Kinder- und
Jugendheilkunde

http://ccid.meduniwien.ac.at
http://www.jmf-vienna.at
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Nachwuchswissenschaftler im Profil

Ales Janda

Zentrum fur Kinder- und Jugendmedizin, Universitatsklinikum Freiburg, MathildenstraBe 1, 79106 Freiburg e E-Mail: ales.janda@ uniklinik-freiburg.de

Ales Janda graduated in 2000 at 2" Medical
School of Charles University in Prague. He entered pediatric
residency at the University Hospital Motol (UHM) in Prague,
the central pediatric Hospital in the Czech Republic. After
finishing the pediatric training program he decided to focus
on Immunology. Shortly after moving to the Department of
Immunology within the same hospital he got a chance to
study for a Master Degree in Integrated Immunology at the
University of Oxford. This competitive study program was
founded and led by Prof. Helen Chapel and Prof. Jon Austyn
covering various aspects of basic as well as clinical
immunology. Ales Janda graduated in 2005 with distinction
after defending a thesis on a project related to common
variable  immunodeficiency  (CVID) and  somatic
hypermutation in B cells.

Upon return to Prague he was engaged in a laboratory
research as well as in clinical duties dealing mainly with
patients suffering from primary immunodeficiencies (PID).
From 2008 to 2010 he underwent training at the Department
of Pediatric Hematology and Oncology at UHM (led by Prof.
Jan Stary). Here he could further pursue his interest in
patients with severe form of PID and hematopoietic stem
cell transplantation. In 2009, he received full qualification in
the field of Clinical Immunology and in 2010 he defended a
PhD thesis on a meta-analysis of prognostic markers in
hematooncology.

Under the leadership of Prof. Anna Sediva he organized a
few ESID (European Society for Immunodeficiency) Prague
Spring Meetings that has evolved into an important meeting
place of young clinicians and scientists interested in PID. He
has also edited a section on interesting patients in the ESID
newsletter.

In 2009 he decided to dedicate more time to a laboratory
research and he applied for a position as a guest scientist at
the Center for Chronic Immunodeficiency (CCIl) at the
University Medical Center in Freiburg, Germany. In May
2010 he joined the group of Prof. Stephan Ehl focusing on
research of patients with autoimmune lymphoproliferative
syndrome (ALPS), particularly addressing the impact of
defective Fas-mediated apoptosis on B-cell homeostasis.
After completing the assignment as an intern CCI guest
scientist, his stay could continue thanks to a 2-year
fellowship grant provided by ESID. During this time, he
closely collaborated with the group of Prof. Hermann Eibel
and with Dr. Marta Rizzi, in particular.

The integration of research and patient care applied in the
CCI offered him a unique opportunity to learn not only new
laboratory techniques but also deepen the knowledge on
clinical management of pediatric as well as adult patients
with PID. After finishing the fellowship program in May 2013,
he joined the Department of Rheumatology and Infectious
Diseases of the Center for Pediatric and Adolescent
Medicine at Medical Center in Freiburg.

Under supervision of Prof.
Philipp Henneke and Assoc.
Prof. Markus Hufnagel he can
further broaden his clinical skills
in the field of rheumatology as
well as continue laboratory
research focusing on
autoimmunity.

Ales Janda has so far
contributed to publication of
more than 30  scholarly g
publications, most of them dealing with issues related to
PID. He is also a co-author of a Czech monography on PID.
He is married, having 2 children (2006, 2008). He joined API
in 2012.

AJ’s motto he thinks of often while holding a pipette as well
as taking care of the patients: “Hope is not the conviction
that something will turn out well but the certainty that
something makes sense, regardless of how it turns out.
(Vaclav Havel)”.

List of selected publications in the last 3 years:

1. Pannicke U, Baumann B, Fuchs S, Henneke P, Rensing-Ehl A, Rizzi M,
Janda A, Hese K, Schlesier M, Holzmann K, Borte S, Laux C, Rump
EM, Rosenberg A, Zelinski T, Schrezenmeier H, Wirth T, Ehl S
Schroeder ML, Schwarz K. Severe Combined Deficiency of Innate and
Acquired Immunity Caused by an IKBKB Mutation. N Engl J Med, 2013;
369: 2504-2514

2. Vancikova Z, Freiberger T, Vach W, Trojanek M, Rizzi M, Janda A. X-
linked agammaglobulinemia in community-acquired pneumonia cases
revealed by immunoglobulin level screening at hospital admission. Klin
Padiatr, 2013; 225: 1-5

3. Rensing-Ehl A*/Janda A*, Lorenz LM, et al. Sequential decisions on
FAS sequencing guided by biomarkers in patients with
lymphoproliferation and autoimmune cytopenia. Haematologica 2013;
98: 1948-1955. *equal contribution

4. Mejstrikova E*/Janda A*, Hrusak O, Buckova H, Vickova M, Hancarova
M, Freiberger T, Ravcukova B, Vesely K, Fajkusova L, Kopeckova L,
Sumerauer D, Kabickova E, Sediva A, Stary J, Sedlacek Z. Skin
Lesions in a Boy With X-linked Lymphoproliferative Disorder:
Comparison of 5 SH2D1A Deletion Cases. Pediatrics 2012; 129: e523-
528. *equal contribution

5. Janda A, Rensing-Ehl A, Eibel H, Ehl S, Speckmann C. Elevated serum
BAFF levels in patients with autoimmunity and lymphoproliferation.
Scand J Immunol 2011; 74: 518-519

6. Rensing-Ehl A, Warznatz K, Schlesier M, Salzer U, Draeger |, Bondzio
I, Fuchs S, Joos Y, Janda A, Gomes M, Abinun M, Hambleton S, Cant
A, Shackley F, Flood T, Waruiru C, Beutel K, Siepermann K, Dueckers
G, Niehues T, Wiesel T, Schuster V, Seidel MG, Minkov M, Sirkia K,
Kopp MV, Schwarz K, Ehl S, Speckmann C. Clinical and immunological
overlap between autoimmune lymphoproliferative syndrome and
common variable immunodeficiency. Clin Immunol 2010; 137: 357-365

7. Janda A, Sedlacek P, Hoenig M, Friedrich W, Champagne M,
Matsumoto T, Fisher A, Neven B, Contet A, Bensoussan D, Bordigoni
P, Davies G, Loeb D, Savage W, Jabado N, Bonilla F, Slatter MA,
Gennery AR. Multicentre survey on outcome of transplantation of
hematopoietic cells in patients with complete form of DiGeorge
anomaly. Blood 2010; 116: 2229-2236

8. Vlkova M, Fronkova E, Kanderova V, Janda A, Ruzickova S, Litzman J,
Sediva A, Kalina T. Characterization of lymphocyte subsets in patients
with common variable immunodeficiency reveals subsets of naive
human B cells marked by CD24 expression. J Immunol 2010; 185:
6431-6438
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Angela Résen-Wolff

