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Einleitung

0,8-5% der Bevélkerung sind von systemischen
Uberempfindlichkeitsreaktionen, bis zu 19% von
gesteigerten Ortlichen Reaktionen auf Insekten-
stiche betroffen (36). Fast allen systemischen Reak-
tionen liegt ein IgE-vermittelter Mechanismus zu-
grunde, klinisch kommt es zum Auftreten von
Symptomen der Soforttypallergie. Es handelt sich
somit um anaphylaktische ~Reaktionen. In
Deutschland werden jihrlich etwa 10-40 Todes-
fille infolge systemischer Stichreaktionen erfasst.
Die tatsichliche Hiufigkeit ist aber wahrscheinlich
grofler. Insbesondere bei plétzlichen Todesfillen
aus unklarer Ursache ist auch an eine Insekten-
giftanaphylaxie zu denken; post mortem fanden
sich in solchen Fillen signifikant hiufiger als bei
Kontrollen Hymenopterengift-spezifische  IgE-
Antikérper (58).

Im deutschen Sprachraum wird die ganz iiber-
wiegende Mehrzahl der systemischen Reaktionen
durch Stiche der Honigbiene (Apis mellifera, im
Folgenden als Biene bezeichnet) oder bestimmter
Faltenwespen (Vespula germanica, Vespula vulga-
ris, im Folgenden als Wespen bezeichnet) verur-
sacht. Selten losen andere Hymenopteren wie
Hummeln (Bombus spp.), andere Faltenwespen
(Dolichovespula spp.), oder Hornissen (Vespa
crabro) systemische Stichreaktionen aus. Auch
Feldwespen (Polistes spp.), Holzbienen (Xylocopa
spp-), Ameisen (Formicidae), oder bestimmte Dip-
teren (Miicken, Bremsen) konnen prinzipiell Ur-
sache solcher Reaktionen sein (42, 47); zahlen-
miflig spielen sie jedoch in Mitteleuropa kaum
eine Rolle.

Anaphylaktische Reaktionen auf Insekten-
stiche sind potenziell lebensbedrohlich, so dass der
allergische Patient zum Schutz vor weiteren Reak-
tionen geeignete Mafinahmen ergreifen muss.
Diese umfassen
» Karenz,

» Pharmakotherapie und

» Hyposensiblisierung (allergenspezifische
Immuntherapie).

Seit standardisierte Bienen- und Wespengift-
Zubereitungen fiir die allergologische Diagnostik
und Therapie verfiigbar sind, kann die Hymenop-
terengift-Allergie  duflerst  wirksam  behandelt
werden. So fiihrt die Hyposensibilisierung in etwa
80 bis nahezu 100% zu klinischem Schutz (51), das
heif3t bei neuerlichem Stich kommt es nicht mehr
zu einer systemischen Reaktion vom Soforttyp. Da
somit eine sehr effiziente Behandlung zur Verfii-
gung steht, ist die Diagnostik zur Klirung von In-
sektenstichreaktionen besonders wichtig geworden.

Es bestehen zwischen verschiedenen Arbeits-
gruppen Unterschiede hinsichtlich der Beurteilung
von Befunden und der Behandlung bei Hymenop-
terengift-Allergie. Dieses Positionspapier gibt Leit-
linien zum diagnostischen und therapeutischen
Vorgehen auf der Grundlage des derzeitigen
Kenntnisstandes.

1. Diagnose

Die Diagnostik hat das Ziel,

» die Art der aufgetretenen Reaktion zu
klassifizieren,

» den Pathomechanismus der Stichreaktion auf-
zudecken und

» das auslosende Insekt zu identifizieren.

Eine iiber die Anamnese hinausgehende Diagnostik
sollte nur dann vorgenommen werden, wenn der Pa-
tient iiber eine systemische Reaktion im zeitlichen
Zusammenhang mit einem Insektenstich berichtet.
Denn bei etwa einem Viertel der Allgemeinbevélke-
rung konnen durch Bestimmung der spezifischen
IgE-Antikérper im Serum und/oder Hauttests An-
haltspunkee fiir eine Hymenopterengift-Sensibilisie-
rung gefunden werden, wobei eine klinisch manife-
ste Allergie nur selten vorliegt (18, 32, 55). Solche
somit hiufig ,,positiven Testbefunde kénnen zu er-
heblicher Verunsicherung fiihren, wenn wegen feh-
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lender systemischer Reaktion schlieSlich doch keine
Hyposensibilisierung indiziert ist.

Abweichend hiervon kénnen in Einzelfillen,
z.B. beim Vorliegen besonders ausgeprigter ver-
stirkter ortlicher Reaktionen oder bei klinisch
nicht sicher einzuordnenden Reaktionen, dennoch
Haut- und In-vitro-Tests weiterfiihrend sein.

1.1 Anamnese
Ein Fragebogen zur strukturierten Anamnese-

erhebung findet sich in Tabelle 1.

1.1.1 Art der Reaktion
Ortliche, durch die toxische Wirkung des Giftes

ausgeldste Reaktionen zeigen sich als umschriebene,
meist schmerzhafte Schwellung und Rétung an der
Stichstelle. Gesteigerte drtliche Reaktionen (grofSer
als 10 cm im Durchmesser, meist linger als 24 Stun-
den persistierend) sind vermutlich durch allergische
Mechanismen verursacht, aber nicht unbedingt
IgE-vermittelt. Erfolgt ein Stich in Mund- oder Ra-
chenschleimhaut, so kann durch eine 6rtliche toxi-
sche oder allergische Reaktion eine lebensbedrohli-
che Schwellung ausgeldst werden.

Die Symptome systemischer Reaktionen vom
Soforttyp werden durch einen oder wenige Stiche
ausgeldst und reichen von ausschliefllich die Haut be-
treffenden Verinderungen (Juckreiz, Flush, Urtikaria,
Quincke-Odem) iiber Rhinokonjunktivitis, Atem-
not, Ubelkeit, Schwindelgefiihl, leichte Herz-/
Kreislaufbeschwerden bis hin zum Vollbild des ana-
phylaktischen Schockes, der mit Herz-Kreislauf-
/Atemstillstand t6dlich verlaufen kann. Die einzelnen
Symptome sind gezielt und bei mehreren Stichreak-
tionen fiir jedes einzelne Ereignis zu erfragen. Hierauf
basierend wird eine Schweregrad-Einteilung der
systemischen Reaktion vorgenommen (Tab. 2). Dar-
tiber hinaus kann auch die Therapie einer Stichreak-
tion Hinweise auf den Schweregrad geben. Arztliche
Befundberichte sind zu beriicksichtigen.

