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Berufsdermatologie:
Mehr als Handekzeme und multiple
aktinische Keratosen ...

Liebe Kolleginnen und Kollegen,

sind Sie bereits in das Gutachterver-
zeichnis der DGUV-Landesverbdnde aufge-
nommen? Falls noch nicht, empfehlen wir
Thnen, einen entsprechenden Antrag an Thren
DGUV-Landesverband zu richten, optima-
lerweise verbunden mit dem Hinweis, dass
Sie iiber spezifische Qualifikationen (Zertifi-
kat ,,Berufsdermatologie (ABD)") verfiigen.

Kiirzlich wurde aus dem Kollegenkreis
berichtet, dass man nach Antragstellung die
Riickmeldung erhélt, dass eine Aufnahme in
die Liste der Gutachter nur zu den BK-Zif-
fern 5101, 5102 und 5103 erfolgen kdnne, da
fiir andere beantragte Berufskrankheiten die
geforderte Facharztbezeichnung nicht vorla-
ge. Verwiesen wurde hier auf die ,,Empfeh-
lungen zur Begutachtung bei Berufskrank-
heiten, herausgegeben vom Hauptverband
der gewerblichen Berufsgenossenschaften
(HVBG) im Jahr 2004 [1].

Sie sind hieriiber erstaunt? Wir waren es
auch! Beantragt hatte der Kollege auch fiir
die BK Nr. 3102 ,,Von Tieren auf Menschen
iibertragbare Krankheiten als Gutachter
zugelassen zu werden. Hierbei kann es sich
zum Beispiel um eine Tinea der Haut infol-
ge des beruflichen Umgangs mit Tieren han-

deln. In dieser Ausgabe der Dermatologie in
Beruf und Umwelt finden Sie eine Serie von
vier Kasuistiken jeweils zur Fragestellung
der berufsdermatologischen Relevanz einer
Tinea der Autorinnen Bonness et al., Frick et
al., Rausch et al. und Schroder-Kraft et al.
aus Hamburg, Heidelberg und Osnabriick.
Bei vermeintlich teils sehr dhnlichen Aus-
gangskonstellationen beschreiben diese vier
Kasuistiken die sehr differenzierte berufsder-
matologische Vorgehensweise im Hinblick
auf Diagnostik und versicherungsrechtliche
Bewertung: Neben dem unzweifelhaft erfor-
derlichem klinischen dermatologischen Blick
bei der Beurteilung derartiger Erkrankungs-
bilder ist auch eine korrekte weiterfiihrende
fachirztliche Diagnostik mit Mikroskopie,
Anlage einer Kultur auf einem geeigneten
Agar und ggf. PCR-Diagnostik unabdingbar.
Im zweiten Schritt erfolgt dann auf der Basis
dieser Diagnostik die Kausalitdtsbewertung.
Hier wird anhand der Kasuistiken deutlich,
dass auf dem Boden der berufsdermatolo-
gischen Expertise einzelfallbezogen sehr
unterschiedliche Schlussfolgerungen resul-
tieren konnen, namlich dass eine Tinea zum
Beispiel mittelbare Folge bei einem Erkran-
kungsgeschehen im Sinne der BK Nr. 5101,
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iiber Jahre félschlicherweise als Berufsder-

matose verkannt, oder aber auch unmittel-

bar beruflich — ndmlich im Sinne der BK Nr.

3102 — verursacht worden sein kann. Wel-

che Fachgruppe kann bei dermatologischen

Krankheitsbildern eine derartige dezidierte

fachdrztliche Diagnostik mit Ableitung diffe-

renzierter versicherungsrechtlicher Schluss-
folgerungen kompetent gewahrleisten, wenn
nicht die Dermatologie?

Auch weitere BK-Nummern auferhalb
der BK-Nr. 5101, 5102 und 5103 beschrei-
ben medizinische Tatbestandsmerkmale oder
besondere Einwirkungen, bei denen — je
nach Krankheitsbild — primér eine dermato-
logische Begutachtung erwogen werden soll-
te: Denken Sie an die
— BK-Nr. 1310 (,,halogenierte Alkyl-, Aryl-

oder Alkylaryloxide*) (Chlorakne!),

— BKNr. 1314 (,,Erkrankungen durch para-
tertidr-Butylphenol) (Leukoderm, Vitili-
goh),

— BK Nr. 2104 (,,Vibrationsbedingte
Durchblutungsstorungen an den Hén-
den) (Vibrationsbedingtes vasospasti-
sches Syndrom!),

— BK Nr. 1108 (,,Erkrankungen durch Ar-
sen oder seine Verbindungen®) (Platten-
epithelkarzinome, in-situ-Plattenepithel-
karzinome und Basalzellkarzinome!),

— BK Nr. 2402 (,,Erkrankungen durch io-
nisierende Strahlen) (Plattenepithelkar-
zinome, in-situ-Plattenepithelkarzinome,
Basalzellkarzinome, und selten Angio-/
Fibrosarkome!), oder

— BK Nr. 3101 (,,Infektionskrankheiten,
wenn der Versicherte im Gesundheits-
dienst, in der Wohlfahrtspflege oder in
einem Laboratorium titig ... war) (Ska-
bies!).

Dass die Beschiftigung mit beruflichen
Kontaktallergenen auch weit tiber Kontakt-
ekzeme der Hande hinausgeht, zeigt die von
Dickel, Bochum, federfiihrend fir die AG
,Bewertung der Allergene bei BK 5101
der ABD und der DKG verfasste Arbeit zur

Beurteilung der Auswirkungen einer arbeits-
bedingten Allergie gegeniiber Meerestieren
bei der Minderung der Erwerbsfahigkeit
im Rahmen der BK 5101. Hierdurch be-
dingte allergische Reaktionen sind vielfal-
tig und konnen nicht nur die Haut, sondern
auch mehrere Organsysteme betreffen. Die
Symptomatik kann von Kontakturtikaria
und Proteinkontaktdermatitis iiber das orale
Allergiesyndrom, Symptome an den oberen
und unteren Atemwegen einschlieflich von
Asthma, gastrointestinalen Symptomen, bis
hin zum lebensbedrohlichen anaphylakti-
schen Schock reichen. Berufsdermatologin-
nen und Berufsdermatologen kommt hier
eine ganz besondere Verantwortung im Hin-
blick auf eine akkurate Diagnostik sowie die
Einleitung geeigneter therapeutischer und
praventiver Mafinahmen zu. Das Ergebnis
der Diagnostik, aber auch die Umsetzbarkeit
von Privention stellen zudem die wesentli-
chen Grundlagen fiir die MdE-Einschétzung
speziell bei beruflichen Typ-I-Allergien dar,
wie seitens der Autoren anhand der Meeres-
tier-Allergie paradigmatisch dargestellt wird.
Von zunehmender Bedeutung in der
allergologischen Diagnostik von Berufsder-
matosen ist die Testung von Berufsstoffen
vom Arbeitsplatz, da fiir viele berufliche
Expositionen geeignete kommerzielle Test-
substanzen nicht zur Verfiigung stehen. Die
Expertise fiir derartige Testungen liegt aus-
schlieBlich bei Dermatologinnen und Der-
matologen. Krohn (Berlin) et al. erlautern im
Beitrag ,,Epikutantestungen im Hautarztver-
fahren der gesetzlichen Unfallversicherung*
die entsprechenden verwaltungsseitigen
Rahmenbedingungen und die — gemeinsam
mit der ABD und der DKG — entwickelten
Hilfestellungen fiir die hautérztliche Praxis.

Last but not least sind in der Berufsder-
matologie fortlaufende wissenschaftliche
Innovationen zur stetigen Optimierung der
Praventions- und Therapiemoglichkeiten fiir
die uns anvertrauten Patienten erforderlich;
dies natiirlich auch im Hinblick auf unser be-
rufsdermatologisches ,,Kerngeschéft: dem
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Kontaktekzem. Elsner (Jena) et al. zeigen in
einer kontrollierten und randomisierten Stu-
die zur Wirksamkeit eines topischen Medi-
zinprodukts in der Behandlung des kumula-
tiven irritativen Kontaktekzems, dass durch
ein derartiges Produkt Zeichen der irritativen
Dermatitis signifikant reduziert werden kon-
nen. Hieraus ergeben sich fiir die Zukunft
hoffnungsvolle Optionen fiir die Prédvention
bei beruflich besonders hautbelasteten Pa-
tienten.

Wir wiinschen Thnen viel Freude mit der
Lektiire dieser Ausgabe der Dermatologie in
Beruf und Umwelt!

Christoph Skudlik, Hamburg und
Osnabriick, Andrea Bauer, Dresden,
Peter Elsner, Jena, und

Johannes Geier, Géttingen

Literatur

[1] https://www.dguv.de/medien/landesverbaende/de/
med reha/documents/bk empf.pdf. Online-Zu-
griff 30.08.2020.
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Gilt der Gleichheitssatz

»lus respicit aequitatem™ — ,, Das Recht
achtet die Gleichheit™ — lautet der ,,Gleich-
heitssatz*, den vermutlich jeder Jura-Studie-
rende bereits im ersten Semester lernt. Die
Gleichheit vor dem Gesetz ist eine Grund-
lage des Rechtsstaates und in der deutschen
Verfassung in Art. 3 Abs. 1 Grundgesetz
kodifiziert: ,,Alle Menschen sind vor dem
Gesetz gleich.” Der Gleichheitssatz gebie-
tet der staatlichen Gewalt, Gleiches gleich
und Ungleiches ungleich zu behandeln. Das
Bundesverfassungsgericht arbeitete diese
Verpflichtung in einem Urteil 1992 noch
differenzierter heraus: ,,Der Gleichheitssatz
des Art. 3 Abs. 1 GG verbietet es, dass eine
Gruppe von Normadressaten im Vergleich
zu anderen Normadressaten anders behan-
delt wird, obwohl zwischen beiden Grup-
pen keine Unterschiede von solcher Art und
solchem Gewicht bestehen, dass sie die un-
gleiche Behandlung rechtfertigen konnten.
Die rechtliche Unterscheidung muss also in
sachlichen Unterschieden eine ausreichende
Stiitze finden*.

Was wollen die Verfasser mir sagen, wer-
den Sie, liebe Kollegen, bei diesen Ausfiih-
rungen denken, das kenne ich alles, und die
Gleichheit vor dem Gesetz ist doch selbst-
verstandlich. Selbstverstidndlich ist diese
Grundlage unseres Rechtsstaates freilich
nicht, denn in vielen Landern dieser Welt ist

in Corona-Zeiten?

der Rechtsstaat auf dem Riickzug. Er muss
durch Engagement seiner Biirger stets neu
gesichert und bewahrt werden.

Auch in Deutschland miissen wir daher
— speziell in Corona-Zeiten — wachsam sein,
dass der Gleichheitssatz nicht missachtet
wird und es so zu unerwiinschten Folgen fiir
die medizinische Versorgung kommit.

Ein aktuelles Beispiel: Mit dem Beginn
der Corona-Pandemie wurden die Kranken-
hauser aufgefordert — im Bereich von Klini-
ken in oOffentlicher Tragerschaft angewiesen
—, Bettenkapazititen fiir COVID-19-Patien-
ten freizuhalten. Dies war auch retrospektiv
eine sinnvolle und nachvollziehbare Mal3-
nahme der Politik, um ,,italienische Verhalt-
nisse” mit einem Mangel an Intensivbetten
und Beatmungskapazititen zu vermeiden,
auch wenn spiter die Kapazititen vielfach
nicht ausgeschopft wurden. Das konnte man
damals nicht wissen. Als Kompensation fiir
ihre dadurch entstehenden Verluste wurde
den Kliniken eine Ausfallspauschale in Hohe
von 560 Euro (bis 30.6.2020) bzw. 660 Euro
(seit 1.7.2020) zugesagt.

Das klingt gut, und war auch gut etwa
fiir ein privates kleines Krankenhaus auf
dem Lande, das, bei geringeren Kosten
und moglicherweise sogar Kurzarbeit der
MitarbeiterInnen, mittels dieser Ausfalls-
pauschale sogar einen Gewinn erzielte.
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Universititskliniken als Kliniken der Maxi-
malversorgung miissen jedoch mit ganz an-
deren Kostenstrukturen rechnen; so liegen
im Universitatsklinikum Jena laut Thiiringer
Wissenschaftsministerium die Kosten fiir ein
Behandlungsbett durchschnittlich bei rund
780 Euro und damit deutlich tiber den Aus-
gleichszahlungen des Bundes. Universitits-
kliniken, die in besonderer Weise die Last der
Pandemie getragen haben, werden dadurch
ins Defizit getrieben, weil der Bundesge-
sundheitsminister und der Bundesgesetzge-
ber gegen den Gleichheitssatz verstofen und
Ungleiches (Kliniken verschiedener Versor-
gungsstufe) gleich behandeln. Forderungen
der Deutschen Krankenhausgesellschaft und
der Wissenschaftsminister der Lander an den
Bund stoflen bislang auf taube Ohren.

Néher bei der Berufsdermatologie liegt
eine vermutliche Missachtung des Gleich-
heitssatzes durch die Trager der Gesetzli-
chen Unfallversicherung. Auch diese sind
ja an den Gleichheitssatz gebunden, wie wir
es als dermatologische Gutachter im Schlaf
verinnerlicht haben: Die Kriterien fiir die
Anerkennung einer Berufskrankheit oder ei-
ner Minderung der Erwerbsfahigkeit miissen
fiir alle Versicherten gleich sein.

Gleich sein miissen auch die Vergiitun-
gen der Gesetzlichen Unfallversicherungen
fiir die Arzte, sofern sie gleiche Leistungen
erbringen. So ganz gilt das nicht, denn im
Durchgangsarztverfahren konnen hohere
Honorarsitze (,,besondere Heilbehandlung*)
als in einer Behandlung durch Nicht-D-Arz-
te (,allgemeine Heilbehandlung®) gelten.
Durchgangsérzte miissen besondere Vor-
aussetzungen im Hinblick auf die fachliche
Befdhigung, die sédchliche und personelle
Ausstattung sowie die zu libernchmenden
Pflichten erfiillen. ,,Besondere Heilbehand-
lung® ist die fachérztliche Behandlung ei-
ner Unfallverletzung, die wegen Art oder
Schwere  besondere  unfallmedizinische
Qualifikation verlangt (§11 Abs. 3 Vertrag
Arzte-Unfallversicherungstriiger). Insofern
handeln die Unfallversicherungstrager im

Einklang mit dem Gleichheitssatz, wenn sie
fiir nach Art oder Schwere definierte Verlet-
zungen Arzten mit besonderer unfallmedizi-
nischer Qualifikation eine besondere Vergii-
tung gewéhren.

Nun fiihrt die Corona-Pandemie zu be-
sonderen Hygieneaufwendungen in Kliniken
und Praxen und damit zu hoheren Kosten
fiir drztliche Leistungen, die in der GOA
nach Empfehlungen der Bundesirztekam-
mer (BAK) iiber eine Hygiene-Pauschale
abgebildet werden konnen. Diese Kosten
fallen auch bei Patienten an, die zu Lasten
der Gesetzlichen Unfallversicherung behan-
delt werden, weshalb diese ,,als pauschale
Abgeltung von Preis- und Mengensteige-
rungen infolge des neuartigen Coronavirus
SARS-CoV-2, insbesondere bei personli-
chen Schutzausriistungen fiir Mitarbeiter
und seitens der Arzte den Patienten zur Ver-
fiigung gestelltem Mund-Nase-Schutz und
fiir weiteren entstandenen Mehraufwand
zur Minderung des Infektionsrisikos jedem
Arzt fiir jeden personlichen Arzt-Patienten-
Kontakt zusétzlich zu den Behandlungskos-
ten fiir jeden Behandlungstag eine Pauscha-
le erstattet. Das klingt verniinftig und sehr
erfreulich, allerdings gilt diese Regelung
ausschlieBlich fiir D-Arzte, und zwar unab-
héngig davon, ob diese nun eine ,,allgemei-
ne“ oder eine ,,besondere” Heilbehandlung
erbringen. Mit der ,,besonderen unfallmedi-
zinischen Qualifikation* der D-Arzte hat die-
se Hygienepauschale also nichts zu tun, und
von besonderer infektiologischer oder hygi-
enischer Kompetenz der Unfallmediziner ist
im Vertrag Arzte — Unfallversicherungstri-
ger auch nicht die Rede. Diese Regelung, die
alle anderen im Auftrag der Unfallversiche-
rung behandelnden Arzte ausschlieBt, diirfte
daher gegen den Gleichheitssatz versto3en,
da nicht erkennbar ist, dass beziiglich der
Hygieneanforderungen zwischen Unfallme-
dizinern und Dermatologen ,,Unterschiede
von solcher Art und solchem Gewicht be-
stehen, dass sie die ungleiche Behandlung
rechtfertigen konnten* (Bundesverfassungs-
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gericht). Eine Begriindung fiir diese Un-
gleichbehandlung der Arzteschaft wurde von
der Unfallversicherung nicht 6ffentlich kom-
muniziert und niemand wird eine vorsatzli-
che Benachteiligung der Dermatologen un-
terstellen wollen; womdglich steht die Sorge
um eine Kostensteigerung dahinter, die aller-
dings keine Rechtsgrundlage fiir eine solche
Ungleichbehandlung bilden kann.

Vertragspartner der Deutschen Gesetzli-
chen Unfallversicherung (DGUV) in Hono-
rarfragen ist die Kassenérztliche Bundesver-
einigung (KBV); es bleibt unverstdndlich,
weshalb diese als Vertreterin der gesamten
niedergelassenen Arzteschaft dieser Sonder-
regelung nur flir eine Arztgruppe zugestimmt
hat.

Der Berufsverband der Deutschen Der-
matologen hat sich in einem Schreiben an
die DGUV und in einer anschlieBenden
Presseerklarung klar geduBert, sein Unver-
standnis ausgedriickt und zu einem Umden-
ken aufgerufen: ,,Die bisherige fiir beide Sei-
ten fruchtbare Zusammenarbeit wird durch
die Entscheidung der DGUV nun erheblich
belastet. Unsere Mitglieder werden wenig
Verstindnis fiir die Sichtweise der DGUV
aufbringen, sondern sich vielmehr gegen-
iiber den Durchgangsirzten als Arzte zweiter
Klasse verstehen.

Selten sind VerstoBe gegen den Gleich-
heitssatz und damit eine Grundlage unseres
Rechtsstaates so deutlich. Wie immer soll-
te eine einvernehmliche Losung zwischen
Unfallversicherung und Dermatologen ge-
funden werden, aber vielleicht findet sich
ja auch ein rechtsschutzversicherter berufs-
dermatologischer Kollegln, die diese Frage
einmal vor einem Sozialgericht klaren lasst.
Den Rechtsstaat werden wir nur erhalten,
wenn wir derartigen VerstoBlen gegen den
Gleichheitssatz mit rechtsstaatlichen Mitteln
entgegenwirken.

