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Vorschlag zur kiinftigen zentralen Erfassung (Bundesstatistik)

von Erkrankungen an Diphtherie

SchluBfolgerungen aus den im Heft 6 des Bulletins verdffentlichten "Empfehlungen der STIKO und

des NRZ fiir Diphtherie und Tetanus . . . "

Bei nachtridglichen Recherchen zu den gemeldeten
Diphtherieféllen des Jahres 1993 sowie bei Nach-
fragen zu den in diesem Jahr bisher gemeldeten 4
Fillen, muBten wir feststellen, daB ds sich dabei
ganz iberwiegend nicht um Erkrankungen an
klassischer Rachendiphtherie handelt, sondern um
Diagnosen auf Grund eines Nachweises von nicht
toxinbildenden Corynebact. diphtheriae aus Haut-
Ulcera bzw. anderen infizierten Hautldsionen; z.T.
sogar um rein klinisch diagnostizierte Hautdiphthe-
rie bei Patienten mit "typischem" Ulcus.

Solche Fille entsprechen weder der im epidemiolo-
gischen Bulletin Nr.6 veroffentlichten klinischen
Falldefinition (Verdachtsfall) noch den Falldefinitio-
nen der WHO oder der CDC in Atlanta. Die Fall-
definition der CDC schlieBt die "Hautdiphtherie"
von der Meldung sogar ausdriicklich aus.

Wir schlagen deshalb vor, Fille von sogenannter
Haut- bzw. Wunddiphtherie ohne Allgemeinsym-
ptome und ohne Nachweis eines toxinproduzieren-
den Corynebact. diphtheriae - in Abstimmung mit
dem jeweiligen Bundesland - zukiinftig nicht mehr
in die Bundesstatistik aufzunehmen.

Wir werden diese Fille gegeniiber der WHO gene-
rell nicht als Diphtherie melden, um die.interna-
tionale Vergleichbarkeit der deutschen Daten zu

- -gewidhrleisten.

Wir sind jedoch weiterhin an einer Meldung aller
Fille an die AG Infektionsepidemiologie interes-
siert, um die Moglichkeit zu Nachfragen zu haben
und um ggf. die Testung der Isolate auf Toxinpro-
duktion entsprechend der WHO-Vorschrift und die
Feintypisierung im Nationalen Referenzzentrum fiir
Diphtherie und Tetanus im Robert-Koch-Institut zu
vermitteln.

Aufnahme in die "Bundesstatistik” und in die
Meldungen an die WHO sollten nur noch bestiitigte
Diphtheriefille finden.

Bei eindeutigem klinischen Verlauf (d.h. dem
Nachweis mehrerer Symptome entsprechend der
Aufzihlung fir den wahrscheinlichen Fall) kann
ggf. entsprechend den im letzten Absatz der Fall-
definitionen genannten Bedingungen verfahren
werden.
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Ubrige meldepflichtige Infektionskrankheiten 19.Woche 1994

¥
19. Wo. 1.-19. Wo. 1.-19. Wo. 1.-52. Wo.
1994‘ 1994 1893 1993

Botulismus O 6 5 18
Brucellose 0 i 7/ 4 20
Cholera 0> (o] 0 1
Diptherie (o] 4 3 10
Fleckfieber 0 1 0 1
Gasbrand 3 65 39 136
Gelbfieber 0 0 0 (o]
hamorrh. Fieber CER 0 6 9
Lepra (0] 2 3 5
Leptospriose Weil 0 5 3 14
Lepotspirose, sonstige o] =] 1 25
Malaria 9 212 295 704
Menigitis, GUbrige Formen 6 119 147 558
Milzbrand (0] (0] 0 1
Ornithose 1 51 71 201
Paratyphus (o] 18 24 94
Pest o i &0 0 0
Poliomyelitis 0. 0 0 0
Q-Fieber 15 14 48 79
Rotz 0! o) 0 1
Ruckfallfieber (o] 0 0 1
Shigeltose 24 432 .. 588 1922
Tetanus 1 6 6 17
Tollwut (0] 0 o] 1
Trachom (0] 2 B 7
Trichinose o] 0] 0 3
Tularamie (0] 2 1 2
Typhus 6 853 49 195
angeborene