Wesentlich fiir die retrospektive Diagnose
einer anaphylaktischen Reaktion ist die Angabe
von sichtbaren Symptomen wie Urtikaria oder
Quincke-Odem. Sie sind jedoch nicht obligat und
bei schweren Reaktionen mit rasch eintretender
Bewusstlosigkeit werden sie oft nicht bemerkt.
Maglichen Hinweisen auf eine psycho-vegetative
Reaktion ist nachzugehen, so beispielsweise Pfot-
chenstellung der Hinde als Hinweis auf ecine
Hyperventilationstetanie  oder Auftreten von
Beschwerden vergleichbar dem als Insektengift-
Anaphylaxie gedeuteten Ereignis bei Angst-
besetzten medizinischen Eingriffen (z.B. Blutab-
nahme, zahnirztliche Behandlung). Das Intervall
zwischen Stich und Reaktionsbeginn kann Hinwei-
se auf die Reaktionsform geben: Traten unspezifi-
sche Symptome wie Herzklopfen, Schwichegefiihl,
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Schweiflausbruch wenige Sekunden nach dem
Stich auf, so kann dies auf eine psycho-vegetative
Reaktion hinweisen. Systemische anaphylaktische
Reaktionen setzen meist nach wenigen Minuten bis
innerhalb einer halben Stunde ein, rascheres
(innerhalb Sekunden) aber auch spiteres Auftreten
(nach mehreren Stunden oder sehr selten nach Ta-
gen [45]) ist méglich. Bei sehr langem Intervall ist
eine Serumkrankheits-artige Reaktion zu erwigen.
Systemische toxische Reaktionen kénnen bei
einer sehr groflen Anzahl von Stichen auftreten. Bei
Erwachsenen muss es hier wohl zu mehr als 50
Stichen kommen, bei Kleinkindern kénnen bereits
bei einer erheblich geringeren Anzahl von Stichen
Symptome auftreten (24, 61). Im Vordergrund
stchen bei systemischen toxischen Reaktionen
Himolyse, Rhabdomyolyse, zentralnervése Stdrun-
gen, Niereninsuffizienz und Leberparenchymschi-
den. Solche Ereignisse sind selten und anamnestisch
im Allgemeinen eindeutig zuzuordnen.
Ungewdohnliche Reaktionen nach einem oder
wenigen Stichen sind sehr selten und hinsichtich
der Pathogenese unklar. Serumkrankheits-artige
Bilder, Vaskulitis, Nephropathie, Neuropathie,
Dermatitis oder thrombozytopenische Purpura

wurden beschrieben (23, 66).

1.1.2 Auslésendes Insekt

Gartung und Art des reaktionsauslésenden Insektes
bleiben hiufig unsicher. Jedoch kénnen die anam-
nestischen Angaben des Patienten Hinweise geben,
die unter Beriicksichtigung der Ergebnisse der
sonstigen Diagnostik weiterfithrend sind. Die
Angaben des Patienten diirfen allerdings nicht
iiberschitzt werden, da nicht von jedem Bienen
und Wespen unterschieden werden kénnen. Bei
Diskrepanz zwischen den anamnestischen Angaben
zum stechenden Insekt und sonstigen Befunden ist
davon auszugehen, dass sich der Patient wahr-
scheinlich geirrt hat.

Die Beriicksichtigung der Umstinde beim
Stichereignis kann Hinweise auf das auslésende
Insekt geben. So iiberwintern Bienen als Vélker
und kénnen auch wihrend des Winters an warmen
Tagen zahlreich ausschwirmen. Stiche erfolgen
allerdings zumeist in der Zeit von Friihling bis
Herbst. Wespen bauen erst wihrend des Friihlings
(ab April) grolere Populationen auf, so dass mit
Stichen eher im Hochsommer und Herbst (bis
etwa Dezember) zu rechnen ist. Bienen sind weni-
ger aggressiv als Wespen und stechen im Allgemei-
nen nur bei Bedrohung. Stiche, die in der Um-
gebung eines Bienenstocks oder in der Nihe von
Bliiten (beispielsweise beim Barfufilaufen im Klee)
erfolgen, sprechen fiir Bienen als auslosende Insek-
ten. Wespen sind aggressiver, sie stechen zum Teil
»spontan® (auch im Vorbeiflug!); Wespenstiche er-
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Tabelle 1
Fragebogen zur Erhebung der Anamnese

1.

Konnen Sie die Einzelheiten der Stichereignisse,
die bei Ihnen zu allergischen Reaktionen gefiihrt
haben, schildern?

Datum des Stiches (Monat/Jahr)

Stechendes Insekt
Biene

Wespe

Sonstige(s)

Unbekannt

Ort des Stiches:
Gesicht
Kopfhaut
Hals
Mundschleimhaut/Zunge
Korper
Arme
Beine
Sonstiges (Bitte nennen)

Blieb der Stachel in der Haut stecken?

In welcher Umgebung wurden Sie gestochen?
In der Nahe waren:

Abfall/Abfallkérbe

Nahrungsmittel, Getranke

Blumen/Bliiten

Sonstiges (Bitte nennen)

Wie kam es zum Stich?
(genaue Umstdnde des Stichereignisses)

Medikamentenanwendung vor dem Stich
(auch Augentropfen beriicksichtigen):
Nein, keine Medikamente
Weil’ nicht
Ja

Name des Prdparats (Bitte nennen):

1. Stich 2. Stich 3. Stich

1. Stich 2. Stich 3. Stich

[ Sicher [ Sicher [ Sicher
(] Fraglich [ Fraglich (] Fraglich
[ Sicher [ Sicher [ Sicher
[ Fraglich [J Fraglich ] Fraglich
[ Sicher [ Sicher [ Sicher
[] Fraglich [J Fraglich [] Fraglich
O O O

1. Stich 2. Stich 3. Stich

O O O

O O O

O O O

O O O

O O O

O O O

O O O

O O O

1. Stich 2. Stich 3. Stich
[J Nein [ Nein [J Nein
[1Ja [1Ja [1Ja

[J Weilk nicht ] Weil nicht [J Weilk nicht
1. Stich 2. Stich 3. Stich
O O O

O O O

O O O

O O O

1. Stich 2. Stich 3. Stich

1. Stich 2. Stich 3. Stich
O O O

O O O

O O O
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Ortliche Reaktion auf den Stich: 1. Stich 2. Stich 3. Stich
Nach wievielen Minuten/Stunden? (Bitte nennen)

GroRe der Schwellung etwa: cm cm cm

Falls unbekannt:

Kleiner als 10 cm im Durchmesser: [l ] [l
GroRer als 10 cm im Durchmesser: O O O
Allgemeine Beschwerden nach dem Stich: 1. Stich 2. Stich 3. Stich

Nach wievielen Minuten/Stunden? (Bitte nennen)

Juckreiz am ganzen Korper O O O
Hitzegefiihl O O O
Hautausschlag am ganzen Korper ] ] ]
Gesichtsschwellung ] ] [
Schnupfen, Naselaufen O O ]
R6tung der Augenbindehaut O O O
KloR-/Engegefiihl im Hals O O O
Hustenreiz O ] O
Atemnot ] [ [
Druck auf der Brust | O [
Ubelkeit O O O
Erbrechen O ] O
Harndrang/-abgang O O O
Stuhldrang/-abgang O O O
Schwindel ] [ [
Schwachegefiihl | ] [
Herzrasen ] [ [
Schiittelfrost O ] O
Todesangst O O O
Bewusstlosigkeit (Dauer in min.?) [ [ [
Sonstiges

2. Haben Sie Notfallmedikamente angewandt? 1. Stich 2. Stich 3. Stich
Nein ] [ [
Ja O O O
Angewandte Medikamente (Bitte nennen):

3. Erfolgte eine drztliche Behandlung? 1. Stich 2. Stich 3. Stich
Nein O ] O
Ja, durch Hausarzt O ] O

Notarzt U U U
Krankenhaus ] [ [
Weil nicht ] [ [

Welche Behandlung? (Bitte nennen)

Name und Anschrift des behandelnden

Arztes oder der Klinik:
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4. Sind Sie seit der letzten allergischen Reaktion
nochmals von einer Biene oder Wespe gestochen

worden?

[ Nein

[1Ja, Datum: Stich durch [J Biene [] Wespe [ Weil3 nicht
Datum Stich durch [ Biene [ ] Wespe [ WeiR nicht
Datum Stich durch [ Biene [] Wespe [] WeiR nicht

5. Welchen Beruf iiben Sie aus und seit wann?

Gegebenenfalls friihere Tatigkeiten:

6. Befinden sich Bienenstdcke/-stande in

Ihrer Umgebung? [ Nein [JJa [ ] Weil3 nicht
7. Bestehen oder bestanden bei Ihnen folgende

Krankheiten?