Peter Elsner;
Vorstandsmitglied des BvDD, und
Klaus Stromer, Prisident des BvDD
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Tinea oder Ekzem? Eine nicht seltene
berufsdermatologische Herausforderung

L.M. Rausch, E. Steffens und E. Weisshaar

Berufsdermatologie, Hautklinik, Universitatsklinikum Heidelberg

Tinea oder Ekzem? Eine nicht seltene
berufsdermatologische Herausforderung

Dank der vielfaltigen Moglichkeiten in
der Prdvention haben sich die Diagnostik,
Therapie und insbesondere die Moglichkei-
ten des Berufsverbleibs in der Berufsderma-
tologie sehr verbessert. Zu den héufigsten
Handekzemen zdhlt das subtoxisch-kumu-
lative Handekzem, das hdufig auf dem Bo-
den einer atopischen Hautdiathese entsteht.
Wir berichten {iber einen 35-jahrigen, ur-
spriinglich in der Metallbearbeitung aus-
gebildeten Mann, der in einer Kartbahn ar-
beitete und dort nur wenige hautbelastende
Arbeiten durchfiihrte. Er entwickelte erstma-
lig im Jahr 2017, einige Jahre nach Beginn
dieser beruflichen Tiétigkeit, Effloreszen-
zen an der rechten Hand. Als Rechtshander
war dies seine Arbeitshand. Interessanter-
weise war die linke Hand nie betroffen. Thm
nicht erinnerlich und in den berufsdermato-
logischen Untersuchungen nicht berticksich-
tigt, war eine Tinea pedum, die sich nicht nur
im Bereich der Zehenzwischenrdume, son-
dern auch an den FuBlsohlen manifestiert hat-
te. Wenige Monate vor Durchfithrung des
Medizinisch-beruflichen Rehabilitationsver-
fahren Haut entwickelte er auch Nagelver-
anderungen an der rechten Hand. Es wurde,
sowohl an den Fiilen als auch an der rech-
ten Hand, Trichophyton rubrum festgestellt
und eine Tinea manuum diagnostiziert. In-
teressanterweise zeigte der Versicherte auch
milde Effloreszenzen im Sinne eines Ekzems
am rechten Handriicken, sodass nicht auszu-
schlieflen ist, dass der Versicherte zu Beginn
ein subtoxisch-kumulatives Handekzem bei
atopischer Hautdiathese hatte, auf das sich
dann die Tinea pfropfte und die Abheilung
verhinderte.

Mycosis or eczema? A frequent chal-
lenge in occupational dermatology

Due to the wide range of possibilities in
preventing occupational skin diseases, diag-
nostics, therapy and especially the possibili-
ties to keep the profession have greatly im-
proved during the last years. One of the most
common subtypes of hand eczema (HE) is ir-

ritant contact dermatitis. Generally, this can
be treated very well, but in individual cases it
has a poor prognosis due to its chronicity, es-
pecially in wet work professions. Often irri-
tant contact dermatitis develops in individu-
als with atopic skin diathesis. We report on a
35-year-old man, an originally trained metal
worker who worked on a go-kart track with
hardly any wet work. He developed skin le-
sions on his right hand for the first time in
2017, several years after he had started this
job. As a right-handed person this was his
working hand. The left hand was never af-
fected. Interestingly, tinea pedum was never
considered in the dermatological examina-
tion. It manifested not only in the interdigital
spaces but also on the soles of the feet. A few
months before the patient presented to our
department the first time, he had observed
changes of his nails of the right hand. Tricho-
phyton rubrum was proven on both feet and
the right hand, thus tinea manuum and tinea
pedum were diagnosed. Remarkably, the pa-
tient also showed skin lesions resembling ec-
zema on the back of the right hand. It cannot
be excluded that the patient initially had ir-
ritant contact dermatitis based on atopic skin
diathesis and mycosis superimposed and pre-
vented healing.

Einleitung

Dank der vielfdltigen Moglichkeiten in
der Pravention haben sich die Diagnostik,
Therapie und insbesondere die Moglichkei-
ten des Berufsverbleibs in der Berufsderma-
tologie sehr verbessert [1, 2, 3, 4]. Das Medi-
zinisch-berufliche Rehabilitationsverfahren
Haut wird seit vielen Jahren mit groBem
Erfolg in der Bundesrepublik Deutschland
durchgefiihrt und die sogenannte ROQ-
Studie (Medizinisch-berufliches Rehabili-
tationsverfahren Haut — Optimierung und
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Qualitdtssicherung des Heilverfahrens) mit
groflem Erfolg durchgefiihrt [1, 2, 3, 4]. Seit-
dem werden weiterhin Patienten in mehreren
berufsdermatologischen Zentren erfolgreich
geschult und therapiert. Zu den héufigsten
Handekzemen z&hlt das subtoxisch-kumu-
lative Handekzem. Dies kann in der Regel
sehr gut therapiert werden, hat allerdings in
einzelnen Féllen auch auf Grund der Chroni-
zitét, insbesondere in stark hautbelastenden
Berufen, eine tendenziell schlechte Progno-
se. Haufig entwickelt sich ein subtoxisch-ku-
mulatives Handekzem auf dem Boden einer
atopischen Hautdiathese. Dieses tritt iibli-
cherweise beidseitig auf. Bei einem Handek-
zem konnen Superinfektionen in Form von
bakteriellen und mykotischen Besiedlungen
auftreten. Diese sind in der Regel klinisch
gut erkennbar, kdnnen entsprechend durch
eine mikrobiologische oder mykologische
Labordiagnostik diagnostiziert werden und
dann auch entsprechend therapiert werden
[5]. Eine gestorte Hautbarriere pradestiniert
fiir eine bakterielle und/oder mykotische
Superinfektion. Es wurde jiingst in einer Pu-
blikation auf das sogenannte Two feet-one
hand-Syndrom verwiesen [6]. Interessanter-
weise war in diesem Fall das , Handekzem*
immer palmarseitig als hyperkeratotisch
aufgefallen. Unter einer systemischen anti-
mykotischen Therapie heilte die Hauterkran-
kung vollstindig ab. Mit dieser aktuellen
Falldarstellung wollen wir einen Patienten
vorstellen, der schon lange in dermatologi-
scher Behandlung war, stets mit der gleichen
Diagnose gefiihrt wurde und nach einer sys-
temischen antimykotischen Therapie dann
vollstédndig abheilte.

Fallbeschreibung

Wir berichten {iiber einen 35-jdhrigen
Mann, der nie an einer Neurodermitis ge-
litten hatte, allerdings in der Kindheit und
Jugend Symptome einer Hausstauballergie
bemerkte. Diese seien dann im Erwachse-
nenalter riicklaufig gewesen und anschlie-
Bend ganz verschwunden. Die Mutter litt
an einem allergischen Asthma bronchiale.
Des Weiteren war die dermatologische und
allergologische Anamnese in der Familie
unaufféllig. Der Versicherte absolvierte nach

dem Hauptschulabschluss von 2003 bis 2006
eine Ausbildung zum Feinmechaniker, diese
Tatigkeit tibte er dann noch 2 weitere Jahre
aus. Nach einer Tatigkeit als selbstandiger
Internetdienstleister und einer 9-monatigen
Arbeitslosigkeit ging er dann in den Me-
tallbereich zuriick, arbeitete dort 3 Jahre
im Werkzeug- und Sondermaschinenbau in
der Montage. Zu keinem Zeitpunkt trat ein
Handekzem auf, der Versicherte konnte die-
se Tatigkeiten stets hautgesund ausiiben. Im
Mai 2013 begann er, bei einer Wochenstun-
denzahl von 30 Stunden, in einer Kartbahn
zu arbeiten und war hier fiir den Ticketver-
kauf, fiir den Bistrobetrieb, als Streckenpos-
ten und auch gelegentlich zur Instandhaltung
und Reinigung der Kartautos eingesetzt. Die
Dauer an Feuchtarbeit bezifferte er mit etwa
30 Minuten pro Tag. Dabei trug er Schutz-
handschuhe.

Im Jahr 2017 entwickelte er erstmalig
an der rechten Hand Juckreiz, Rotungen
und Schuppungen, die sich anfianglich vom
rechten Handgelenk dann auf die Handin-
nenflachen, Handriicken und auch die Fin-
ger ausgebreitet hitten. Uber die folgenden
2 Jahre erfolgten sporadische Vorstellungen
bei einem Hautarzt, es wurden kortisonhalti-
ge Externa wie Mometasonfuroat (Klasse II1
Kortikosteroid) verordnet. Eine Besserung
trat hierunter nicht auf. Der Versicherte gab
an, dass auch zweimalig vom Hautarzt die
rechte Hand auf Pilze untersucht worden
war. Die diesbeziiglichen Befunde waren ne-
gativ, dies war auch in den Hautarztberichten
vermerkt ohne weitere Angaben, was genau
durchgefiihrt worden war (,,Mykologie zwei-
mal negativ’). Im Jahr 2019 wechselte er den
Hautarzt und bekam dann ebenfalls eine to-
pische Betamethason-Therapie (Klasse III
Kortikosteroid) plus Salicylsdure, welche
er zweimal tiglich fiir ca. 2 Wochen auf die
rechte Hand auftrug. Auch hier wurde ihm
das intervallmidBige Anwenden der Salbe
empfohlen, was er immer wieder durchfiihr-
te. Diese Lokaltherapie fiihrte stets nur zu
einer kurzfristigen Besserung des Hautzu-
standes. Uber den gesamten Zeitraum waren
nie die andere Hand und auch nie die Kor-
perhaut betroffen gewesen. Auf Nachfrage
berichtete der Versicherte, dass ihm Hautver-
anderungen an den Fiilen erstmals im Herbst
2019 aufgefallen waren. Die Fingerndgel der
rechten Hand seien seit etwa Jahresanfang
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Abb. 1. Ubersicht beider Handinnenflichen im
Mai 2020 mit multiplen rundlichen Dyshidrosis la-
mellosa sicca-artigen Abschuppungen. An der
rechten Handgelenksinnenseite zeigten sich eine
milde braunliche postinflammatorische Hyperpig-
mentierung und ein in Rickbildung befindliches
Ekzem. Die linke Handinnenflache, ebenso auch
die Handgelenksinnenseite und der linke Handri-
cken waren unauffallig.

Abb. 2. Nahaufnahme des rechten Handriickens
mit mildem zum Teil exkoriiertem Ekzem am Hand-
gelenk. Des Weiteren milde Lichenifikation im Be-
reich der Fingergrundgelenke mit Abschuppungen,
ausgepragte Onychodystrophie der Nagel Dig.
Il — IV mit weiRlicher Nagelplatte.

2020 verdndert gewesen. Im Jahr 2020 be-
kam er dann zusétzlich eine Creme-PUVA-
Therapie der rechten Hand, auch hier konnte
keine Besserung erzielt werden. Uber den
gesamten Verlauf erfolgte eine riickfettende
Hautpflege mit Adtop plus Creme, zudem

war der Versicherte beziiglich Arbeits- und
Hautschutzmalinahmen von der zustindigen
Berufsgenossenschaft beraten worden und
habe diese umgesetzt.

Als der Versicherte das Medizinisch-
berufliche Heilverfahren Haut im Mai 2020
antrat, hatte er durchgehend seit iiber 3 Jah-
ren Effloreszenzen an der rechten Hand,
ohne dass eine Abheilung erreicht worden
war. Der Versicherte hatte zu diesem Zeit-
punkt aufgrund der Corona-Pandemie seit
7 Wochen nicht gearbeitet (letzter Arbeitstag
22.03.2020).

Bei der Inspektion des gesamten Inte-
guments zeigte sich eine Xerosis cutis der
Extremititen und eine mifBig ausgeprigte
Keratosis pilaris an den Streckseiten von
Oberarmen, Oberschenkeln und Rumpf.
Die linke Hand war vollstindig unaufféllig
(Abb. 1). An der rechten Hand zeigte sich
eine Dyshidrosis lamellosa sicca-artige Des-
quamation und eine feinlamelldre Schup-
pung, vor allem an der Handinnenfliche
und an den Fingern beugeseitig (Abb. 1 und
2). Am Ubergang der Fingergrundgelenke
auf die Fingerzwischenrdume zeigten sich
Rotungen mit diskreter Schuppung sowie
einzelne, zum Teil blutig tingierte Erosio-
nen. Am rechten Handgelenk beugeseitig
fand sich eine milde R6tung und am rechten
Handriicken, iibergehend auf das Handge-
lenk, eine deutliche Lichenifikation der Haut
mit einem stridiren Ekzemherd (Abb. 2). An
den Fiilen bestanden milde Hyperkeratosen
an den Fersen und eine diffuse feine Schup-
pung plantar von den Zehen bis zur Ferse
reichend. Alle Zehenzwischenrdume waren
schuppig und zum Teil weilllich mazeriert.
Alle FuBnigel waren unauffillig. Alle Fin-
gerndgel der rechten Hand, unter Ausspa-
rung des Daumennagels, zeigten eine weile,
raue Nagelplatte mit Dystrophie und sub-
ungualer Verdickung. Der Versicherte hatte
einen Hautbraunungstyp II nach Fitzpatrick
und zeigte einen roten Dermographismus.
Der Versicherte hatte keine Vorerkrankungen
auBler einer seit vielen Jahren bestehenden
Adipositas Grad II. In der Familie hatten sich
bereits drei Angehorige einer bariatrischen
Operation unterzogen.

Nachdem sich der Versicherte im Vorfeld
bereits ambulant vorgestellt hatte, wurde
von den betroffenen Hautarealen, der rech-
ten Handinnenfldche und beiden Fullsohlen,



Die Tinea manu-
um erfordert die
Durchfiihrung
eines Nativpra-
perates sowie
die Anlage einer
Kultur und
gegebenenfalls
PCR-Diagnostik

Rausch, Steffens und Weisshaar

98

eine Pilzkultur entnommen. Noch bevor das
Heilverfahren begann, konnte Trichophyton
rubrum gesichert werden. Somit erfolgte zu-
néchst eine topische, antimykotische Lokal-
therapie an der rechten Hand und an beiden
FiiBen. Zudem wurden pflegend hydratisie-
rende Maflnahmen und eine Creme-PUVA-
Therapie an der rechten Hand durchgefiihrt.
Weiterhin wurde der Versicherte iiber Hy-
gienemalnahmen aufgekldrt. Da hierunter
nur eine geringfiigige Besserung eintrat,
der Befund sehr ausgepriagt war und zudem
auch eine Onychomykose der Fingernigel
D II - V nachgewiesen werden konnte, wur-
de systemisch antimykotisch mit Terbinafin
Tabletten 1 x téglich 250 mg fiir 2 Wochen
therapiert. Hierunter kam es zu einer deut-
lichen Besserung der Hauterkrankung mit
Riickgang der Schuppungen an Fiilen und
Héanden sowie des entziindlichen Infiltrates
am rechten Handriicken. Eine Fortfithrung
der systemischen antimykotischen Thera-
pie wurde aufgrund der Onychomykose
mittels Terbinafin 250 mg 1 x wochentlich
fiir mindestens 3 Monate empfohlen. In der
ausfiihrlichen Allergiediagnostik, inklusive
Berufsstofftestungen, wurden keine Typ-1V-
Sensibilisierungen festgestellt. Bei Beendi-
gung des Heilverfahrens war die Tinea ma-
nuum und pedum vollstdndig abgeheilt.
Nach weiterer 2-wdchiger Periode der
Arbeitsunfahigkeit sowie 4 Wochen nach
Wiederaufnahme der beruflichen Tatigkeit
stellte er sich jeweils ambulant vor. Ein
Handekzem bestand nicht, auch keine Tinea
manuum. Es hatte sich ein unauffalliges Na-
gelwachstum an den Fingerndgeln D 11 — IV
der rechten Hand im proximalen Nagelanteil
eingestellt. An den Fiiflen zeigte sich weiter-
hin eine milde Schuppung plantar beidseits,
an zwei Zehenzwischenrdumen zeigte sich
eine milde Schuppung. Es konnte festgehal-
ten werden, dass der Versicherte seine beruf-
liche Tatigkeit als Mitarbeiter einer Kartbahn
unter Umsetzung der erlernten Arbeits- und
Hautschutzmafnahmen fortfiithren kann.

Diskussion

Der dargestellte Fall dhnelt teilweise ei-
nem bereits in der Vergangenheit publizier-
ten, allerdings in anderer Weise auffdlligen
Falls einer Tinea pedum und Tinea manuum,
den wir als Two feet-one hand-Syndrom di-
agnostiziert hatten [6]. Es ist moglich, dass,
wie auch bei diesem dargestellten Patienten,
in hautbelastenden Berufen, Effloreszenzen
nur an einer Hand auftreten, insbesondere
wenn Patienten Rechtshidnder sind. Theo-
retisch ist es mdglich, dass ein subtoxisch-
kumulatives Handekzem nur an einer Hand
auftritt. Allerdings fiihrte der oben genann-
te Versicherte keinen typischen hautbelas-
tenden Beruf durch und war auch weder
Feuchtarbeit noch Kontakt zu hautreizenden
Stoffen im {iberwiegenden Ausmal} ausge-
setzt. Es ist nicht auszuschlieBen, dass sich
bei dem Versicherten primér eine Tinea ent-
wickelte. Dies wiirde auch das mangelhafte
Ansprechen der durchgefiihrten Kortisonthe-
rapien erkldren. In vielen Fillen kann hier-
durch auch eine Verschlimmerung eintreten.
Die Beteiligung der Négel im Sinne einer
Onychomykose, die ebenfalls kulturell nach-
gewiesen werden konnte, zeigt, dass sich
das Krankheitsbild dann trotz durchgehen-
der dermatologischer Therapie und Einlei-
tung des Hautverfahrens im September 2019
nicht besserte. Es ist davon auszugehen, dass
auch bei erstmaliger ambulanter Vorstellung
beim Dermatologen der Hautbefund an den
FiiBen nicht berticksichtigt wurde bzw. kei-
ne entsprechende dermatologische Therapie
erfolgte. Zudem bleibt unklar, ob eine kor-
rekte dermatomykologische Diagnostik der
rechten Hand bei dem Versicherten erfolgte.
Eine mikrobiologische Abstrichentnahme,
wie sie der Versicherte erwihnte, 1dsst neben
Bakterien lediglich den Nachweis von Hefen
zu, welche bei einer Tinea manuum nicht zu
erwarten sind [5]. Bei Vorliegen von hyper-
keratotisch squamdsen Hauterscheinungen
sollte die Entnahme eines Schuppenprépara-
tes mit anschlieender mikroskopischer Dia-
gnostik (Nativpriparat), zum Beispiel mittels
Kaliumhydroxid-Losung oder Fluoreszenz-
farbung, die Anlage einer Kultur auf einem
geeigneten Agar zur Anzucht des Erregers
und eine PCR-Diagnostik zum Direktnach-
weis von Pilz-DNA erfolgen. Vorteile des
Einsatzes einer ergdnzenden DNA-basierten
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molekularen Methode zur Pilzkultur, dem
»Ooldstandard“ der mykologischen Diag-
nostik, sind héhere Sensitivitdt und die Zeit-
ersparnis von zum Teil mehreren Wochen in
der Diagnostik von Dermatomykosen [5, 7].

