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FSME in Bayern: Ausweitung der Endemiegebiete,
Erregernachweis in Zecken, Veranderung der Viren?

Im Jahr 2006 setzte sich der stetige Anstieg der Zahl der gemeldeten Erkrankungsfalle
der Frihsommer-Meningoenzephalitis (FSME) der vergangenen Jahre in Deutschland
fort. Es wurden rund 540 Erkrankungsfalle registriert, davon 188 in Bayern. Auch die
Experten stellen sich zunehmend die Frage nach den Grinden flr die geographische

Ausbreitung und Zunahme der FSME-Falle.

Die FSME ist die wichtigste durch Zecken iiber-
tragene Virusinfektion in Europa. Sie verur-
sacht in Europa und Russland jahrlich schat-
zungsweise mehr als 12 000 Erkrankungsfalle.
In Deutschland liegen seit Einfiihrung der Be-
richtspflicht durch das Infektionsschutzgesetz
(IfSG) im Jahr 2001 verlissliche Zahlen zum
Auftreten der FSME vor. Danach war ein stetiger
Anstieg von rund 200 Erkrankungsfallen im
Jahr 2001 auf 547 FSME-Fille (vorldufige Zah-
len des Robert Koch-Instituts, Berlin, fiir 2006)
zu verzeichnen. Hauptsdchlich betroffen sind
die Bundeslander Baden-Wirttemberg, Bayern
und Hessen. In diesen drei Bundeslandern wer-
den mehr als 90 Prozent der gemeldeten FSME-
Félle beobachtet. In den letzten beiden Jahren
werden vereinzelte Erkrankungsfalle auch aus
den bisher als FSME-frei geltenden Bundeslan-
dern Brandenburg, Mecklenburg-Vorpommern,
Sachsen-Anhalt und Niedersachsen gemeldet,
sodass zukiinftig von einer weiteren Ausbrei-
tung der endemischen Regionen in Deutsch-
land auszugehen ist.

In Bayern war seit Beginn der Meldepflicht eine
Verdopplung von rund 100 auf zum Teil mehr
als 200 Erkrankungsfalle zu verzeichnen. Auch
in der Zahl der FSME-endemischen Land- und
Stadtkreise in Bayern war im entsprechenden

188 Bayerisches Arzteblatt 4/2007

Zeitraum ein Anstieg von 37 (2001) auf 55
gemeldete Fille (2005) zu verzeichnen. Die
Ursachen fiir den Anstieg der FSME-Fille in
Deutschland und auch in Bayern sind bisher
wenig verstanden. Folgende Griinde werden
ursdchlich dafiir verantwortlich gemacht:

B Verbesserung der diagnostischen
Méglichkeiten

B Einflihrung der Meldepflicht und
Verdnderung des Meldeverhaltens

B Verdnderung der Immunitét in der
Bevdlkerung

B Entstehung neuer FSME-Endemiegebiete

B Verlangerung der zeckenaktiven Zeit durch
Klimaerwarmung

B Aktivitaten mit erhdhtem Kontakt zu
Zecken

B Zunahme der Zahl der infizierten Zecken
B Zunahme der Virus-Pathogenitit mit einer

Zunahme des Verhiltnisses klinisch mani-
feste — subklinische FSME-Infektionen

i

Foto: www.zecken.de

Adultes Zeckenweibchen.

Anderungen bei
Meldepflicht, Diagnostik,
Bevolkerungsimmunitat

Seit Einflihrung der Berichtspflicht durch das
IfSG im Jahr 2001 ist keine Anderung des
Meldeverhaltens zu erkennen. Die Nachweis-
verfahren zur Diagnose menschlicher FSME-
Infektionen (IgM-Antikérper ELISA, -Immun-
fluoreszenz) haben sich in den vergangenen
Jahren nicht grundlegend verdndert. Die ver-
fligbaren Daten der Impfhersteller zeigen kei-
nen Hinweis fiir eine signifikante Anderung des
Impfverhaltens. Auch Hinweise fiir eine Abnah-
me der natiirlich erworbenen FSME-Immunitéat
in der Bevélkerung sind nicht erkennbar.