- Listeriose (o] T 7 29
- Lues 0 o] 4 12
- Rételnembryopathie o] o] i) 1
- Toxoplasmose 1 9 9 20
- Zytomegalie o] 5 2 14
Gonorrhoe 15 538 653

Syphilis 1 154 107

Bemerkungen zu den Tabellen auf Seite 2 und 3:

Die Berichte Gber meldepflichtige Infektionskrankheiten tragen dem Bedirfnis nach aktueller Information
Rechnung. Bei dem gegenwadrtig unterschiedlichen Stand des Berichtswesens in den einzelnen Bundesldndern
sind jedoch fehlende (z.B. bei der Tuberkulose) bzw. differierende Daten (z.B. Abweichungen der kumulierten
Daten des Vorjahres von den verdffentlichten Daten des Statistischen Bundesamtes) nicht vermeidbar.

Ein Sternchen in den Spalten fir die laufende Woche zeigt an, daB fir das jeweilige Land bzw. fiir den Regie-
rungsbezirk noch keine aktuelle Wochenmeldung eingegangen ist.

Dies fihrt zu einer unvollstandigen und mit dem Vorjahr nur bedingt vergleichbaren Kumulativzahl sowie zu
einer Beeintrachtigung der Daten auf der(n) Gbergeordneten Berichtsebene(n).

Von allen Lindern vollstdndig und rechtzeitig Ubermittelte Berichte stellen die Voraussetzung fir eine
Verbesserung des aktuellen Informationssystems dar.

Besonders problematisch ist zur Zeit die aktuelle Datenlage bei der Tuberkulose und den Geschlechtskrankhei-
ten Gonorrhoe und Syphilis. Bei diesen Krankheiten sind die ausgewiesenen Kumulativwerte fir das Vorjahr
vollig unvergleichbar mit den spédter an die Statistischen Landesamter flr den gleichen Zeitraum gemeldeten
Erkrankungszahlen. Wir weisen deshalb in der Tabelle auf Seite 3 (letzte Spalte) zuklinftig keine Vorjahressum-
men fur Gonorrhoe und Syphilis mehr aus.
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Auszug aus einer Information des Regionalbiiros fiir Europa der WHO in Kopenhagen:

Invasive A-Streptokokken-Infektionen, insbesondere die nekrotisierende Fasciitis in

einigen europiischen Lindern

Beim WHO-Regionalbiiro fiir Europa gingen Infor-
mationen zur epidemiologischen Situation der inva-
siven A-Streptokokken-Infektionen aus dem Ver-
einigten Konigreich, den Niederlanden, Norwegen,
Schweden und Frankreich ein.

Vereinigtes Konigreich

Sieben Einwohner der Grafschaft Gloucestershire
haben seit Februar 1994 fiir invasive A-Streptokok-
ken-Infektionen charakteristische Krankheitsbilder
entwickelt. Drei dieser Patienten sind inzwischen
verstorben.

Bei vier Patienten lag eine bestitigte nekrotisierende
Fasciitis vor, bei zwei von ihnen ist dieses Krank-
heitsbild sehr wahrscheinlich. Ein weiterer litt an
einer septischen Arthritis mit Septikidmie.

Die ersten beiden Fille traten postoperativ in einem
Ortlichen Krankenhaus auf. Die fiinf anderen Patien-
ten scheinen die Infektion auBerhalb des Kranken-
hauses erworben zu haben; zwei dieser Patienten
litten an einem Diabetes mellitus und einer stand
unter einer Langzeitbehandlung mit Corticosteroi-
den.

Vier der Patienten waren Frauen, drei waren
Minner; das Alter der Patienten lag zwischen 46
und 68 Jahren.

Streptokokken der Gruppe A wurden aus Blut bzw.
aus Gelenkpunktat bei fiinf Patienten isoliert. Die
Isolate wurden im Streptokokken-Referenzzentrum
des Public Health Laboratory Service (PHLS) in
Colindale/London typisiert. Vier unterschiedliche
M-Typen wurden gefunden: M1, M3, MS5; ein
Stamm war nicht typisierbar. Diese Verteilung ent-
spricht der, die man routinemaBig auch bei anderen
Streptokokken-Infektionen findet. Mikrobiologische
Untersuchungen der Toxin-Produktion ergaben
ebenfalls eine unterschiedliche Kombination von
Toxin-Genen, wie sie auch normalerweise gefunden
wird.