Heuschnupfen [ Nein [JJa (] Weilk nicht

Asthma [ Nein [JJa [ Weil3 nicht

Neurodermitis (atopisches Ekzem) [ Nein [JJa ] WeiR nicht

8. Bestehen oder bestanden bei Ihnen andere
Erkrankungen (z.B. Herz-Kreislauf-Erkran-
kungen, Tumorerkrankungen, Schilddriisen-

erkrankungen)? [ Nein [1Ja
Welche
9. Liegt derzeit eine Schwangerschaft vor? [ Nein (] Weil3 nicht [(JJa, in der _____ Woche
10. Nehmen Sie derzeit Medikamente ein? [ Nein [JJa
Préparat, Dosis
Préparat Dosis
Praparat Dosis

Nur fiir den Arzt: Sind darunter Beta-Blocker,
ACE-Hemmer oder nichtsteroidale Antirheumatika? [ Nein [ Ja, Wirkstoffe

11. Wurde bereits ein Allergietest auf Insekten-
gifte durchgefiihrt?

[ Nein [JJa
Wann (Monat und Jahr)?

Durch wen?

Methode/Ergebnis

12. Wurde bereits eine Hyposensibilisierung
durchgefiihrt?

[ Nein [JJa
Von (Monat/Jahr) bis (Monat/Jahr)
Mit welchem Prdparat/Allergen?

Ergebnis
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folgen oft in der Nihe von Nahrungsmitteln, Obst,
Getrinken oder Abfall. Wihrend der Bienenstachel
nach einem Stich meistens in der Haut verbleibt,
ist dies bei Wespenstichen seltener der Fall.

1.1.3 Risikofaktoren

Risikofaktoren sind eine erhéhte Exposition gegen

Hymenopteren und Faktoren, die zu bedrohlichen

Stichreaktionen disponieren. Die folgenden Punk-

te sind hier zu beriicksichtigen:

» Beruf mit erhdhter Exposition gegeniiber
Hymenopteren, z.B. Obst- oder Bickereiver-
kiufer, Feuerwehrmann, Waldarbeiter, Land-
wirt, Girtner, Getrinkeausfahrer, Miillabfuhr

» Intensiv betriebene Freizeitaktivititen wie
Girtnerei, Schwimmen, Tennis, Radfahren,
Golf

» Bienenzucht durch den Patienten selbst oder

in der Familie bzw. Nachbarschaft

Motorradfahren

Begleiterkrankungen, v.a. kardiovaskulire

Erkrankungen, Asthma oder Mastozytose (zur

Erfassung: Hautinspektion und Bestimmung

der basalen Mastzell-Tryptase im Serum)

Hoheres Patientenalter

Korperliche oder psychische Belastungs-

situationen

» Anwendung von Beta-Blockern oder ACE-
Hemmern, méglicherweise auch von nicht-
steroidalen Antirheumatika

P Schwere Stichreaktion (= Schweregrad III) in
der Anamnese.

vy

vy

1.2 Hauttests

Die allgemeinen Voraussetzungen fiir die Durch-
filhrung von Prick-
bzw. Intrakutan-

. ° Tabelle 2
tests miissen erfiillt

cherweise kénnte eine zweimalige Hauttestung un-
mittelbar nach dem Stich und nach weiteren vier
bis sechs Wochen zuverlissiger sein (16).

1.2.2 Praktische Durchfiihrung

Hauttests mit Hymenopterengiften kénnen ambu-
lant durchgefithrt werden. Bei Patienten mit
schweren Stichreaktionen oder anderen Risiko-
faktoren sollten die Haucttests stationir mit Uber-
wachung bis zum nichsten Tag erfolgen.

Die Hauttests werden in jedem Falle mit Bie-
nengift (Apis mellifera) und Wespengift (Vespula
vulgaris, Vespula germanica) durchgefiihre, soweit
erforderlich auch mit anderen Insektengiften. Zu-
sitzlich zweckmiflig ist ein Pricktest mit verbreite-
ten Acroallergenen (beispielsweise Katzen-, Haus-
staubmilben-, Griserpollenallergene) zur Erfassung
einer atopischen Diathese.

Die Hauttests werden mit ansteigenden Kon-
zentrationen der Hymenopterengifte zur Erfassung
der Reaktionsschwelle im Allgemeinen schrittweise
ausgefiihre (Endpunkttitration). Schwellenkonzen-
tration ist diejenige Giftkonzentration, auf die eine
eindeutige Soforttypreaktion auftritt. Im Pricktest
iibliche Konzentrationsstufen sind 0,1 pg, 1,0 pg,
10 pg und 100 pg Hymenopterengift/ml. Tritt im
Pricktest keine Reaktion auf, so wird ein Intra-
kutantest (0,1/1,0 pg/ml) vorgenommen. Kommt
es zu einer Hautreaktion bereits bei der niedrigsten
verwendeten Konzentrationsstufe, so werden zur
Feststellung der Hauttestschwelle weitere Verdiin-
nungsstufen hergestellt und zusitzlich getestet.
Werden ausschliefflich Intrakutantests durchge-
fithrt, so sind die Konzentrationen um den Faktor
100-1000 niedriger zu wihlen. Eine zusitzliche

Schweregradskala zur Klassifizierung anaphylaktoider Reaktionen.

sein. Grad Haut Gastrointestinal- Respirations- Herz-Kreislauf-
1.2.1 Testzeit- Trakt Trakt System
punkt I Juckreiz
. Urtikaria
Die Hauttests soll- Flush
Ler bmogfllﬂc}lllst I Juckreiz Nausea Dyspnoe Tachykardie
ald, aber fruhe- Urtikaria Rhinorrhoe (A > 20/Min.)
stens zwei Wochen Flush Hypotension
nach dem letzten (A > 20 mm Hg systolisch)
Stichereignis ~ vor- 111 Juckreiz Erbrechen Bronchospasmus Schock, Bewusstlosigkeit
genommen  wer- Urtikaria Defdkation Zyanose
den. Neben einer Flush
Refraktirperiode v Juckreiz Erbrechen Atemstillstand Herz-/Kreislauf-
durch die anaphy- Urtikaria Defdkation stillstand
laktische Reaktion Flush
ist auch die dabei ' ' ‘ o o
verabreichte Medi- Nicht alle genannten Symptome treten obligat auf; die Klassifizierung erfolgt nach dem weitreichendsten Symptom (nach 48).
kation zu beriick-
sichtigen. Magli-
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Ablesung nach einem oder mehreren Tagen kann
verzogerte oder spite Reaktionen erfassen.

1.3 In-vitro-Tests
1.3.1 Testzeitpunkt

Auch In-vitro-Tests sollten mdglichst rasch,
frithestens aber zwei Wochen nach dem letzten
Stichereignis vorgenommen werden. Fiir die Kon-
zentration der IgE-Antikérper ist bekannt, dass
diese unmittelbar nach einer Stichreaktion abfal-
len kann (27); die Allergenexposition hat jedoch
einen Booster-Effekt und fiihrt zu einem Anstieg
der spezifischen IgE-Antikorper in den folgenden
Wochen (27, 40). Dieser Anstieg der spezifischen
IgE-Antikérper nach einem Stich kann eine we-
sentliche Information iiber das ursichliche Insekt
geben, so dass Bestimmungen unmittelbar nach
dem Stich und zusitzlich etwa vier bis sechs Wo-
chen spiter diagnostisch wertvoll sein kénnen

(16).

1.3.2 Untersuchungen

Zur Basisdiagnostik gehort die Bestimmung Insek-
tengift-spezifischer IgE-Antikérper im Serum. Sie
konnen mit verschiedenen kommerziellen Testver-
fahren, deren Empfindlichkeit unterschiedlich sein
kann, gemessen werden. Es wird empfohlen, ein
moglichst sensitives Verfahren zu verwenden. Bei
fehlendem Nachweis von spezifischem IgE mit
einer Methode kann es bei eindeutiger, auf eine In-
sektengiftallergie hinweisender Anamnese sinnvoll
sein, die Untersuchung mit einem anderen Verfah-
ren zu wiederholen.

