31. Jahrestagung der GKJR - Tagen im neuen Format

KONGRESS FUR KINDER- UND
JUGENDMEDIZIN 2021

HERZLICH WILLKOMMEN IN

BERLIN

»Abb.1 Eroffnungsveranstaltung des DCK|-Kongresses; Quelle: ©DGK]/Hauss.

In diesem |ahr fand die Jahrestagung der
GKJR zusammen mit der Tagung der DGK]
erstmalig im Format eines Hybridkongres-
ses auf dem Berliner Messegeldnde statt. In
insgesamt 12 von der GK|R ausgerichteten
Sitzungen wurden unterschiedliche Aspekte
der Pathogenese chronischer Entziindungs-
prozesse, der Diagnostik der Erkrankungen
sowie aktuelle und zu erwartende therapeu-
tische Optionen vorgestellt und diskutiert.
Da in zahlreichen weiteren Sitzungen kin-
derrheumatologische Themen mit Kollegen
anderer Fachdisziplinen diskutiert wurden,
konnte die Sicht auf die Genese sowie das
diagnostische und therapeutische Manage-
ment der komplexen Krankheitsbilder aus
unterschiedlichsten Blickwinkeln beleuch-
tet werden.

Neben den positiven Riickmeldungen wéh-
rend des Kongresses sowie im Nachgang
driicken auch die Zahlen aus, dass dieses
Format bei den Teilnehmenden auf breiten
Zuspruch traf: Fiir den Gesamtkongress hat-
ten sich 1838 in Prasenz und 747 online an-
gemeldet. Allein an den 12 Sitzungen der
GKJR nahmen durchschnittlich 68 Teilneh-
mer vor Ort sowie 210 Teilnehmer online
(gesamt 825 Teilnehmer vor Ort, 2500 on-
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line) teil. Von den 56 hervorragenden einge-
reichten Abstracts wurden 30 Wortbeitrage
im Rahmen des Forschungsmeetings, zweier
Abstract-Sessions sowie des abschlieBenden
Thieve Market vorgestellt. Insgesamt wur-
den 4 Preise in unterschiedlichen Kategori-
en ausgelobt.

@ Schattauer
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»Abb.2 Impression aus der Eréffnungs-
veranstaltung; Quelle: ©DGK]/Hauss.

»Abb.3 Griindungsveranstaltung der Kinderrheumastiftung Sabine Low unter Schirmherr-
schaft von Jorg Pilawa; Quelle: ©DGK|/Hauss.
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Da samtliche kinderrheumatologische Sit-
zungen aufgezeichnet wurden, stehen die
Vortrdge noch bis Ende des Jahres auf der
Kongress-Website zur Verfligung (https://
dgkj-kongress.de/). Hier sind alle herzlich
eingeladen, sich noch den ein oder anderen
Beitrag anzuschauen.

Im Rahmen der |ahrestagung fand auch die
Griindungsveranstaltung der Kinderrheu-
mastiftung Sabine Low statt. Es wurden die
ersten beiden durch die Stiftung geférder-
ten Projekte vorgestellt. Als Schirmherr der
Stiftung sprach Jorg Pilawa ein GruRBwort.

Wir danken Ihnen allen nochmals herzlich
fir Ihre Teilnahme an der Tagung und freu-
en uns auf das kommende Treffen in 2022!

Tilmann Kallinich, Berlin

Preistrdger des
GKJR-Forschungsmeetings

Traditionell wurden auch in Berlin die bes-
ten Beitrdge des Forschungsmeetings mit
einem Preis ausgezeichnet. Beim Gesell-
schaftsabend der GK|R konnten Lisa Ehlers
(Berlin) und Johannes Dirks (Wirzburg) ihre
Urkunden entgegennehmen.

Klinische und immunologische
Charakteristika von Patient*innen
mit einem Paediatric inflammatory
multisystem syndrome temporally
associated with SARS-CoV-2
(PIMS-TS)

Das Paediatric Inflammatory Multisys-
tem Syndrome Temporally associated with
SARS-CoV-2 (PIMS-TS) wurde erstmals im
April 2020 als hyperinflammatorisches Syn-
drom bei Kindern infolge einer Infektion mit
SARS-CoV-2 beschrieben. Wahrend der kli-
nische Phanotyp dem Kawasaki-Syndrom
dhneln kann, gibt es immunologische Un-
terschiede und die Pathogenese ist unvoll-
standig verstanden.