Weitere Untersuchungen unter Einbeziehung anderer
Forschergruppen sind geplant.

Eine ad-hoc-Arbeitsgruppe des PHLS hat beschlos-
sen, mit einer verstirkten Uberwachung der
invasiven A-Streptokokken-Infektionen im ge-
samten Vereinigten Konigreich zu beginnen und
die aktive Suche nach Fillen mit nekrotisierender
Fasciitis fortzusetzen sowie die dabei isolierten
Stamme naher zu charakterisieren.

Das Ziel dieser Uberwachung 1st es, Ausbriiche
oder Haufungen rechtzeitig zu erkennen sowie Ver-
inderungen in der Haufigkeit der Fille zu bemerken
und die unterschiedlichen Muster der Verteilung
nach M-Typen, Genotypen und Virulenzfaktoren
sowie die klinischen Manifestationsformen der
Infektion zu bestimmen.

Die Arbeitsgruppe forderte alle Laboratorien auf,
Isolate aus Blut, Liquor oder aus anderen, iiblicher-
weise sterilen Substraten, an das Streptokokken-
Referenzlabor des PHLS zur Typisierung einzusen-
den.

Die PHLS-Arbeitsgruppe empfiehlt eine unverzigli-
che Behandlung aller Fille, bei denen der klinische
Verdacht einer invasiven A-Streptokokken-Infektion
vorliegt, mit Benzylpenicillin (2,4 g in vierstiindi-
gem Abstand). Clindamycin (0,6 bis 1,2 g in sechs-
stiindigem Abstand) sollte als zusitzliche Behand-
lung fiir schwere Fille (mit Reduktion der Dosie-
rung fir Kinder und unter Beriicksichtigung der
Angaben des Beipackzettels) erwogen werden.

Erythromycin oder Macrolide sollten auch bei
Patienten, die gegen Penicillin allergisch sind, nicht
eingesetzt werden, da ein Risiko fiir die Entwick-
lung einer Antibiotika-Resistenzbei den Streptokok-
ken besteht.

Systemische A-Streptokokken-Infektionen
in England und Wales 1992 - 1994

Die Berichte der Laboratorien an das Uberwa-
chungszentrum fiir Gbertragbare Krankheiten
(CDSC) ergeben keine Hinweise auf eine Zunahme
systemischer A-Streptokokken-Infektionen in Eng-
land und Wales innerhalb der letzten drei Jahre.

In den ersten 16 Wochen des Jahres 1994 wurden
200 Isolate aus Blut gemeldet; im vergleichbaren
Zeitraum der Jahre 1992 und 1993 waren es 200
bzw. 212 Isolate.

Normalerweise werden in England und Wales jihr-
lich weniger als 10 Fille bakteriell bedingter (in-
klusive der durch A-Streptokokken) nekrotisierender
Fasciitis gemeldet.

Bis zum 26. Mai 1994 hat der PHLS 15 Fille von
nekrotisierender Fasciitis, die auf A-Streptokokken
zurickzufiihren sind, bestitigt. Diese Zahl schlieft
vier der sieben Fille aus der Grafschaft Gloucester-
shire ein. Bei den 11 anderen Fillen handelt es sich
um 5 Minner und 6 Frauen im Alter von 28 bis 85
Jahren aus allen Landesteilen. Zehn der elf Patien-
ten sind verstorben. Alle Fille erfiillen die Kriterien
der Falldefinition.



Bd.1 Heft 7

8. Juni 1994

Anmerkungen des PHLS:

Hiufungen, wie sie aus der Grafschaft Gloucester-
shire gemeldet werden, sind zwar ungewdhnlich,
wurden aber auch aus anderen Lipdern in der
Literatur beschrieben. Es kann sich also durchaus
auch um ein zufalliges Ereignis handéln.

Es wird jedoch ausdriicklich darauf hingewiesen,
daB stets eine sorgfiltige mikrobiologische und
epidemiologische Untersuchung derartiger Haufun-
gen erfolgen muB.