Andere In-vitro-Untersuchungen sind nur
dann erforderlich, wenn Hymenopterengift-spezi-
fisches IgE im Serum auch bei wiederholter Be-
stimmung nicht nachweisbar ist und unter Beriick-
sichtigung von Anamnese und Hauttestergebnissen
keine Therapie-relevante Diagnose gestellt werden
kann. In Betracht kommen dann v.a. Histamin-
oder Leukotrien-Freisetzungstest und Immuno-
blot. Auch diese Tests konnen ,,positiv" sein, ohne
dass dies von klinischer Relevanz ist.

Spezifische  Serum-IgG-Antikérper — steigen
nach Hymenopterenstich an (40). Ihre Konzentra-
tion gibt einen Hinweis auf den stattgefundenen
Kontake, was gegebenenfalls diagnostisch genutzt
werden kann. Spezifisches IgG darf aber nicht als
»Schutzantikérper fehlinterpretiert werden; hypo-
sensibilisierte Patienten mit systemischer Reaktion
bei neuerlichem Stich kénnen sogar hshere Kon-
zentrationen an Hymenopterengift-spezifischen
IgG-Antikdrpern haben als solche mit klinischer
Vertriglichkeit des Stiches (31).

1.4 Stichprovokation

Von manchen Arbeitsgruppen wurde die Stichpro-
vokation mit einem lebenden Inseke als diagnosti-
sches Instrument zur Identifizierung derjenigen
Patienten empfohlen, die eine Hyposensibilisie-
rung benétigen (4, 19, 21, 64). Patienten, die bei
Stichprovokation keine systemische Reaktion vom
Soforttyp entwickelten, erhielten keine Hyposensi-
bilisierung.

Bereits die Beobachtung unbehandelter Hym-
enopterengift-allergischer Patienten zeigt, dass nur
etwa zwischen 10% und 60% bei einem neuerli-
chen Stich wieder systemisch reagieren (25, 41, 44,
46). Dies erlaubt jedoch keine Aussage iiber die
Reaktion auf weitere Stiche: Wurde bei Patienten,
die eine erste Stichprovokation vertrugen, eine wei-
tere Stichprovokation vorgenommen, so traten in
etwa einem Viertel doch wieder anaphylaktische
Reaktionen auf, die teilweise schwer verliefen (13).
Von manchen wird eine solche sequentielle Stich-
provokation zur Diagnostik bei kindlichen Patien-
ten empfohlen (12, 19).

Eine Stichprovokation soll daher bei nicht hy-
posensibilisierten Patienten unterbleiben, da sie bei
Fehlen einer systemischen Stichreaktion keinen
diagnostischen Aussagewert hat (51). Die subkuta-
ne Applikation von Insektengift als Alternative zur
Stichprovokation mit dem Ziele der Identifizierung
behandlungsbediirftiger Patienten ist in ihrem Aus-
sagewert nicht belegt und daher abzulehnen.

1.5 Beurteilung der Befunde

Aus dem Nachweis einer Sensibilisierung, dass
heiflt bei Haut- oder In-vitro-Testreaktionen auf
Hymenopterengifte ohne bisherige systemische
Reaktion vom Soforttyp, ergibt sich keine Indikati-
on fiir eine Hyposensibilisierung.

Problematisch ist es, wenn systemische
Stichreaktionen vom Soforttyp aufgetreten sind, je-
doch Hauttests und die Bestimmung spezifischer
Serum-IgE-Antikérper keine oder nur nicht ein-
deutige Ergebnisse erbringen. Solche Testergebnis-
se werden eher bei Fehlen einer IgE-vermittelten
Sensibilisierung gegen Aeroallergene sowie bei lin-
gerem Zeitabstand zwischen Stichereignis und Dia-
gnostik gefunden. Es sollten dann die Hauttests
und die Bestimmung der spezifischen IgE-Antikor-
per im Serum wiederholt und gegebenenfalls zu-
sitzliche In-vitro-Tests (s. 1.3.2) vorgenommen
werden. Bei Wespengiftallergie ist im Vergleich zur
Bienengiftallergie hiufiger die Konzentration
Hymenopterengift-spezifischer ~ Serum-IgE-Anti-
korper niedriger.

Nicht selten bestehen Diskrepanzen zwischen
der Stirke der Testreaktionen auf Bienen- oder
Wespengift und der Zuordnung der Stichreaktion
zu dem wahrscheinlich auslésenden Insekt. Am
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auffilligsten ist dies bei Patienten mit Doppelsensi-
bilisierungen bei anamnestisch nur einmaligem
Stichereignis. Sofern spezifische IgE-Antikérper
gegen beide Hymenopterengifte gefunden werden,
kann als zusitzliche diagnostische Mafinahme ein
Inhibitionstest  (,RAST-Inhibition“, ,Immuno-
blot-Inhibition®) zum Nachweis einer moglichen
Kreuzreaktivitit auf die Hymenopterengifte ver-
sucht werden. Die Ergebnisse solcher Inhibitions-
tests sind sehr sorgfiltig zu interpretieren, da eine
vollstindige Hemmung der Bindung spezifischer
IgE-Antikérper an das eine Gift durch Priinkuba-
tion mit dem anderen oft nicht gelingt.

2.Therapie

Die Therapie umfasst als allgemeine Maffnahmen

> Karenz

» Pharmakotherapie

P als kausale Behandlung die Hyposensibilisie-
rung (spezifische Immuntherapie).

2.1 Aligemeine MalRnahmen

Der Patient ist eingehend, am besten unter Zubhilfe-
nahme eines Merkblattes (Tab. 3) iiber Karenzmaf3-
nahmen zur Vermeidung neuerlicher Stiche zu infor-
mieren. Besteht eine behandlungsbediirftige Bienen-
giftallergie, so miissen Imker die Bienenpflege so
lange ruhen lassen, bis ein wirksamer Schutz durch
die Hyposensibilisierung eingetreten ist.

In seltenen Fillen kann es sich bei der Insek-
tengiftallergie auch um eine Berufskrankheit han-
deln (14). Ist dies der Fall, so sind die Erstellung
einer Berufskrankheitsanzeige und zur Zeit des In-
sektenflugs auch geeignete Karenzmafinahmen am
Arbeitsplatz erforderlich.

Dem Patienten sind Medikamente zur Selbst-
behandlung bei neuerlichen Stichen zu verordnen
(,Notfallset“). Es sind dies (34, 37, 60):

» Schnell wirkendes Antihistaminikum zur
oralen Einnahme

» Kortikosteroid zur oralen Einnahme (bei
Kindern auch als Suppositorium)

» Adrenalin zur Inhalation (derzeit nur
Primatene MIST iiber Internationale Apothe-
ken erhiltlich; in besonderen Fillen Adrenalin
zur Injektion nach entsprechender Schulung).

Der Patient wird iiber das Verhalten im Falle eines
neuerlichen Stiches informiert, zweckmiflig ist
auch hier ein Merkblatt (Tab. 4).

Bislang nicht hyposensibilisierte sowie hypo-
sensibilisierte Patienten, bei denen die Therapie-
wirksamkeit noch nicht gesichert ist, wenden bei
einem neuerlichen Stich sofort das Antihistamini-
kum (z.B. Dimetidenmaleat 8 mg oder Clemastin
4 mg) sowie das Kokortikosteroid (100 mg Predni-
solondquivalent) an. Erst wenn systemische Sym-
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ptome auftreten, besonders bei Dyspnoe oder
Zungenschwellung, wird das Adrenalin-Dosier-
aerosol (initial 2 bis 20 Hiibe, wobei 1 Hub 0,22
mg Adrenalin entspricht) angewendet (37, 60).
Unabhiingig davon sollen alle diese Patienten még-
lichst rasch einen Arzt aufsuchen. Hyposensibili-
sierte Patienten wenden die Medikamente erst
dann an, wenn es wider Erwarten doch zu einer
systemischen Reaktion kommt.

