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Irritative Kontaktekzeme als Vorlaufer von Allergien

Ansatzpunkte fiir die Pravention

Manigé Fartasch, Thomas Briining

Erkrankungen der Haut und insbesondere der Hinde gehoren zu den am haufigsten gemeldeten Berufs-
krankheiten. Hinter dieser niichternen Feststellung stehen Schicksale von Versicherten, bei der die Diag-
nose ,,Hauterkrankung* haufig zu einer Aufgabe des ausgeiibten Berufs fiihren kann. Bei mehr als zwei
Drittel der Erkrankungen handelt es sich um sogenannte irritative Kontaktekzeme, die auch als Vorldufer
der prognostisch ungiinstigen allergischen Kontaktekzeme zu sehen sind. Das Wissen um die unterschied-
lichen hautreizenden Eigenschaften von Arbeitsstoffen ist daher von besonderer praventiver Bedeutung.
Der Bereich Berufsdermatologie am IPA leistet auf diesem Gebiet mit seinen Forschungsansdtzen und -pro-

jekten wichtige Arbeit.

Vorbestehende Reizungen (Irritationen) der Haut konnen
die Entstehung von berufsbedingten allergischen Kontakt-
ekzemen beglinstigen und/oderverstarken. Die allergiefor-
dernde Wirkung eines potenziell hautreizenden Arbeitsstof-
fes beruht nach jetzigen Erkenntnissen nicht nur auf einer
erhohten Eindringrate durch die vorgeschadigte Hautbar-
riere, auch Penetrationsrate genannt, sondern ebenso auf
den immunologischen Effekten der substanzspezifisch in-
duzierten Entziindungen. Diese aktivieren und alarmieren
das Immunsystem (Martin et al 2011, Fartasch 2012, Esser
und Martin 2017, Rustemeyer und Fartasch 2019, Gilmour
et al 2019). Daraus ergeben sich verschiedene Ansétze fir
die Pravention.

Zusammenhang Allergie und irritatives Kontaktekzem

Die Exposition der Haut gegeniiber unterschiedlichen scha-
digenden Einfliissen kann sowohl zu irritativen als auch zu
allergischen Kontaktekzemen fiihren. Voraussetzung dafiir:
Die Substanzen miissen {iber die Haut eindringen kdnnen.
Entscheidend fiir die durch die Irritation ausgeldsten Ent-
ziindungsreaktionen, ist das angeborene Immunsystem.

Je nach auslésender Substanz und Expositionsbedingun-
gen kann ein akutes oder chronisches irritatives Kontak-
tekzem entstehen. Begiinstigend wirken dabei Feuchtar-
beit oft kombiniert mit physikalischen (z.B. Luftfeuchtigkeit)
und mechanischen Reizungen, die dann die Hautbarriere
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(Hornschicht) oder die daruntergelegenen Epidermiszellen
(Oberhautzellen) schadigen.

Stark reizende Substanzen fiihren direkt zu akuten Reak-
tionen wie Rétungen, Schwellungen und Juckreiz sowie zu
spdteren Blaschen. Im Gegensatz dazu rufen schwéachere Ir-
ritanzien erst nach mehrfachem Kontakt tiber einen langeren
Zeitraum Kontaktekzeme hervor. Hier ist das Beschwerdebild
gekennzeichnet durch leichtere R6tungen, Hautverdickun-
gen sowie Schuppungen, Rissen und Rhagaden der Haut an
den Handen. Sind die Epidermiszellen gereizt oder verletzt,
werden stress-assoziierte reaktive Sauerstoffspezies, ATP
und bestimmte sogenannte Gefahr-assoziierte molekulare
Muster freigesetzt. All dies steigert ein (pro)inflammatori-
sches Milieu und damit die Sensibilisierungsmoglichkeiten
durch Arbeitsstoffe. Zudem konnte beobachtet werden, dass
durch eine Barrierestérung die Langerhans-Zellen in der Epi-
dermis, die fiir die Antigen-Prasentation wichtig sind, zu-
nehmen und sich verdndern (Ainscough et al 2013; Esser &
Martin 2017). Dies sind Belege dafiir, dass durch die mecha-
nische und/oder chemische Irritation sowohl das Auftreten
(Induktion) der allergischen Typ-IV-Kontaktallergie und der
Typ-I-Sofortallergie provoziert und zum anderen auch deren
entziindliche Reaktion verstarkt werden kénnen.

Vermeiden von Kontaktekzemen

Gerade im beruflichen Bereich kommt es hdufiger zu einer
kombinierten Belastungssituation der Haut. Die Entstehung
des prognostisch ungiinstigen allergischen Kontaktekzems
ist meist an eine vorbestehende oder gleichzeitig auftretende
Barrierestérung der Haut gekoppelt (sog. 2 Phasenekzem).