Redaktionelle Bemerkung:

Die von der Arbeitsgruppe des PHLS ausgearbei-
tete "Case definition” fir Erkrankungen an nekro-
tisierender Fasciitis diente als Grundlage fiir eine
davon abgeleitete vorlaufige Falldefinition fiir in-
vasive A-Streptokokken-Infektionen in Deutsch-
land und ist deshalb im Zusammenhang mit der
dortigen Situation aufgefiihrt (s.u.).

Niederlande

Als Reaktion auf die Berichte iiber eine Zunahme
invasiver A-Streptokokken-Infektionen in Nord-

amerika und Nordeuropa wurde 1992 eine landes-

weite Uberwachung dieser Infektionen begonnen.

Zwischen dem 1. Juli 1992 und dem 31. Dezem-
ber 1993 wurden von 440 Patienten isolierte A-
Streptokokken-Stimme an das Zentrallaboratorium
zur Typisierung eingesandt.

Fiir 220 der Patienten liegen auch klinische und
epidemiologische Daten vor. Bei 132 dieser 220
Patienten wurde eine invasive A-Streptokokken-
Infektion klinisch und bakteriologisch bestitigt:

- bei 41 der 132 Patienten (31%) wurde ein
Toxic Shock Syndrome (TSS) diagnostiziert,

- bei 39 Patienten (30%) lag eine nekrotisierende
Fasciitis und/oder eine Myositis vor,

- die iibrigen Patienten hatten andere schwer
verlaufene A-Streptokokken-Infektionen.

Die Fille traten verstreut auf und waren nicht an
eine bestimmte Region gebunden.

Bis auf drei waren alle TSS-Patienten alter als 27
Jahre (mittleres Alter: 49 Jahre).

Die Letalitiit des TSS lag bei 51%. Bei der Mehr-
zahl dieser Fille (61%) lag kein Grundleiden vor.

Bei 20 der 41 TSS-Fille konnte die primire Ein-
trittsstelle des Erregers nicht bestimmt werden. Bei
den restlichen 21 Fillen wurden unterschiedliche
Orte der Primirinfektion beobachtet (chirurgische
oder traumatische Defekte der Haut bzw. Infektion

des Respirationstraktes). Nur wenige der TSS-Fille
waren im Krankenhaus erworben.

Ergebnisse der mikrobiologischen
Untersuchungen

Der Typ T1/M1 war der Erreger von 31% aller 440
A-Streptokokken-Infektionen. Keiner der gefunde-
nen 19 anderen T/M-Typen machte mehr als 10%
der Infektionen aus. Bei 92% der T1/M1-Stimme
war das Gen fiir das Exotoxin A nachweisbar.

Die invasiven A-Streptokokken-Infektionen, die
durch T1/M1-Stimme verursacht werden, unter-
scheiden sich nicht von denen, die durch andere
Stimme verursacht sind.

Norwegen

Seit dem zweiten Halbjahr 1993 werden in Norwe-
gen vermehrt jnvasive A-Streptokokken-Infektionen
(Fille, bei denen ein A-Streptococcus aus iblicher-
weise sterilen Korperfliissigkeiten wie Blut oder
Liquor isoliert wurde) beobachtet. Bis zum 25. Mai
1994 wurden 120 Fille gemeldet, wahrend fiir die
Jahre 1992 und 1993 insgesamt nur 43 bzw. 143
solcher Fille erfaBt wurden.

Eine Haufung solcher Erkrankungen (38 Fille)

_wurde von der 3. bis 6. Woche 1994 beobachtet.

Die Fille von invasiver A-Streptokokken-Infektion
sind iiber das ganze Land verteilt.

Klinische Daten

Von den 120 im Jahre 1994 beobachteten Fillen ist
fiir 51 Fille das Krankheitsbild unbekannt; im
librigen lagen folgende Krankheitsbilder vor:

- Septikdmie 42 Fille
- nekrot. Fasciitis 11 Falle
- Meningitis 5 Fille
- Pneumonie S Falle
- Arthritis 5 Fille
- Osteomyelitis 1 Fall.
Altersverteilung

Alle Altersgruppen sind beteiligt. Die hochste Zahl
der Fille wurde in der Altersgruppe der 60- bis
69jihrigen (25 Fille) sowie in der Altersgruppe der
70- bis 79jahrigen (24 Fille) beobachtet.