Oft konnen Betroffene keine genauen
Angaben machen, wie lange sie schon ent-
sprechende Verdnderungen an den Fiiflen
haben, da einer Tinea pedum, insbesondere
von Miénnern, wenig Bedeutung geschenkt
wird, insbesondere dann, wenn kein Pruritus
besteht. In unserem Fall gab der Versicherte
an, dass er erst 6 — 9 Monate zuvor Hautver-
anderungen an den Fiilen bemerkt habe. Es
lasst sich jedoch nicht sicher nachvollziehen,
ob die Mazerationen im Zehenzwischen-
raum und die ausgepriagten Schuppungen an
den FuBsohlen nicht schon ldnger bestanden.
In den uns vorliegenden Hautarztberich-
ten wurde lediglich der Hautbefund an den
Hinden dokumentiert. Eine Ubertragung
der Pilzsporen von den Fiilen auf die rechte
Hand, zum Beispiel durch Kratzen, erscheint
auch aufgrund einer hoheren Priavalenz einer
Tinea pedum im Vergleich zur Tinea ma-
nuum wahrscheinlicher als der umgekehrte
Weg. Nach Angaben des Versicherten seien
die Nagelverdnderungen circa 5 Monate vor
Erstvorstellung in unserer Abteilung aufge-
treten. Hier spricht die Onychomykose an
der rechten Hand bei unauffilligen Zehen-
nigeln fiir ein ldngeres Bestehen der Pilzin-
fektion an den Hénden im Vergleich zu den
FiiBen. Andererseits erfolgte an der rechten
Hand wiederholt eine immunsupprimieren-
de Lokaltherapie mittels topischen Kortiko-
steroiden und einer Creme-PUVA-Therapie,
welche das Voranschreiten der Pilzinfektion
angetrieben haben kdnnten.

Zusammenfassend sollte bei einseitiger
Handdermatose, insbesondere bei schuppi-
ger Morphologie, immer an eine Tinea ma-
nuum gedacht werden [8]. Die Differenzial-
diagnose eines Ekzems sollte insbesondere
dann erwogen werden, wenn eine einseitige
Hautbelastung im Beruf nachvollzogen wer-
den kann. Auch ein allergisches Kontakt-
ekzem, zum Beispiel bei Metallarbeitern,
kann ggf. einseitige Hautveranderungen im
Bereich der Arbeitshand hervorrufen. Nicht
iibersehen werden sollte bei solchen Patien-
ten eine Fulldermatose, die bei Handekzem-
patienten in 27% der Félle auftreten kann und
bei 11,4% der Betroffenen als Pilzinfektion

diagnostiziert wurde [9]. Daher soll auch mit
dieser Falldarstellung darauf aufmerksam
gemacht werden, dass, zumindest bei Erst-
vorstellung, eine komplette Inspektion der
Korperhaut erfolgen sollte und bei Derma-
tosen der Hande auch die Fifle untersucht
werden, da zum Beispiel vesikuldre Handek-
zeme sich auch als vesikuldre Fufekzeme
zeigen konnen und eine Tinea pedum, wie in
unserem Fall, eine besondere ,,berufsderma-
tologische® Bedeutung erhalten kann. Durch
die Publikation dieses Falles mochten die
Autoren insbesondere junge Berufsderma-
tologen bzw. Dermatologen in der Facharzt-
zeit dazu animieren, stets kritisch ein Han-
dekzem zu hinterfragen, insbesondere bei
einseitiger Lokalisation und die Bedeutung
der Tinea pedum nicht zu unterschitzen. Das
sollte auch bei den SchulungsmafBnahmen im
Rahmen der Sekundéren und Tertidren Indi-
vidualprivention beriicksichtigt werden [1,
2, 3, 4], was auch die Autorinnen iiber die
letzten Jahre hinsichtlich der Themen Fuf3-
hygiene und die Bedeutung der Tinea pedum
umgesetzt haben. Wir hoffen, dass wir mit
der Publikation dieses Falles dazu beitragen
konnen, dass insbesondere sogenannte thera-
pieresistente und knifflige Félle von Hand-
dermatosen rascher und effizienter geldst
und therapiert werden kdnnen [6, 8, 10, 11].

Interessenkonflikt

Die Autoren haben keinen Interessenkon-
flikt.
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Diagnose Tinea der Haut in der Be-
rufsdermatologie — BK 3102 oder: die
Spezies bestimmt den Kostentriger

Dermatomykosen werden klinisch héu-
figer verkannt. Das klinische Bild der ober-
flachlichen Mykosen auf der Haut ist poly-
morph, als Differenzialdiagnosen kommen
in der Regel diverse Dermatosen, insbeson-
dere entzlindliche Hauterkrankungen, in Be-
tracht. Die Diagnose der Dermatomykosen
basiert auf dem klinischen Bild und dem my-
kologischen Erregernachweis. Ferner ist die
Identifikation des korrekten Erregers fiir eine
Therapie und auch fiir die Privention einer
Dermatophyteninfektion essenziell. Unter
bestimmten Bedingungen kann eine Tinea
im Sinne der BK Nr. 3102 —,,Von Tieren auf
Menschen iibertragbare Krankheiten™ — ver-
ursacht werden und eine Eintrittspflicht des
zustindigen Unfallversicherungstrigers be-
griinden. Wir stellen den Fall einer Patien-
tin vor, die als Zoo-Tierpflegerin u. a. Nage-
tiere versorgt hat und darunter entziindliche
Hautverdnderungen an der dominanten rech-
ten Hand entwickelt hat. Das Hautarztver-
fahren war durch eine Hautarztpraxis unter
der Diagnose eines beidseitigen berufsbe-
dingten Handekzems eingeleitet worden, das
sich im Verlauf als therapierefraktir erwie-
sen hatte. Mittels mykologischer Diagnos-
tik einschlieflich der Sequenzierung der ,,in-
ternal transcribed spacer“(ITS)-Region der
rDNA (ribosomale Desoxyribonukleinsaure)
des Pilzes lieB sich der Genotyp IV (zoophi-
les Isolat) innerhalb der Spezies T. mentag-
rophytes identifizieren. In Kombination mit
der beruflichen Tatigkeit als Zootierpflegerin
waren somit die Kriterien fiir das Vorliegen
einer Berufskrankheit Nr. 3102 der Berufs-
krankheitenverordnung (BKYV) erfiillt und
die antimykotische Therapie zu Lasten des
Unfallversicherungstrégers angezeigt.

Diagnosis tinea of the skin in occupa-
tional dermatology — BK 3102 or: the spe-
cies determines the social insurance body

Dermatomycoses often remain unde-
tected. The clinical appearance of superfi-
cial mycoses on the skin is polymorphic. As
differential diagnoses usually various der-
matoses are to be considered, in particular
inflammatory skin diseases. The diagnosis
of dermatomycoses is based on the clinical
appearance and the fungal pathogen detec-
tion. Furthermore, the identification of the
correct fungal pathogen is essential for ther-
apy and also for the prevention of a derma-
tophyte infection. Under certain conditions,
a tinea may be an occupational disease (BK
No. 3102) — “Diseases transmissible from
animals to humans”. If applicable treatment
has to be provided according to the German
law (Sozialgesetzbuch VII, State Insurance
Code 7) by the statutory accident insurance.
We present the case of a female patient who
worked as a zoo keeper and cared also for
rodents. She developed inflammatory skin
lesions on the dominant right hand. The der-
matologist’s procedure had been initiated by
a dermatologist’s practice under the diagno-
sis of bilateral occupational hand eczema,
which had proved to be refractory to therapy
in the course of the treatment. By means of
mycological diagnostics including sequenc-
ing of the “internal transcribed spacer” (ITS)
region of the rDNA (ribosomal deoxyribonu-
cleic acid) of the fungus, genotype IV (zoo-
philic isolate) within the species 7. mentag-
rophytes could be identified. In combination
with the profession as a zoo keeper caring for
the fungal disease transmitting rodents the
criteria for an occupational disease No. 3102
of the Ordinance on Occupational Diseases
(BKV) were thus fulfilled and the antimy-
cotic therapy at the expense of the statutory
accident insurance was indicated.
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Abb. 1. A: Pilzkultur Vorderseite. B: Pil
Ruckseite.

Einleitung

Eine 55-jdhrige Zootierpflegerin wurde
uns durch den Unfallversicherungstriager
ambulant zur berufsdermatologischen Be-
urteilung und ausfiihrlichen Handschuh-
und Hautschutzberatung im Rahmen einer
zeitnahen Individualprivention (ZIP) vor-
gestellt. Das Hautarztverfahren war durch
eine Hautarztpraxis unter der Diagnose eines
beidseitigen berufsbedingten Handekzems
eingeleitet worden, das sich im Verlauf als
therapierefraktir erwiesen hatte.

Patientin

Die Patientin gab an, dass sie im Zoo vor
allem fiir die Reinigung der Gehege und die
Zubereitung des Tierfutters zustindig sei.
Diese Titigkeiten seien mit einem hohen
MaB an Feuchtarbeit und Verschmutzung
verbunden. Handschuhe wiirden nur teil-
weise getragen und auch nur unzureichend
schiitzen. Vor etwa 10 Monaten habe sich
eine Rotung mit deutlich entziindlichem As-
pekt am rechten Mittelfinger gebildet, deren
Ausdehnung stetig zugenommen habe. Es
seien mehrfach topische Glukokortikoide
verordnet und angewendet worden, die kei-
ne Wirkung gezeigt hitten. Zudem bestehe
Juckreiz. Die linke Hand sei stets erschei-
nungsfrei gewesen. Die Patientin berichtete,
dass sie zum Zeitpunkt der Erstmanifestation
in der ,,nordamerikanischen Tierwelt™ gear-
beitet habe und dort unter anderem fiir die
Versorgung der Baumstachler, Murmeltiere
und Biber zusténdig gewesen sei. Dabei han-
delt es sich um Tiere, die zur Ordnung der
Nagetiere (Rodentia) zéhlen. Auf Nachfrage
berichtete die Patientin, dass die Tiere gele-
gentlich Fellverdnderungen aufweisen und
dann vom Zoo-Tierarzt untersucht und be-
handelt wiirden. Néhere Angaben konnte sie
hierzu nicht machen.

Befund

Zum Zeitpunkt der Vorstellung in unse-
rem Hause bestand eine grof3flachige erythe-
matose Lésion am rechten Handriicken, die
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sich palmar bis auf den Thenar und Hypo-
thenar erstreckte. Schuppung zeigte sich nur
dezent und feinlamelldr im Bereich des The-
nars. Der Bereich des rechten Mittelfingers,
der initial betroffen gewesen sei, wies keinen
pathologischen Befund auf. Die linke Hand
war erscheinungsfrei.

Diagnostik

Unter der Verdachtsdiagnose einer Der-
matophytose der rechten Hand erfolgte my-
kologische Diagnostik. Das Direktpraparat
war positiv. Anhand des Kulturbefundes
wurde ein Pilz der Gattung Trichophyton
nachgewiesen.

Mikro- und makromorphologisch konn-
te die Art nicht eindeutig identifiziert wer-
den, in Betracht kamen 7. interdigitale oder
T. mentagrophytes. Zur Differenzierung
erfolgten daher DNA-basierte molekulare
Untersuchungen. Zum molekularbiologi-
schen Dermatophytennachweis kam eine Po-
lymerasekettenreaktion (,,polymerase chain
reaction” [PCR]) zum Direktnachweis von
Dermatophyten-DNA zur Anwendung [1].
Untersucht wurden die relevanten Dermato-
phyten: 7. rubrum, T. interdigitale, T. men-
tagrophytes, Microsporum (M.) canis, Epi-
dermophyton floccosum und T. benhamiae
(bisherige Bezeichnung 7. spezies von Arth-
roderma benhamiae). Der PCR-Elisa war fiir
T. interdigitale und T. mentagrophytes posi-
tiv, flir die weiteren untersuchten Dermato-
phyten negativ. Die Identifizierung erfolgte
durch Sequenzierung des gesamten ITS-Be-
reiches der rDNA und durch anschliefenden
Datenbankvergleich des Sequenzierungs-
ergebnisses. Die Sequenzierung ergab eine
eindeutige und eine 100%ige Ubereinstim-
mung mit Trichophyton mentagrophytes ITS
Genotyp IV (zoophiles Isolat).

Diagnose

Tinea manus durch Trichophyton menta-
grophytes ITS Genotyp IV (zoophiles Isolat).

Diskussion

Trichophyten zdhlen zu den Dermato-
phyten, die nach ihrem Vorkommen in anth-
ropophil (v. a. auf Menschen), zoophil (v. a.
auf Tieren) und geophil (v. a. im Erdreich)
differenziert werden. In der neueren Nomen-
klatur der Dermatophyten von 2016/2017
wurden die zoophilen Stimme von 7. inter-
digitale wieder zur eigenstindigen Spezies
T. mentagrophytes [3]. T. interdigitale um-
fasst jetzt nur noch die anthropophilen Stdm-
me, also die fritheren Subspezies bzw. Va-
rietidten T. mentagrophytes var. goetzii, var.
interdigitale, var. nodulare und T. krajdenii.
Dagegen steht der Name 7. mentagrophy-
tes jetzt fiir alle zoophilen Stimme in dieser
Spezies. Das sind die fritheren Varietiten 7.
mentagrophytes var. mentagrophytes, var.
granulosum, var. asteroides, T. verrucosum
var. autotrophicum und Arthroderma van-
breuseghemii [2].

Die beiden Dermatophyten 7. interdigita-
le und T mentagrophytes sind sich morpho-
logisch sehr dhnlich. Eine Unterscheidung
zwischen diesen beiden Spezies ist auch mit
der PCR nicht moglich, da die Sonden so-
wohl T interdigitale als auch T. mentagro-
phytes erfassen und nicht zwischen den bei-
den phylogenetisch eng verwandten Spezies
differenzieren [1]. Eine Identifizierung kann
in diesen Féllen nur durch die Detektion der
Unterschiede in der Basenabfolge durch eine
Sequenzierung des ITS-Bereiches (internal
transcribed spacer) der rDNA erfolgen. Die
Sequenzierung mittels ITS-PCR ergab im
Fall unserer Patientin eine 100%ige Uberein-
stimmung mit in Datenbanken hinterlegten
Referenzsequenzen fiir Trichophyton menta-
grophytes ITS des Genotyps IV.

Infektionsquelle fiir 7. mentagrophytes
sind insbesondere Nagetiere, fiir deren Ver-
sorgung die Patientin zum Zeitpunkt des
Erstmanifestation des Hautbefundes im Zoo
zustindig war. Die Versorgung geschah teil-
weise ohne Handschuhe, sodass ungeschiitz-
ter Kontakt zwischen Tieren und der Zootier-
pflegerin gegeben war. Zusitzlich kann die
Ubertragung von Pilzelementen auch infolge
indirekter Kontakte tiber Putzmaterialen und
Gegenstinde in den Gehegen erfolgt sein.
Neben Nagetieren konnen auch Hunde und
Katzen Tréager des zoophilen Dermatophyten
sein, Kontakt mit Tieren aullerhalb des Zoos
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im zeitlichen Zusammenhang mit der Infek-
tion wurde von der Patientin verneint.

Fazit fiir die berufsdermatolo-
gische Praxis

Bei erythematdsen und schuppenden
Dermatosen an den Hénden sollte immer
auch an eine Dermatomykose gedacht wer-
den, insbesondere bei einseitigem Befall und
refraktdrem und progredientem Verlauf trotz
Glukokortikosteroid-haltiger Lokaltherapie.
Sollte sich die Diagnose einer Pilzinfektion
bestitigen, ist die Identifikation des Erregers
fir die Therapie und die Prdvention eines
Rezidivs essenziell. Bei Nachweis von 7.
mentagrophytes ist immer an eine tierische
Infektionsquelle zu denken. Wenn Tierpfle-
ger von einer Tinea betroffen sind, ist eine
Berufskrankheit in Betracht zu ziehen und
dieser Verdacht an den zustidndigen Unfall-
versicherungstridger zu melden. Im Fall un-
serer Patientin waren durch die Identifikati-
on von 7. mentagrophytes — eines wichtigen
zoophilen Erregers von Dermatophytosen
[3] — in Kombination mit der beruflichen
Tatigkeit als Zootierpflegerin die Kriterien
fiir das Vorliegen einer Berufskrankheit der
Nr. 3102 der Berufskrankheitenverordnung
(BKYV) erfiillt. Die antimykotische Thera-
pie war somit zu Lasten des Unfallversiche-
rungstrigers angezeigt.

Pravention

Um die Patientin kiinftig vor weiteren In-
fektionen im Sinne der BK 3102 zu schiitzen
und um die Manifestation einer Hauterkran-
kung im Sinne der BK 5101 zu verhindern,
erfolgte eine umfassende und individuell auf
den Arbeitsplatz der Patientin abgestimm-
te Hautschutz- und Handschuhberatung. In
diesem Rahmen wurden u. a. Hautmittel
empfohlen und Schutzhandschuhe fiir die
verschiedenen beruflichen Aufgaben aus-
gewdhlt. Fir Tatigkeiten mit intensivem
Feuchtkontakt, beispielsweise fiir die Fut-
terzubereitung, empfahlen wir den Nitril-
Einmalhandschuh Peha®soft Nitrile Guard®
(Fa. Hartmann) mit langer Stulpe sowie bei

zusitzlicher leichter mechanischer Belas-
tung und kurz andauernden Reinigungs- und
Flachendesinfektionsarbeiten den dickwan-
digeren Nitril-Einmalhandschuh SolidSafety
High Risk Pro® (Fa. AMPri). Den besonders
langstulpigen  Nitril-Mehrweghandschuh
NSK 26® (Fa. Showa Best Glove) empfah-
len wir zum Beispiel fiir Tatigkeiten in Was-
serbecken und Aquarien. Zum Schutz vor
trockener Verschmutzung kamen der Nitril
teilbeschichtete Montagehandschuh Maxi-
Flex Ultimate 34-874® (Fa. ATG) sowie zum
Schutz vor zusitzlicher mechanischer Ein-
wirkung der Gel gepolsterte Montagehand-
schuh TITAN 850® (Fa. MAPA) in Frage.

Interessenkonflikt
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»One hand two feet syndrome* als mit-
telbare Berufsfolge?