Literatur-Review

Klinik und Poliklinik fur Kinder- und Jugendmedizin, Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, 01307 Dresden e E-Mail: angela.roesen-wolff@uniklinikum-

dresden.de

Im Dezember 2013 erschien ein Artikel in “Nature”,
der einen voéllig neuen Blick auf das Immunsystem den
Neugeborenen vorschlagt. Es wurde bislang geglaubt,
dass Neugeborene deswegen empféanglicher fur Infektionen
seien, weil das Immunsystem unreif sei. Elahi et al.
schlagen nun aber vor, dass diesem Umstand eine aktive
immunsuppressive neonatele Strategie zu Grunde liegt,
die eine nicht entziuindliche Kolonisierung des Darms mit
Kommensalen ermdglicht. Da Neugeborene in der ersten
Woche nach der Geburt sehr empféanglich sind far
Infektionen mit Listeria monocytogenes, verglichen die
Autoren die Immunantwort auf dieses Bakterium in 6-Tage
bis 8-Wochen alten M&usen. Ahnlich wie Menschen zeigen
auch neugeborene Mause eine erhéhte Empfanglichkeit fir
L. monocytogenes, was sich in einem reduzierten Uber-
leben und einer erhdhten Erregerlast wiederspiegelt.
Uberraschenderweise fiinrte der Transfer von adulten
Immunzellen nicht zu einer erhéhten Protektion. Dies legte
den Schluss nahe, dass der erh6hten Empféanglichkeit fur L.
monocytogenes kein Mangel an reifen Immunzellen
zugrunde liegt. Im Gegenteil flhrte der Transfer von adulten
Immunzellen sogar zu einer reduzierten Freisetzung von
Tumour necrosis factor (TNF). Dies legte den Schluss
nahe, dass die neonatale Immunsuppression durch
Gewebeumgebungsfaktoren bedingt sein kénnte und nicht
durch zellintrinsische Defekte. Die Ko-Kultur von adulten
und neonatalen Zellen zeigte, dass neonatale Splenozyten
die Aktivierung von adulten Immunzellen durch Arginin-
Depletion unterdriicken konnten. In den neonatalen Speno-
zyten war die Expansion einer CD71+ eyrthroiden Zell-
population nachweisbar. Die Depletion dieser CD71+
Zellen eliminierte den suppressiven Effekte der neonatalen
Splenozyten und fuhrte zu einem erhéhten Schutz der
Neugeborenen vor Infektionen mit L. monocytogenes oder
Escherichia coli. Man ging dann der Frage nach, ob die
Immunsuppression durch diese CD71+ erythroiden Zellen
die Kolonisierung des Darms mit Kommensalen be-
glnstigen kodnnte. Tatsdchlich fiihrte die Depletion der
CD71+ Zellen in nicht infizierten Tieren zu einer erhfhten
TNF-Freisetzung in myeloischen Zellen des Darms, nicht
aber in myeloischen Zellen in sterilen Geweben wie der
Milz. Diese TNF-Freisetzung in myeloischen Zellen des
Darms blieb nach Depletion der CD71+ Zellen und gleich-
zeitiger Elimination der Darmbesiedlung aus. Diese
immunsuppressive Population der CD71+ Zellen kénnte ein
interessantes Target fur zukinftige Strategien zum Boosten
der Immunitéat bei neonatalen Infektionen werden.

Elahi S, Ertelt JM, Kinder JM, Jiang TT, Zhang X, Xin L, Chaturvedi V, Strong
BS, Qualls JE, Steinbrecher KA, Kalfa TA, Shaaban AF, Way SS.
Immunosuppressive CD71+ erythroid cells compromise neonatal host
defence against infection. Nature. 2013; 504: 158-162

PubMed ID: 24196717

In ,Immunity“ erschien Anfang 2014 ein Artikel, in
dem gezeigt werden konnte, dass die transepitheliale
Migration von Neutrophilen erstaunlicherweise dazu
beitragt, intestinale Inflammation zu senken. Durch die
Aktivierung des respiratory burst reduzieren die
transmigrierenden Neutrophilen den Sauerstoffgehalt im
Gewebe. Dies fiilhrt zu einer hypoxischen Mikro-
umgebung, welche die Expression des hypoxia-inducible
factor (HIF) in Epithelzellen stabilisiert. In einem Modell
einer chemisch induzierten Colitis fihrte die Depletion von
Neutrophilen zu einer verstéarkten Inflammation, begleitet
von einer reduzierten HIF- Expression im lokalen Gewebe.
Mause mit respiratory burst-defizienten Neutrophilen ent-
wickelten eine schwerere Colitis. Diese Symptomatik konnte
durch Stabilisierung der HIF-Expression in der Mucosa
gemildert werden. Die durch Neutrophile induzierte
Hypoxie scheint die intestinale Inflammation durch
Stabilisierung der Epithelfunktion herunter zu regulieren und
somit die weitere Infiltration durch entziindliche Immunzellen
zu verhindern.

Campbell EL, Bruyninckx WJ, Kelly CJ, et al. Transmigrating neutrophils
shape the mucosal microenvironment through localized oyxgen depletion to

influence resolution of inflammation. Immunity 2014; 40: 66-77
PubMed ID: 24412613

Die Aktivitdt von Effektor-T-Zellen muss strikt
reguliert werden, um eine ausreichende Zytokinproduktion
ohne exzessive Gewebeschaden zu gewahrleisten. Honda
et al. zeigten in Immunity“, dass CD4+ Effektor-T-Zellen
offenbar nur kurzzeitig auf antigenpréasentierenden Zellen
stoppen, Zytokine freisetzen und dann weiter migrieren.
Bislang war das Studium der Kinetik der Zytokinfreisetzung
von CD4+ Effektor-T-Zellen methodisch schwierig. Die
Kombination der Zwei-Photonen-intravital-Mikroskopie
mit traditionellen zellbiologischen Analysemethoden er-
laubte nun das Studium des spatiotemporalen Verhaltens
von Effektor-T-Zellen in einem Haut delayed-type
hypersensitivity (DTH)-Model. Mause, deren T-Zellen mit
einem fluoreszierenden Farbstoff markiert wurden und die
den OT-Il T-Zellrezeptor (TCR) exprimierten, wurden mit
dem irrelevanten Antigen keyhole limpet haemocyanin
(Schlitzschneckenhdmozyanin; KLH) und dem OT-Il TCR-
spezifischen Peptid Ovalbumin 323-329 (OVA323-329)
immunisiert. Die Ohrhaut wurde dann entweder mit KLH
allein  oder KLH plus OVA323-329 provoziert.
Immunisierung und Provokation mit KLH flhrte zu einer
DTH-Antwort in der Ohrhaut und die Motilitdét von Antigen-
spezifischen CD4+ T-Zellen konnte nach OVA323-329-
Injektion mit Hilfe der intravital Mikroskopie beobachtet
werden. Vor der Antigenprovokation bewegten sich die
CD4+ T-Zellen schnell, jedoch innerhalb von 5 Minuten
nach der OVA323-329 Injektion stoppten die antigen-
spezifischen T-Zellen die Migration.
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Interessanterweise  zeigte es  sich, dass diese
Unterbrechung der Migration nur voriibergehend war und
dass die Zellen 1-2 Stunden nach der Injektion ihre
Bewegung fortsetzten. Parallel stieg die Zahl der Interferon-
Y (IFNy) produzierenden Zellen an. Ex vivo Analysen
zeigten, dass die IFNy-Freisetzung stoppte, wenn die CD4+
T-Zellen wieder zu migrieren begannen. Die Frage nach
dem Mechanismus, der das veranderte TCR-Signaling und
die Ablésung von den antigenprasentierenden Zellen
bewirkte, konnte wie folgt beantwortet werden: Die
Oberflachenexpression von programmed cell death 1 (PD1),
von dem bekannt war, dass es durch TCR Signaling
heraufreguliert wird, war nach den antigen-induzierten
Arrest der CD4+ T-Zellen erhoht. Die Blockade der
Interaktion zwischen PD1 und seinem Liganden PDL1 fiihrte
zu einer verlangerten Dauer des antigen-induzierten T-
Zell-Arrests und der Zytokin-freisetzung. Dies zeigte,
dass die Interaktion von PD1 mit PDL1 ein negativer Feed-
Back-Regulator der Antigen- Reagibilitdt ist und das
Ablésen von den antigen-prasentierenden Zellen begunstigt.
Die Autoren diskutieren, dass diese schnelle antigen-
getriebene Desensibilisierung die CD4+ T-Zellen in die
Lage versetzt, sich schnell an Anderungen in der
Antigenprasentation, die ein Maf3 far den
Pathogenbelastung sein konnte, anzupassen. Aufl3erdem
verhindert diese Modulation der Sensitivitdit eine
persistierende Antwort wéhrend der Pathogenbeseitigung
und balanciert somit die Abwehrmechanismen und den
potentiellen Gewebeschaden aus.