Nurwenige sensibilisierende Arbeitsstoffe wie Acrylate, Ep-
oxide und das frither bei der sauren Dauerwelle eingesetzte
Glycerylmonothioglycolat konnen aufgrund ihrer sensibili-
sierenden oder chemischen Eigenschaften auch ohne Ver-
anderung der Hautbarriere eindringen.

Haufiger Hautkontakt mit Arbeitsstoffen, wie Hindedesinfek-
tionsmittel, Kiihlschmierstoffe, Reinigungsmittel, Konservie-
rungsmittel, Emulgatoren, Duftstoffe und Feuchtarbeit fiihren
vermehrt zu tatigkeitsabhangigen irritativen Kontaktekzemen
(Uter et al 2018, Fartasch et al 2017). Dadurch kénnen leich-
ter allergische Kontaktekzeme entstehen oder anlagebe-
dingte Hauterkrankungen wie das atopische Handekzem
sich verschlimmern.

Auch eine korrekte Anwendung von Hautschutz und -pflege
scheint dies in bestimmten Arbeitsfeldern und Tatigkeiten
nicht ganzlich verhindern zu kénnen (Bauer et al 2018). Eine
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e Die Exposition der Haut gegeniiber unterschiedlichen
schadigenden Einfliissen kann sowohl zu irritativen
als auch zu allergischen Kontaktekzemen fiihren.

MIt den am IPA entwickelten Bioengineering-Verfahren
in Kombination mit der Simulation spezifischer Exposi-

tionsszenarien kdnnen Veranderungen der Haut nicht-
invasiv nachgewiesen werden.

Die so erzielten Erkenntnisse sind fiir die Beratung und
Empfehlung bereits erkrankter oder hautempfindlicher
Beschaftigten in der betriebsarztlichen Beratungspraxis
von grofier Bedeutung.

Ursacheistin der unzureichenden Testung der eingesetzten
Arbeitsstoffe im Hinblick auf die Hautvertraglichkeit zu se-
hen. Dieser Aspekt wird von den Herstellern weitestgehend
ausgeblendet, so dass meist keine Informationen fiir den
Anwender dazu vorliegen.

Anhand von Bioengineering-Verfahren in Kombination mit
experimentellen standardisierten Simulationen spezifischer
Expositionsszenarien, wie wiederholten Belastungen, las-
sen sich jedoch die bereits aus feingeweblichen und elek-
tronenmikroskopischen Untersuchungen bekannten Veran-
derungen der Haut nicht-invasiv nachweisen (Fartasch et al
1998, Fartasch et al 1995, Soltanipoor et al 2018, Schnetz et
al 2000). Mit diesen Verfahren kénnen auch zeitliche Ver-
laufe der Einwirkungen nachvollzogen und Verdanderungen
der Haut friihzeitig detektiert werden.

Im Folgenden werden einige Beispiele aufgefiihrt. Diese
Untersuchungen sollten auf weitere wichtige Arbeitsstoffe
ausgeweitet werden. Dies kann dazu beitragen, dass in der
taglichen Beratungspraxis berufsdermatologisch fundierte
Empfehlungen zu den jeweiligen Produktgruppen ausge-
sprochen werden kdnnen.

Beispiel Hindedesinfektionsmittel:

Zahlreiche Untersuchungen haben zwischenzeitlich gezeigt,
dass die Desinfektion der Hinde mit einem alkoholischen
Praparat zwar hautvertraglicher als das Waschen mit Wasser
und Seife ist (Chamorey et al. 2011, Slotosch et al 2007). Al-
lerdings treten bei der Anwendung von ethanolischen, viruzid
wirkenden Handedesinfektionsmitteln mit unterschiedlichen
riickfettenden Zusatzen (sog. Viruzide) vermehrt irritative
Kontaktekzeme auf. Erste Untersuchungen der Viruzide, die
sich grob in zwei Systeme mit hochkonzentrierten Alkoholen
oder niedrig konzentrierten Alkoholen mit Phosphorsdure
gliedern lassen, zeigten, dass, unabhéangig von den riick-
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fettenden Zusdtzen, Unterschiede in den reizenden Eigen-
schaften vorliegen (Fartasch et al 2017). Diese Erkenntnisse
kénnen zu einer besseren Individualpravention — insbeson-
dere bei der Betreuung von Hautempfindlichen - fiihren. Ahn-
liche Untersuchungen sollten auch fiir bakterizid-wirkende
Desinfektionsmittel durchgefiihrt werden.