Pilzinfektionen der Haut stellen bei be-
rufsdermatologischen Fragestellungen héu-
fig eine wichtige Differenzialdiagnose dar.
In diesem Zusammenhang sind verschiede-
ne Fallkonstellationen und Zusammenhinge
zwischen Hauterkrankung, beruflicher Ta-
tigkeit und Infektionskrankheit moglich. Wir
berichten iiber einen Arzt, der ein berufsbe-
dingtes Handekzem entwickelte, welches im
Verlauf einer systemischen immunsuppres-
siven Therapie bedurfte. Unter dieser Thera-
pie verdnderte sich das klinische Bild; nach
entsprechender Diagnostik wurde eine fol-
likuldre Tinea manus diagnostiziert. Da die
zur Behandlung des beidseitigen Handek-
zems durchgefiihrte Therapie das Auftre-
ten der Pilzinfektion im Bereich einer Hand
wesentlich begiinstigt hat, ordneten wir die
Pilzinfektion als mittelbar beruflich verur-
sacht ein und empfahlen zur Therapie Maf3-
nahmen im Rahmen des § 3 BKV.

»One hand two feet syndrome* as an
indirect effect of the occupation

Fungal infections of the skin often rep-
resent an important differential diagnosis in
occupational dermatology. In this context,
different case constellations and connections
between skin disease, occupational activ-
ity and infectious disease are possible. We
report about a physician who developed an
occupational hand eczema that required sys-
temic immunosuppressive therapy. Under
this therapy the clinical picture changed; af-
ter appropriate diagnostics a follicular tinea
manus was diagnosed. Since the therapy
performed for the treatment of bilateral hand
eczema significantly promoted the occur-
rence of the fungal infection in the area of
one hand, we classified the fungal infection
as indirectly occupational and recommended
measures for therapy within the scope of § 3
BKW.

Anamnese

Ein Arzt fiir Unfallchirurgie und Ortho-
pédie entwickelte nach etwa 11 Berufsjahren
in einem Krankenhaus bei tiberwiegendem
Einsatz im OP ein zundchst hyperkerato-
tisch-rhagadiformes Handekzem, das {iber 2
Jahre nur in den Wintermonaten auftrat. Im
Verlauf bestand es ganzjdhrig, entwickelte
auch blaschenformige Eruptionen und zeigte
dabei einen arbeitsabhingigen Verlauf. Nach
nicht erfolgreicher Lokaltherapie wurde im
September 2014 eine systemische Therapie
mit Alitretinoin iiber 6 Monate eingeleitet,
worunter das Handekzem vollstindig ab-
heilte. Zeitgleich war eine innerbetriebli-
che Umsetzung des Patienten aus dem aus-
schlieBlichen OP-Betrieb auf die Station und
in die Ambulanz mit insgesamt geringerer
Hautbelastung erfolgt. Ein Monat nach Be-
endigung der Therapie trat ein Rezidiv des
Handekzems auf. Ein zweiter Therapiezyk-
lus mit Alitretinoin fiihrte zu keiner Verbes-
serung des Befundes, auch eine einmalige
Prednisolonstofitherapie brachte keinen Er-
folg. Aufgrund der Therapieresistenz wurde
eine Diagnosesicherung mittels histologi-
scher Untersuchung durchgefiihrt. Hierbei
zeigte sich das typische Bild eines Ekzems
ohne Nachweise PAS-positiver Pilzelemen-
te. SchlieBlich wurde Ende 2018 eine Cyc-
losporin A-Behandlung bis zu einer Dosie-
rung von 250 mg téglich (verteilt auf zwei
Einzeldosen) eingeleitet. Hierunter heilten
die bisher beidseitig lokalisierten Hautverén-
derungen an der linken Hand ab, im Bereich
der rechten Hand persistierten sie.

Der Patient wurde im Sommer 2020 im
Rahmen einer Mainahme zur tertidren In-
dividualpravention von Berufsdermatosen
im iDerm, Standort BG Klinikum Hamburg
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Abb. 1.

Gruppiert stehende, livid-erythemattse
Papeln und Knétchen tber dem rechten Handge-
lenk. A: Ubersicht; B: Detail.

stationdr aufgenommen. Die berufliche Ta-
tigkeit war seit der innerbetrieblichen Um-
setzung beibehalten worden. Zu diesem
Zeitpunkt bestand die Medikation mit Cy-
closporin A seit fast 1,5 Jahren. Hierunter
hatte der Patient eine arterielle Hypertonie
entwickelt, die ebenfalls medikamentds be-
handlungsbediirftig war (Kombinationspra-
parat Candesartan und Hydrochlorothiazid).
Zusitzlich wurden iiber etwa den gleichen
Zeitraum tdglich lokale Glukokortikosteroi-
de der Klasse 111 und IV angewendet.

Aufnahmebefund

Uber dem rechten Handgelenk strecksei-
tig, teils mit Ubergreifen auf die Unterarm-
beugeseite, zeigten sich gruppiert stehende,
livid-erythematdse Papeln und Kndtchen
(Abb. 1). Sémtliche Fingerndgel der rechten
Hand wiesen eine Onycholyse mit gelbli-
cher Verfarbung auf (Abb. 2). Die FuBni-
gel an den Digiti I, IV und V beidseits wa-
ren verdickt und ebenfalls gelblich verfarbt
(Abb. 3).

Verlauf

Aufgrund des klinischen Bildes und Ver-
teilungsmusters der Haut- und Nagelveréin-
derungen wurden mykologische Kulturpri-
parate angelegt und eine Probeexzision am
Handriicken durchgefiihrt. In der dermato-
histopathologischen Untersuchung wurden
PAS-positive Pilzelemente nachgewiesen
und die Diagnose einer follikuldren Tinea
gestellt. Im Verlauf konnte in der mykologi-
schen Kultur von Nagelmaterial der Zehen-
néigel das Wachstum von Trichophyton inter-
digitale nachgewiesen werden. Auf intensive
Frage gab der Patient an, dass sich unter der
Therapie mit Cyclospsorin A das klinische
Bild im Bereich der rechten Hand verdndert
habe.

Die Therapie mit Cyclosporin A wur-
de abgesetzt, hierauf folgend bestand keine
weitere Indikation, die antihypertensive The-
rapie fortzusetzen. Vier Tage nach Absetzen
des Cyclosporin A beobachteten wir die Ent-
wicklung subkornealer Blaschen und Erythe-
me im Bereich einzelner Fingerseitenkanten
der rechten Hand, die unter symptomatisch
austrocknenden lokaltherapeutischen Mal-
nahmen rasch riickldufig waren. Neben einer
intensiven antimykotischen Lokalherapie
mit einer Ciclopirox haltigen Creme 2 x tig-
lich im Bereich des rechten Handriickens und
zundchst harnstofthaltigen Nagelpflastern
wurde eine systemische Therapie mit Terbi-
nafin 250 mg eingeleitet. Bei Entlassung war
der Befund am Handgelenksriicken bereits
sichtbar gebessert, Teile der erkrankten Na-
gel waren abgeldst.
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Abb. 2. Onycholyse mit Gelbverfarbung aller Fin-
gernagel der rechten Hand.

Abb. 3. Krimelige Verdickung und Gelbverfar-
bung der Digiti I, IV und V des rechten FuRes, iso-
morpher Befund am linken FulR.

Diagnose

One hand two feet syndrome mit klinisch
follikuldrer Morphe im Bereich der rechten
Hand.

Zustand nach beruflich bedingtem Hand-
ekzem, DD: konstitutionelles Handekzem
im erscheinungsfreien Intervall mit Zustand
nach rechtlich wesentlicher, beruflicher Ver-
schlimmerung.

Diskussion

Der bei stationdrer Aufnahme erhobe-
ne Lokalbefund mit einseitigen Haut- und
Nagelverdnderungen an der rechten Hand
und Nagelverdnderungen an beiden Fiilen
(,,one hand two feet™) war fiir uns wegwei-
send fiir die Diagnose einer Pilzerkrankung,
die mittels dermatohistopathologischer Un-
tersuchung, im Verlauf auch durch die my-
kologische Kultur bestitigt werden konnte.
Umso bemerkenswerter war die bis dahin
uber 1,5 Jahre zu Lasten des Unfallversi-
cherungstragers durchgefiihrte Therapie mit
Cyclopsorin A, in deren Folge als Ausdruck
einer typischen Nebenwirkung eine arteri-
ellen Hypertonie manifest wurde, die ihrer-
seits behandlungsbediirftig war. Neben dem
die UV-Lichtempfindlichkeit erhéhenden
Cyclosporin A war in diesem Zusammen-
hang Hydrochlorothiazid, welches ebenfalls
die UV-Lichtempfindlichkeit erhoht, zur Be-
handlung eingesetzt worden.

Nach intensiven nachanamnestischen
Bemiihungen stellt sich fiir uns retrospektiv
der Erkrankungsverlauf wie folgt dar:

Das lange bestehende und rezidivfreudi-
ge Handekzem, das auch dermatohistopatho-
logisch bestétigt wurde, wurde wiederholt
immunsuppressiv (lokal und systemisch)
behandelt. Darunter entwickelte sich die
Pilzinfektion, die zundchst klinisch nicht
vom ekzematdsen Erkrankungsbild zu un-
terscheiden war. Ahnliche Phinomene sind
bereits seit langem als Tinea incognita be-
kannt, in der Regel jedoch unter lokalim-
munsuppressiver Therapie beschrieben [1].
Infektionsquelle fir die Hand waren wahr-
scheinlich die FuBinédgel, die nach anamnesti-
schen Angaben bereits Jahre vor Beginn der
Hauterkrankung an den Hinden verdndert
waren. Durch die Immunsuppression wurde
das Ubergreifen der Pilzinfektion begiinstigt.
Unter der zuletzt durchgefiihrten systemi-
schen Therapie mit Cyclosporin A wurde das
Ekzem unterdriickt, die Tinea manus et un-
guium trat umso deutlicher in Erscheinung.
Nach Absetzen der immunsuppressiven The-
rapie konnte das Auftreten ekzematdser Er-
scheinungen erneut beobachtet werden.
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Berufsdermatologische Beur-
teilung und Konsequenzen

Im vorliegenden Fall ist das ehemali-
ge Bestehen eines beruflich verursachten
Handekzems bzw. alternativ die rechtlich
wesentliche, berufliche Verschlimmerung
eines konstitutionellen Handekzems fiir uns
aufgrund der vorgelegten Dokumentation
und der anamnestischen Angaben des Versi-
cherten unter Berlicksichtigung der berufli-
chen Tétigkeit des Versicherten retrospektiv
plausibel. Die exakten diagnostischen Kon-
stellationen sind hierbei retrospektiv jedoch
nicht mehr klar voneinander abgrenzbar, da
zum Zeitpunkt der stationdren Behandlung
das urspriingliche Krankheitsgeschehen
durch die immunsuppressive Therapie nicht
mehr klinisch manifest war und eine zweite
Erkrankung klinisch im Vordergrund stand.
Unabhéngig davon sehen wir die berufli-
che Tatigkeit als eine rechtlich wesentliche
Einwirkung und damit eine Eintrittspflicht
des Unfallversicherungstridgers im Rahmen
des § 3 BKV. Beim ,,One hand two feet
syndrome* handelt es sich um eine Derma-
tophyteninfektion, die beide Fiile und eine
Hand betrifft [2]. Da die zur Behandlung des
Handekzems durchgefiihrte Therapie das
Auftreten der Pilzinfektion im Bereich der
rechten Hand wesentlich begiinstigt hat, ord-
nen wir die Pilzinfektion als mittelbar beruf-
lich verursacht ein und empfehlen auch hier-
fiir therapeutische Maflnahmen im Rahmen
des § 3 BKV.

Der Fall bestitigt die bekannte Notwen-
digkeit, bei Ekzemerkrankungen die Diffe-
renzialdiagnose einer Pilzinfektion in Er-
wiégung zu ziehen und durch diagnostische
Mafnahmen abzukldren. Es wurde bereits
iiber das one hand two feet syndrome als
wichtige Differenzialdiagnose zum hyper-
keratotisch-rhagadiformen Handekzem im
Rahmen der berufsdermatologischen Begut-
achtung berichtet [3]. Im aktuellen Fall ge-
hen wir davon aus, dass neben der Tinea ma-
nus auch das Handekzem existent ist, zumal
auch ekzematdse Hautverdnderungen nach
Absetzen der immunsuppressiven Therapie
von uns beobachtet werden konnten.

Die systemische immunsuppressive
Therapie wurde bei diesem Versicherten in-
itial nachvollzichbar indikationsgerecht zu
Lasten des Unfallversicherungstriagers im

Rahmen des § 3 BKV eingeleitet. Der wei-
tere Verlauf demonstriert die Notwendigkeit
einer engmaschigen berufsdermatologischen
Verlaufsdokumentation stets mit der kriti-
schen Frage, ob die weitere Fortfiihrung der
Therapie angezeigt ist. Gegebenenfalls soll-
ten bei langdauerndem Verlauf MalBinahmen
zur Heilverfahrenssteuerung, zum Beispiel
unter Hinzuziehung eines beratenden Be-
rufsdermatologen oder eines berufsderma-
tologischen Schwerpunktzentrums erwogen
werden.

Bei beruflicher Tétigkeit im medizini-
schen Dienst, hier speziell als Arzt in der
Unfallchirurgie und Orthopédie, ist zusitz-
lich die Frage zu beriicksichtigen, ab wann
der Versicherte nach Beginn der antimyko-
tischen Therapie wieder arbeitsféhig ist. Da
dies abhingig von der Tatigkeit im Detail,
der Art und Dauer der Patientenkontakte,
von der erforderlichen Handschuhtragezeit
und den zur Verfiigung stehenden Schutz-
mafBnahmen ist, sollte dies stets interdiszip-
lindr mit dem behandelnden Dermatologen,
dem Betriebsarzt und der Fachkraft fiir Hy-
giene des Arbeitgebers entscheiden werden.
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»One hand two feet syndrome* — keine
Berufsdermatose!

Ein 52-jahriger Montagefacharbeiter und
Maschinist im Tiefbau entwickelte 1984 zu-
nichst an einem Finger und dann im Bereich
der rechten Hand und an beiden Fiilen schup-
pende Hautverdnderungen. 2018 wurde mit
dem Verdacht auf einen Zusammenhang mit
der beruflichen Tétigkeit ein bg-liches Heil-
verfahren eingeleitet. In der ausfiihrlichen
mykologischen Diagnostik wihrend eines
stationdren Heilverfahrens im Rahmen der
tertidren Prdvention von Berufsdermatosen
konnte Epidermophyton floccosum als aus-
l6sender Erreger nachgewiesen werden. Der
Hautbefund heilte nach Einleitung einer an-
timykotischen Therapie ab. Eine weitere Be-
handlung zulasten des Unfallversicherungs-
tragers war bei fehlendem Zusammenhang
zur beruflichen Tatigkeit nicht begriindbar.

“One hand two feet syndrome” — not
an occupational dermatosis!

A 52-year-old civil engineer worker de-
veloped scaling lesions on one finger and
subsequently the right hand and both feet in
1984. 2018 the German occupational health
insurance was notified that there is evidence
for an occupational dermatosis and further
measures were taken. In a thorough myco-
logical examination while participating in
an inpatient tertiary prevention programme,
Epidermophyton floccosum could be identi-
fied as the causative pathogen. Healing of the
lesions could be observed after antifungal
therapy. Because the occupational exposure
did not cause the disease, further actions at
the expense of the occupational health insur-
ance were not justifiable.

Anamnese

Ein 52-jahriger Montagefacharbeiter und
Maschinist im Tiefbau wurde zur stationiren
MaBnahme (tertidre Individualprdvention
von Berufsdermatosen) zulasten des Unfall-
versicherungstragers (UVT) aufgenommen.
Er entwickelte 1984 anamnestisch erstmalig
Schuppung am rechten Zeigefinger, im Ver-
lauf tiber die folgenden Jahre auch im Be-
reich beider Fiifle. Seit 2018 befand sich der
Versicherte im bg-lichen ambulanten Heil-
verfahren unter der Diagnose eines hyper-
keratotischen Handekzems, sodass uns auch
erst ab diesem Zeitpunkt hautfachérztliche
Dokumentationen vom zustidndigen Unfall-
versicherungstriger vorlagen. Anamnestisch
wurde eine Arbeitskongruenz der Hautverén-
derungen angegeben und vom behandelnden
Hautarzt ab 2018 bestdtigt. Eine Therapie
mit topischen Steroiden sowie Prednisolon
und Alitretinoin erbrachte keine wesentliche
Befundbesserung. Anamnestisch sei vor vie-
len Jahren eine systemische antimykotische
Therapie wegen unerwiinschter Wirkungen
vorzeitig abgesetzt worden. Eine mykologi-
sche Diagnostik war seit 2018 nicht doku-
mentiert und anamnestisch auch zuvor nicht
durchgefiihrt worden. Eine Abheilung war
nicht zu eruieren und war auch nicht doku-
mentiert. Schutzhandschuhe wurden im Rah-
men der beruflichen Tétigkeit eigeninitiativ
ausschlieBlich im Bereich der rechten Hand
zum Schutz der erkrankten Haut getragen.
Bei vermehrtem Schwitzen im Handschuh
wurde eine Verschlechterung des Hautbefun-
des mit Arbeitskongruenz berichtet. Die lin-
ke Hand sei stets erscheinungsfrei gewesen.
Im Bereich der Fiile wurden atmungsaktive
S3-Arbeitssicherheitshalbschuhe getragen.
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Abb. 1. Hautbefund im Bereich der Hande bei
stationarer Aufnahme.

Befund

Die gesamte rechte Handinnenflache war
iibersét von einer rundlichen, scharf begrenz-
ten halskrausenférmigen Schuppung im Sin-
ne einer Dyshidrosis lamellosa sicca. An
beiden Fufsohlen zeigte sich ebenfalls eine
halskrausenformigen Schuppung, ohne aku-
te Entziindungszeichen mit weitestgehender
Aussparung des Fullgewdlbes. Die linke
Hand war vollstindig hauterscheinungsfrei
bis auf mechanisch induzierte reaktive Hy-
perkeratosen (Schwielen).

Diagnostik

Es erfolgte eine mykologische Diagnos-
tik (Schuppenentnahme) mit Nativ-Préparat
(KOH-Methode in unserer Abteilung, Blan-
kophor® Priparat auswérts), Kultur (in unse-
rer Abteilung und auswirts) und Polymerase
Ketten Reaktion (polymerase chain reaction,
PCR) (auswirts) [3, 4]. Die Nativ-Praparate
wurden in unserer Abteilung und auswirts
positiv befundet. Die Multiplex PCR (er-
fasste in diesem Fall Trichophyton rubrum,
Trichophyton mentagrophytes/interdigitale,

Abb. 2. Hautbefund im Bereich der Flil3e bei sta-
tionarer Aufnahme.

Microsporum canis und Trichophyton ben-
hamiae) erbrachte keinen Nachweis. Da aber
das Blankophor® Priparat eindeutig positiv
war, erfolgte eine weitere spezifischere PCR,
bei der Epidermophyton floccosum nachge-
wiesen werden konnte. Die auswérts durch-
gefiihrte Kultur zeigte kein Wachstum. In der
Kultur (in unserer Abteilung) lie sich Epi-
dermophyton floccosum identifizieren.