Von Dezember 2020 bis Mai 2021 haben
wir in Berlin klinische und serologische
Charakteristika von 17 Patient*innen mit
einem PIMS-TS erhoben. Die Patient*in-
nen (6 w; 11 m) waren im Mittel 10 (2-19)
Jahre alt und erfiillten die CDC- und WHO-
Falldefinition des Multisystem Inflammatory
Syndrome in Children (MIS-C). Die Sympto-

me begannen im Durchschnitt 32 (19-88)

Tage nach der SARS-CoV-2-Infektion. Kli-

nisch prasentierte sich die Kohorte mit den

folgenden Symptomen:

= Fieber (100%),

= myokardiale Beteiligung (100 %),

= Exanthem (76 %),

= Konjunktivitis (71 %),

= Bauchschmerzen (59 %),

= Enanthem (53),

= Diarrho (47 %),

= Serositis (47 %),

= zervikale Lymphknotenschwellung
(41%),

= Hypotension (35 %)

= und voriibergehende Verdnderungen
der Koronararterien (24 %).

2 Patienten wurden auf der Intensivstati-
on behandelt. Laborchemisch zeigten sich
deutlich erhohte Entziindungswerte, Mar-
ker einer Myokardbeteiligung sowie iber
Wochen persistierend Zeichen der Endo-
thelaktivierung. Alle Patient*innen erhiel-
ten intravendse Immunglobuline, Gluko-
kortikoide und ASS. 2 Patienten blieben da-
runter refraktar und besserten sich unter
IL-1-Blockade.

Serologisch zeigten Patient*innen mit
einem PIMS-TS signifikant héhere anti-
S-RBD IgG-, IgM-, und IgA-Konzentrati-
onen als eine padiatrische Vergleichsko-
horte nach asymptomatischer oder mil-
der SARS-CoV-2-Infektion ohne PIMS-TS.
Die erhohten Titer persistierten im Beob-
achtungszeitraum bis zu 200 Tage. Dar-
Gber hinaus untersuchten wir die Patien-
tenseren auf Autoreaktivitdt. In einem Ge-
websarray wurden die Patientenantikdrper
auf Lysate humaner Gewebe aufgetragen.
Es konnte eine ausgepragte Reaktivitat der
IgG- und IgA-Antikorper der Patient*innen
mit Darm-, Lungen-, Milz- und Nierenge-
webe im Vergleich zu gesunden Kontroll-
proben nachgewiesen werden. Diese Re-
aktivitat fand sich gleichermaRen in der
SARS-CoV-2-seropositiven Vergleichs-
kohorte. In einem Proteinarray wurden
die Patientenseren auf Autokorper gegen
mehr als 400 potenzielle Autoantigene ge-
testet. Gegeniiber den folgenden Autoan-
tigenen fand sich eine erh6hte Reaktivitat:
CCDC174, CNNM2 und STMN4.

Zusammenfassend zeigte unsere PIMS-TS-
Kohorte persistierend erhéhte SARS-CoV-

arthritis + rheuma 2021; 41: 426-429 | © 2021. Thieme. All rights reserved.

2-Antikorper-Titer als moglichen Hinweis
auf eine gestorte Clearance oder Dysfunk-
tion der intestinalen Barriere. Autoreaktivi-
tat fand sich serologisch in seropositiven Pa-
tient*innen mit und ohne PIMS-TS.