Honda T, Egen JG, LAmmermann T, et al. Tuning of antigen sensitivity by T
cell receptor-dependent negative feedback controls T cell effector function in

inflamed tissues. Immunity 2014; 40: 235-247
PubMed ID: 24440150

Die aktuelle Lehrmeinung impliziert, dass die
Fahigkeit von Memory CD8+ T-Zellen, schnell auf
wiederholtes Aufeinandertreffen mit Antigenen zu reagieren,
auf einer minimalen Voraussetzung fir Ko-Stimulation und
Antigen beruht. Eine neue Studie zeigte, dass naive CD8+
T-Zellen, und nicht zentrale Memory CD8+ T-Zellen, in
Response auf niedrige Antigenlevel proliferierten.
Obwohl sowohl naive als auch Memory T-Zellen durch
niedrige Antigendosen stimuliert wurden, traten nur naive T-
Zellen in den Zellzyklus ein. Dieser Effekt war intrinsisch fiir
naive T-Zellen und beruhte auf der Degradierung des cyclin-
dependent kinase inhibitor p27. Verglichen mit naiven T-
Zellen aktivierten zentrale Memory T-Zellen die TCR-
Signalling-Komponente ZAP70 weniger effizient und hatten
héhere Levels von Protein-Tyrosinphosphatasen, die das
TCR-Signaling inhibierten. Diese Daten legen nahe, dass
Memory CD8+ T-Zellen eine starkere TCR-Stimulation
bendtigen als naive CD8+ T-Zellen, die in den Zellzyklus
gehen. Dies kénnte eine SchutzmalRnahme vor
schadigenden  Reaktionen  gegen  Selbst-Antigene
darstellen.

Mehlhop-Williams ER, Bevan MJ. Memory CD8+ T cells exhibit increased
antigen threshold requirements for recall proliferation. J Exp Med 2014; 211:
345-356

PubMed ID: 24493801

CD20-spezifische Antikérper werden in der
Therapie von  B-Zell-Malignomen und  Autimmun-
erkrankungen eingesetzt, aber der Mechanismus der
resultierenden  B-Zell-Depletion war bislang unklar.
Montalvao et al. zeigten, dass die Leber bei diesem
Mechanismus eine zentrale Rolle spielt. Mit Hilfe der
intravitalen Zwei-Photonen-Mikroskopie und einer
Fluoreszenzmarkierung von Kupffer-Zellen konnte gezeigt
werden, dass B-Zellen in Leber-Sinusoiden auf Kupffer-
Zellen arretierten und von diesen nach der Applikation
eines  CD20-spezifischen  monoklonalen  Antikdrpers
verschlungen wurden. Dieser Prozess war in Mausen
gestort, denen der FcRy fehlte. Dies zeigt, dass die
Bindung von Fc-Rezeptoren auf Kupffer-Zellen notwendig
fur die Antikérper-abhéngige Phagozytose von B-Zellen
ist. Kupffer-Zellen konnten auRerdem sich spontan
entwickelnde Lymphomzellen in M&usen, die eine CD20-
spezifische Antikdrpertherapie erhielten, verschlingen. Dies
fuhrte zu der Vorhersage, dass die Depletion maligner
lymphoider Zellen in Menschen bei zirkulierenden Tumor-
zellen effizienter sein dirfte als in sekundaren lymphoiden
Organen.

Montalvao F, Garcia Z, Celli S, Breart B, Deguine J, Van Rooijen N, Bousso
P. The mechanism of anti-CD20-mediated B cell depletion revealed by

intravital imaging. J Clin Invest 2013: 123: 5098-5103
PubMed ID: 24177426

Das intestinale Mikrobiom pragt den Charakter
des Immunsystems des Wirts, und ein Ungleichgewicht der
Zusammensetzung des Mikrobioms wurde sowohl mit
intestinalen als auch mit extra-intestinalen
Erkrankungen assoziiert. Kim et al. zeigten nun, dass
Antibiotikabehandlung von Ma&usen die Entwicklung von
allergischen Atemwegsentziindungen durch Uberwachsen
mit kommensalen Pilzen im Darm beginstigen kann.
Verglichen mit Kontrollen entwickelten die Antibiotika-
behandelten Mause eine verstérkte Freisetzung von Typ 2
Zytokinen und Chemokinen, eine gesteigerte Infiltration
von inflammatorischen Zellen und hoéhere Level von
Becherzellhypeplasien als Antwort auf
Atemwegsallergene. Auch die Alveolarmakrophagen wiesen
einen M2-Phanotyp auf. Nach der Antibiotikatherapie
isolierten die Autoren einen Pilzstamm (Candida
parapsilosis), der in Mausen, die diesen Stamm nicht
trugen, ebenfalls zu einer erhdéhten Empféanglichkeit fiir
Atemwegsentziindungen fihrte. Pilziiberwucherung im
Darm fuhrte zu erhdhten Prostaglandin E2 (PGE2)-
Serumspiegeln. Diese beginstigten die Entwicklung von
M2-Makrophagen. C. parapsilosis hatte die Fahigkeit
Arachidonséure direkt in Prostaglandine umzuwandeln.
Schlussendlich zeigten die Autoren noch, dass die Gabe
von Aspirin, eines Inhibitors der Arachidonsauresynthese,
zu einer Reduktion der M2-Makropagen und zu einer
Senkung der allergischen Atemwegsinflammation fihrte.
Diese Studie legt nahe, dass intestinale Dysbiose eine
Ursache fir allergische Erkrankungen sein kénnte.

Kim YG, Udayanga KG, Totsuka N, Weinberg JB, Nufiez G, Shibuya A. Gut
dysbiosis promotes M2 macrophage polarization and allergic airway
inflammation via fungi-induced PGE2. Cell Host Microbe 2014; 15: 95-102
PubMed ID: 24439901

Commun Ped Immunol e Volume 3 e Issue 1 e 2014



dsai

Neues von der Patientenorganisation dsai

Gabriele Grundl

dsai e.V., Hochschatzen 5, 83530 Schnaitsee e E-Mail: info@dsai.de

Die dsai macht sich seit tdber 20 Jahren fir
Menschen mit angeborenen Immundefekten stark.

Die Patientenorganisation

q fordert aktiven Erfahrungsaustausch
Betroffenen; gibt Beistand mit Rat und Tat.

1 organisiert Arztefortbildungen im Feld der Immunologie.

9 engagiert sich fiir bundesweite Vernetzung und
notwendige Erweiterung der Immundefektambulanzen.

T nimmt an Gesprachsrunden mit Regierungsvertretern
sowie politischen Gremien teil.

1 macht sich stark fur die Aufnahme des Screening auf
Antikdrpermangel in die gesetzlichen
Vorsorgeuntersuchungen von Séauglingen und
Kleinkindern.

1 leistet verstarkt Offentlichkeitsarbeit, um aufzuklaren und
zu sensibilisieren

T sucht geeignete Kliniken fir den Ausbau weiterer
Immundefekt-Zentren.

zwischen

Neuste Publikationen

Wie kann ich feststellen, ob ich oder mein Kind eventuell an
einem angeborenen Immundefekt leidet? Der neue
Immuncheck der dsai nennt die wichtigsten Anhaltspunkte
fur Kinder und Erwachsene. Der zweiseitige Flyer kann auf
der dsai-Website herunterladen oder in gedruckter Form
bestellt werden.

Zusammen mit dem Bayerischen Staatsministerium flr
Gesundheit und Pflege im Rahmen der Initiative
,Gesund.Leben.Bayern.” hat die dsai einen Leitfaden zur
Erstdiagnostik von angeborenen Immundefekten

herausgebracht, der sich
** .
#’ dsai

an Facharzte und
Praktische Arzte wendet.

Der Leitfaden listet it
Warnzeichen auf, die bei
Kindern und
Erwachsenen auf einen Diagnose:
angeborenen angeborener Immundefekt

Immundefekt  hinwiesen
kénnen, und gibt dem
Arzt zur
Entscheidungsfindung die
entsprechenden Leitlinien
der AWMF an die Hand.
Der Leitfaden liegt
kostenfrei bei den
Avrztefortbildungen der
dsai aus oder kann auf
der dsai-Homepage
herunterladen oder
telefonisch bestellt
werden.