Diagnose

,,One hand two feet syndrome** mit Nach-
weis von Epidermophyton floccosum.

Diskussion und berufs-
dermatologische Beurteilung

Unter der klinischen Verdachtsdiagnose
einer Mykose wurde zunédchst eine topische
antimykotische Therapie mit Ciclopiroxola-
min eingeleitet. Nach Eingang der Befunde
erfolgte eine systemische Therapie mit Ter-
binafin, worunter sich bei Entlassung aus
dem stationdren Heilverfahren nach 3 Wo-
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Abb. 3. Kultur des Schuppenmaterials von der
rechten Hand, modifizierter Dermatophytenagar.

Abb. 4. Mikroskopie der Kultur, mit Methylenblau
angefarbt.

chen, bis auf die Zehennigel, eine weitestge-
hende Abheilung der Hautverdnderungen bei
unserem Patienten zeigte.

Es wurde die Diagnose eines ,,one hand
two feet syndrome® mit Infektion durch
Epidermophyton floccosum gestellt. Meist
kommt es bei dem ,,one hand two feet syn-
drome* zuerst zu einer Infektion der Fiile und
dann, zum Beispiel durch Kratzen, zu der Be-
teiligung einer Hand [2]. Im vorliegenden Fall
wurde der Erkrankungsbeginn anders geschil-

dert, bei lang zuriickliegendem Erkrankungs-
beginn und erschwerter Anamneseerhebung
ist dies nur eingeschrinkt beurteilbar.

Bei Epidermophyton floccosum handelt
es sich um einen erstmals 1930 beschriebe-
nen Dermatophyten, der sich in der Kultur
gelb-griinlich und im weiteren Verlauf auch
braunlich zeigt und mikroskopisch keulen-
formige Mikrokonidien ausbildet und als
Erreger der Tinea pedum beschrieben ist [1,
2, 3].

Im vorliegenden Fall wird die Bedeutung
der Kombination der mykologischen Unter-
suchungsmethoden deutlich. Ohne Nativ-
préparat wire in der auswértigen Diagnostik
kein Pilznachweis erfolgt, da E. floccosum
in der tiblichen Multiplex PCR nicht nach-
gewiesen wird [4]. AuBlerdem war in den
auswartigen Kulturen kein Wachstum zu
objektivieren, was die Empfindlichkeit der
Erreger, u. a. bei lingerem Transport, de-
monstriert und unterstreicht, wie wichtig die
mykologische Diagnostik vor Ort ist.

Eine berufliche Kausalitit der Hauter-
krankung konnte im vorliegenden Einzelfall
nicht konstatiert werden, eine weitere Be-
handlung im Rahmen des § 3 BKV konnte
nicht begriindet werden. Auch wenn der
Versicherte eine Arbeitskongruenz beschrieb
und diese zumindest iiber einen kurzen Zeit-
raum auch aktenkundig war, ergaben sich
ohne vermerkte Eigendynamik bei Thera-
pieresistenz im Rahmen einer Handekzem-
therapie, auch bei einseitiger Betroffenheit
der Hand, retrospektiv keine eindeutigen
Hinweise auf akut entziindlich ekzematose
Hautverdnderungen.

Zwar gab der Versicherte eine gewisse
Arbeitsabhingigkeit der Hautverdnderun-
gen an, die auch zumindest tiber den kurzen,
hautfachdrztlich dokumentierten Zeitraum
bestitigt wurde, andererseits wurde der Ver-
lauf der Hauterkrankung auf Nachfrage hin
doch als chronisch-stationdr bzw. iiber die
Jahre langsam progredient ohne Hinweise fiir
Eigendynamik beschrieben. Auf die durch-
geflihrten antiekzematdsen therapeutischen
Mafnahmen sprachen die Hautverdnderun-
gen nicht an. Die Hauterkrankung war stets
streng einseitig rechts lokalisiert, die linke
Hand war gegeniiber irritativen Einfliissen
zu keiner Zeit geschiitzt und dennoch stets
hauterscheinungsfrei. Unter Beriicksichti-
gung all dieser Aspekte kommen wir bei re-
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trospektiver Betrachtung, da mehr dafiir als
dagegen spricht, zu dem Schluss, dass mehr
dafiir als dagegen spricht, dass es sich seit
Erkrankungsbeginn immer um eine Mykose
handelte. Zwar ist eine Anderung des We-
sens der Hauterkrankung prinzipiell moglich
und sollte bei langjdhrigem Erkrankungsver-
lauf tiberpriift werden, aber ist im vorliegen-
den Fall aufgrund o.g. Argumentation nicht
mit Wahrscheinlichkeit anzunehmen. Im
vorliegenden Einzelfall konnte die stationdre
MafBnahme im Rahmen der tertidren Indivi-
dualpravention zur fundierten Beurteilung
des Krankheitsbildes, der Kausalitdt und der
Zusténdigkeit des Kostentrigers beitragen.

Fazit fir die berufsderma-
tologische Praxis

Auch bei geschilderter Arbeitskongruenz
sollte bei schuppenden Hautverdnderungen,
insbesondere bei dem Verteilungsmuster im
Bereich der Fiile und an einer Hand, immer
an eine Mykose gedacht werden, wie im vor-
liegenden Einzelfall zwar in der Vergangen-
heit geschehen, wobei jedoch nicht konse-
quent therapiert wurde.

Bei Abbruch einer antimykotischen Sys-
temtherapie muss der Erfolg der Therapie
kritisch kontrolliert werden. Auch zeigt der
vorliegende Einzelfall, dass eine anamnes-
tisch erhobene Arbeitskongruenz, insbeson-
dere bei erschwerten Anamnesebedingungen
und ggf. Kausalititsbediirfnis des Versicher-
ten, die korrekte Diagnosestellung verhin-
dern kann. Seit 1984 wurde die Erkrankung
behandelt, erst 2018 erfolgte die Einleitung
von § 3-Malinahmen. Eine hautfachédrztliche
dezidierte Dokumentation lag uns folglich
erst seit 2018 vor. Es stellt sich die Frage,
ob die Steuerung ins bg-liche Heilverfahren
aufgrund der Therapieresistenz und mog-
licherweise fehlender Therapiealternativen
(,,ausreichend, zweckméBig, wirtschaftlich
(§ 12 SBG V) versus ,,mit allen geeigneten
Mitteln“ (§ 14 SGB VII) erfolgte. Die Her-
ausforderung an den niedergelassenen Der-
matologen ergibt sich insbesondere aus dem
taglichen Zeitdruck, durch kurze Beobach-
tungsfenster eine Arbeitskongruenz zu beur-
teilen.

Es wurde eine Hygiene- und aus primér
praventiven Griinden eine Hautschutzbe-
ratung durchgefithrt und ein individuelles
Hautschutzkonzept erarbeitet.
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Beurteilung der Auswirkung einer ar-
beitsbedingten Allergie gegeniiber Mee-
restieren bei der Minderung der Erwerbs-
fahigkeit im Rahmen der BK 5101

Meerestiere — Fische, Krusten- und
Weichtiere umfassend — zahlen zu den poten-
testen allergenen Nahrungsmitteln tierischen
Ursprungs und so zu den wichtigen Auslo-
sern von arbeitsbedingten IgE-vermittelten
Nahrungsmittelallergien.  Arbeitsbedingte
Meerestierallergien sind hierzulande in der
Fischwirtschaft und verarbeitenden Fisch-
industrie sowie in den Bereichen der Spei-
senzubereitung, Lebensmittelkontrolle und
des Lebensmittelverkaufs von groer Bedeu-
tung. Es besteht keine Moglichkeit zur kau-
salen Therapie einer Meerestierallergie, es
bleibt nur die strikte und lebenslange Aller-
genkarenz. Die nachfolgenden Empfehlun-
gen dienen der Beurteilung der Auswirkung
einer Meerestierallergie beziiglich der durch
sie verschlossenen Arbeitsmoglichkeiten zur
Beurteilung der Minderung der Erwerbsfa-
higkeit (MdE) im Rahmen der Berufskrank-
heit nach Ziffer 5101 der Anlage zur Berufs-
krankheitenverordnung. Als Besonderheit
der arbeitsbedingten Meerestierallergie im
Hinblick auf versicherungsrechtliche Aspek-

te ist zu berticksichtigen, dass hier die poten-
zielle Gefahr der systemischen Reaktion mit
in der Folge Mehrorganbeteiligung gegeben
ist. Fiir die Einschidtzung der MdE auf dem
allgemeinen Arbeitsmarkt kann daher die
Auswirkung einer Meerestierallergie in Ab-
héngigkeit des klinischen Schweregrads mit
in der Regel ,,geringgradig* bis ,,schwerwie-
gend“ im begriindeten Einzelfall einzuschit-
zen sein.

Assessment of the effects of work-re-
lated allergy to seafood on the reduction
of earning capacity in the context of BK
no. 5101

Fish, crustaceans, and molluscs are
among the most potent allergenic foods of
animal origin and are thus important triggers
of work-related immediate food allergies.
In Germany, work-related seafood allergies
are of great importance in the fishing and
processing industries as well as in the areas
of food preparation, food control, and food
sales. There is no possibility for a causal
therapy of seafood allergy, only the strict and
lifelong avoidance of allergens remains. The
following recommendations serve to assess
the impact of seafood allergy with regard to
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the work opportunities closed by it for the as-
sessment of the reduction of earning capacity
(MdE) in the context of the occupational dis-
ease according to number 5101 of the Annex
to the German regulation for occupational
diseases. As a special feature of work-related
seafood allergy with regard to insurance law
aspects, it must be taken into account that
there is a potential risk of systemic reaction
with subsequent multi-organ involvement.
For the estimation of MdE in the general la-
bor market, the impact of seafood allergy can
therefore be assessed, depending on its clini-
cal severity, as generally “mild” to “severe”
in justified individual cases.

Einleitung

Zu den essbaren Meerestieren werden
Fische und Meeresfriichte gezihlt. Sie gel-
ten als duBlerst hochwertige und besonders
gut verdauliche Nahrungsmittel [86, 87]
und enthalten leicht assimilierbare Proteine,
essenzielle, mehrfach ungesittigte Omega-
3-Fettsduren (zum Beispiel Eicosapentaen-
sdure, Docosahexaensdure) sowie eine Viel-
zahl an wichtigen Vitaminen (zum Beispiel
Vitamin D), Mineralien und Spurenelemen-
ten (zum Beispiel Jod, Eisen, Selen, Zink)
[11]. Die Fische werden in See- (Markt-
anteil 2018 in Deutschland 62%; https://
www.fischinfo.de/index.php/markt/92-
datenfakten/4979-marktanteile-2019, letzter
Zugriff: 11.07.2020) und SiiBwasserfische
(Marktanteil 2018 26%) unterteilt. Zu den
beliebtesten Speisefischen hierzulande ge-
horen Seelachs, Lachs, Thunfisch, Hering
und Forelle. Die Meeresfriichte (Marktanteil
2018 12%) umfassen Krusten- und Weichtie-
re [29]. Héufig verzehrte Krustentiere sind
Garnele, Languste, Flusskrebs und Hummer
[42], dic beliebtesten Weichtiere Muscheln,
Tintenfische und Kalmare [53].

Meerestiere zdhlen allerdings auch zu
den potentesten allergenen Nahrungsmitteln
tierischen Ursprungs [11, 87] und so zu den
héufigsten Auslosern von Nahrungsmittel-
allergien [6, 87, 100]. Zusétzlich gelten sie
auch als wichtige Ausloser von arbeitsbe-
dingten Allergien [12, 87, 100]. Am besten
untersucht sind allergische Reaktionen, die
auf einem IgE-vermittelten Mechanismus
beruhen [42]. Bei Fischallergien sind in ers-
ter Linie Parvalbumine, Enolasen, Aldolasen

und Kollagene von Bedeutung [40, 57]. Bei
Meeresfriichteallergien wurden Tropomy-
osine, Argininkinasen, sarkoplasmatische
kalziumbindende Proteine, Myosin-leichte-
Ketten, Troponin C und Triosephosphatiso-
merase als wichtige Allergene beschrieben
[57, 67]. Klinische Kreuzreaktionen zwi-
schen Fisch und Meeresfriichten sind nicht
bekannt [40].

Ein wichtiger Aspekt bei Meerestieraller-
gien besteht darin, dass die klinischen Sym-
ptome nicht nur beim Verzehr, sondern auch
bei der Verarbeitung und Zubereitung auftre-
ten konnen. Im beruflichen Zusammenhang
kann es zu gravierenden Folgen fiir den Be-
troffenen kommen und zwar dann, wenn die
allergischen Reaktionen so stark sind, dass
die berufliche Tétigkeit aufgegeben werden
muss [12]. Da bislang fiir die arbeitsbedingte
Meerestierallergie keine Begriindung fiir die
»Auswirkung einer Allergie existierte [12],
konnten Félle im Feststellungsverfahren nur
in Analogie zur arbeitsbedingten Soforttyp-
allergie gegeniiber Naturgummilatex [77]
bewertet werden — hier spielen ebenfalls Pro-
teine mit der potenziellen Gefahr der Ana-
phylaxie und Systemerkrankung eine Rolle.

Epidemiologie

Das Auftreten einer Meerestierallergie
variiert stark in Abhédngigkeit von ldnderspe-
zifischen Essgewohnheiten, der Verbreitung
an meerestierverarbeitender Industrie bezie-
hungsweise der Dichte an Gastronomie [42,
53]. So sind insbesondere Lander mit einem
hohen Anteil an Kiistenregionen, wie vor al-
lem die mediterranen Lénder, Skandinavien
und Japan betroffen [59, 63, 86, 87]. Allge-
mein scheinen Allergien auf Meeresfriichte
haufiger als Fischallergien aufzutreten [10,
29]. Fir die erwachsene Bevdlkerung in
Europa lassen sich auf der Grundlage von
Selbsteinschidtzung/Sensibilisierung/Ana-
mnese + Sensibilisierung/Provokationstes-
tung Privalenzen von bis zu 1,5% (95%-KI
1,0 -2,2%)/2,9% (95%-K1 2,2 — 3,9%)/0,8%
(95%-KI 0.2 — 2,5%)/0,2% (95%-KI
0—0,9%) fiir Fischallergien beziehungsweise
von bis zu 2,0% (95%-KI 1,2 — 3,3%)/10,3%
(95%-KI 7,0 — 14,9%)/0,2% (95%-KI
0,1 — 0,5%)/0,3% (95%-KI 0,1 — 1,0%) fiir
Meeresfriichteallergien festhalten [58].
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In der Fisch- und meeresfriichteverar-
beitenden Industrie liegt die Privalenz von
arbeitsbedingter allergischer Kontakturti-
karia beziehungsweise Proteinkontaktder-
matitis weltweit zwischen 3 und 11% [34],
die von arbeitsbedingter allergischer Rhi-
nitis zwischen 5 und 24% [33, 52] und die
von arbeitsbedingtem allergischen Asthma
zwischen 2 und 36% [21, 31, 33]. Arbeits-
bedingtes allergisches Asthma wird dabei
héufiger mit Meeresfriichten (4 — 36%) als
mit Fischen (2 — 8%) in Verbindung gebracht
[33].

Klinik

Meerestiere enthalten {iberaus potente
Allergene, die IgE-vermittelt milde Reaktio-
nen bis hin zur lebensbedrohlichen Anaphy-
laxie [18, 49, 55, 100] nach Hautkontakt, In-
halation oder Ingestion hervorrufen kdnnen.
Es handelt sich um Sofortreaktionen meist
innerhalb der ersten 2 Stunden [19, 50, 54,
67]. So sind biologisch aktive Meerestieral-
lergene bereits 10 Minuten nach Ingestion
im Serum von gesunden Probanden nach-
weisbar [91]. Spatreaktionen bis zu 8 Stun-
den nach Ingestion werden allerdings auch
berichtet [67].

Die klinischen Reaktionen sind vielfdl-
tig und konnen nicht nur ein einziges, son-
dern auch mehrere Organsysteme betreffen
[40, 50, 54, 83]. Sie treten gehduft kombi-
niert an Haut und Schleimhéuten, in Lunge
und im Gastrointestinaltrakt auf und rei-
chen von Kontakturtikaria und Proteinkon-
taktdermatitis iiber orales Allergiesyndrom
(Juckreiz, Angioddem, Dysphagie) [12, 15],
obere (Rhinitis, Konjunktivitis, Dyspnoe)
und untere Atemwegssymptome (Asthma)
[5, 32, 52] sowie gastrointestinale (Ubel-
keit, Erbrechen, Krampfe, Diarrho) [54] und
Kreislaufbeschwerden bis hin zum lebensbe-
drohlichen beziehungsweise letal endenden
anaphylaktischen Schock [7, 11, 12, 18, 55,
67, 84, 85, 86, 87].

Allergische Hautreaktionen werden meist
durch direkten Kontakt ausgelost [54], ora-
les Allergiesyndrom wie auch obere Atem-
wegsbeschwerden meist durch Ingestion und
Inhalation [12]. Die oberen Atemwegsbe-
schwerden konnen als frither Risikomarker

fiir das Auftreten eines allergischen Asthma
gesehen werden [32, 33, 34, 52], das sich
nach wenigen Wochen oder Monaten oder
erst nach mehreren Jahren entwickeln kann
[32, 64]. Schwerere bis hin zu lebensbedroh-
lichen Anaphylaxien lassen sich meist nach
Ingestion beobachten [12, 18, 50, 55, 59,
75]. Die Hautreaktionen — insbesondere ge-
neralisierte Urtikaria — konnen jedoch iiber
den direkten Kontakt hinaus auch im Sinne
einer bereits systemischen allergischen Re-
aktion nach Ingestion oder Inhalation auf-
treten [12, 26, 28, 32, 34]. Andererseits kann
bei hochgradiger Sensibilisierung schon der
direkte Hautkontakt alleine zu systemischen
Reaktionen fiithren [12, 26, 32, 34]. Falle mit
isolierter Kontakturtikaria nach ausschlief3li-
chem Hautkontakt mit Meerestieren, die im
Verlauf eine generalisierte Urtikaria entwi-
ckeln konnen [26], sind eher selten und bis-
lang so nur bei Kochen und Fischhindlern
beobachtet worden [12, 20, 61].

Arbeitsbedingt manifestiert sich an den
Héanden héufig initial ein irritatives Handek-
zem, das durch hohe Feuchtbelastung bei
gleichzeitigem Umgang mit priméar hautrei-
zenden Meerestierbestandteilen (zum Bei-
spiel Safte mit Enzymaktivitdt durch Trypsin
und Pepsin) sowie oft zusitzlich auf dem Bo-
den einer atopischen Hautdiathese ausgeldst
und unterhalten wird [12, 13, 25, 32, 96, 97].
Bei derart reduzierter Hautbarriere kann sich
dann, im Sinne eines ,,Zweiphasenckzems®,
eine allergische Kontakturtikaria und mit zu-
nehmender Chronizitit eine allergische Pro-
teinkontaktdermatitis — Letztere als zweit-
hiufigste Berufsdermatose bei Betroffenen
mit beruflichem Lebensmittelumgang [96] —
aufpfropfen [71].