Lisa Ehlers, Berlin

Expansion peripherer T-Helfer-
Zellen mit spezifischen T-Zell Re-
zeptor-Motiven als Charakteristi-
kum der Inflammation bei Kindern
mit Antibiotika-resistenter Lyme-
Arthritis

Die Antibiotika-refraktdre Lyme-Arthritis
(ARLA) ist definiert als persistierende Arth-
ritis nach adaquater antibiotischer Therapie
und betrifft ca. 10 % der Kinder mit Lyme-
Arthritis. Auch wenn einige klinische und ge-
netische Risikofaktoren fiir die Entstehung
der ARLA bekannt sind, ist die Pathogenese
bisher unzureichend verstanden. Insbeson-
dereist unklar, ob persistierende Allo- (Bor-
relienbestandteile) oder Autoantigene eine
anhaltende Immunantwort und chronische
Inflammation aufrechterhalten. Die vorlie-
gende Studie zielte darauf ab, das zelluldre
Korrelat einer solchen Immunantwort von
ARLA-Patienten zu identifizieren und krank-
heitsspezifische zelluldre und molekulare
Muster aufzuklaren.

In der durchflusszytometrischen Analyse der
in der Synovialflissigkeit enthaltenen Zellen
zeigte sich bei ARLA-Patienten im Vergleich
zu Patienten mit juveniler idiopathischer
Arthritis (JIA) eine bestimmte T-Zell-Popu-
lation deutlich vermehrt - sogenannte pe-
riphere T-Helfer-Zellen. Von diesen ist be-
kannt, dass sie in verschiedenen Autoim-
munerkrankungen pathomechanistisch von
Bedeutung sind, in denen die Immunreak-
tion gegen Autoantigene eine Rolle spielt
(rheumatoide Arthritis, ANA +JIA, SLE, Dia-
betes mellitus Typ I).

Um diese Immunreaktion genauer zu ver-
stehen, haben wir mittels Hochdurch-
satz-RNA-Sequenzierung das Repertoire
der T-Zell Rezeptoren (TZR) dieser Zellen ge-
nauer untersucht - als Korrelat der Antige-
ne, gegen die die Immunantwort gerichtet
ist. Sowohlim Vergleich zu ,normalen“ Ge-
dachtnis-T-Zellen in der Synovialfliissigkeit
von ARLA-Patienten als auch zu peripheren
T-Helfer-Zellen von ANA +]IA-Patienten fan-
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den wir in den ARLA-Patienten spezifische
Motive angereichert. Diese persistierten
auch mit anhaltender Entziindung (erneu-
te Untersuchung nach 6 Monaten). Gleich-
zeitig sahen wirinnerhalb dieser TZR-Motive
eine stereotype Verwendung bestimmter V-
und J-Gensegmente des TZR, ohne dass Hin-
weise fiir eine klonale Entstehung aus weni-
gen Ursprungszellen bestanden. Vielmehr
gab es Anzeichen, dass es sich eher um eine
konvergierende Immunreaktion auf ein per-
sistierendes Antigen handelt.

Zusammenfassend konnten wir zeigen,
dass periphere T-Helfer-Zellen mit fir die
Erkrankung spezifischen molekularen Mo-
tiven in der Synovialfliissigkeit von Kindern
mit ARLA vermehrt vorhanden sind und mit
anhaltender Inflammation persistieren. Ob
diese Immunreaktion gegen Borrelien- oder
Autoantigene gerichtet ist, soll nun weiter
untersucht werden.

Johannes Dirks, Wiirzburg

Preistrdger der Sessions
»Kurzvortrage“ und ,Freie
Vortrage*®

Neben den Preisen fiir die besten Vortra-
ge des Forschungsmeetings wurden in die-
sem Jahr weitere Auszeichnungen fir Bei-
trage der Sessions ,,Kurzvortrag“ (Preis der
GKJR-DGK]) und ,Freie Vortrage“ (Abstract-
preis der GK|R) vergeben. Uber die Preise
freuten sich Martina Niewerth und Jens Klot-
sche (beide Berlin).

Pravalenz von psychischen
Erkrankungen bei Jugendlichen
und jungen Erwachsenen mit
JIAin der rheumatologischen
Routineversorgung - erste Ergeb-
nisse aus dem Verbundprojekt
COACH

Psychische Stérungen beginnen oft in der
vulnerablen Phase der Adoleszenz. junge
Menschen mit chronischen Erkrankungen
sind besonders gefahrdet. Das friihzeitige
Erkennen psychischer Probleme ist notwen-
dig, um die Betroffenen rechtzeitig und ad-
dquat unterstiitzen zu kénnen. Dieses Ziel
verfolgt das Verbundprojekt COACH mit der
Implementierung eines webbasierten gene-
rischen Screening-Tools auf psychische Ge-
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sundheit fiir Jugendliche mit juveniler idio-
pathischer Arthritis (JIA).