Von Personen tiber 60 Jahre wurden 60 Falle (50%
aller Fille) berichtet.

Die niedrigste Zahl der Fille fand sich in der
Altersgruppe der 10- bis 30jdhrigen (7 Fille).



8. Juni 1994 -

oo Bd.1 Heft 7

Schweden

Seit Dezember 1993 wurden 126 Falle von invasiver
A-Streptokokken-Infektion in Schweden gemeldet,
davon vier Falle mit nekrotisierender Fasciitis. Fiir
83 Fille liegen klinische Angaben vor.

Zeitliche Verteilung

Dez. 1993 - 17 Fille
Jan. 1994 - 23 Fille
Febr. 1994 - 35 Fille
Mirz 1994 - 27 Falle
April 1994 - 19 Fille
Mai 1994 - 5 Fille

Vergleicht man die entsprechenden Zeitabschnitte
Januar bis April der Jahre 1992, 1993 und 1994, so
findet sich ein deutlicher Anstieg von Berichten
iiber invasive A-Streptokokken-Infektionen:

flir 1992: 39 Falle,
fir 1993: 56 Fille,
fiir 1994: bisher 104 Fille.

Verteilung nach Alter und Geschlecht

Invasive A-Streptokokken-Infektionen wurden in
allen Altersgruppen - vom Neugeborenen bis zum
93jadhrigen - beobachtet. Bei 74 der insgesamt 126
seit Dezember 1993 gemeldeten Falle waren die
Personen ilter als 60 Jahre.

Bei der Verteilung nach dem Geschlecht liegt das
Verhiltnis von Mannern zu Frauen bei 67:59.

Sterberate

Es wurde iiber 13 Todesfille bei den insgesamt 126
Erkrankungen berichtet - ein Neugeborenes und 12
Todesfalle bei Personen iiber dem 50. Lebensjahr.

Bakteriologische Ergebnisse
Es wurden 72 Isolate von A-Streptokokken typisiert:

- 44 Isolate wurden als Typ T1 identifiziert.

- 28 Isolate wurden als T3, T4, T6, T11, T12,
T13 bzw. T28 typisiert.

- 10 Isolate waren nicht typisierbar.

Todesfille waren mit den Typen:

- TI1 in 7 Fallen und

- T3 in 3 Fillen assoziiert;

3 Isolate von Verstorbenen waren nicht typisierbar.

Frankreich

Nur einzelne Fille von invasiven A-Streptokokken-
Infektionen wurden in den letzten Monaten unter-
sucht. Ein gezieltes Uberwachungssystem existiert
nicht.

Die Situation in Deutschland

Da es in Deutschland keine Meldepflicht fiir invasi-
ve Infektionen durch Streptokokken der Gruppe A
gibt und auch keine andere Form einer effektiven
gleichbleibenden Erfassung existiert, liegen belast-
bare Daten zur Gesamtsituation nicht vor.

Allenfalls iiber die Todesursachenstatistik ist ein
gewisser RiickschluB auf die Situation bei den
schwer verlaufenden Streptokokken-Infektionen
moglich.

Wenn man alle vorliegenden Daten beriicksichtigt
(Scharlach, Angina tonsillaris, Erysipel, Abszefl
bzw. Phlegmone, Sepsis und Meningitis), so
ergibt die Hochrechnung fiir todliche Streptokokken-
Infektionen insgesamt eine GréBenordnung von
einigen hundert Fillen pro Jahr.

Da es keine gesonderte ICD-Nummer fiir invasive
A-Streptokokken-Infektionen gibt, ist eine.genauere
Aussage auf Grund der Totenschein-Diagnosen lei-
der nicht moglich.

Nach den ersten Hinweisen auf einen Anstieg

schwer verlaufender A-Streptokokken-Infektionen in
Nordamerika und Skandinavien, insbesondere in
Form des streptokokkenbedingten toxischen Schock-
Syndroms, hat das Nationale Referenzzentrum
(NRZ) fiir Streptokokken in Jena die mit ihm zu-
sammenarbeitenden Laboratorien 1992 aufgefordert,
Stimme (nebst klinischen Angaben), die bei Patien-
ten mit einem solchen Krankheitsbild isoliert wur-
den, einzusenden.