Kinder-/jlugendspezifische Beratung

Mit ,Immun im Cartoon® verdffentlichte die dsai den ersten
deutschen Lehr-Comic Uber das menschliche
Immunsystem. Es folgte ,Immun im Cartoon — Ein bdser
Tag firs Knochenmark®. Die jeweils 32-seitigen Cartoons
klaren anschaulich und lustig, aber medizinisch korrekt tber
primare Immundefekte auf. Dazu gibt es auch zwei
Horspiele. Das Kinderbuch ,Tom und die Infusion® soll
betroffenen Kindern die Angst davor nehmen, sich mit
Immunglobulinen  zur  Therapie ihres angeborenen
Immundefekts zu spritzen. Das zweite Buch ,Wenn die
Zellen Arger machen* ist fiir kleine Patienten gedacht, die
kurz vor einer Knochenmarkstransplantation stehen.

Des Weiteren hat die
dsai eine quietschgelbe
Korperzelle und ein
lilafarbenes Bakterium
aus kuscheligem
Plusch fur die Kinder
der dsai produzieren
lassen. Denn B-Zelle
und Bakterium sind die
beiden Hauptbeteiligten wenn es um angeborene
Immundefekte geht. Die B-Zelle und das Bakterium verteilt
die dsai in Immundefektambulanzen, bei Veranstaltungen
oder Familienwochenenden der dsai, um die Kinder
aufzumuntern und ihnen auf visuellem Wege auch wieder
ein Stlck weit ihre Krankheit naher zu bringen.

¥
*& dsai
Defektes Immunsystem?
Starke Patientenorganisation!

Geschaftsstelle der dsai:

Hochschatzen 5
83530 Schnaitsee

Tel.: +49 (0) 8074 / 8164
Fax.: +49 (0) 8074 / 9734
Email: info@dsai.de

Internet: www.dsai.de

n www.facebook.com/www.dsai.de
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Das deutsche Register flr Primare Immundefekte

Benjamin Gat hmankheldoBabi Ger lEdr d Kindl e

6 Bodo Grimbacher

Centrum flir Chronische Immundefizienz CClI, Universitatsklinikum Freiburg, Breisacher Strafte 117, 79106 Freiburg i. Br. @ E-Mail: benjamin.gathmann@uniklinik-

freiburg.de

Das deutsche Register fur primare Immundefekte
wurde im Jahr 2009 vom Centrum fur Chronische
Immundefizienz (CCI) in Freiburg ins Leben gerufen. Das
Projekt wird im Rahmen des durch die API initiierten
Verbundprojektes PID-NET vom Bundesministerium fur
Bildung und Forschung geférdert. Mit den Férdermitteln wird
unter anderem eine medizinische Dokumentarin bezahlt,
welche Zentren akquiriert, Daten vor Ort eingibt sowie
beispielsweise bei der Beantragung von Ethikvoten hilft.
Technisch gesehen ist das Register Teil des europaischen
ESID-Registers fir primare Immundefekte, d.h. die Daten
werden in diesem Register gesammelt.

Inzwischen haben 32 medizinische Zentren in Deutschland
Uber 2.000 Patienten im Register gemeldet (zu aktuellen
Statistiken siehe www.pid-net.org/registry). Die derzeitige
Verteilung der Zentren und der dort gemeldeten Patienten in
Deutschland zeigt Abb. 1.

eHamburg

*Bremen

.nnover
@Miinster
q) ochum ‘
KoDlsseldorf

c?nr'Skt Augustin

.rankfurt

Hom'b Urzburg

oStuttgart

Abb. 1: Verteilung der Immundefektzentren in Deutschland, die bereits im
PID-NET Register melden. Die GrofRe der Kreise ist proportional zur
gemeldeten Patientenzahl. Zentren in derselben Stadt sind unter dem Namen
der Stadt zusammengefasst.

Aus dieser Grafik werden mehrere Dinge deutlich:

Zum einen haben manche bekanntlich groRe Zentren wie
Berlin (Charité) und Ulm bisher offenbar nur einen Teil ihrer
Patienten gemeldet, wahrend andere Zentren, die schon
langer am Register teilnehmen, deutlich mehr Patienten
registriert haben (z.B. Freiburg und Hannover).

Zum anderen werden PID-Patienten in Deutschland nicht
gebiindelt in einem oder wenigen medizinischen Zentren

diagnostiziert und behandelt. Wir haben bis heute allein 57
Zentren identifiziert, die speziell Immundefektpatienten
behandeln. Neben den Uberwiegend universitaren Zentren
gibt es viele nicht-universitire  Kliniken  sowie
niedergelassene Arzte, bei denen teilweise groRe Gruppen
von Immundefektpatienten in Behandlung sind.

Eine Ubersicht der bereits am nationalen Register
beteiligten  Zentren ist auf www.esid.org/Working-
Parties/Reqistry/Documenting-centers zu finden.

Aufgrund von publizierten Zahlen [1-3] und aktuellen
Vergleichswerten zur Pravalenz (beispielsweise aus dem
franzosischen Immundefektregister, siehe
www.esid.org/Working-Parties/Registry/ESID-Database-
Statistics) gehen wir davon aus, dass es in Deutschland
mindestens 4.000 Patienten mit einem diagnostizierten
Immundefekt gibt.

Die Erfassung all dieser Patienten ist eines der zentralen
Ziele, an denen das Register auch in den kommenden
Jahren arbeiten wird.

Studienergebnisse

Das Register bietet die Mdglichkeit, longitudinale Daten zu
Patienten auszuwerten. Erfreulicherweise wird von dieser
Maoglichkeit inzwischen zunehmend Gebrauch gemacht.
Insbesondere die direkte Einbettung des deutschen
Registers in das europaische ESID-Register eroffnet
zahlreiche = Mdglichkeiten  zu  Kooperationen  und
gemeinsamen Auswertungen. Das ESID-Register enthalt
momentan die enorme Zahl von 19.334 gemeldeten
Patienten!

Publikationen aus dem Register sind Uber
http://www.esid.org/Working-Parties/Registry/Resources/
Publications abrufbar. Insbesondere hervorzuheben sind
hierbei zum einen das Ubersichtspapier zum deutschen
Register aus dem vergangenen Jahr [4] sowie eine kurzlich
erschienene Analyse zu 2212 Patienten mit CVID, an der
auch zahlreiche deutsche Zentren Uber das PID-NET-
Register teilnahmen [5].

Beitrag zu anderen Projekten der API

Im Jahr 2011 wurde das ESID-Register einer eingehenden
Evaluierung auf Konsistenz und Datenqualitat unterzogen.
Infolgedessen  entschied das zustdndige Steering
Committee, in dem auch das deutsche Register vertreten
ist, das Register grundlegend zu Uberarbeiten und auch
technisch auf eine neue Plattform zu migrieren.

Ein Fokus der neuen Basisdokumentation ist dabei der
~Way to Diagnosis“, der fir alle Patienten als Pflichtteil
einheitlich erfasst wird. Dieser deckt auch die Warnzeichen
ab, welche vom Projekt ,Interdisziplinare AWMEF-Leitlinie zur
Diagnostik von Primaren Immundefekten“ (siehe vorige
Ausgabe dieser Zeitschrift, S. 4 f.) entwickelt wurden. Die

Commun Ped Immunol e Volume 3 e Issue 1 e 2014


http://www.esid.org/Working-Parties/Registry/Documenting-centers
http://www.esid.org/Working-Parties/Registry/Documenting-centers
http://www.esid.org/Working-Parties/Registry/Resources/
http://www.esid.org/Working-Parties/Registry/Resources/Publications

entsprechenden Eingabeformulare sind in den Abb. 2 und 3
zu sehen.

Date of first clinical diagnosis of PID | 2 Year: 2003 Month: Day
First symptoms ? ¥ Immune dysregulation ?

[ Infection

[ Malignancy

(2 Syndromal manifestations ' 2

[ Other ?