In die Kerndokumentation rheumakran-
ker Kinder und Jugendlicher (Kinder-KD)
wurde als Zusatzmodul ein Screening mit
dem Patient Health Questionnaire (PHQ-9,
Score 0-27) und der Generalized Anxiety
Disorder Scale (GAD-7, Score 0-21) zum Er-
kennen einer Depression und Angststérung
fuir Patient*innen ab 12 Jahren implemen-
tiert. In beiden Instrumenten wird die Sym-
ptomschwere mittels eines Summenscores
erfasst. Der Cut-off fiir einen auffélligen Wert
liegt fiir beide Instrumente bei einem Sco-
rewert > 10. Krankheitsparameter, wie z.B.
die Krankheitsaktivitdt (c/ADAS10, Score
0-30) und patientenberichtete Outcomes
zu Funktionseinschrankungen (CHAQ, Score
0-3), zum allgemeinen Gesundheitszustand
und zu Schmerzen (alle NRS, 0-10), werden
in der Kinder-KD routinemé&Rig erfasst.

Die Analyse umfasste 334 Patient*innen
(73,4 % weiblich) mit einem mittleren Alter
von 16,3 Jahren und einer mittleren Krank-
heitsdauer von 8,7 Jahren. 40 % der Patien-
ten wiesen eine Oligoarthritis (jeweils 20 %
persistierende bzw. erweiterte OA), 22 %
eine RF-negative Polyarthritis und 17 % eine
Enthesitis-assoziierte Arthritis auf.

Insgesamt wurde bei einem Fiinftel der Pati-
ent*innen (19,4 %) ein auffalliger Screening-
Wert im GAD-7 und/oder PHD-9 festge-
stellt. Der Anteil der aufféllig gescreenten
Mdadchen war signifikant hoher als der An-
teil auffalliger Jungen (19,5 vs. 7,8 %). Ju-
gendliche mit auffalligen Werten zeigten im
Vergleich zu allen Kinder-KD-Teilnehmen-
den dieser Altersgruppe mit JIA eine h6he-
re Krankheitsaktivitat (c/ADAS10: 8,7 [Mit-
telwert] vs. 4,2) und haufiger funktionelle
Einschrankungen (CHAQ: 0,5 vs. 0,2). Dies
traf auch fiir die Einschatzung des Gesund-
heitszustandes (NRS-Wert: 3,9 vs. 2,1) und
der Schmerzen (NRS-Wert: 4,1 vs. 2,2) zu.

Lediglich knapp ein Drittel der Patient*in-
nen mit einem auffélligen Screeningwert
wurden bereits aufgrund ihrer psychischen
Probleme behandelt, davon 30,2 % in Form
einer Psychotherapie bzw. 14,0 % durch eine
medikamentdse Therapie.

Jeder 5. Heranwachsende mit JIA berich-
tet tiber psychische Probleme, jedoch nicht

@ Schattauer

einmal jeder 3. erhdlt psychologische Un-
terstlitzung. Ein Screening auf psychische
Belastungen in der rheumatologischen Rou-
tineversorgung ist notwendig, um jungen
Rheumatiker*innen mit einer hohen Krank-
heitslast angemessene und gezielte Unter-
stiitzung anzubieten.

Martina Niewerth, Berlin

Risiko fiir eine Uveitis nach Ab-
setzen einer DMARD-Therapie bei
der Behandlung von Patienten mit
erweiterter Oligoarthritis oder
Rheumafaktor-negativer Poly-
arthritis

Die Uveitis ist eine extraartikuldre Mani-
festation der |JIA (juvenile idiopathische
Arthritis), die zu Folgekomplikationen am
Auge fiihren kann. Die Mehrzahl der Pati-
enten entwickelt eine Uveitis innerhalb der
ersten 2 |Jahre nach Auftreten erster |IA Sym-
ptome. Bisher gibt es nur wenige Untersu-
chungen, die das Risiko eines Uveitis-Ereig-
nisses nach Absetzen einer Therapie mit
krankheitsmodifizierenden Antirheuma-
tika (DMARD) bei Patienten mit erweiter-
ter Oligoarthritis oder Rheumafaktor (RF)-
negativer Polyarthritis in den Blick nehmen.