Grundsitzlich diirfen Patienten mit systemi-
schen anaphylaktischen Reaktionen nicht mit
Beta-Blockern oder ACE-Hemmern behandelt
werden (1, 2, 59). Kann nach sorgfiltiger Priifung
der Indikation auf solche Wirkstoffe aus vitalen
Griinden nicht dauerhaft verzichtet werden, so hat
es sich bewihrt, wihrend der Steigerungsphase der
Hyposensibilisierung kurzfristig Beta-Blocker bzw.
ACE-Hemmer durch eine andere Medikation zu

Tabelle 3
KarenzmafBnahmen

» Repellentien (chemische Insektenabwehrmittel) bieten keinen Schutz.

» Im Freien Verzehr von siiRen Speisen, Eis oder Getrdanken, Obst- oder
Blumenpfliicken, Aufenthalt in der Nahe von Abfallkérben, Miilleimern,
ten Kosmetika vermeiden. Nach dem Essen Hande waschen und Mund

abwischen.

» Nicht aus Flaschen oder Getrdnkedosen trinken, Trinkgldser abdecken,
Trinkhalme verwenden.

» Insekten nicht von Futterquellen verscheuchen, vor allem nicht mit
hektischen Bewegungen.

» Die Haut durch Kleidung weitgehend bedeckt halten (zumindest bei

gend tragen. Offene Fahrradhelme sind mit einem Netz zu versehen.

» An Tagen mit schwiilheiRer Witterung besonders vorsichtig sein, da die
Tiere bei solcher Witterung aggressiv sind.

» Ungiinstig sind lose sitzende, leichte Bekleidungsstiicke und dunkle
Farben, zu bevorzugen sind helle Farben.

aktiv sind und dann bevorzugt Lichtquellen anfliegen.
» Auf versteckte Insekten (besonders im Bett oder in Schuhen) achten.

» Bienen- oder Wespennester und deren Einzugsbereich sind zu meiden.

(durch Imker bzw. Feuerwehr).

» Bei Anndherung von Insekten oder in Nestndhe sind hastige oder
schlagende Bewegungen zu vermeiden, langsam zuriickziehen! Nester
diirfen nicht erschiittert werden. Nicht in ein Flugloch hauchen.

schiitzen. Der Riickzug darf nicht hektisch, sondern muss ganz langsam
erfolgen. Im Falle eines Stiches die Stichstelle mit der Hand bedecken.
Gegebenenfalls steckengebliebene Stachel moglichst rasch entfernen.

Tiergehegen oder Fallobst sowie Verwendung von Parfiim oder parfiimier-

Gartenarbeiten). Nicht Barfulllaufen, kein offenes Schuhwerk. Beim Motor-
radfahren Helm, Handschuhe und Motorradkleidung der Haut dicht anlie-

» Wohnungsfenster tagsiiber geschlossen halten oder durch Insektennetze
sichern. Abends kein Licht bei gedffneten Fenstern, da Hornissen nacht-

Nester in der Ndhe eines standigen Aufenthaltes miissen entfernt werden

» Bei Angriff durch Bienen oder Wespen den Kopf mit Armen oder Kleidung
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ersetzen und nach Erreichen einer gut vertragenen
Erhaltungstherapie die Beta-Blocker- bzw. ACE-
Hemmer-Behandlung wieder aufzunehmen. Das
Vorgehen bei schlechter Vertriglichkeit der Hypo-
sensibilisierung ist individuell festzusetzen.

Bei gesteigerten ortlichen Reaktionen wird
dem Patienten ein sofort und dann iiber mehrere
Tage anzuwendendes, potentes topisches Kortiko-
steroidpriparat  verordnet, zusitzlich kénnen
kiihlende Umschlige (z.B. feuchter Umschlag oder
Kiltepack) angewandt und ein Antihistaminikum

Tabelle 4

Patientenmerkblatt: Verhalten bei neuerlichem Stich

» Ruhe bewahren! Menschen in der Umgebung iiber das Stichereignis und
mogliche Folgen informieren.

» Einen in der Haut verbliebenen Stachel sofort entfernen. Achtung: Den
Stachel nicht mit den Fingern herausziehen (Giftsack konnte ausgedriickt
werden!), sondern mit den Fingerndgeln wegkratzen.

» Medikamentose ErstmalRnahmen:
Sofort bei Stich (auRer nach Hyposensibilisierung):
- Verordnetes Antihistaminikum und
- Kortison-Prdparat entsprechend arztlicher Anweisung anwenden.
Nur bei Atemnot, Zungenschwellung oder Kreislaufbeschwerden:

- Adrenalin inhalieren (tiefes Einatmen von zwei bis drei SpriihstoRen, je-
weils nach Inhalation Luft 10 Sekunden anhalten und langsam durch
die Nase wieder ausatmen; falls schwere Kreislaufbeschwerden im Vor-
dergrund stehen, miissen 15 bis 20 Hiibe inhaliert werden).

Nach Hyposensibilisierung werden die Medikamente nur dann angewandt,
wenn es wider Erwarten doch zu Beschwerden kommt.

oral eingenommen werden (34). Bei sehr ausge-
prigten gesteigerten drtlichen Reaktionen wird ein
Glukokortikoid zur sofortigen oralen Anwendung
(0,5-1 mg Prednisoloniquivalent/kg Kérperge-
wicht) verordnet. Weiterhin sollte der Patient un-
verziiglich einen Arzt zur Festlegung der weiteren
Therapie aufsuchen. Bei ,ungewdhnlichen®
Stichreaktionen (s. 1.1.1) ist ein individuelles Vor-
gehen erforderlich, wobei die systemische Gabe
eines Kortikosteroids zumeist die Therapiegrund-
lage darstellt.

2.2 Hyposensibilisierung

Die allgemeinen Regeln der Hyposensibilisierung
sind grundsitzlich zu beachten (7, 28).

2.2.1 Indikation
Die Indikation zur Hymenopterengift-Hyposensi-
bilisierung besteht nur bei Anamnese einer systemi-
schen Stichreaktion vom Soforttyp und dem Nach-
weis einer IgE-vermittelten Sensibilisierung auf das
reaktionsauslosende Insektengift. Diese belegen
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eine Hauttestreaktion vom Soforttyp und/oder
spezifische IgE-Antikorper im Serum. Werden sol-
che Reaktionsausfille nicht gefunden, so kénnen
andere auf eine Soforttyp-Allergie hinweisende Te-
stergebnisse diagnostisch herangezogen werden.

Liegen sowohl eine Bienen- als auch eine Wes-
pengiftallergie vor oder besteht bei gleichzeitiger
Sensibilisierung gegen Bienen- und Wespengift
Unklarheit dariiber, ob ein Bienen- oder Wespen-
stich Ursache der systemischen Reaktion(en) war,
so muss mit beiden Hymenopterengiften hyposen-
sibilisiert werden. Hummel- bzw. Hornissengift
stehen derzeit nicht kommerziell zur Verfiigung; es
besteht jedoch eine hohe Kreuzreaktivitit dieser
Gifte zu Bienen- bzw. Wespengift, so dass bei
Reaktion auf einen Hummelstich mit Bienengift,
bei einer Reaktion auf einen Hornissenstich mit
Wespengift behandelt werden kann. Dies soll v.a.
vor Reaktionen auf Bienen- oder Wespenstiche
schiitzen, da diese wesentlich hiufiger sind als
Stiche von Hummeln oder Hornissen. Ist jedoch
aufgrund besonderer Exposition mit weiteren
Hummel- bzw. Hornissenstichen zu rechnen, so
sollte versucht werden, das jeweilige Gift als stan-
dardisierte Hyposensibilisierungsldsung zur Be-
handlung zu erhalten.