[J First symptoms unknown | 2
No symptoms at all ? a
Date of onset of symptoms ? Year. 2001 Month:

Abb. 2: Ausschnitt aus dem Eingabeformular ,Way to Diagnosis“ im neuen
ESID Register
Date of first clinical diagnosis of PID | 2 Year: 2003 Month: Day
No symptoms at all ? (74}
Diagnosis by lab abnormalities only | 2 ®Yes No '© Unknown
Type of lab abnormalities ? [ZJ Lymphopenia
) Neutropenia
¥ Thrombocytopenia
(2 Anaemia
[ Monocytopenia
[ Elevated IgE
[Z) Hypogammaglobulinemia 2
[ Other Iab abnormalities 2

Abb. 3: Ausschnitt aus dem Eingabeformular ,Way to Diagnosis“ im neuen
ESID Register, Optionsfelder zu auffalligen Laborwerten bei Wahl von ,no
symptoms at all*

Wenn diese Daten fir einige tausend Patienten erfasst sein
werden, wird eine Auswertung statistisch belastbare
Erkenntnisse dazu bringen, wie haufig die einzelnen
Symptome (oder Laborauffélligkeiten) tatséachlich zur
Diagnose fuhren. Hierdurch kann das Register auch einen
Beitrag zur Verbesserung der Diagnosestellung leisten.

Daneben ist geplant, dass Register auch im Rahmen des
Neugeborenenscreenings (siehe ebenfalls letzte Ausgabe,
Seite 12 ff) dazu zu nutzen, durch das Screening
diagnostizierte Patienten zentral zu melden und zu
dokumentieren.

Das Register wird zudem zur Datenerhebung fur die ALPS-
Studie innerhalb des PID-NET Konsortiums [6] genutzt.

Literatur:

1. Schmidt RE. Primare Immundefekte. Bundesgesundheitsbl -
Gesundheitsforsch -Gesundheitsschutz 2007 « 50:1502-1506 DOI
10.1007/s00103-007-0384-6 Online publiziert: 19. November 2007 ©
Springer Medizin Verlag 2007

2. Boyle JM, Buckley RH. Population prevalence of diagnosed primary
immunodeficiency diseases in the United States. J Clin Immunol. 2007
Sep;27(5):497-502. Epub 2007 Jun 19.

3. Kirkpatrick P, Riminton S. Primary immunodeficiency diseases in
Australia and New Zealand. J Clin Immunol. 2007 Sep;27(5):517-24.
Epub 2007 Jun 22.

4. Gathmann B, Goldacker S, Klima M et al. The German national
registry for primary immunodeficiencies (PID). Clin Exp Immunol. 2013
Aug;173(2):372-80.

5. Gathmann B, Mahlaoui N; for CEREDIH, Gérard L et al. Clinical
picture and treatment of 2212 patients with common variable
immunodeficiency. J Allergy Clin Immunol. 2014 Feb 27. pii: S0091-
6749(14)00029-3. doi: 10.1016/j.jaci.2013.12.1077. [Epub ahead of
print]

6. Rensing-Ehl A, Janda A, Lorenz MR et al. Sequential decisions on
FAS sequencing guided by biomarkers in patients with
lymphoproliferation and autoimmune cytopenia. Haematologica. 2013
Dec;98(12):1948-55.

Weblinks:
PID-NET Register: www.pid-net.org/registry
ESID-Register: www.esid.org/Working-Parties/Registry

Ansprechpartner:

Benjamin Gathmann
Koordinator PID-NET Register

E-Mail: reqgistry@pid-net.org
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ESID Digest

Fabian Hauck
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muenchen.de

Liebe Kolleginnen und Kollegen,

die Arbeitsgemeinschaft Padiatrische Immunologie
(API) ist inhaltlich und personell eng mit der European
Society for Immunodeficiencies (ESID) verwoben.
Grundlage dieser erfolgreichen Zusammenarbeit ist ein
kontinuierlicher und transparenter Informationsfluss. Aus
diesem Grund erscheint in der aktuellen
Kinderimmunologischen Mitteilungen (KIM) erstmals die
Rubrik ESID-Digest, um den API-Mitgliedern in Kirze die
neuesten Entwicklungen in und die wichtigsten

Informationen um die ESID zugénglich zu machen.

Seit Ende 2013 prasentiert sich die ESID Homepage
http://esid.org in einem neuen und modernen Design und
ist in ihrer Funktionalitt benutzerfreundlicher geworden. Es
finden sich funf zentralen Rubriken, About ESID, News &
Events, Working Parties, Membership und Resources, die
sich in multiple Unterrubriken aufgliedern. Eine ESID-
Mitgliedschaft und das entsprechende Login sind
notwendig, um uneingeschrankte Einsicht zu bekommen.

Insbesondere uber die Rubrik News & Event hat man
Zugriff —auf den  ESID-Newsletter und  wichtige
Informationen, wie Uber das fir den 29. Oktober bis zum
01. November 2014 in Prag geplante ESID Biennial
Meeting. Weitere PID-zentrierte Scientific meetings, wie der
I Course on Primary Immunodeficiencies for nurses
(22.04.14, Académia de Ciéncies Médiques, Barcelona), 40
Years of Stem Cell Transplantation (31.05.-01.06.14,
University Medical Center, Ulm) und Translational Science
of Rare Diseases - From Rare to Care 2 (08.-10.10.14,
University ~ Hospital, Munich)  werden  gleichfalls

angekindigt.

Wichtige  wissenschaftliche  Veroffentlichungen,  die
teilweise Uber das eigentliche PID-Feld hinausgehen, aber
interessante Pathomechanismen aufzeigen, werden im
Articles review kurz zusammengefasst:

T Li FY, Chaigne-Delalande B, Su H, Uzel G, Matthews
H, Lenardo MJ. XMEN disease: a new primary
immunodeficiency affecting Mg2+ regulation of
immunity against Epstein-Barr virus. Blood 2014; 123:
2148-2152

1 Navon Elkan P, Pierce SB, Segel R, et al. Mutant
Adenosine Deaminase 2 in a Polyarteritis Nodosa
Vasculopathy. N Engl J Med 2014; 370: 921-931

9 Papaemmanuil E, Rapado |, Li Y et al. RAG-mediated
recombination is the predominant driver of oncogenic
rearrangement in ETV6-RUNX1 acute lymphoblastic
leukemia. Nat Genet 2014, 46: 116-125

Eine italienisch-franzdsische Kooperation zusammen mit
der ESID clinical working party (WP) mochte eine
internationale Multi-Center-Studie zur Charakterisierung
des Klinisch heterogenen Phéanotyps und des naturlichen
Verlaufs des WHIM (warts, hypogammaglobulinemia,
infections and myelokathexis, autsomal dominante
Mutation in CXCR4)-Syndroms initiieren. Die Gruppe hat
einen detaillierten Fragebogen entwickelt und ruft zum

Einschleusen von WHIM-Patienten auf.

Die ESID registry WP bereitet den Datenumzug aus dem
alten in das neue ESID-Register vor. 70% der registrierten
PID-Patienten haben keine genetische Diagnose, und um
die Datenqualitdt im neunen Register zu verbessern,
wurden working definitions for clinical diagnosis of PID
entwickelt. Die registrierten  PID-Patienten, ohne
genetische Diagnose, sollen mit Hilfe dieser Kriterien in
einer standardisierteren Form in das neue Register
eingespeist werden. Die working criteria, die nicht
zwangslaufig mit  den  herkdmmlichen  klinischen
Diagnosekriterien tbereinstimmen mussen, sind tber die

ESID Homepage als .pdf-Datei erhéltlich.

Der interessierte Leser sei an dieser Stelle auch auf die
Links zu den verschiedenen WPs — Inborn Errors, Clinical,
Education, Genetics, Registry, Juniors, PID Care in
Development — und die Online-Ressourcen — Call for

studies, Interesting papers in PID, Links — verwiesen.