Die Daten der beiden laufenden multizen-
trischen Biologika-Register BiKeR (Biologi-
kain der Kinderrheumatologie) und JuMBO
(Juvenile arthritis Methotrexate/Biologics
long-term Observation) wurden genutzt,
um das Risiko fir ein Uveitis-Ereignis nach
Absetzen einer DMARD-Therapie zu analy-
sieren. Insgesamt konnten 2041 Patienten
mit RF-negativer Polyarthritis oder erwei-
terter Oligoarthritis in die Analysen einge-
schlossen werden. Die mittlere Beobach-
tungszeit lag bei 7,6 Jahren (SD 5,3). Etwa
die Halfte der Patienten wurde mit einer Eta-
nercept-Therapie in BiKeR eingeschlossen
(n=1137,55,7 %), gefolgt von 635 (31,1 %)
Patienten mit Methotrexat (MTX)-Monothe-
rapie oder Adalimumab (n=198, 9,7 %). Bei
12 % der Patienten war bereits vor BiKeR-Ein-
schluss eine Uveitis diagnostiziert worden.
Das mittlere Alter bei JIA-Beginn lag bei Pati-
enten mit Uveitis bei 3,6 Jahren (SD 3,0; ver-
sus 7,0 Jahre [SD 4,5] ohne Uveitis).

Insgesamt wurden im Beobachtungszeit-
raum 169 Uveitis-Ereignisse gemeldet,
142 Rezidive bei 93 Patienten und 27 in-

arthritis + rheuma 2021; 41: 426-429 | © 2021. Thieme. All rights reserved.

Dieses Dokument wurde zum persénlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



zidente Ereignisse. 19 Uveitis-Ereignisse
(11,2 % von 169) wurden fiir Patienten nach
dem 18. Lebensjahr gemeldet. Uveitis-Er-
eignisse wurden signifikant hdufiger in den
ersten 24 Monaten nach Absetzen von MTX
berichtet (<6 Monate: OR=3,19, 95 %Cl:
1,70 bis 5,96; 6 bis<12 Monate: OR=2,06,
95 %Cl: 1,01 bis 4,66; 12 bis <24 Monate:
OR=2,20, 95 %Cl: 1,14 bis 4,25) und in den
ersten 3 Monaten nach Absetzen eines bio-
logischen DMARD (OR=5,4, 95 %Cl: 1,56
bis 18,33). Patienten mit einer MTX-Dosis
von <10 mg/m? bei der letzten MTX-Ein-
nahme vor Absetzen zeigten eine hohere
Wahrscheinlichkeit fiir Uveitis-Ereignisse
(OR=1,40, 95 %Cl: 1,02 bis 1,92).

Diese Untersuchung zeigte, dass Uvei-
tis-Rezidive hdufig auftreten. Patienten,
die eine DMARD-Therapie absetzten, hat-
ten ein hohes Risiko fiir eine Uveitis inner-
halb der ersten 3 bis 24 Monate nach Ab-
setzen der Therapie. Rheumatologen und
Ophthalmologen sollten sich dieses Risikos
bewusst sein, was zu einem regelmaRigen
Uveitis-Screening nach DMARD-Absetzen
fiihren sollte.

Jens Klotsche, Berlin

KONTAKTADRESSE
Gesellschaft fiir Kinder- und
Jugendrheumatologie
Geschéftsstelle

c/o Deutsches Rheuma-Forschungs-
zentrum (DRFZ)
Programmbereich Epidemiologie
Gabriele Berg

Charitéplatz 1, 10117 Berlin

Tel.: 030/28 460-632

Fax: 030/28 460-744

E-Mail: gabriele.berg@drfz.de
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