Von manchen wird bei weniger schweren
systemischen Reaktionen vom Soforttyp auf eine
Hyposensibilisierung verzichtet (36). Da ein Teil
der Patienten bei weiteren Stichereignissen Reak-
tionen hoheren Schweregrades entwickelt, er-
scheint dieses Vorgehen zumindest bei Patienten
mit besonderen Risikofaktoren (s. 1.1.3) nicht
angezeigt. Im iibrigen ist das Fiir und Wider ei-
nes Verzichtes auf die Hyposensibilisierung bei
leichteren Reaktionen mit dem Patienten sorgfil-
tig zu besprechen. Fiir Kinder im Alter von 2 bis
16 Jahren mit auf die Haut beschrinkten syste-
mischen anaphylaktischen Stichreaktionen liegt
eine Studie vor, die zeigte, dass auch ohne Hypo-
sensibilisierung der Schweregrad der Reaktion
auf weitere Stiche nicht zunahm (63). Da eine
Zunahme des Schweregrades im individuellen
Fall aber nicht ausgeschlossen werden kann, muss
die Frage, ob auf die Hyposensibilisierung ver-
zichtet werden soll, mit den Sorgeberechtigten
auch unter Beriicksichtigung der Besonderheiten
kindlichen Verhaltens besprochen werden. Im
Hintergrund  eventuell bestehende  Risiko-
faktoren (z.B. Imkerei in der Familie) miissen da-
bei ebenfalls beriicksichtigt werden. Wihrend ei-
ner Graviditit sind systemische Stichreaktionen
der Mutter auch fiir das Ungeborene mit einem
bedeutsamen Risiko verbunden (11, 57). Daher
sollte bei Frauen im gebirfihigen Alter die Hypo-
sensibilisierung vor Eintritt einer Schwanger-
schaft begonnen werden.
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Die Indikationsstellung zur Hyposensibilisie-
rung nach einem Punkteschema (Urbanek), in dem
der Schweregrad der anamnestisch angegebenen
Reaktion, die Reagibilicit im Hauttest und die
Konzentration an spezifischem Serum-IgE mit
Punkten bewertet wurden, ist verlassen worden.
Die Nachuntersuchung von Patienten, die auf-
grund dieses Punkteschemas nicht hyposensibili-
siert wurden, ergab im Vergleich zu solchen, bei
denen die Punktezahl erreicht, aber eine Hyposen-
sibilisierung nicht vorgenommen worden war,
keinen Unterschied in der Hiufigkeit systemischer
Reaktionen vom Soforttyp bei neuerlichen Stichen
(44).

Ergibt die Diagnostik bei Patienten mit syste-
mischen Stichreaktionen in der Anamnese keinen
Hinweis auf das Vorliegen einer IgE-vermittelten
Sensibilisierung auf Hymenopterengifte, so ist eine
Hyposensibilisierung nicht angezeigt. Differenzial-
diagnostisch sind hier nicht IgE-vermittelte immu-
nologische, pseudo-allergische oder psycho-vegeta-
tive Reaktionen in Betracht zu ziehen, ferner Stiche
durch andere Insekten als Bienen oder Wespen.
Die Anamnese sollte dann nochmals sorgfiltig
tiberpriift werden.

Verstirkte ortliche Reaktionen oder ,unge-
wohnliche® Stichreaktionen (z.B. Vaskulitis, Neu-
ropathie) sind grundsitzlich keine Indikation zur
Hyposensibilisierung.

2.2.2 Kontraindikationen

Die Regeln der Hyposensibilisierung sind auch
hinsichtlich der Kontraindikationen zu beachten
(7, 28). Bei der Behandlung mit Hymenopterengif-
ten bestehen jedoch einige Besonderheiten.

Wihrend einer Schwangerschaft sollte eine
Hyposensibilisierung nicht eingeleitet werden,
wohl aber kann sie bei guter Vertriglichkeit fortge-
fithrt werden (28, 57).

Hoheres Lebensalter und manche Begleiter-
krankungen (s. 1.1.3) fithren zu einem hoheren
Risiko der Entwicklung schwerer anaphylaktischer
Reaktionen, die sowohl als Nebenwirkungen der
Hyposensibilisierung als auch infolge von akziden-
tellen Stichen auftreten konnen. Auch bei hsherem
Lebensalter kann die Hyposensibilisierungsbe-
handlung im Vergleich mit jiingeren Patienten
ohne erhéhtes Risiko mit gleich gutem Erfolg vor-
genommen werden (22). Deshalb ist im Allgemei-
nen nach sorgfiltigem Abwigen von Nutzen und
Risiko die Hyposensibilisierung bei gleichzeitig
optimaler Therapie von Begleiterkrankungen die
Methode der Wahl, um besonders gefihrliche akzi-
dentelle Stichreaktionen zu verhindern.

Zuriickhaltung hinsichdlich einer Hyposensi-
bilisierung ist bei Patienten mit malignen Erkran-
kungen, Autoimmunerkrankungen oder Immun-
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defizienz angeraten, da hier eine Erkrankungspro-
gredienz denkbar ist. In solchen Fillen ist eine in-
dividuelle Nutzen-Risiko-Abwigung nétig, wobei
beispielsweise ~ wiederholte  lebensbedrohliche
Stichreaktionen ungeachtet der Begleiterkran-
kung oder eine Begleiterkrankung ohne weiteres
wesentliches Progressionsrisiko fiir eine Hyposen-
sibilisierung sprechen konnen, leichtere systemi-
sche Stichreaktionen bei unklarer Entwick-
lungstendenz der Begleiterkrankung eher dagegen
(20).

2.2.3 Hymenopterengiftdosis

Die iibliche Erhaltungsdosis ist 100 pg Hymenop-
terengift, das alle vier Wochen subkutan injiziert
wird. Es sind wissrige Allergenzubereitungen sowie
an Aluminiumhydroxid adsorbierte Depotextrakte
verfiigbar. Von manchen Autoren wird bei Behand-
lung mit Depotpriparaten das Intervall der Erhal-
tungsdosis auf sechs Wochen ausgedehnt (30). Eine
Verlingerung des Injektionsintervalls ist mogli-
cherweise mit einer verminderten therapeutischen
Wirksamkeit verbunden (53).

Der Erfolg der Hyposensibilisierung ist dosis-
abhingig (5, 18, 31). So kann bei Patienten, die
durch die iibliche Erhaltungsdosis nicht ausrei-
chend geschiitzt sind, der therapeutische Effekt
meist durch eine Erhéhung der Dosis erreicht wer-
den (5, 35). Es kann daher erwogen werden, bei be-
sonderen Risikofaktoren (s. 1.1.3) von vornherein
eine Erhaltungsdosis von 200 pg pro 4 Wochen zu
applizieren (6, 31). Dies gilt besonders fiir die Be-
handlung der Bienengiftallergic, da Bienen bei
einem Stich bis zu 200 pg Gift abgeben (56),
wihrend die Giftdosis eines Wespenstiches etwa
3-10 pg betrigt.

2.2.4 Behandlungsschemata

Es gibt unterschiedliche Hyposensibilisierungspro-
tokolle (Tab. 5), nach denen die iibliche Erhal-
tungsdosis von 100 pg Gift alle 4 Wochen in
kiirzerer oder lingerer Zeit erreicht wird. Wih-
rend konventionelle Schnellhyposensibilisierung
(,Rush“-Protokoll) und ultrakurze Hyposensibili-
sierung stationir erfolgen, kann die langsame, kon-
ventionelle Dosissteigerung ambulant vorgenom-
men werden. Von den in Tabelle 5 dargestellten
Basisprotokollen existieren zusitzlich zahlreiche
Modifikationen.  Systemische anaphylaktische
Nebenwirkungen sollen bei ,Rush“-Protokollen
eher hiufiger sein als bei ultrakurzer oder lang-
samer, konventioneller Dosissteigerung (50). For-
male Studien, die diesen Unterschied eindeutig be-
legen, gibt es allerdings nicht.