Links:
http://esid.org/Working-Parties/Inborn-Errors-Working-Party-IEWP

http://esid.org/Working-Parties/Clinical

http://esid.org/Working-Parties/Education

http://esid.org/Working-Parties/Genetics

http://esid.org/Working-Parties/Reqistry
http://esid.ora/Working-Parties/ESID-Juniors
http://esid.org/Working-Parties/PID-Care-in-Development

http://esid.org/Resources
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Kongressruckblick

17. Worlitzer Konsensusgesprache zu aktuellen Problemen der Kinder- und
Jugendrheumatologie, Worlitz, 21.-22.3.2014

Michael Borte

Klinik fur Kinder- und Jugendmedizin - Fachbereich Padiatrische Rheumatologie, Immunologie und Infektiologie, Klinikum St. Georg, Delitzscher Straf3e 141,

04129 Leipzig e E-Mail: michael.borte @sanktgeorg.de

Die diesjahrige Tagung fand vom 21. — 22. Méarz
2014 traditionell bereits zum 17. Mal in den Tagungsrdumen
des Hotels ,Zum Stein“ nahe des frihlingshaften Worlitzer
Parks statt. Dabei trafen sich 35 Kinderrheumatologen und
Spezialisten aus ganz Deutschland, die intensiv miteinander
diskutierten. Die wissenschaftliche Leitung lag bei Prof. Dr.
Michael Borte (Leipzig) und Prof. Dr. Gerd Horneff (St.
Augustin), die Organisation und Durchfuihrung erfolgte dabei
wieder durch die Initiative fir das rheumakranke Kind
e.Vv.

Im ersten Themenschwerpunkt widmete sich Prof. Dr.
Hans-lko Huppertz (Bremen) dem Thema ,Infektionen und
Rheuma®. Neben der akuten bakteriellen Arthritis und
infektionsassoziierten Arthrititden beschaftigte er sich auch
mit Infektionen bei rheumatischen Erkrankungen. Schon
durch die fehlgeleitete Immunreaktion, die zu rheumatischen
Erkrankungen fahrt, resultiert eine erhdhte
Infektionsanfalligkeit, die durch die antirheumatische und
insbesondere immunsuppressive Therapie noch verstarkt
wird. Im engen Zusammenhang damit steht auch die
sinfektionsprophylaxe durch Impfungen®, was im zweiten
Themenschwerpunkt bearbeitet wurde. Prof. Dr. Michael
Borte (Leipzig) fuhrte in das Thema ein mit Daten zur
erfolgreichen  weltweiten Pockeneradikation. Daneben
verwies er auf die unzureichenden Durchimpfungsraten fir
Masern in Deutschland, insbesondere in den alten
Bundeslandern, wodurch Deutschland das WHO-Ziel einer
erfolgreichen Maserneradikation immer wieder verfehlt.
Frau Priv.-Doz. Dr. Kirsten Minden (Berlin) préasentierte
eine detaillierte Zusammenstellung von Impfempfehlungen
unter immunsuppressiver und Biologika-Therapie. Gerade in
den letzten drei Jahren hat sich dazu die Studienlage
deutlich verbessert. Zu dieser Thematik soll ein
Konsensuspaper  erstellt werden, welches wir in der
Monatsschrift Kinderheilkunde publizieren wollen.

Am zweiten Tag préasentierte Prof. Dr. Gernot KeyRer
(Halle/S.) sehr ausfihrlich Einzelheiten zur Wirkungsweise,
Indikationen und Sicherheit von Rituximab. Prof. Dr. Gerd
Horneff (St. Augustin) stellte abschlieRend Daten zur
Therapiesicherheit aus klinischen Studien und Registern
vor. Er referierte insbesondere Uber lokale Reaktionen, anti-
drug-Antikorper, Infektionen und Autoimmunphéanomene
(wie  zum  Beispiel chronisch-entzindliche  Darm-
erkrankungen).

Die 18. Wodrlitzer Konsensusgesprache zu aktuellen
Problemen der Kinder- und Jugendrheumatologie
werden vom 17.1 18. April 2015 stattfinden.

AUSSCHREIBUNG

O ARBEITSGEMEINSCHAFT

ﬁ PADIATRISCHE IMMUNOLOGIE

Reisekosten-Stipendium Jahrestagung 2014
Travel Grant Annual Meeting 2014

Die API vergibt in diesem Jahr anlasslich der
31. Jahrestagung vom 9.-11. Mai 2014 in Ittingen (CH)
6 Reisekosten-Stipendien

in Hohe von jeweils 150,00 Euro.

Bewerben konnen sich nicht-habilitierte &rztliche oder
naturwissenschaftliche Nachwuchswissenschaftler
(Altersgrenze 35 Jahre), welche nicht als Chefarzt,
(Funktions-)Oberarzt, in eigener Praxis oder in anderen
oder vergleichbaren leitenden Positionen téatig sind und auf
der API-Jahrestagung 2014 einen wissenschaftlichen
Vortrag halten.

Sofern der Bewerber noch kein Mitglied der API ist,
empfiehlt sich die gleichzeitige Beantragung der
Mitgliedschaft. Weitere Informationen zur Mitgliedschaft
finden sich unter
http://www.kinderimmunologie.de/mitglieder.html

Bewerbungen sind bis zum 30.06.2014 moglich. Es
entscheidet neben o0.g. Kriterien das Alter (jingere
Antragssteller werden bevorzugt), eine API-Mitgliedschaft
(Mittelvergab zuerst an Mitglieder) und die Reihenfolge des
Post- oder E-Mail-Eingangs beim Schatzmeister. Es besteht
kein Rechtsanspruch auf ein Stipendium.

Applications for travel grants for the Annual Meeting 2014 are
accepted thru 06/30/2014. There are 6 grants awarded 150,00 €
each. To apply, please send an application to the Treasurer.
Applications are allowed from non-habilitated young physicans or
scientists who are not engaged as chief physician, senior physician,
in private practice or in similar chief positions. Applicants must hold
a presentation at APl Annual Meeting 2014. If the applicant is not
yet a member of API, application for membership is desirable.
Application policy is based on 1) age (youngest first), API
membership, and first-come, first-served, in the order of the postal
or e-mail income by the Treasurer. There is no legal entitlement to a
grant.
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Ausschreibungen

Arbeitsgemeinschaft fir Padiatrische Immunologie (API) e.V.

AUSSCHREIBUNG

Die Arbeitsgemeinschaft fur Padiatrische Immunologie (API) e.V.

vergibt 2015 denim zweijahrigen Abstand verliehenen

Walter Hitzig-Preis

und wurdigt damit die Verdienste von Professor Hitzig um die Kinderimmunologie.

Dotierung: 2.000 Euro

Alle jungen Mitglieder der Arbeitsgemeinschaft (bis 35 Jahre; Erziehungszeiten
werden berlcksichtigt), die in den zurtickliegenden zwei Kalenderjahren (2013-
2014) eine hervorragende Arbeit auf dem Gebiet der padiatrischen Immunologie
als Erst-/ Letztautor/-in publiziert haben, kdnnen sich selbst bewerben.

Daruber hinaus haben alle API-Mitglieder unabhangig ihres Lebensalters ein
Vorschlagsrecht, welches auch Kandidaten berticksichtigen kann, die (noch) nicht
Mitglied der Arbeitsgemeinschaft sind.

Bewerbungen bitte bis zum 31. Dezember 2014 an Dr. Klaus Schwarz, Institut flr
Klinische Transfusionsmedizin und Immungenetik Ulm (IKT Ulm), HelmholtzstraRe
10, 89081 Ulm; E-Mail: klaus.schwarz@uni-ulm.de

O ARBEITSGEMEINSCHAFT

PADIATRISCHE IMMUNOLOGIE
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DGPI-Forschungspreis 2014

Die Deutsche Gesellschaft fir Padiatrische Infektiologie (DGPI) schreibt im Jahr 2014 den DGPI-Forschungspreis fir
ein Forschungsvorhaben auf dem Gebiet der ,Padiatrischen Infektiologie®*inH® he v on 4uw.. 000 0

Gefordert werden innovative exzellente padiatrisch-infektiologische Forschungsvorhaben mit dem Ziel, Erkenntnisse
zur Pathogenese, Diagnostik, Therapie oder Prophylaxe von infektidésen Erkrankungen bei Kindern und Jugendlichen
Zu gewinnen.