Bei allem stellen IgE-vermittelte Reakti-
onen nicht die einzige Ursache von Meeres-
tierunvertraglichkeiten dar [10, 67, 86, 87].
Diese konnen auch durch toxische Wirkun-
gen, bakterielle Infektionen oder pharma-
kologische Effekte hervorgerufen werden.
Letztere sind meist auf biogene Amine und
von diesen vor allem auf Histamin zuriick-
zufiihren [30], welches in frischen Meeres-
tieren nur in geringen Mengen vorhanden
ist, unter mikrobiellem Einfluss jedoch in
groen Mengen gebildet werden kann [40].
AuBerdem konnen Meerestierallergien auch
durch Reaktionen auf Nahrungsmittelzusatz-
stoffe oder auf Parasiten, vor allem auf den
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parasitiren Fadenwurm Anisakis simplex
[10, 40, 59, 82, 100], vorgetduscht werden.

Meerestierallergene und
Sensibilisierungsprofile

Fischallergene

Parvalbumin (10— 12 kDa) ist das Haupt-
allergen im Fischmuskel [27, 29, 40, 42, 67].
Mehr als 70% der Fischallergiker sind auf
dieses Majorallergen sensibilisiert [24, 49,
50, 75]. Der Parvalbumingehalt schwankt
deutlich zwischen den verschiedenen Fisch-
arten und beeinflusst deren Allergenitit [48,
84, 87]. So besitzen beispiclsweise Hering
und Karpfen einen hohen Parvalbumingehalt
mit bis zu 5 mg Allergen/g Muskelgewebe,
wohingegen Thunfisch nahezu frei von die-
sem Allergen ist (= 0,03 mg/g Muskelgewe-
be) [48, 86]. Alle Parvalbumine zeichnen
sich durch eine auerordentliche molekulare
Stabilitit gegeniiber Hitzeeinwirkung, dena-
turierenden Agenzien und proteolytischen
Enzymen aus [27, 43, 49, 84, 85, 87, 89].
Diese hohe Stabilitdt sowie ihr hoher Ge-
halt in vielen Fischarten sind vermutlich die
Ursache dafiir, dass schon geringste Men-
gen an Protein als Ausloser fiir allergische
Reaktionen ausreichen konnen [87, 100].
Enolasen (50 kDa) und Aldolasen (40 kDa)
sind ebenfalls allergene Muskelproteine und
wurden bislang aus Lachs, Thunfisch und
Kabeljau isoliert [27, 29, 45, 87]. Ihre Stabi-
litat ist deutlich geringer als die des Parval-
bumins [40, 67]. Als weitere Fischallergene
konnten unter anderem Kollagene (330 kDa)
identifiziert werden [27, 40, 67]. Sowohl fiir
Fischkollagen als auch fiir Fischgelatine, ein
hydrolysiertes Kollagen, wurde eine IgE-Re-
aktivitdt gezeigt [41, 44, 45]. Der Bezug zu
klinischen Reaktionen ist bislang am besten
bei Patienten aus Japan beschrieben [39]. Im
Fischrogen findet sich im hohen Ma@e Vitel-
logenin (118 kDa) [82]. Bei bis zu 1/3 der
Fischallergiker liegen Sensibilisierungen auf
diese fiir einzelne Fischarten beschriebenen
Minorallergene vor [29, 45, 49, 75, 82, 87,
92].

Meeresfriichteallergene

Tropomyosin ist das Hauptallergen in
Meeresfriichten [24, 29, 42, 50, 53, 54, 67],
ein 65 — 70 kDa schweres, wasserlosliches
Muskelprotein. Argininkinasen (Minoraller-
gen) sind 40 — 45 kDa schwere Muskelpro-
teine, die eine Schliisselrolle in der Energie-
gewinnung von wirbellosen Tieren besitzen
und deswegen in deutlichen Mengen in Krus-
ten- und Weichtieren vorkommen [29, 53,
67]. Homologe Allergene bei der Hausstaub-
milbe, Schabe und Mehlmotte sind bekannt
[10, 17, 54]. Hitzestabil sind neben Tropo-
myosin die niedermolekularen Minorallerge-
ne Myosin-leichte-Ketten (17 — 20 kDa) und
sarkoplasmatische kalziumbindende Protei-
ne (20 — 25 kDa) [17, 29, 53, 67].

Weitere essenzielle Muskelproteine wur-
den als Allergene in Krustentieren aufge-
reinigt, Troponin C und / (21 und 30 kDa)
und Triosephosphatisomerase (28 kDa) [17,
29, 53, 67]. SchlieBlich wurde Hdimocyanin
(75 kDa), der Blutfarbstoff der Krustentiere,
im Zusammenhang mit einer Anaphylaxie
auf Garnelen als Allergen beschrieben [17,
29, 67].

Immunologische Kreuzreaktionen

Unter den Meerestieren sind bislang
zwischen Fischen und Meeresfriichten kei-
ne Kreuzreaktionen bekannt [11, 17, 27, 40,
42, 54], sodass betroffene Allergiker nicht
zwangsldufig simtliche Meerestiere meiden
miissen [63]. Sehr wohl gibt es Betroffene,
nach epidemiologischen Studien 20 — 40%
[90, 94], die gleichzeitig auf Fisch und Mee-
resfriichte sensibilisiert sind [86].

Relevante Kreuzreaktionen auf die unter-
schiedlichen Fischarten sind hingegen weit
verbreitet [29, 67, 86], wobei unterschied-
liche Phinotypen zu beobachten sind. Die
meisten Fischallergiker reagieren auf eine
ganze Bandbreite unterschiedlicher Fische
[40]. Den Parvalbuminen kommt dabei eine
grof3e Bedeutung als kreuzreaktive Allergene
zu [87], zeichnen sie (zum Beispiel Gad c 1
vom Kabeljau und Cyp ¢ 1 vom Karpfen)
sich doch durch eine hohe Proteinsequenzho-
mologie (60 — 80%) und Strukturdhnlichkeit
aus [54, 85]. Kreuzreaktionen zwischen Mi-
norallergenen (zum Beispiel Enolase, Aldo-
lase oder Kollagen) unterschiedlicher Fisch-
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arten konnen dariiber hinaus bestehen. Eine
andere, nicht unbedeutende Gruppe von Be-
troffenen reagiert nur auf wenige oder sogar
nur auf einzelne Fischarten allergisch [16,
29, 40, 46, 67]. Dies weist auf die Existenz
von zusitzlichen fischartspezifischen IgE-
Bindungs-Epitopen bei Parvalbuminen oder
aber auch auf génzlich andere auslosende
Allergene hin [86, 87]. Zudem wurden Par-
valbumine, Enolasen und Aldolasen auch in
Hiihnerfleisch (sogenannte ,,Fisch-Hiihner-
Syndrom*) [11, 27,41, 47, 87] sowie Parval-
bumine in Frosch- und Krokodilfleisch [27,
40, 87] identifiziert.

Aufgrund sehr hoher Homologien zwi-
schen den Proteinsequenzen der Krusten-
tier- (82 — 100%) und der Weichtiertropo-
myosine (65 — 99%) [50, 53, 67], sind bei
Meeresfriichteallergien Kreuzreaktionen &u-
Berst haufig [17, 29, 54, 76, 100]. So liegt
die Kreuzreaktivititsrate der Meeresfriich-
tetropomyosine mit 75% deutlich tiber der
der Fischparvalbumine mit 50% [10, 67,
75, 89]. Da jedoch die Sequenzhomologie
zwischen Krustentier- und Weichtiertropo-
myosinen nur 50 — 60% betrégt, sind Krus-
tentiersensibilisierte nicht zwangslaufig auch
auf Weichtiere sensibilisiert und umgekehrt
[24, 32, 67]. Bei Patienten mit Meeresfriich-
teallergien wurden zudem Kreuzreaktionen
zu Milben und Schaben beschrieben — so-
genannte ,,Milben-Meeresfriichte-Syndrom*
durch kreuzreaktive Tropomyosine [17, 29,
33, 53, 67, 100]. So wurden bei Patienten,
die aufgrund einer Hausstaubmilbenallergie
eine spezifische Immuntherapie erhielten,
Neusensibilisierungen auf Garnelenallerge-
ne beschrieben [93]. Ein zum Tropomyosin
ebenfalls homologes Allergen (Ani s 3) ist
bei dem parasitiren Fadenwurm Anisakis
simplex beschrieben, der im Krustentier-,
héufiger aber im Fischmuskel residiert und
so mit verzehrt werden kann [82, 100].

Sensibilisierung

Meerestierallergien entwickeln sich oft-
mals in der Kindheit, bei allerdings héherer
Pravalenz im Erwachsenenalter [29, 86, 87].
Die Sensibilisierung erfolgt hauptsichlich
iiber den Gastrointestinaltrakt durch Ingesti-
on [29, 54, 67, 75]. Eine sekundére Sensibi-
lisierung gegeniiber Meeresfriichten scheint
kreuzreaktiv im Rahmen des Milben-Mee-

resfriichte-Syndroms, das heifit durch prima-
re Sensibilisierung gegeniiber Milben- und
Schabenallergen, liber die Atemwege durch
Inhalation eintreten zu kénnen [24, 33, 54,
55, 89].

Die primére Sensibilisierung am Arbeits-
platz erfolgt vor allem iiber die Atemwege
durch Inhalation von aerosolisierten Meeres-
tierpartikeln, beispielsweise von Dampfen
von gekochten oder von Staub von getrock-
neten Meerestieren [29, 34, 52, 67, 84, 87].
Sensibilisierungen konnen schlieBlich auch
durch direkten Hautkontakt, beispielswei-
se bei vorbestehender Hautbarriereschédi-
gung [35] und/oder Fischzubereitung ohne
Schutzhandschuhe, hervorgerufen werden
[4, 26, 28,29, 34, 67, 71, 84].

Besondere Hinweise zur
Meerestierallergenitat

Nicht wenige Allergiker berichten iiber
klinische Symptome auf Meerestiere streng
in Abhéngigkeit von deren Zubereitungsart
[4]. Kochen, Braten, Grillen, Salzen, Trock-
nen oder Einfrieren kann die Meerestierall-
ergenitit reduzieren oder erhdhen. So weist
zum Beispiel fiir mehrere Tage auf Eis ge-
legter Fisch zusdtzliche hochmolekulare Al-
lergene und eine hohere IgE-Bindungskapa-
zitdt als frischer Fisch auf [52]. Andererseits
zeigte sich im Mausmodell, dass gekochter
Fischextrakt allergener als roher Extrakt und
dariiber hinaus in der Lage war, eine parv-
albuminspezifische Antikorperantwort aus-
zuldsen [92]. Des Weiteren kommt es durch
die Erhitzung von Meerestierproteinen un-
ter Anwesenheit von Zuckern zur Bildung
fortgeschrittener ~ Glykierungsendprodukte
(,Maillard-Reaktion*), den sogenannten
Advanced Glycation Endproducts (AGEs)
[17, 32, 75]. Diese AGEs sind in der Lage,
die Aufnahme der Allergene durch antigen-
présentierende Zellen zu stimulieren, sodass
erhitzte Meerestierallergene potenter als ihre
nicht erhitzten Pendants sein konnen [24,
33].

Diagnostik

Die Diagnose einer Meerestierallergie
beruht auf Anamnese, Allergietestungen und
gegebenenfalls einer (mdglichst doppelblin-
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den, placebokontrollierten) Provokation (oral
bzw. inhalativ) [10, 29, 67]. Anamnesegelei-
tet werden in vitro spezifische IgE-Antikor-
per im Serum bestimmt und in vivo Reibtests
und/oder Pricktests durchgefiihrt [42, 86,
87]. Als weiterer In-vitro-Test kann der Ba-
sophilen-Aktivierungstest niitzlich sein [80].
Bei noch unzureichender klinischer Validie-
rung hat er jedoch bislang keine Verbreitung
in der Routine [10, 33]. Sofern Anamnese,
arztliche Dokumentation und Allergietest-
ergebnisse eindeutig zusammenpassen und
der Betroffene unter einer Meerestierkarenz
(zum Beispiel diagnostische Eliminationsdi-
at [100]) symptomfrei ist, kann auf eine Pro-
vokation verzichtet werden [11, 66]. Keiner
der Allergietests kann allerdings das Risiko
fiir eine lebensbedrohliche Anaphylaxie auf
Meerestiere verldsslich vorhersagen.

Da die Allergene von nah verwand-
ten Meerestieren duflerst dhnlich sind, ist
es generell sinnvoll, ausgewdhlte Vertreter
verschiedener taxonomischer Familien zu
testen. Fiir einige Meerestierallergiker ist es
auBlerdem von hohem Interesse zu wissen,
auf welche taxonomische Art genau sie all-
ergisch reagieren und welche sie tolerieren,
um ihren Allergenkarenz- und gegebenen-
falls Erndhrungsplan entsprechend anzupas-
sen [42].

Spezifische IgE-Bestimmung

Allergenextrakte und -komponenten
von verschiedenen Meerestieren sind zur
spezifischen IgE-Bestimmung im Serum
kommerziell verfiigbar [42]. Die Allergen-
extrakte sind ein komplexes Proteingemisch
aus allergenen und nichtallergenen Meeres-
tierkomponenten, die in ihrer Zusammenset-
zung variabel sind [27, 38, 48]. Einige Mee-
restierallergene konnen in den schwer zu
standardisierenden Extrakten sogar gédnzlich
fehlen und so eine diagnostische Liicke, das
heift falsch negative Testergebnisse, verur-
sachen [27, 86, 87].

Die modernen Ansdtze zur Verbesse-
rung der Diagnostik von Meerestieraller-
gien zielen darauf ab, statt Allergenextrakt
die eigentlichen allergieauslosenden Kom-
ponenten zu verwenden [2, 33, 42, 86, 87].
Mittels rekombinanter DNA-Technologie
ist es moglich, rekombinante Allergene, die
sauber, genau definiert und charakterisiert

vorliegen, herzustellen. Einzelne Allergen-
komponenten werden bereits kommerziell
angeboten, so die Fischparvalbumine von
Karpfen rCyp ¢ 1 und Kabeljau rGad ¢ 1 so-
wie das Garnelentropomyosin rPen a 1 [36,
42, 100]. Die Nutzung von Allergenextrak-
ten bleibt trotzdem bis auf weiteres noch
unerlasslich, sind doch nicht wenige (bis zu
1/3 [87]) der Meerestierallergiker auf andere,
mehrheitlich Minorallergene, sensibilisiert
[38, 45, 100]. Die kommerzielle Verfiigbar-
keit von weiteren, nicht nur Major- sondern
auch Minorallergenkomponenten zur spezi-
fischen IgE-Bestimmung stellt folglich eine
wichtige Perspektive fiir die exaktere In-
vitro-Diagnose dar. Basierend auf klinischen
Studien wird dann ein diagnostischer Test,
bestehend aus einer Kombination von Mee-
restierallergenkomponenten, zu definieren
sein [38, 86].

Pricktestung

Seit Allergietestlosungen aufgrund Euro-
pédischer Rechtslage als Arzneimittel zuge-
lassen werden miissen, ist auch die Auswahl
von kommerziell erhéltlichen Meerestieral-
lergenextrakten fiir den Pricktest einge-
schrankt. Oft bleibt nur der Prick-zu-Pricktest
mit frischem oder zubereitetem Nativma-
terial [15, 20, 33, 42, 82, 100]. Der Prick-
zu-Pricktest mit nativen Meerestieren gilt
gegeniiber dem Pricktest mit kommerziell
erhéltlichen Allergenextrakten als sensitiver
[61], vor allem wenn das Nativmaterial ide-
alerweise im gleichen Zubereitungsstadium
vorliegt wie bei Auslosung der allergischen
Reaktion [97]. Kommerziell erhdltliche Ex-
trakte verschiedener Hersteller zeichnen sich
zudem durch einen sehr unterschiedlichen
Allergengehalt aus, was im Wesentlichen auf
der unterschiedlich standardisierten Herstel-
lung der Testlosungen beruht [68].

Arbeitsplatzbezogenes
Vorkommen

In Deutschland ist mit einem allergolo-
gisch relevanten Kontakt zu Meerestierall-
ergenen bei Beschéftigung insbesondere in
einer der folgenden Berufsgruppen und -un-
tergruppen (Quartalszahl der Beschéftigten
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zum Stichtag 30.09.2019; Statistik der Bun-

desagentur fiir Arbeit, Niirnberg, April 2020

[81]) zu rechnen:

— Fischwirtschaft (2.954 Beschiftigte) in-
klusive Fischzucht und Fischerei

— Fischverarbeitung (2.781 Beschiftigte)
im Bereich der Lebensmittel- und Ge-
nussmittelherstellung

— Speisenzubereitung (741.078 Beschaftig-
te) inklusive Kdche

— Lebensmittelkontrolle (4.557 Beschéftig-
te)

— Lebensmittelverkauf (487.597 Beschif-
tigte).

Nach Beschéftigungsstatistik der Bun-
desagentur fiir Arbeit waren in Deutsch-
land zum Stichtag 30.09.2019 insgesamt
41.742.042 sozialversicherungspflichtig und
geringfiigig Beschéftigte gemeldet [81], was
auf einen Anteil an potenziell arbeitsbedingt
Meerestierexponierten hierzulande von 2,9%
schliefen lasst.

Arbeitsbedingte Meerestierallergien sind
in der Fischerei und verarbeitenden Industrie
von grofler Bedeutung [21, 82]. Die Inha-
lation ist hier der gingige Expositionsweg.
Die Allergene geraten bei Arbeitsgdngen wie
Reinigen, Schneiden, Kochen oder Trocknen
der Meerestiere liber aerosolisierte Partikel,
Dampfe oder Staub in die Atemwege [33].
So reichen schon 30 ng/m? aerosolisiertes
Fischantigen um eine Sensibilisierung und
arbeitsplatzbezogene asthmatische Reaktio-
nen hervorzurufen [75, 82]. Respiratorische
Allergien unter (Tiefsee-)Fischern, Fisch-,
Krabben- und Garnelenverarbeitern, Mu-
scheloffnern, Auslieferern von Meerestieren
und Fischhindlern/-verkdufern sind doku-
mentiert [31, 33].