AuBerdem wurde versucht, solche Fille soweit wie
moglich auch retrospektiv zu erfassen.

Fir den Zeitraum Februar 1989 bis Mai 1994
wurden dem NRZ fiir Streptokokken insgesamt

41 Fille von streptokokkenbedingtem toxischen
Schock-Syndrom bekannt:

davon 1989: 3 Fille,
1990: 5 Fille,
1991: 1 Fall,
1992: 8 Falle,
1993: 16 Fille,
1994: bisher 8 Falle.
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Von diesen 41 Fillen erfiillen 6 auch die Definition
fiir die nekrotisierende Fasciitis. Jeweils einer
dieser Fille stammt aus den Jahren 1989 und 1992,
die anderen 4 Fille aus dem Jahr 1994+

Da es sich bei den Daten fiir den Zeitrapm vor 1992
um retrospektiv ermittelte Fille handelt, ist eine
vollstindige Erfassung eher unwal;rscheinlich,
insbesondere beziiglich der Altbundeslander.

Der in den Meldungen erkennbare scheinbare
Anstieg der Anzahl der Fille muB deshalb auch als
Ergebnis einer verbesserten Erfassung durch das
NRZ fiir Streptokokken interpretiert werden, vor
allem wenn man beriicksichtigt, da die Zahl der
tatsichlich aufgetretenen Fille invasiver A-Strepto-
kokken-Infektionen wahrscheinlich wesentlich hoher
1st.

Etwa 25% der dem NRZ fiir Streptokokken gemel-
deten 41 Fille standen in zeitlichem Zusammenhang

mit medizinischen MaBnahmen, wobei ein Teil der’

Eingriffe allerdings wegen einer bereits bestehenden
Lokalinfektion erfolgt war. :

Altersverteilung

Bei 32 der 41 Falle ist das Alter der Patienten
bekannt. Es ergibt sich folgende Verteilung:

- 6 Fillebei < 20jdhrigen,

- 11 Fille bei 20- bis 39jahrigen,

- 10 Fille bei 40- bis 59jahrigen und
- 5 Fillebei = 60jihrigen.

Ahnlich wie in GroBbritannien sind auch die im
NRZ fiir Streptokokken in Jena erfaBten invasiven
A-Streptokokken-Infektionen durch unterschiedliche
Typen des Streptococcus pyogenes verursacht wor-
den. Es gibt bisher folglich keine Hinweise auf
einen einheitlichen Stamm (Klon)_mit erhdhter
Virulenz.

Fiir eine mogliche Erfassung von invasiven
A-Streptokokken-Infektionen (auch unabhangig von
den Labormeldungen an das NRZ fiir Streptokok-
ken) haben wir in Anlehnung an die "case defini-
tion" vom CDSC des PHLS in London eine vorlau-
fige Falldefinition erarbeitet, die als Grundlage z.B.
fir Erhebungen durch die Gesundheitsbehdrden der
Bundeslander dienen kann.

Falldefinition zur epidemiologischen Uberwa-
chung invasiver A-Streptokokken-Infektionen

Klinische Falldefinition: Patient mit

- einer Nekrose subkutanen Gewebes
und

- schweren systemischen Erscheinungen
(plotzlicher Tod, Schock, disseminierte intrava-
sale Gerinnung, Organversagen - Lunge, Leber,
Niere)

wahrseheinlicher Fall:  Patient,

- dessen Krankheitsbild o. g. klinische Falldefini-
tion erfiillt
und

- bei dem sich serologische oder histologische

Hinweise auf eine Streptokokken-Infektion
finden, wie z. B.

* > 4facher Anstieg des Antistreptolysin-O-
Titers oder des DN Ase-B-Titers C
* Nachweis grampositiver Kokken in Schnitt-
priparaten der entziindeten Gewebe'
bestitigter Fall: Patient,
- dessen Krankheitsbild o. g. klinische Falldefini-
tion erfiillt
und o
- bei dem A-Streptokokken aus dem betroffenen

Gewebe oder aus einem normalerweise sterilen
Substrat isoliert wurden.
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