Ausweitung der
geographischen
Verbreitungsgebiete

Von verschiedenen Seiten wird die Zunah-
me der FSME-Erkrankungen durch eine Aus-
weitung der geographischen Verbreitung der
endemischen Gebiete erklart. Auf Grund der
variierenden Zahl von menschlichen FSME-
Erkrankungen treten nicht jedes Jahr Félle in
einzelnen Land- oder Stadtkreisen auf. Eine ge-
naue Analyse der Daten aus der sechsjahrigen
Meldepflichtperiode fiir Bayern zeigt jedoch,
dass es sich in den vergangenen Jahren nicht
um eine echte Zunahme der Verbreitungsge-
biete handelt, sondern dass sich die in 2001
bestehenden ,Verbreitungsliicken” zunehmend
auffillen. Damit muss Bayern groBflachig mit
Ausnahme des zentral-westlichen Siidens und
der hoheren Lagen (> 1000 m) als FSME-ende-
misch bezeichnet werden. Diese groBflachige
Betrachtung ist umso mehr als sinnvoll zu er-
achten, als Zecken und auch die natiirlichen
Reservoirtiere (Kleinnager) sich nicht an arti-
fiziell geschaffene politische Landkreis- oder
Bundeslandgrenzen halten. Land-/Stadtkreise
stellen zwar sinnvolle Melde-Strukturen dar,
sie spiegeln jedoch das Verbreitungsgebiet der
FSME unzureichend wider und sollten daher in
den Verbreitungskarten nicht gezeigt werden.

Verlangerung der zecken-
aktiven Zeitperiode

Die Analyse des Zeitraums, in dem in den ver-
gangenen Jahren FSME-Fille in Bayern auf-
traten, zeigt, dass es bisher nicht zu einer si-
gnifikanten Verlangerung des Meldezeitraums
gekommen ist (Abbildung 1). Danach werden
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erste Erkrankungen ab Anfang Mai (16./17. Ka-
lenderwoche) gemeldet. Nimmt man eine etwa
zweiwochige Inkubationszeit und eine einwo-
chige Erkrankungs-, Diagnostik- und Meldepe-
riode an, so finden die ersten Infektionen im
Jahr etwa ab Anfang April statt. In allen bisher
verfligbaren Meldedaten wird ein erster Mel-
degipfel Ende Juli/Anfang August (28./29. Ka-
lenderwoche) registriert. In allen verfiigbaren
Jahresdaten (2001 bis 2006) zeigt sich darauf
ein gewisser Abfall der Erkrankungszahlen und
ebenfallsin allen Beobachtungsjahren ein zwei-
ter, kleinerer Erkrankungsgipfel Ende Septem-
ber. Die Fallzahlen fallen dann kontinuierlich
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Abbildung 1: Wéchentliche FSME-Meldungen in Bayern 2001 bis 2006 (nach Daten des

SurvStat, RKI, Berlin).

bis zum Ende des Jahres ab, mit vereinzelten Er-
krankungsféllen bis in den Dezember hinein. Die
hohen Erkrankungszahlen des Jahres 2005 sind
danach auf einen besonders starken zweiten
Gipfel im Herbst zuriickzufiihren. Im Jahr 2006
wurden die ersten Erkrankungsfalle erst in der
22. Kalenderwoche registriert, also vermutlich
auf Grund des lang anhaltenden Winters rund
flinf Wochen spéter als im bisher beobachteten
Jahresmittel. Im Gegensatz zu den vorherigen
Jahren zeigte sich allerdings kein kontinuierlich
langsamer, sondern ein plotzlicher Anstieg. Die
hohe Zahl von Infektionen in 2006 resultierte
insbesondere aus den Rekord-Erkrankungs-
zahlen in der zweiten Julihdlfte und kontinu-
ierlich hohen Erkrankungszahlen im gesamten
Verlauf des Sommers bis in den Spatherbst
hinein. All diese Wochenanalysen sprechen da-
gegen, dass die Rekord-Erkrankungszahlen des
Jahres 2006 auBerhalb der Meldeperiode der
friiheren Jahre auftraten und dass sich die sich
im Gang befindliche Erwdrmung des Klimas in
Bayern zumindest bisher nicht durch verldn-
gerte Zeckenaktivititsperioden, sondern durch
erhéhte Erkrankungszahlen im Hochsommer
und Herbst auswirkt.