Im Bereich der Speisenzubereitung zéh-
len Koche zu der herausragend exponierten
Berufsuntergruppe. So gehort es zu ihren
Aufgaben beispielsweise frischen Fisch zu
filetieren. Wahrend der Zubereitung kdnnen
sie aerosolisierte Meerestierpartikel einat-
men [56, 84]. SchlieBlich miissen sie mee-
restierhaltige Speisen abschmecken. Neben
einer Fallserie [12] finden sich mehrere Fall-
berichte [1, 31, 33, 62, 64, 71] tiber Allergien
durch Meerestiere im Kochberuf beschrie-
ben.

Therapie

Bis zum jetzigen Zeitpunkt gibt es kei-
ne Moglichkeit zur kausalen Therapie einer
Meerestierallergie [29, 42, 67]. Meerestieral-
lergiker leiden lebenslang unter ihren Be-
schwerden [11, 19, 29, 53, 54, 67, 100], auch
nach Ende der arbeitsbedingten Exposition
[34]. Sie sind folglich iiber die moglichen
Konsequenzen einer fortwéhrenden Meeres-
tierexposition bei stindig drohender Gefahr
einer lebensbedrohlichen Anaphylaxie [73,
74] genau aufzukldren [55]. Da die Schwere
einer vorausgegangenen systemischen all-
ergischen Reaktion nicht die Schwere einer
nachfolgenden vorhersagen kann, sind sie
frithzeitig mit einem Notfallset — beinhaltend
Dimetindenmaleat Tropfen, Betamethason
Losung und zwei Epinephrin-Autoinjektio-
ren, fiir Asthmatiker ggf. noch Salbutamol
Dosieraerosol — und einer Aufkldrung und
Schulung iiber dessen Verwendung auszu-
statten [7, 10, 11, 12, 19, 37, 40, 69, 74, 79,
82, 99].

Die spezifische Immuntherapie als kau-
saler Therapieansatz mit mutierten, rekom-
binanten, abgeschwicht allergenen Meeres-
tierproteinen [29, 49, 67, 82, 84, 87, 89, 92]
oder die spezifische orale Toleranzinduktion
mit Meerestieren [40] kdnnen aufgrund noch
fehlender Standardisierung und des hohen
Risikos einer Anaphylaxie derzeit nicht
empfohlen werden [65, 67, 86, 87]. Es bleibt
deshalb nur die strikte und lebenslange All-
ergenkarenz, d. h. die entsprechenden aller-
gieauslosenden Proteine — jeweils bezogen
auf die Mitglieder eines ganzen Meerestier-
stamms — sind nicht nur am Arbeitsplatz son-
dern auch im Privaten zu vermeiden [10, 11,
40, 42, 54, 65, 82, 83, 84, 86, 87, 89].

PraventionsmaRnahmen

In der klinischen Arbeit ist es wichtig,
Versicherte mit arbeitsbedingten Hautbe-
schwerden auf Meerestiere auch gleich
nach Atemwegsbeschwerden zu fragen und
umgekehrt. Vorliegende Ergebnisse legen
nidmlich nahe, dass allergische Atemwegs-
begleiterkrankungen bei Versicherten mit ar-
beitsbedingter allergischer Kontakturtikaria
und Proteinkontaktdermatitis weit verbreitet
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sind und dass wirksame Préventionsmafnah-
men den Schutz der Haut und der Atemwege
gleichermafen umfassen sollten [12, 26]. In
allen Féllen sind arbeitsplatzbezogene/um-
gebungsmifige wie auch didtetische Aller-
genkarenzstrategien umzusetzen [33, 42].

Angesichts fehlender allgemeingiiltiger
Arbeitsplatzgrenzwerte sehen die Experten
der Europdischen Akademie fiir Allergie
und klinische Immunologie (EAACI; https://
www.eaaci.org/, letzter Zugriff: 11.07.2020)
den besten Schutz darin, in den Betrieben
den Gehalt an Allergenen in der Luft so weit
wie moglich zu senken [33]. Eine hohe Be-
lastung mit aerosolisierten Fischproteinen
(bis zu 986 ng/m3) einschlieBlich Allerge-
nen konnte beispielsweise bei der Fischver-
arbeitung gemessen werden [9]. Priventive
MaBnahmen sind branchenabhéingig und
umfassen zum Beispiel Anderungen im Pro-
duktionsablauf, eine verbesserte Raumbeliif-
tung oder Atemschutzgerite.

Im Alltagsleben unterstiitzen soll den
Meerestierallergiker die europaweite Lebens-
mittelinformations-Verordnung (Verordnung
(EU) Nr. 1169/2011 des Europédischen Par-
laments und des Rates, neuste konsolidierte
Fassung vom 12.12.2011; http://data.curopa.
eu/eli/reg/2011/1169/2011-12-12, letzter Zu-
griff: 11.07.2020), die besagt, dass jede ver-
packte oder lose abgegebene Lebensmittel-
ware, die Fisch, Krustentiere und Weichtiere
oder daraus gewonnene Erzeugnisse enthilt,
mit einem entsprechenden Hinweis auf die-
sen allergenen Bestandteil versehen werden
muss [11, 42, 100]. So gilt bei jedem Einkauf
der Blick auf die Zutatenliste [82], damit es
nicht nach unbewusstem Verzehr von in Le-
bensmitteln ,,versteckten* Meerestierallerge-
nen [75, 83] zum Auftreten allergischer Re-
aktionen kommt [95]. Beispielhaft zu nennen
sind internationale Speisen, in denen Fisch
als Wiirzmittel eingesetzt wird [11]. Meeres-
tierallergene konnen selbst in Gefliigel- oder
Schweinefleisch oder anderen tierischen Pro-
dukten (zum Beispiel Eier) durch die Mast
mit Fischmehlfutter vorkommen [22, 56,
83]. Zunehmend ist der Einsatz von Fischge-
latine anstelle von Rinder- oder Schweinege-
latine zu beobachten [3, 44].

Besondere Hinweise

Am Arbeitsplatz eines Kochs muss sich
eine vollstindige Meerestierallergenkarenz
auf die Vermeidung 1. eines Hautkontakts,
2. einer Inhalation, zum Beispiel beim Ko-
chen und 3. einer Ingestion, zum Beispiel
beim Abschmecken, erstrecken [28, 51, 69].
Bystander-Effekte (d. h. Reaktionen bei un-
beteiligten, in der Nédhe befindlichen Perso-
nen), wie sie in der Gastronomie nicht selten
auftreten [11], sind ebenfalls zu vermeiden.
Versteckte Allergenquellen (Kreuzkontami-
nation wahrend der Speisenzubereitung oder
beim Abrdumen und Spiilen von mit Meeres-
tierresten behaftetem Kochgeschirr [8, 95],
Meerestierallergene im Kiichenstaub [51]
u. a.) erschweren hier zusétzlich die Umset-
zung.

Auswirkung einer Allergie

Bei arbeitsbedingten, insbesondere syste-
mischen allergischen Reaktionen gegeniiber
Meerestieren ist es schwierig, die Exposition
gegentiber den potenten Allergenen sicher zu
vermeiden. Eine berufliche Neuorientierung
ist vielfach nicht zu umgehen [12, 20, 33,
71].

Da bei Haut- und Schleimhautbeteili-
gung die Meerestierallergiec mit ihren Mani-
festationsformen weitgehend der klinischen
Schweregradeinteilung des Kontakturtika-
ria-Syndroms nach von Krogh und Maibach
(Tab. 1) [98] folgt [12], kann im Feststel-
lungsverfahren die Zusammenhangsbegut-
achtung primér zur Frage des Vorliegens ei-
ner Berufskrankheit (BK) nach Nr. 5101 der
Anlage zur Berufskrankheitenverordnung
erfolgen. In Einzelfallen kann zusétzlich bei
Atemwegsbeteiligung zur Frage des Vorlie-
gens einer BK-Nr. 4301 ermittelt werden,
wobei es sich dann um ein einheitliches al-
lergisches Krankheitsgeschehen mit Reak-
tionen an unterschiedlichen Organsystemen
handelt, und eine derartige Konstellation als
Systemerkrankung als ein Versicherungs-
fall — gestiitzt auf die BK-Nr. 5101 und
die BK-Nr. 4301 — zu behandeln und eine
Gesamt-Minderung der Erwerbsfahigkeit
(MdE) mit Einschluss der Auswirkung der
Allergie zu bilden ist [72, 78]. Aufgrund des
zu beobachtenden Manifestationsverlaufs
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Tab. 1. Das Kontakturtikaria-Syndrom. Nach von Krogh und Maibach [98].

Stadium | Kutane Reaktionen Extrakutane Reaktionen
Lokalisierte Reaktionen
— Kontakturtikaria (]
— Dermatitis/Ekzem

— Unspezifische Reaktionen:
Juckreiz, Prickeln, Brennen

Systemische Reaktionen

—Angioddem

1 — Generalisierte Urtikaria (%]

] — Urtikaria in Kombination mit

* Rhinitis, Konjunktivitis

* Asthma

* Orolaryngeale Reaktionen

» Gastrointestinale Reaktionen

vV — Urtikaria in Kombination mit

» Anaphylaktische Reaktionen

Bei der MdE-
Einschatzung ist
die Auswirkung
einer Meeres-
tierallergie in der
Regel ,,gering-
gradig“ bis
»schwer-
wiegend” im
begriindeten
Einzelfall zu
bewerten

werden sich allerdings Atemwegsbegleit-
erkrankungen wie allergische Rhinopathie
oder allergisches Asthma cher selten in be-
rufsdermatologischen Kollektiven objektiv
begriinden lassen, da hier die ,,Atemwegs-
beteiligung™ vor allem durch die Schleim-
hautschwellungen im oberen Mund- und Ra-
chenbereich und durch das Anschwellen der
Zunge aufzutreten scheint [12, 26].
Allgemein malgeblich fiir die Einschét-
zung der MdE ist die durch die Berufskrank-
heit bedingte Einschrinkung, sich auf dem
allgemeinen Arbeitsmarkt einen Erwerb zu
verschaffen [14]. In die Bewertung der MdE
flieBen dabei neben dem Anteil der verschlos-
senen Arbeitsplétze auf dem allgemeinen Ar-
beitsmarkt noch die Schwere der klinischen
Erscheinungen der allergischen Reaktionen
ein. Hinsichtlich der Verbreitung der Mee-
restiere auf dem allgemeinen Arbeitsmarkt
ist deren Vorkommen in krankheitsauslo-
sender bzw. -unterhaltener Form zugrunde
zu legen [14, 60]. So ist die arbeitsbeding-
te Exposition gegeniiber Meerestieren zwar
duBerst begrenzt und zudem gut abgrenzbar,
andererseits kann sich aber eine durch diese
arbeitsbedingte Exposition erworbene Aller-
gie nicht nur an der Haut, sondern auch an
anderen Organsystemen im Sinne einer Sys-
temerkrankung manifestieren.

Auswirkung einer Meerestierallergie: ge-
ringgradig, in begriindeten Einzelfdllen mit-
telgradig bis schwerwiegend

In Anlehnung an die klinische Schwe-
regradeinteilung  des  Kontakturtikaria-
Syndroms (Tab. 1) ergeben sich folgende
Fallabwégungen, die dariiber hinaus auch

die Gefihrdung durch den Allergenkontakt

auBlerhalb des aufgegebenen Arbeitsbereichs

berticksichtigen:

1. Bei allergischen Reaktionen an der Haut
und den direkt angrenzenden Schleim-
héuten ausschlieBlich unter arbeits-
bedingter Exposition ist aufgrund der
Verbreitung der Meerestiere in allergie-
auslosender Form auf dem allgemeinen
Arbeitsmarkt die Auswirkung einer All-
ergie als ,,geringgradig® einzuschitzen.
Kommt es auch in anderen Arbeitsbe-
reichen durch unerwartete Exposition zu
vorgenannter Symptomatik, so kann die
Hohereinschdtzung mit ,,mittelgradiger™
Auswirkung einer Allergie wegen der nur
schwer vorhersehbaren Steigerung des
Sensibilisierungsgrads im Einzelfall be-
griindet werden.

2. Bei Manifestation einer Mehrorganbetei-
ligung, das heift mit tiber das Hautorgan
hinausgehenden allergischen Reaktio-
nen, die bisher nur im unmittelbaren Ar-
beitsumfeld aufgetreten sind, ist die Aus-
wirkung einer Allergie als ,,mittelgradig™
einzuschitzen. Dies wiirdigt die latente
Gefahr einer Systemreaktion auch in Ar-
beitsbereichen ohne zu erwartendem Al-
lergenkontakt.

3. Bei Manifestation einer Mehrorganbe-
teiligung auch auBlerhalb des aufgegebe-
nen Arbeitsbereichs durch unerwartete
arbeitsplatzbezogene Allergenexposition
ist im begriindeten Einzelfall die Zuer-
kennung der Auswirkung einer Allergie
als ,,schwerwiegend* gerechtfertigt.

Ab Mehrorganbeteiligung kann sich bei
Befall von Haut- und Atemwegsorgan un-
ter dem Aspekt einer Systemerkrankung das
kombinierte Vorliegen einer BK-Nr. 5101
und BK-Nr. 4301 ergeben, welche als ein
Versicherungsfall zu werten sind [72, 77,
78].

Eine klinisch relevante immunologische
Kreuzreaktionen zwischen Fisch und Hiih-
nerfleisch kann im Alltagsleben eine beson-
dere Betroffenheit nach sich ziehen und da-
her im begriindeten Einzelfall MdE-relevant
werden bei ansonsten vielfach iiberlappender
Verbreitung als Berufssubstanzen auf dem
allgemeinen Arbeitsmarkt. Die tibrigen mog-
lichen immunologischen Kreuzreaktionen
zwischen Fisch und Frosch- beziehungswei-
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se Krokodilfleisch sowie zwischen Meeres-
friichte und Milben beziehungsweise Scha-
ben sind in der Regel nicht MdE-relevant,
sollten jedoch gutachterlicherseits als mittel-
bare Berufskrankheitenfolgen erfasst und bei
klinischer Relevanz im Einzelfall zu Lasten
des Unfallversicherungstragers therapiert
werden [77]. Da eine Hausstaubmilbensen-
sibilisierung in der Allgemeinbevdlkerung
weit verbreitet ist [23], wird diese jedoch in
der Regel nicht als mittelbare Berufskrank-
heitenfolge anzuerkennen sein, es sei denn,
das vorberufliche Fehlen entsprechender
klinischer Symptome ist basierend auf me-
dizinischen Vorbefunden nachvollziehbar
und das komponentenspezifische Sensibi-
lisierungsprofil mit den aktuell kommerzi-
ell erhéltlichen Majorallergenen rDer p 1,
rDer p 2 und rDer p 23 als spezifische Marker
einer Primérsensibilisierung sowie dem Mi-
norallergen rDer p 10 als Marker fiir Kreuz-
reaktivitit zwischen Tropomyosinen wirbel-
loser Tiere wie Krustentiere, Weichtiere und
Insekten weist eine alleinige oder fithrende
Sensibilisierung gegeniiber Hausstaubmil-
bentropomyosin (rDer p 10) auf [70, 88].
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Epikutantestungen im Hautarztver-
fahren der gesetzlichen Unfallversiche-
rung

Das Hautarztverfahren der gesetzlichen
Unfallversicherung ermdglicht bei arbeits-
bedingten Hautkrankheiten eine allergologi-
sche Diagnostik zu Lasten des UV-Tréagers.
Dabei konnen neben kommerziellen Test-
substanzen auch Berufsstoffe vom Arbeits-
platz der Betroffenen epikutan getestet wer-
den. Der Artikel gibt einen Uberblick iiber
den Testumfang und die erforderliche Doku-
mentation bei Epikutantestungen im Haut-
arztverfahren.

Patch testing in the dermatologist’s
procedure of the German Social Accident
Insurance

The dermatologist procedure of the statu-
tory social accident insurance enables an al-
lergy diagnosis of work-related skin diseases
at the expense of the relevant statutory social
accident insurance body. In addition to com-
mercial test substances, substances from the
workplace of the affected person can be used
for patch testing. The article gives an over-
view of the testing scope and the required
documentation for patch testing in the der-
matologist procedure.*

Das Hautarztverfahren
der gesetzlichen
Unfallversicherung

Hauterkrankungen im Sinne der Berufs-
krankheit Nr. 5101 ,,Schwere oder wieder-
holt riickfdllige Hauterkrankungen, die zur
Unterlassung aller Tétigkeiten gezwungen

haben, die fiir die Entstehung, die Verschlim-
merung oder das Wiederaufleben der Krank-
heit urséchlich waren oder sein konnen* sind
in der gesetzlichen Unfallversicherung die
mit Abstand am héufigsten gemeldeten Er-
krankungen. Werden sie frith erkannt, kann
durch eine schnelle Behandlung und vor
allem durch wirksame individualpréventive
Mafnahmen fast immer die sonst drohende
Aufgabe der beruflichen Tétigkeit verhin-
dert werden [1]. Aus diesem Grund hat die
gesetzliche Unfallversicherung im Jahr 1972
vertraglich ein Friihmeldeverfahren mit
der Arzteschaft vereinbart, das sogenannte
Hautarztverfahren (§§ 41 ff. Vertrag Arzte/
UV-Triger).

Arztinnen und Arzte sind verpflichtet, be-
reits bei der blolen Moglichkeit einer arbeits-
bedingten Krankheitsursache die zustindige
Berufsgenossenschaft oder Unfallkasse zu
informieren, um dieser die Moglichkeit fiir
eine passgenaue Friihintervention zu geben.
Im Gegenzug iibernehmen die Berufsgenos-
senschaften und Unfallkassen die Kosten
der erforderlichen berufsdermatologischen
Diagnostik. Zeigt sich eine arbeitsbedingte
Ursache, libernehmen die Berufsgenossen-
schaften und Unfallkassen auch die Kosten
der Behandlung und versuchen, mit ver-
schiedenen individualpraventiven MafBinah-
men die Hautbelastungen am Arbeitsplatz zu
reduzieren und zu eliminieren [1]. Das Ver-
fahren ist weltweit einzigartig.
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Epikutantestungen im
Hautarztverfahren

Der Epikutantest ist der Goldstandard in
der Diagnostik der Kontaktallergie (Typ I'V-
Allergie nach Coombs und Gell) [2, 3]. Da
Kontaktallergien nicht selten in der Arbeits-
welt auftreten, kann im Hautarztverfahren
eine allergologische Diagnostik erfolgen,
soweit diese im Einzelfall erforderlich ist.
Nach § 43 Vertrag Arzte/UV-Triger ,ist der
Hautarzt berechtigt, Tests durchzufiihren,
die zur Klarung des Ursachenzusammen-
hangs zwischen der Hauterkrankung und der
beruflichen Tétigkeit erforderlich sind. Die
Testungen sind dabei auf das fiir die Erstat-
tung des Hautarztberichts erforderliche Mal3
zu beschrianken. Dariiberhinausgehende Tes-
tungen bediirfen der Zustimmung des Un-
fallversicherungstrigers®.