Der Forschungspreis soll zur Anschubfinanzierung eines Forschungsprojektes oder zur Finanzierung eines
Aufenthaltes in einem renommierten Labor bzw. einer renommierten Klinik — gerne auch im Ausland — verwendet
werden. Der/die aufnehmende Wissenschaftler/-in muss den Laborplatz bzw. Klinikplatz garantieren und dem
vorgelegten Projekt eine hohe wissenschaftliche Relevanz und gute Erfolgschancen attestieren.

Die Bewerberin/der Bewerber soll eine Projektskizze, die nach Art eines Antrages an die Deutsche
Forschungsgemeinschaft abgefasst ist, in englischer Sprache vorlegen. Der Umfang sollte nicht mehr als 15 Seiten
einschlie3lich der Literatur umfassen.

Der Lebenslauf und die aktuellen Zeugnisse sollen die erfolgreiche Bewerberin/den erfolgreichen Bewerber (nicht
alter als 35 Jahre) als einen an der padiatrischen Infektiologie interessierten und sich in der wissenschaftlichen
Padiatrie (Publikationen in peer-reviewed Journalen) etablierten Padiater bzw. am Ende ihrer/seiner Ausbildung
stehenden Assistenten ausweisen. Der aktuelle Arbeitgeber muss bescheinigen, dass er den Kandidaten nach
Ablauf des DGPI-Forschungspreises mindestens fur zwei weitere Jahre weiter beschéaftigen wird.

Die Verleihung der Preise erfolgt anlasslich der 22. Jahrestagung der DGPI vom 11.-14. September 2014 in Leipzig.

Uber die Vergabe des Preises entscheidet der DGPI-Vorstand nach Empfehlung durch eine unabhéngige
internationale Gutachterkommission. Der vollstandige Antrag ist in englischer Sprache zusammen mit dem
Lebenslauf per Email (an info@dgpi.de oder liese_j@ukw.de) als PDF-Dateien oder schriftlich in 5-facher
Ausfertigung bis spatestens zum 31.05.2014 einzusenden an:

Prof. Dr. med. Johannes Liese, MSc

1. Vorsitzender der DGPI

Kinderklinik der Bayerischen Julius-Maximilians-Universitat Wirzburg
Padiatrische Infektiologie und Immunologie

Josef-Schneider-Str. 2

97080 Wirzburg

Email: info@dgpi.de oder liese_j@ukw.de
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Mitteilungen der APl und AG PID-Schulung

Mit der Satzungsanderung 2013 missen Mitgliedsantrage
nicht mehr von der Mitgliederversammlung bestétigt
werden. Vielmehr kénnen sich Interessierte ganzjahrig um
eine Mitgliedschaft bewerben. Die Voraussetzungen zur
Mitgliedschaft werden geprift und der Vorstand entscheidet
kurzfristig uber die Aufnahme in die Gesellschaft.

Neue Mitglieder sollen sich daher der Gesellschaft mit
einem Kurzlebenslauf in den Kinderimmunologischen
Mitteilungen vorstellen.

Die Voraussetzungen fur eine Mitgliedschaft sind:
- Vortrag auf einer Jahrestagung
- Unterstiitzung des Antrags durch 2 Biurgen

Neue Mitglieder

Prof. Dr. med. Michael
Zemlin, 45 Jahre, Facharzt
far Kinder- und
Jugendmedizin. Studium der
Medizin und Facharzt-
weiterbildung in Berlin.
Feodor-Lynen-Stipendiat  in
Birmingham, AL, USA. Seit
2003 Oberarzt an der Klinik
fur Kinder- und Jugend-
medizin des Universitats-
klinikums Marburg UKGM.
Klinische  Tatigkeitsschwerpunkte:
Allergologie.  Forschungsschwerpunkte:
immunologie, Plasmazellbiologie.

Neonatologie  und
Entwicklungs-

Ein wissenschaftlicher Vortrag wurde auf der API-
Jahrestagung 2013 mit dem Titel A B und T-Zellen auf
Tuchfihlung? Der Klassenwechsel von IgM zu 1gG hangt
nicht primér von der Antigen-Af f i n igéhalten. a b i

Benjamin Gathmann (M.A.,
B.Sc.), 36 Jahre, studierte
zunachst Islamwissenschaft
in Freiburg, Berlin und Kairo,
bevor er im Jahr 2005 die
Immunologie entdeckte und
die Koordination des ESID-
Registers an der
Universitatsklinik in Freiburg
Ubernahm. Seit 2009 leitet er
zudem das deutsche Register
fur primare Immundefekte und
hat vor kurzem einen Bachelor of Computer Science an der
FernUniversitat in Hagen erworben.

Seine Interessen liegen im Bereich  Antikdrpermangel,
Web-Datenbanken und Pseudonymisierungssoftware.

Ein wissenschaftlicher Vortrag wurde auf der API-
Jahrestagung 2010 mit dem Titel ,The German National
Registry for Primary Immunodeficiencies® gehalten.

Protokoll der 3. Mitgliederversammlung der AG
PID-Schulung vom 23.2.2014

llka Schulze (Protokoll), Ulrich Baumann (Vorsitzender), Volker
Umlauf (Schriftfuhrer)

Charité Berlin
Campus Virchow-Klinikum

Versammlungsort:

Beginn: 23.2.2014, 9:00 Uhr
Ende: 23.2.2014, 13:30 Uhr
Teilnehmer: geman Anwesenheitsliste

TOP 1: Bericht des Vorsitzenden (U. Baumann,
Hannover)

9 BegriiRung und Dank an die Sponsoren

9 Vorstellung der Entwicklung der PID-Schulung von
09/2007 bis 2014

9 Die PID-Schulung ist als Schulung von seltenen
Erkrankungen im modularen  Schulungsprogramm
(ModuS) vom Kompetenznetz Patientenschulung im
Kindes- und Jugendalter e.V. (KomPaS) angegliedert;
Uber KomPaS wird aktuell an der Finanzierung der
Schulungen Uber die Krankenkassen gearbeitet

9 In 2013 wurden 2 neue Mitglieder aufgenommen: Maria
Fasshauer (Leipzig) und Uwe Schauer (Bochum)

Es wurde mit Biotest ein neuer industrieller Partner
gewonnen

9 Aktuelle Aktivitdten der AG PID-Schulung: KomPaS -
Handbuch und Antrag zur Finanzierung der Schulung
Uber die GKV

KomPaS Handbuch: fur alle im ModuS-Projekt
beteiligten Schulungen (z.B. Asthma, Diabetes,
chronisch entzundliche Darmerkrankungen, chronisch
funktionelle Bauchschmerzen, Mukoviszidose,
Kontinenzschulung, PKU)  wurden Handbiicher
entworfen; das Handbuch zur PID-Schulung bezieht sich
bewusst auf Kinder und es wurde zur Einhaltung der
formalen Kriterien eine Notfallprophylaxe aufgefiihrt; die
Handbiicher sind kostenlos (ber die Verlagsseite
erhaltlich: www.pabst-publishers.de/modus; das
Handbuch ist u.a. der Nachweis, dass es sich um eine
qualitatsgesicherte Patientenschulung handelt und wird
bei den Krankenkassen zur Kostenlibernahme
eingereicht

9 Finanzierung durch die GKV: ist durch den neu
aufgesetzten 843 Abs.1 Nr. 2 SGB V vom 11. Juni 2001
in der Fassung vom 2. Dezember 2013 mdoglich; die
Beantragung der Kostenibernahme durch die GKV
wurde durch KomPas initiiert, im nachsten Schritt erfolgt
eine strukturierte Konzeptpriifung durch den MDK

i Letzte  PID-Schulungen: Kostenibernahme durch
Barmer und TK, keine durch AOK.