Erhohte Aktivitaten mit
Zeckenkontakten

Zunehmend werden die soziokulturellen Fak-
toren fiir das Auftreten menschlicher FSME-Er-
krankungsfélle erkannt. Der Mensch spielt fiir
die natdirliche Zirkulation der FSME keine Rolle.
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Er infiziert sich, wenn er im Naturherd mit Ze-
cken in Kontakt kommt, die das Virus durch ih-
ren Stechakt tibertragen. Die sich im Menschen
entwickelnde Virusmenge im Blut (Viramie) gilt
nach allen verfiigbaren Daten als zu gering, um
wieder zur Infektion von Blut saugenden Ze-
cken fiihren zu kénnen. In friiheren Jahren galt
die FSME vor allem als eine Berufserkrankung.
Besonders betroffen waren Waldarbeiter, Land-
arbeiter und Bauern. In der Gegenwart werden
nach Befragung und Anamnese der Erkrankten
rund 90 Prozent aller FSME-Infektionen durch
Freizeitaktivitaten erworben. Die Freizeitaktivi-
taten korrelieren gewdhnlich mit dem Auftre-
ten von gutem oder zumindest leidlichem Wet-
ter. In Jahren mit verregneten Sommern werden
meist niedrige Erkrankungszahlen registriert,
wdhrend in den vergangenen Jahren mit hei-
Ben Sommern (2003, 2006) bzw. mit warmen
Spatsommern (2005) hohe Erkrankungszahlen
in der Schonwetterperiode zur Meldung ge-
langen. Die vermehrten FSME-Infektionen sind
nach gangiger Ansicht vor allem auf die zuneh-
menden Aktivitdten der Menschen in der Natur
in Zeiten guten Wetters zurlickzufiihren.

Erhohte Gesamtzahl oder
Durchseuchung der Zecken

Auch die Zunahme der Gesamtzahl der Zecken
oder die Zunahme des relativen Anteils der in-
fizierten Zecken kann zu einer Zunahme der
FSME-Erkrankungszahlen des Menschen fiih-
ren. Leider gibt es weder flr bayerische noch
fiir andere endemische Gebiete in Deutschland
bisher Longitudinalstudien zur Populationsdy-
namik von Zecken bzw. deren Durchseuchung
mit dem FSME-Virus. Untersuchungen am Ins-
titut flir Mikrobiologie der Bundeswehr von
Zecken aus einem hochaktiven FSME-Herd in
der mittleren Oberpfalz zeigen jedoch, dass
innerhalb der letzten zwei Jahre keine erhdhte
Durchseuchungsrate in den dort gesammelten
Zecken nachweisbar war. In den fiir Bayern
verfligbaren historischen Daten aus den Sech-
ziger- und Siebzigerjahren liegen die Zahlen
der Durchseuchung der Zecken mit FSME-Virus
bei 0,1 bis 1 Prozent. Diese Ergebnisse sind auf
Grund der unterschiedlichen Nachweisverfah-
ren (Babymaus-Isolierung versus molekular-
biologischer Nachweis bzw. Isolierung in Zell-
kultur) nur bedingt mit den aktuell gefundenen
Durchseuchungszahlen vergleichbar. Sie liegen
jedoch in einem dhnlichen Bereich.

Eine weitere in diesem Zusammenhang zu dis-
kutierende Fragestellung ist die in den Zecken
vorhandene Virusmenge. Bisher sind dazu keine
verldsslichen Daten verfiigbar. Mdglicherwei-
se flihrt eine hohere libertragene Virusmenge
auch zu schwereren Krankheitsverlaufen. Er-

190 Bayerisches Arzteblatt 4/2007

588888

Abbildung 2: Bayerische Landkreise mit Jahr der offiziellen Anerkennung als FSME-ende-
mischer Landkreis (nach RKI, Berlin: Epidem. Bull. 16/2001, 26/2002, 20/2003, 21/2004,

16/2005, 17/2006).