Die Entscheidung fiir ein Behandlungsproto-
koll muss verschiedene Gesichtspunkte beriicksich-
tigen:
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» Die klinische Wirksamkeit des Vorgehens
muss gesichert sein, anzustreben ist ein mog-
lichst rascher Schutz, insbesondere wihrend
der Flugzeit der Insekten. Unklar ist dies fiir
yultra-rush“-Protokolle, bei denen die Dosis-
steigerung innerhalb weniger Stunden erfolgt.
Die Wirksamkeit dieser Behandlungsform bei
Erreichen der Erhaltungsdosis wurde bisher
nur an einer kleinen Patientenzahl durch
Stichprovokationstests tiberpriift (10, 65). Bei
langsamer, konventioneller Hyposensibilisie-
rung wird die Erhaltungsdosis ohnehin erst
nach mehreren Monaten erreicht, so dass sich
dieses Vorgehen nur jahreszeitlich begrenzt
eignet.

» Vor allem wihrend der Steigerungsphase der
Hyposensibilisierung sollte moglichst ein un-
kontrollierter, zusitzlicher Allergenkontakt
durch akzidentelle Stiche vermieden werden.
Dies ist bei konventioneller Hyposensibilisie-
rung und bei ambulanter Therapie wihrend
der Flugzeit der Insekten nicht zu gewihr-
leisten.

» Besteht bei Patienten aufgrund von Begleit-
erscheinungen das Risiko besonders schwerer
Reaktionen (s. 1.1.3), so gilc dies auch fiir
systemische Therapienebenwirkungen. Einer
stationdr iiberwachten Therapieeinleitung ist
dann der Vorzug zu geben.

2.2.5 Nebenwirkungen

Stirkere ortliche Reaktionen an den Injektions-
stellen treten v.a. in der Einleitungsphase bei den
meisten Patienten auf und nehmen im Laufe der
Behandlung im Allgemeinen wieder ab. Unspezifi-
sche Reaktionen wie Miidigkeit oder Abgeschla-
genheit werden von einem Teil der Patienten ange-
geben.

Systemische anaphylaktische Symptome wur-
den in grofleren Behandlungsserien mit mehr als
70 Patienten wihrend der Dosissteigerung bis zum
Erreichen der Erhaltungsdosis in 2,9% bis 46,4%
beobachtet (3, 29, 38, 43, 52). Dies ist wesentlich
hiufiger bei Bienengift- als bei Wespengifthypo-
sensibilisierung (54). Die Symptome sind dabei
meist leicht (Juckreiz, Flush, Urtikaria, Quincke-
Odem). Sehr selten kam es zum Vollbild eines ana-
phylaktischen Schocks (43). Die Therapie solcher
Nebenwirkungen erfolgt symptombezogen (60).
Ist es zu systemischen Nebenwirkungen gekom-
men, so wird die Behandlung nach Abklingen der
Symptome fortgesetzt, wobei zunichst die Dosis
um ein bis zwei Stufen reduziert und anschlieflend
wieder nach Protokoll gesteigert wird.

Treten wiederholt systemische Reaktionen
wihrend der Hyposensibilisierung auf, so ist nach
Begleitsensibilisierungen (z.B. saisonale Rhinokon-

junctivitis allergica, Nahrungsmittelallergie), Be-
gleiterkrankungen (z.B. Schilddriisenfunktions-
stérung, Fokalinfekt, Mastozytose) und psychoge-
nen bzw. korperlichen Stressfaktoren zu suchen.
Kénnen solche Faktoren ausgeschlossen bzw. nicht
beseitigt werden, so empfiehlt es sich, die weitere
Dosissteigerung unter Primedikation mit einem
H;-Blocker vorzunehmen. Bei schwereren Reaktio-
nen kann auch die zusitzliche systemische Gabe
eines Kortikosteroids erwogen werden. Auch ein
Wechsel der Therapielosung kann hilfreich sein.
Die Primedikation mit einem Antihistaminikum
fiihrt zu einer besseren Vertriglichkeit der Hypo-
sensibilisierung in Bezug auf értliche und kutane
systemische anaphylaktische Reaktionen (8, 15).
Schwere systemische anaphylaktische Reaktionen
oder Asthma kénnen damit nicht sicher verhindert
werden. Durch eine Steigerung der Erhaltungsdosis
auf 200 pg (oder héher) kénnen Wirksamkeit und
damit Vertriglichkeit bei Patienten mit wieder-
holten systemischen Reaktionen manchmal verbes-
sert werden. Kann keine Vertriglichkeit erreicht
werden, so erfolgt die Dauerbehandlung mit der
héchsten vertragenen Dosis, sofern diese minde-
stens 50 pg betrigt (36). Der Injektionsabstand der
Erhaltungsdosis kann dann auf weniger als vier
Wochen verkiirzt werden, sofern dies vertragen
wird.

Andere als die angegebenen Nebenwirkungen
wurden in Einzelfillen beobachtet, beispielsweise
Serumkrankheits-artige Reaktionen oder Vaskulitis
allergica (9). Bei allen im Zusammenhang mit der
Hyposensibilisierung auftretenden Symptomen ist
zu iiberpriifen, ob sie mit der Behandlung ursich-
lich verkniipft sind. Individuell ist dann zu ent-
scheiden, ob und gegebenenfalls wie die Behand-
lung fortgefithrt werden kann.

2.2.6 Therapiekontrolle

Wihrend der Hyposensibilisierung steigen Haut-
testreaktivitit und die spezifischen IgE-Antikérper
im Serum gegeniiber dem zur Therapie verwende-
ten Hymenopterengift zunichst an, im weiteren
Verlauf nehmen die Reaktionen in diesen Testsyste-
men oft ab und werden manchmal véllig negativ.
Die IgG-Antikorper steigen meist an und bleiben
dann lingerfristig erhéht, inidal treten bevorzugt
IgG-1-, spiter IgG-4-Antikérper auf. Der Erfolg
der Behandlung kann anhand dieser oder anderer
Labortests allerdings nicht vorausgesagt werden.
Die Hyposensibilisierung mit Hymenopteren-
gift filhrt in etwa 80% bis knapp 100% (17, 35,
43, 62) zu einem vollstindigen Schutz, das heifit
bei neuerlichem Stich kommt es nicht mehr zu
einer systemischen Reaktion vom Soforttyp. Das
Ausbleiben dieser Schutzwirkung kann nur durch
eine neuerliche systemische Reaktion des Patienten
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Tabelle s

Hyposensibilisierungs-Schemata

Zeitraum

Tag

15

22

29
36
43
50
57
64
71
78
85
92
99
106

Stunde

o
& o

P, O P O N P O MM OO M MNMNMN OO MM O OGO MM O O I N W N -

,Ultra-schnell”

0,01
0,1
10
20
40
80

100

100

100

100

100

100

100

Hymenopterengift-Dosis in pug

Schnellhypo-
sensibili-
sierung

0,02

0,04
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auf einen Stich belegt werden. Zur Identifizierung
dieser nicht ausreichend behandelten Patienten ist
der Stichprovokationstest mit einem lebenden In-
sekt der Erfassung der Reaktion des Patienten auf
akzidentelle Stiche (,Feldstiche®) iiberlegen (34).
Kommt es bei Stichprovokation zu keiner systemi-
schen Reaktion, so ist dies fiir den Patienten
zunichst sehr beruhigend. Der sichere Eintritt
einer Schutzwirkung ist dadurch zwar nicht belegt,
die Erfahrung zeigt jedoch, dass systemische Reak-
tionen auf akzidentelle Stiche bei Patienten mit
vertragener Stichprovokation zumindest wihrend
der Fortdauer der Hyposensibilisierung nicht auf-
treten.