9 To-do's far die nachsten PID-Schulungen:
Dokumentation der Leistungserbringung als Nachweis
fur die Krankenkassen (Standardbrief fir den
behandelnden Arzt etc.), Vordruck fir Einverstandnis fur
die Anfertigung von Fotos wahrend der Schulung.
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TOP 2: Bericht Uber das Geschéftsjahr 2013 (V. Umlauf,

Aachen)

1 Informationen zu den PID-Schulungen sind in den
,Kinderimmunologischen Mitteilungen* der
Arbeitsgemeinschaft Padiatrische Immunologie (API)
verdffentlicht

9 Fir die PID-Schulungen wurde ein Antragsformular fr
die Kostenlbernahme durch die Krankenkassen und
Einverstandniserklarung fir die Eltern/betroffenen
Patienten entwickelt, die Unterlagen werden den
Familien/betroffenen  Patienten vor der Schulung
zugesandt

1 Eigenanteil fur die PID-Schulungen 2014: 100€/Patient,
50€/Begleitperson

TOP 3: Kassenbericht 2013 (V. Umlauf, Aachen)
1 Vorstellung der Einnahmen und Ausgaben 2013
i Bitte um zeitnahe Abrechnung der Honorare und
Reisekosten
1 Alle Rechnungen und alle Belege ausschlie3lich an den
Schatzmeister

TOP 4: Entlastung von Vorstand und Schatzmeister

9 Der Kassenbericht wurden von den Kassenprifern (S.
Schlieben, Minchen und G. Schirmann, Hannover)
geprift, und es wurden keine Maéngel festgestellt; der
Schatzmeister wird entlastet (10x ja, 1x Enthaltung)

1 Der Vorstand wird entlastet (8x ja, 3x Enthaltung)

TOP 5: Homepage

T Es soll eine bessere und kostengiinstige Form der
Homepage und Betreuung derselben gesucht werden

9 Derzeitig sind die Trainerunterlagen nur Uuber die
Dropbox verfiigbar, dieses ist momentan der
kostengiinstigste Weg

9 Perspektivisch kénnen bei Aufstellung einer neuen
Homepage auch im geschiitzten Mitgliederbereich evtl.
die Trainerunterlagen gepflegt werden

1 Diverse Anfragen werden gestartet.

TOP 6: Ruckblick auf Schulungen 2013

9 Schulungorte:  Leipzig, Bad Pyrmont, Nordlingen,
Bochum

9 Teilnehmerzahl: 6 bis 18 (Patienten mit Begleitpersonen)

1 Beurteilung: gute Schulungen mit meist guten
Tagungsorten

1 Bad Pyrmont: 2 Pflegekrafte vom ortlichen Pflegedienst
anwesend; fur zukilnftige Schulungen: Information an
Patienten/Begleitpersonen, wenn Pflegekrafte oder
betreuende Arzte angemeldet sind

Bochum: Schulung ohne Ubernachtung der Teilnehmer, am

Freitagabend Teamsitzung, Schulung von Samstag (inkl.

Abendessen) bis Sonntagmittag (,Bochumer Modell®), aus

der Erfahrung dieser einen Schulung gute Alternative zum

Ursprungskonzept Fr-So

PID-S ¢ h u | uMitgeiluhgen

TOP 7: Organisatorisches
1So lange wie finanziell mdoglich, 2 Arzte pro
Schulungsteam, daneben kann ein Arzt hospitieren
(passive Rolle vorher vereinbaren)
9 Fir die Schulung 4/2014 in Freiburg und 9/2014 in
Bochum Anderung in ,Bochumer Modell*
9 Anmeldefrist fur die Schulung bis 2 Wochen vor dem
Schulungstermin
1 Minimale Teilnehmerzahl: 3 Patienten
11 2015: Testung von zentrumsnahen Schulungen (Sa/So)
ohne (regulare) Ubernachtung der Teilnehmer, um mehr
Patienten auch aus weiteren Zentren zu rekrutieren,
betreuende Kollegen aus den Zentren werden zur
Hospitation eingeladen; bei diesen Schulungen wird die
Ubernachtung von den Patienten/Familien selbst
organisiert, der Eigenanteil betragt 50€/Patient, 50€/
Begleitperson
1 Schulungen in der Schweiz und Osterreich: Anfrage bei
der nachsten API-Jahrestagung bei den dsterreichischen
und schweizerischen Kollegen; bei Schweizer Patienten:
Bezahlung des Eigenanteils, Ubernahme  der
Ubernachtungs- und Seminarkosten durch die AG PID-
Schulung
1 Organisation der Schulungen (zentrumsnabh):
o Versand Koffer, Schulungsunterlagen inkl. Fragebdgen
und PID-KIT (P. Manzey, N. Gebert)
0 Tagungsraume und Catering (Schulungsteam vor Ort)
o Teilnehmerrekrutierung, Vorgabe des finanziellen
Rahmens (V. Umlauf)
o Fur die Schulungsorganisation wird Uwe Schauer eine
Checkliste entwerfen

Mitgliederversammlung 2015:

23.-25. Januar 2015 in Hannover

Termin- und Ortsvorschléage fur PID-Schulungen 2015:
jeweils Freitagabend vor der Schulung Teambesprechung

7.-8.3.2015 Minchen
18.-19.4.2015 Berlin
26.-27.9.2015 Rhein-Ruhr-Metropole
7.-8.11.2015 Dresden
gez.
I.Schulze V. Umlauf U. Baumann
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9.5.7 11.5.2014, Kartause Ittingen, Warth (CH)
31. Jahrestagung der API
www.kinderimmunologie.de

14.5.71 17.5.2014, Kiel (D)

MidTerm Conference of the International Cytokine and
Interferon Society (ICIS) organized by T. Kishimoto & S.
Rose-John

http://www .kielcytokines2014.com

14.5.7 17.5.2014, Minster (D)
International Symposium on Translational Approaches
to Autoinflammatory Diseases

31.5.7 1.6.2014, Kiel (D)

40 Years of Stem Cell Transplantation at Ulm
Chil drends Hospital: Gel
Haploidentical Stem Cell Transplantation i Concepts
and Limitations

11.9.1 14.9.2014, Leipzig (D)
110. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft fir
Kinder- und Jugendmedizin (DGKJ)
gemeinsam mit der
- 22. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft fiir
Péadiatrische Infektiologie (DGPI)
- 24. Jahrestagung der Gesellschaft fir Kinder- und
Jugendrheumatologie (GKJR)
- 84. Halbjahrestagung der Gesellschaft fir
Péadiatrische Onkologie und Hamatologie (GPOH)
http://www.dgkj2014.de

17.9.7 20.9.2014, Bonn (D)

44. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft fur
Immunologie (DGfl)
http://www.immunology-conference.de

16.10.7 18.10.2014, Mannheim (D)
23. Jahrestagung der Deutschen
Transplantationsgesellschaft (DTG)
http://www.dtg2014.de

29.10.7 1.11.2014, Prag (CZ)

16th Biennial Meeting of the European Society for
Immunodeficiencies (ESID)
http://www?2.kenes.com/esid2014

7.11.2014, Leipzig (D)

18. Kinderimmunologisches Arbeitstreffen (KIAT) und
8. Meeting (Herbsttagung) des Arbeitskreises
Péadiatrische Immunologie (AKPI) der DGl

Kontakt: michael.borte@sanktgeorg.de

Patientenschulungen der AG PID-Schulung e.V.

27.71 28.9.2014, Bochum

17.7 19.10.2014, Hannover

- Kosten: Di e Kosten i . H. v. 3¢
Krankenkassen iibernommen werden

- Eigenanteil: 100 € pro Patient, 50 € pro erwachsene
Begleitperson

- Darin enthalten sind alle Kosten fir Unterkunft,
Verpflegung und die Schulung.

- Auf Antrag kann ein Zuschuss gewahrt werden.

- Anreise ist selbst zu organisieren

- Informationen:
Team Schulungsorganisation
Tel.: +49 (0) 228 / 44 63 86 10
anmeldung@pid-schulung.de

http://www.pid-schulung.de

Die nachsten KinderImmunologischen
Mitteilungen erscheinen im

November 2014
Beitrage der Mitglieder Uber Aktivitaten, unklare
und/oder interessante Falle, Netzwerke,
Arbeitsgruppen, Terminankiindigungen etc. sind

herzlich willkommen.

Einsendeschluss ist der 30.9.2014.
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