hohte Virusmengen kdnnten durch die hoheren
Umgebungstemperaturen der Sommer der ver-
gangenen Jahre bedingt sein. Hier wiirde der
Klimaerwdrmung indirekt ein entscheidender
Einfluss auf die Pathogenese der FSME zukom-
men. Weiterhin kdnnte die Zusammensetzung
der Zeckenpopulation fiir den Anstieg von
FSME-Erkrankungszahlen von Bedeutung sein.
Mdoglicherweise tbertragen adulte Zecken ho-
here Virusmengen auf den Menschen als Nym-
phen. Bisher wurden Nymphen fiir den GroBteil
der menschlichen Infektionen verantwortlich
gemacht. Die schon erwdhnten Untersuchungen
in der mittleren Oberpfalz iber mittlerweile
zwei Jahre deuten darauf hin, dass der Anteil
adulter Zecken mit 20 bis 50 Prozent deutlich
hoher liegt, als bisher angenommen. Auch die-
se Beobachtung koénnte eventuell durch die
Verdnderungen des Klimas mit bedingt sein.

Veranderungen in der
Landschaftsnutzung

Aktuell ist die Tendenz in der Landwirtschaft
und in der Landschaftspflege zu erkennen, Fli-
chen wieder extensiver zu bewirtschaften. Dies
geht einher mit einer zunehmenden Dichte der
niedrigen und mittelhohen Vegetationsstruk-
turen. Diese Verdnderungen konnen in Teilen
der Landschaft zu einem deutlichen Anstieg
der Nager-, der Niederwild- und damit auch der

Zeckendichte flihren. Entsprechende Verénde-
rungen werden neben anderen Faktoren (zum
Beispiel Stopp der Ausbringung von Insektizi-
den, Herbiziden) auch fiir das Wiederauftreten
bzw. die Neuentstehung von FSME-Naturher-
den in den nordlichen und Ostlichen Bundes-
landern verantwortlich gemacht, was aktuell
als echte geographische Zunahme von ende-
mischen Gebieten gewertet wird.

Veranderte Viruspathogenitat

Das letzte bekannte FSME-Virusisolat Deutsch-
lands stammt aus den Siebzigerjahren und
wurde in der Nahe von Karlsruhe isoliert. Die
bisherigen virologischen Untersuchungen (ins-
besondere aus Osterreich) stiitzten weitgehend
die Ansicht, dass das FSME-Virus genetisch re-
lativ stabil ist und auf Grund seiner geringen
Variabilitdit kaum Pathogenitatsunterschiede
aufweist. Experimentell konnten auf dem
Hillprotein (E-Protein) des Virus Anteile mit
Bedeutung fiir die Neuroinvasivitat identifi-
ziert werden. Fiir andere Flaviviren (West-Nil-
Virus, Gelbfieber-Virus) konnte jedoch gezeigt
werden, dass auch andere virale Proteine einen
Einfluss auf die Pathogenitdat aufweisen. Fir
FSME-Virusstamme in Deutschland kdnnen auf
Grund fehlender Isolate bisher keine Aussagen
gemacht werden.



Zusammenfassung

Der Anstieg der FSME-Erkrankungen der ver-
gangenen Jahre lasst viele Fragen liber mog-
liche Ursachen aufkommen. Im Rahmen dieser
Fragen zeigt sich, dass weder die Okologie und
Dynamik der natiirlichen Ubertragungszyklen
des Virus, noch die Pathogenititsmechanismen
des/der beteiligten Virusstimme in Deutsch-
land bisher verstanden werden. Weiterhin
fordert die Entwicklung der geographischen
Verbreitung in Bayern und anderen Bundeslan-
dern ein von Experten seit langem gefordertes
Umdenken weg von politischen (Stadt-, Land-
kreise) hin zu groBrdumigen geographischen
Verbreitungseinheiten.

Die neuen molekularbiologischen Méglichkeiten
des Nachweises von FSME-Viren in Zecken be-
dingen ebenfalls ein Uberdenken der Definition
von endemischen oder Risikogebieten fiir die
FSME und als Konsequenz daraus der Empfeh-
lungen fiir die FSME-Impfung. Die Beispiele

anderer europdischer Lander und insbesondere
Osterreichs zeigen, dass nur die allgemein emp-
fohlene FSME-Impfung in endemischen Gebie-
ten mittelfristig zu einer Senkung der FSME-
Erkrankungszahlen fiihren kann. Die bisher fiir
die deutschen endemischen Gebiete gegebene
Empfehlung der FSME-Impfung als Indikati-
onsimpfung ist nach Ansicht der Autoren als
gescheitert anzusehen, da diese Empfehlung
sowohl Arzte als auch die betroffene Bevdlke-
rung zu sehr verwirrt und die individuelle In-
fektionsgefahr nicht klar abbildet.