Soweit méglich, sollte etwa sechs bis zwolf
Monate nach Erreichen der Erhaltungsdosis eine
Stichprovokation zur Uberpriifung des Therapie-
erfolges vorgenommen werden. Eine ausfiihrliche
Darstellung des Vorgehens einschliefflich der Kon-
traindikationen wurde publiziert (51): Es wird in
intensivmedizinischer Notfallbereitschaft bei lie-
gendem intravendsem Zugang das lebende Insekt
auf die Haut des Patienten aufgebracht und zum
Stich veranlasst. Die sich entwickelnde Reaktion
wird sorgfiltig dokumentiert. Nach der Stichpro-
vokation ist eine ausreichende Nachbeobachtungs-
zeit notig, auch bei geschiitzten Patienten sollte sie
bis zum Folgetag dauern.

Kommt es bei der Stichprovokation wiederum
zu einer systemischen Reaktion vom Soforttyp, so
ist durch Steigerung der Erhaltungsdosis auf
200 pg Hymenopterengift alle 4 Wochen (ggf.
auch hoher) in den allermeisten Fillen doch noch
eine vollstindige Schutzwirkung zu erreichen. Tritt
eine systemische Reaktion nach einem akzidentel-
len Stich auf, so wird nach erneuter allergologischer
Diagnostik entweder die Hyposensibilisierungs-
dosis gesteigert oder es erfolgt eine zusitzliche Be-
handlung mit dem ,anderen“ Gift.

2.2.7 Verlaufskontrolle

Ziel der Untersuchungen ist die Erfassung von Fak-
toren, die gegebenenfalls zu einer Erhshung der
Hyposensibilisierungsdosis, verlingerter Therapie-
dauer oder erneuter Therapie nach Absetzen der
Hyposensibilisierung fithren kénnen.

Die Verlaufskontrolle erfolgt durch Erhebung
der Anamnese (allgemeine gesundheitliche Situati-
on, Eintreten von Risikofaktoren, Reaktion auf
akzidentelle Hymenopterenstiche), Uberpriifung
der Reagibilitit gegeniiber Hymenopterengiften im
Hauttest sowie durch Bestimmung der spezifischen
IgE-Antikérper im Serum. Diese Untersuchungen
sollten vorgenommen werden:

» Bei Auftreten bedeutsamer Nebenwirkungen
der Hyposensibilisierung (hier ggf. zusitzliche

Bestimmung weiterer Laborparameter, z.B.

der spezifischen IgG-Antikérper und der
Komplementfaktoren bei Serumkrankheits-
artigen Reaktionen)

» Vor dem Stichprovokationstest

» Vor Beendigung der Therapie

» Nach jedem akzidentellen Hymenopteren-
stich maglichst sofort und zwei bis drei
Wochen nach dem Stich

» Zur Uberpriifung des Verlaufes (auch nach
Ende der Hyposensibilisierung)

Auffillige Testbefunde wie ein Anstieg der Haut-
testreagibilitit oder der spezifischen IgE-Antikor-
per im Serum sind fiir sich allein im Allgemeinen
kein Grund fiir Anderungen des Therapieplans. Sie
miissen unter Beriicksichtigung des individuellen
Krankheitsbildes bewertet werden.

2.2.8 Hyposensibilisierungsdauer

Es ist bisher nicht eindeutig klar, wie lange die
Hymenopterengift-Hyposensibilisierung durchge-
fiihrt werden muss. Derzeit wird empfohlen, nach
mindestens drei- bis fiinfjihriger Dauer die Be-
handlung zu beenden. Dies gilt nicht, wenn
wihrend der Erhaltungstherapie systemische The-
rapienebenwirkungen vom Soforttyp aufgetreten
sind oder eine Stichprovokation bzw. ein akziden-
teller Stich nicht vertragen wurden (36). Ansonsten
kann hier hilfsweise der Abfall des Sensibilisie-
rungsgrades (Hauttestreaktionen, spezifische IgE-
Antikérper im Serum gegeniiber dem zur Behand-
lung verwendeten Hymenopterengift) als Entschei-
dungshilfe herangezogen werden. Welche Bedeu-
tung auffillig hohe Konzentrationen an spezifi-
schen IgE-Antkérpern bzw. auffillig niedrigen
Hauttestschwellen am geplanten Therapieende bei-
zumessen ist, muss individuell entschieden werden.
Bei Vorliegen besonderer Risikofaktoren (.
1.1.3) sollte die Behandlung grundsitzlich iiber min-
destens fiinf Jahre (gegebenenfalls auch linger) erfol-
gen, bei Patienten mit Mastozytose und/oder erhéh-
ter basaler Mastzelltryptasekonzentration im Serum
ist eine lebenslange Hyposensibilisierung nétig (39).
Besteht eine dringliche Erfordernis fiir die Anwen-
dung von B-Blockern oder ACE-Hemmern, so ist der
Einsatz trotz grundsitzlich bestehender Kontraindi-
kation dann méglich, wenn der Patient die Erhal-
tungsdosis erreicht hat und reaktionslos vertrigt. Da
bei moglichem Wiedereintreten einer allergischen Re-
aktionslage nach Beendigung der Insektengifthypo-
sensibilisierung bei Patienten unter B-Blockern oder
ACE-Hemmern ein erhshtes Risiko besteht, soll
dann die Hyposensibilisierung sicherheitshalber
ebenfalls lebenslang vorgenommen werden.
Stichprovokationstests nach Abschluss der Be-
handlung sollten routinemiflig nicht erfolgen, da
das Risiko einer Resensibilisierung besteht (26).
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Die Patienten sollten weiterhin neuerliche Stiche
vermeiden und das Notfallset mit sich fithren. Zu-
mindest in den ersten Jahren nach Absetzen der
Therapie scheint das Risiko erneuter systemischer
Stichreaktionen nicht grofler zu sein als bei Stich-
provokation wihrend der Hyposensibilisierung
(33, 62). Kommt es nach Absetzen der Hyposensi-
bilisierung wiederum zu systemischen Reaktionen
vom Soforttyp, so wird nach allergologischer Dia-
gnostik gegebenenfalls eine neuerliche Behandlung
erforderlich.

3. Schlussbemerkung

Patienten mit systemischen allergischen Reaktio-
nen auf Bienen- oder Wespenstiche kénnen heute
in den allermeisten Fillen auf wissenschaftlich gesi-
cherter Grundlage erfolgreich behandelt werden.
Voraussetzungen sind sorgfiltige Diagnostik und
Kenntnis der therapeutischen Méglichkeiten. Die
Hyposensibilisierung ist dabei von zentraler Bedeu-
tung, da durch sie fast alle Patienten vor weiteren,
potenziell lebensbedrohlichen systemischen Reak-
tionen geschiitzt werden kénnen.
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Obwohl die Hymenopterengift-Hyposensibi-
lisierung seit mehr als 20 Jahren erfolgreich ange-
wandt wird, besteht zur Klirung einer Reihe be-
deutsamer Aspekte noch dringlicher Forschungs-
bedarf (49). So gibt es bislang keine zuverlissigen
Parameter, welche den Ausgang kiinftiger Stich-
ereignisse erkennen lassen. Thre Erarbeitung wiir-
de es erlauben, die Indikationsstellung zur Hypo-
sensibilisierung und die Festlegung der Therapie-
dauer gezielt individuell vorzunehmen. Vor allem
wire herauszuarbeiten, bei welchen Patienten ein
besonders hohes Risiko lebensbedrohlicher Reak-
tionen besteht. Weiterhin sind die unterschiedli-
chen Hyposensibilisierungsschemata hinsichtlich
Wirksamkeit und Nebenwirkungen bisher nicht
ausreichend systematisch verglichen worden. Es
ist zu hoffen, dass diese und andere offene Fragen
in naher Zukunft wissenschaftlich bearbeitet
werden.
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