Beispiel Kiihlschmierstoffe:

Bei den heutigen wassermischbaren Kithlschmierstoffen
handelt es sich in der Regel um Mehrstoffgemische, die je
nach Verwendungszweck unterschiedlich zusammengesetzt
sind. Sie bestehen tiberwiegend aus Grunddlen (Basiséle).
Dies sind entweder Mineraldle, natiirliche Ole (z.B. Rapséle)
und/oder chemisch synthetisierte Ole. Zusatzstoffe schiitzen
vorVerschleif3-, Korrosion und Alterung. Grenzflachenaktive
Substanzen sogenannte Tenside dienen als Schaumverhin-
derer sowie Antinebelzusatz (Kapitel X-MAK). Nicht selten
entstehen in metallverarbeitenden Betrieben Handekzeme
durch den Einsatz von wassermischbaren Kiithlschmierstoffen
(KSS). Insbesondere das plotzliche Auftreten von mehreren
Handekzemen, zeitgleich mit der Einfilhrung eines neuen
KSS, weist auf dessen erhdhte hautreizende Wirkung hin.
Auch eine Optimierung des Hautschutz beziehungsweise
der Hautpflege verbessert in der Regel nicht die Situation.
Hier muss dann das KSS ausgetauscht werden Ein seit vielen
Jahren bekanntes Phanomen, betrifft die unterschiedliche
Reizwirkung von KSS, die trotz der Nachjustierung einzel-
ner Komponenten im Rahmen der Kontrolle, Wartung und
Pflege auftreten konnen. Die dabei entstehenden irritativen
Kontaktekzeme fiihren zu Sensibilisierungen meist gegen
oben angefiihrte Zusatzstoffe.

Erste Untersuchungen mittels Bioengineering-Verfahren do-
kumentierten bereits in den 90er Jahren gravierende Unter-
schiede in derirritativen Potenz der KSS trotz vergleichbarer
pH-Werte zwischen pH 9 bis 9,3 (Hiiner et al 1994, Fartasch
et al 1993). Hier sollten weitere Untersuchungen erfolgen,
um Stoffkonstellationen die zu Reizungen fiihren, besser
identifizieren zu kénnen.

Beispiel Hand- und Hautreiniger:

Bei der Auswahlvon Handreinigern miissen bestimmte Kon-
stellationen beriicksichtigt werden, die sich nicht nur auf
den Aspekt der,,mildesten“ Handreiniger beschranken soll-
ten. Eine angemessene Hautreinigung sollte effektiv Anhaf-
tungen auf der Haut entfernen und gleichzeitig moglichst
hautschonend sein. Bei starkerer Verschmutzung wird in
Praventionsempfehlungen die Anwendung moglichst mil-
derHandreiniger (HRM) statt reibekdrperhaltiger empfohlen
(TRGS 401, GefStoffV).

Im von der DGUV finanzierten Multicenterprojekt FP 276
zur Evaluierung von Hautreinigungsprodukten konnte die
unterschiedliche hautreizende Wirkung der Detergenzien
standardisiert belegt werden. Allerdings ist in der Praxis bei
starken Verschmutzungen eine effektive Hautreinigung mit
derartigen ,,milden*“ HRM nur durch einen haufigeren und
langer andauernden Reinigungsprozess, der oft mit starke-
ren manuellen Druck oder Einsatz von Biirsten kombiniert
wird, moglich. Der Einsatz von ,,milden“ HRM kénnte daher
in bestimmten Situationen kontraproduktiv sein, da in der
praktischen Anwendung durch die langere Reinigungsdau-
er oder der zusatzliche Einsatz von Reibung, um das Reini-
gungsziel zu erreichen, eventuell starkere Schadigungen der
Hautbarriere auftreten kénnten. Damit wiirde die Entstehung
des irritativen Kontaktekzems ebenfalls gefordert. Im IPA-
Projekt ,Vergleichende Untersuchungen zum Ausmaf und
zur Relation der schadigenden Wirkung der reibekérperhal-
tigen Hand- beziehungsweise Hautreinigungsmittelim Ver-
gleich zu milden HRM* soll diese ungeklarte Fragestellung
untersucht werden.

Zukunftsperspektive

Mehrere Faktoren sind bekannt, die eine mégliche Dosis-
Wirkungsbeziehung eines Kontaktsensibilisators beeinflus-
sen konnen. Ein Beispielist der Umgang mit hautreizenden
Arbeitsstoffen, die in der beruflichen Situation eine beson-
dere Rolle spielen und bei denen ein Schutz der Hande durch
Handschuhe nichtimmer moglich ist. Hier miissen weitere
gezielte Untersuchungen beim Menschen erfolgen. Durch
die Kombination von epidemiologischen, dermato-physio-
logischen und immuntoxikologischen Methoden kdnnen
die eine allergische Reaktion begiinstigenden Irritanzien
eingeordnet und identifiziert werden.

AnschlieBend sollten dann Arbeitsprozesse beziiglich haut-
schonender Ablaufe sowohl mittels experimenteller Unter-
suchungen als auch im praktischen Einsatz iiberpriift und
—wenn notwendig — optimiert werden. Die so erzielten Er-
kenntnisse sind vor allem fiir eine Beratung und fundierte
Empfehlungen bereits leicht erkrankter oder hautempfind-
licher Beschiftigter (z.B. Atopiker) in dertaglichen betriebs-
arztlichen Beratungspraxis von grofier Bedeutung.

Die Autoren:
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