Fir weitergehende Aussagen zur Pathogenitat
der FSME-Viren in Bayern und in Deutschland
ist es von entscheidender Bedeutung, dass lo-
kale Virustypen identifiziert, charakterisiert
und auf ihre Pathogenitét getestet werden. Nur
entsprechende vergleichende Untersuchungen
innerhalb deutscher Isolate und deren Ver-
gleich zu europdischen und asiatischen Virus-
isolaten lassen Aussagen Ulber unterschiedlich
pathogene Stdmme und deren Pathogenitat

zu. Entsprechende Ergebnisse bilden auch die
Voraussetzung fiir das Verstehen potenzieller
Auswirkungen der Klimaerwdrmung auf die
geographische Ausbreitung der FSME und
moglicherweise auf die Pathogenitdt einzel-
ner FSME-Virusstimme in Zecken. Hierzu sind
jedoch weitere langfristige Studien in ende-
mischen Gebieten dringend erforderlich.

Die Ausfiihrungen spiegeln die personlichen
Ansichten der Autoren wider und stellen nicht
die offizielle Meinung der Bundeswehr zum
Thema FSME dar.

Dr. Gerhard Dobler, Dr. Sandra Essbauer,
Dr. Martin Pfeffer,

Institut fir Mikrobiologie der Bundeswehr,
NeuherbergstralRe 11, 80937 Munchen,
Telefon 089 3168-3974,

Fax 089 3168-3292,

E-Mail: gerharddobler@bundeswehr.org

Anzeige

Fiir Arztinnen und Arzte

Der Eintritt einer Berufsunfahigkeit ist kaum beeinflussbar. ..

... wohl aber die finanziellen Folgen.

Wie schnell kann etwas passieren und
man kann seiner Arbeit anschlieBend nicht
mehr nachgehen. Und dann?

Wie geht es weiter? Kennen Sie lhre
finanziellen Liicken im Fall einer Berufs-
unfahigkeit?

o
- A7 elpstan > B0

fs \n‘?;hg\;ie\\sve!s\memng

gerufsVf

08/2004

A\{ENTF‘ST

1
et )

7+ R
g\memznq@;'u‘ﬁ% wned@e“d
s G, '

QU

Kammermitglieder erhalten jahrlich eine Mitteilung
Uber die Hohe Ihrer Leistungen aus dem Versor-
gungswerk. Die hier ausgewiesene Berufsunfahig-
keits-Rente wird bei vollstandiger Aufgabe der
zahnarztlichen Tatigkeit geleistet.

Die INTER leistet schon ab einem Berufsunfahig-
keitsgrad von 50 Prozent und verweist nicht ab-
strakt auf eine andere Tatigkeit.

Unsere Berufsunfahigkeitsversicherung wurde
von unabhéngigen Testern bereits mehrfach
ausgezeichnet.

Tt

MArzte

Service

Sprechen Sie mit uns.

Als Partner zahlreicher érztlicher
Kérperschaften und Verbande sind
wir mit lhrem Berufsstand bestens
vertraut.

INTER Arzte Service
ErzbergerstraBe 9-15
68165 Mannheim

Tel.: (06 21)427-31 30
Fax (06 21) 4 27-9 44
www.inter.de

E-Mail: info@inter.de

7ukunft gestalten —
HNE

VERSICHERUNGEN

Bayerisches Arzteblatt 4/2007 191

9311




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000500044004600206587686353ef901a8fc7684c976262535370673a548c002000700072006f006f00660065007200208fdb884c9ad88d2891cf62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef653ef5728684c9762537088686a5f548c002000700072006f006f00660065007200204e0a73725f979ad854c18cea7684521753706548679c300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020b370c2a4d06cd0d10020d504b9b0d1300020bc0f0020ad50c815ae30c5d0c11c0020ace0d488c9c8b85c0020c778c1c4d560002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken voor kwaliteitsafdrukken op desktopprinters en proofers. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents for quality printing on desktop printers and proofers.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure true
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles true
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