Somit ergeben sich fiir die Praxis der
Durchfithrung diagnostischer Malinahmen
bei Versicherten der gesetzlichen Unfallver-
sicherung im Hinblick auf den Umfang Un-
terschiede in Abhédngigkeit der Rahmenbe-
dingungen fiir die Epikutantestung: Wahrend
die Testungen im Rahmen gutachterlicher
Untersuchungen aus Abgrenzungsgriinden
neben den beruflichen Expositionen auch
die auBerberuflichen/privaten Expositionen
umfassen, bezieht sich das Testspektrum im
Hautarztverfahren ausschlie8lich auf das ab-
zuklarende berufliche Tétigkeitsfeld [4, 5].

Zu unterscheiden sind Epikutantestun-
gen mit patienteneigenen Materialien vom
Arbeitsplatz der Versicherten und Testungen
mit kommerziellen Testsubstanzen der be-
rufsspezifischen DKG Testreihen.

Epikutantestungen von
Arbeitsstoffen

Bei der Diagnostik allergischer Haut-
krankheiten sind im Einzelfall patienten-
eigene Materialien vom Arbeitsplatz der
Patienten zu testen. Die Testung setzt eine
vorherige Beauftragung durch den Unfall-
versicherungstriager voraus. Hierfiir sollten
zuvor durch die Dermatologin bzw. den Der-
matologen die Anzahl der geplanten Testun-
gen sowie die zu testenden patienteneigenen
Substanzen mitgeteilt werden. Die Vergii-

tung erfolgt nach UV-GOA-Nr. 379 , Tes-
tung mit patienteneigenen Substanzen nach
vorheriger Beauftragung durch den Unfall-
versicherungstriger in Hohe von 2,38 EUR
zuziiglich 5,60 Euro fiir die Vorbereitung der
Testsubstanz bzw. 11,20 Euro fiir eine spezi-
fische Aufbereitung.

Die Durchfithrung der Testungen soll
sich an der gemeinsamen Empfehlung der
Deutschen Kontaktallergie Gruppe (DKG)
und der Arbeitsgemeinschaft fiir Berufs- und
Umweltdermatologie (ABD) orientieren, die
auch eine Dokumentation der Testergebnisse
(einschlieBlich Vehikel, Testkonzentration
usw.) und die Riickmeldung der Ergebnisse
an den Hersteller des getesteten Arbeitsstof-
fes empfiehlt.

Um die Dokumentation der Testungen
und damit mittelbar auch deren Qualitdt zu
verbessern, haben Arzte und UV-Triger im
Jahr 2019 gemeinsam einen Mindeststandard
fiir die Dokumentation entwickelt. Damit
verbunden ist auch die Hoffnung, zukiinftig
im Rahmen von Forschungsvorhaben Aus-
wertungen zu ermoglichen, die Riickschliis-
se auf das Allergiegeschehen in der Arbeits-
welt erlauben.

Der von den Autoren dieses Artikels
entwickelte neue Dokumentationsbogen
(Abb. 1) wird zurzeit in einer Pilotphase er-
probt. Bei der Beauftragung von Testungen
nach UV-GOA-Nr. 379 weisen UV-Triger
auf das Einhalten von Mindestanforde-
rungen beziiglich der Dokumentation bei
Testung von Arbeitsstoffen hin, verbunden
mit der Bitte, zu diesem Zweck den neuen
Dokumentationsbogen zu nutzen. Verwen-
den Arztinnen und Arzte andere Dokumen-
tationsbogen, sollten diese mindestens die
Angaben aus dem DGUV Muster enthal-
ten. Die Dokumentation ist Bestandteil der
Leistung nach UV-GOA-Nr. 379 und kann
daher nicht gesondert vergiitet werden. Das
DGUYV Muster steht auf der DGUV Internet-
seite (Webcode d535458) als beschreibbares
Dokument zum Download zur Verfligung.
Soweit Arztinnen und Arzte beim Anfordern
von Arbeitsstoffen und zum Beispiel auch
Sicherheitsdatenblattern Unterstiitzung be-
ndtigen, konnen sie sich an den zustandigen
UV-Tréger wenden [6].
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Testbogen Arbeitsstoffe & DGUV

Deutsche Gesetzliche
Unfallversicherung

Allgemeine Hinweise und Vorgaben zur Testung von Arbeitsstoffen siehe Riickseite. Spitzenverband
Testdatum:
Name: UV-Trager / Aktenzeichen:
Geburtsdatum: Arztin | Arzt:
Arbeitsstoff Testdokumentation
: . Spat-
Vollstandiger Sicherheits- Pr?;;ktzsizg:]et;t;l:ng Test- Test | pH- Besctionnach ablgsung
Prgcil:;tgﬁen:e/ D?at/e'?ebi:ftt gebrauchsfertige Zubereitung konzentration | vehikel' | Wert
gebrauchte Zubereitung (frisch), 24h | 48h | 72h 9% h Tage

einzelne Komponente)

Irritanskontrolle .
0,25% Aqu. ==
Natriumlaurylsulfat (SLS)> au | — | — _

Download des Testbogens auf https://www.dguv.de/de/versicherung/berufskrankheiten/hauterkrankungen/index.jsp

1Zum Beispiel: Wasser (Aqu.), Vaseline (Vas.), Olivendl (Oli.), Ethanol (Alk.), Aceton (Ace.), Isopropylmyristat (IPM) etc.
2 Die Deutsche Kontaktallergie-Gruppe (DKG) empfiehlt zur Erleichterung der Interpretation schwach ausgepragter Testreaktionen parallel zum Epikutantest mit Kontaktallergenen
die Irritierbarkeit der Haut zu priifen, und zwar durch einen Epikutantest mit dem obligaten Irritans Natriumlaurylsulfat (SLS) 0,25% in Wasser (Aqu.).

Testbogen Arbeitsstoffe & DGUV

Deutsche Gesetzliche
Unfallversicherung
Hinweise und Vorgaben zur Testung von Arbeitsstoffen Spitzenverband

Allgemeine Vorgaben

Jede Epikutantestung und damit auch die Testung mit Berufsstoffen ist gemaR den Leitlinien der DKG durchzufiihren
(https://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/013-018.html).

Fur die Testung von Eigensubstanzen sollen keine Testpflaster onne Kammern verwendet werden.

Im Ubrigen gelten die Empfehlungen von ABD und DKG (https:/dkg.ivdk.org/dok/Berufsstoff Testung ABD DKG.pdf)

Arbeitshilfen

Die UV-Trager kénnen bei der Beschaffung von Arbeitsstoffen unterstiitzen.
Musterschreiben an den Arbeitgeber fiir Nachfragen bei Kithlschmierstoffen (KSS)
https://ivdk.org/mitteilungen/hinweise zur kss-testung.pdf

Ansprechperson
Kontaktformular https://www.ivdk.org/de/kontakt

Beurteilung der Irritanskontrolle Beurteilung der Testreaktionen
Die Irritanskontrolle erfolgt wie die Epikutantestung mit Kontaktallergenen Fur die Ablesung und Beurteilung empfiehlt die DKG
und wird mit SLS 0,25 % durchgefuhrt. Fur die Ablesung und Beurteilung folgende Kategorien:
der Irritanskontrolle empfiehlt die DKG folgende Kategorien
(modifiziert nach Tupker et al. 1997):
Symbol Morphe Bedeutung

Symbol Morphe Bedeutung - Keine Reaktion Negativ
slsO Keine Reaktion Negativ ? Nur Erythem, kein Infiltrat Fraglich

Sehr schwaches/mildes Erythem oder . . S .
sls1 Schuppung (punkiuell oder diffus) Fraglich f Wenige follikulare Papeln Fraglich

Schwaches/mildes Erythem, Schuppung, Erythem, Infiltrat, evtl. . " .
e Odeme oder Hautrauheit et * diskrete Papeln RO LT

Moderates Erythem, Schuppung, Odeme oder ++ Erythem, Infiltrat, Papeln, Vesikel Zweifach positive Reaktion
sls3 Hautrauheit, oder leichte Erosionen, Vesikel Moderat Erythem, Infiltrat, konfluierende

oder Fissuren ++ R ! Dreifach positive Reaktion

Vesikel
. Verschiedene

Ausgeprég_tes Ery_them, Schyppung, Odeme oder . Veranderungen (Seifeneffekt, -
sls4 Hautrauheit, Erosionen, Vesikel oder Stark ir . Irritativ

Fi Vesikel, Blase,

issuren
Nekrose)

Abb. 1. Testbogen Arbeitsstoffe.
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Tab. 1. Ubersicht iiber den empfohlenen Epikutantest-Umfang im Hautarztverfahren bei haufig betroffenen Berufsgruppen.
o :15, o) : , o] -
cT | = 0 = IS = 5 5 5 <L .
8Q 3| 2|52 s | € HEIEFRE 5| .| 8
. Ex | 2= | @3L = X 332 E18s|2 0588
Epikutantestungen eSS | L T | e£L£|o|lQ = olw| & MY o808 T|X
S8 == |25 B s Ec|0E2 o | =22€E=223F 2|8
Poq| E|5|ce|o N cg|l=£5| 0| XS0l €| &
€255 2|20 | 5|cg.,. |2=2cS|gc|lo225 8|0
Bgc| 8| 8|cs| 5|8 EE|55E(n|35|8985¢8|8|8)¢
- | = 1] e N = o) [} S5 O (@ 2 o © :
<eph L= <2/ S2|Se e & B¢ 8838 =8
DKG Standardreihe 28 X | X X X X X X X X X X | X | X
DKG Externa — Inhaltsstoffe 16 X | X X X B B B B B B | B|B
DKG Konserwerungsstoffe 15 x | x X X B B B B B BB |B
(z. B. in Externa)
DKG Aufschlisselung Duftstoff-Mix 9 B | X B B B B B
DKG Aufschliisselung Duftstoff-Mix |1 5 B | X B B B B B
DKG .we|ter_¢_a Duftstoffe und 18 B | X B X B B
etherische Ole
DKG weitere deklarationspflichtige 1 B | x B X B B B
Duftstoffe
DKG Desinfektionsmittel 5 B | X X X X X B
DKG Gummireihe 18 X | B X X X B X B X X B|B|B
DKG Kunstharze/Kleber 27 B B B
DKG Industrielle Biozide 12 X B | B
DKG Bau-Hauptgewerbe 18 X
DKG Friseurstoffe 17 X
DKG Dentalmetalle 8 B B
DKG Zahntechniker Hauptreihe 13 B X
DKG Kiihlschmierstoffe 18 B
DKG Pflanzen-Inhaltsstoffe 10 X

Testreihen mit dem Eintrag ,.X* sollten getestet werden, da die darin enthaltenen Allergene bei den genannten Tatigkeiten ublicherwei-
se vorkommen. Testreihen mit dem Eintrag ,B“ enthalten Allergene, die bei den genannten Tatigkeiten vorkommen kénnen, aber nicht
in jedem Fall mussen. Die Testungen sollen daher nur bei anamnestischem Hinweis auf eine entsprechende Sensibilisierung bzw.
Exposition erfolgen und sollen sich durch die im Hautarztbericht F6050 unter Punkt 3 genannten Einwirkungen erklaren. Testungen,
die von diesen Empfehlungen abweichen, sind zu begriinden. Relevante Arbeitsstoffe, fir die keine standardisierten Testzubereitun-
gen zur Verfugung stehen, sollten im Einzelfall ebenfalls friihzeitig im Hautarztverfahren getestet werden, z. B. Mehle bei einem Ba-
cker mit Verdacht auf Berufsdermatose.

Der DGUV
Honorarleitfaden
enthalt eine
Ubersicht zu den
berufsspezifi-
schen Testemp-
fehlungen im
Hautarztverfah-
ren, die im Jahr
2019 aktualisiert
wurde

Epikutantestungen mit
DKG-Testreihen

Wichtigstes diagnostisches Mittel bei be-
stehendem Verdacht auf eine arbeitsbedingte
Kontaktallergie ist die Epikutantestung mit
standardisierten Testsubstanzen bzw. stan-
dardisierten Testreihen, die von der DKG
empfohlen werden. Die DKG-Testreihen
konnen von den Testreihen kommerzieller
Anbieter abweichen, insbesondere auch die
Zusammensetzung und Benennung der Test-
reihen mit Berufsstoffen.

Der Testumfang soll sich nach den be-
sonderen Gegebenheiten des Einzelfalles
richten. Einerseits soll die Testung den not-
wendigen Umfang nicht iiberschreiten, ande-
rerseits sollten wichtige, berufsrelevante All-

ergene in die Testung eingeschlossen werden
[7]. Die Testung der Standardreihe ist stets
angezeigt.

Der DGUV Honorarleitfaden enthélt eine
Ubersicht zu den berufsspezifischen Emp-
fehlungen, die im Jahr 2019 von der gemein-
samen Arbeitsgruppe von DKG und ABD,
der AG ,,Bewertung der Allergene bei BK
5101 (AG BALL), diskutiert und aktuali-
siert wurde (Tab. 1).

Die Tabelle enthédlt Empfehlungen zum
Testumfang im Hautarztverfahren bei hiufig
betroffenen Berufsgruppen. Werden mehrere
Epikutan-Testreihen getestet und enthalten
diese gleiche Testsubstanzen, sind Mehr-
fachtestungen zu vermeiden.

Testreihen mit dem Eintrag ,,.X* sollten
getestet werden, da die darin enthaltenen Al-
lergene bei den genannten Tatigkeiten tibli-
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cherweise vorkommen. Testreihen mit dem
Eintrag ,,B“ enthalten Allergene, die bei den
genannten Tatigkeiten vorkommen koénnen,
aber nicht in jedem Fall miissen. Die Tes-
tungen sollen daher nur bei anamnestischem
Hinweis auf eine entsprechende Sensibilisie-
rung bzw. Exposition erfolgen und sollen sich
durch die im Hautarztbericht F6050 unter
Punkt 3 genannten Einwirkungen erkléren.
Testungen, die von diesen Empfehlungen ab-
weichen, sind zu begriinden. Hierzu reichen
bereits kurze Erlduterungen unter 3.1 ,,Anga-
ben zu Hautbelastungen/Schutzmafinahmen*
im Hautarztberichtsformular  (Einleitung
Hautarztverfahren/Stellungnahme Préaventi-
on F6050). Relevante Arbeitsstoffe, fiir die
keine standardisierten Testzubereitungen zur
Verfligung stehen, sollten im Einzelfall eben-
falls frithzeitig im Hautarztverfahren getestet
werden, zum Beispiel Mehle bei einem Bi-
cker mit Verdacht auf Berufsdermatose.

Um die Testempfehlungen der Tabelle fiir
alle Anwender nachvollziechbar zu machen
und eine systematische Fortschreibung zu
ermoglichen, sind die Literaturquellen on-
line abrufbar.

Die Liquidation von Epikutantestungen
auBerhalb der Testung von Arbeitsstoffen er-
folgt anhand der UV-GOA-Nr. 380, 381 und
382. Hierbei unterliegen die ersten 30 Tes-
tungen von Einzelallergenen der Nr. 380, die
Testung von 20 weiteren Allergenen der Nr.
381, und die Testung von dariiber hinausge-
hend bis zu 50 weiteren Allergenen (d. h. also
insgesamt bis zu maximal 100 Einzeltestun-
gen) der Nr. 382. Hierbei konnen fiir alle be-
rufsspezifischen Testallergene auBBerhalb der
Standardreihe pro Allergen ein zusétzlicher
Aufschlag berechnet werden, dieser betrdgt
ab dem 1. Oktober 2020 2,18 Euro.

Interessenkonflikt

S. Krohn ist Mitarbeiter der DGUV.

Literatur

[11  Drechsel-Schlund C, Krohn S, Schneider S. Kos-
tenanalyse fiir Hauterkrankungen, DGUV Forum
12/2017 S. 30 ff.

[2]  Mahler V, Nast A, Bauer A, Becker D, Brasch J,
Breuer K, Dickel H, Drexler H, Elsner P, Geier J,
John SM, Kreft B, Kollner A, Merk HF, Ott H,

[3]

(4]

(3]

(6]

(7]

Pleschka S, Portisch M, Spornrafi-Ragaller P,
Weisshaar E, Werfel T, et al. S3-Leitlinie: Durch-
fiihrung des Epikutantests mit Kontaktallergenen
und Arzneimitteln — Kurzfassung Teil 2. J Dtsch
Dermatol Ges. 2019; 17: 1187-1207.

Mahler V, Nast A, Bauer A, Becker D, Brasch J,
Breuer K, Dickel H, Drexler H, Elsner P, Geier J,
John SM, Kreft B, Kéllner A, Merk HF, Ott H,
Pleschka S, Portisch M, Spornrafi-Ragaller P,
Weisshaar E, Werfel T, et al. S3-Leitlinie: Durch-
fithrung des Epikutantests mit Kontaktallergenen
und Arzneimitteln — Kurzfassung Teil 1. J Dtsch
Dermatol Ges. 2019; 17: 1076-1093. CrossRef
PubMed

Diepgen TL, Krohn S, Bauer A, Bernhard-Klimt C,
Brandenburg S, Drexler H, Elsner P, Fartasch M,
John SM, Kleesz P, Kollner A, Letzel S, Merk HE,
Mohr P, Miinch H, Palsherm K, Pappay W, Palfner
S, Romer W, Sacher J, et al. Empfehlung zur Begut-
achtung von arbeitsbedingten Hauterkrankungen
und Hautkrebserkrankungen — Bamberger Empfeh-
lung. Dermatol Beruf Umw. 2016; 64. 89-136.
CrossRef
https://www.dguv.de/medien/inhalt/versicherung/
berufskrankheiten/hauterkrankungen/dguv_haut-
arztverfahren.pdf(Online aufgerufen: 30.06.2020).
Krohn S. Update zu den Berufskrankheiten Nr.
5101 und 5103 (Autorenreferat). Dermatol Beruf
Umw. 2019; 67: 85.
https://publikationen.dguv.de/versicherungleistun-
gen/berufskrankheiten/3207/honorare-in-der-be-
rufsdermatologie-ein-leitfaden-fuer-die-abrech-
nung-von-a-bis-z. DGUV Honorarleitfaden, Stand
10/2019; S. 39 (Online aufgerufen: 30.06.2020).

Steffen Krohn

Referent Berufskrankheiten

Abteilung Versicherung und Leistungen
Deutsche Gesetzliche
Unfallversicherung e.V. (DGUV)
Glinkastrafle 40

10117 Berlin

Steffen.Krohn@dguv.de


https://doi.org/10.1111/ddg.13956
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=31631537&dopt=Abstract
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=31631537&dopt=Abstract
https://doi.org/10.5414/DBX0276

Original

Schliisselworter
epidermale Barriere —
Regeneration — Medizin-
produkt — Wirksamkeits-
nachweis

Key words

epidermal barrier — re-
generation — medical de-
vice — proof of efficacy

Dieser Beitrag beinhal-
tet eine Studie an Men-
schen, fir die ein gul-
tiges zustimmendes
Votum der zustandigen
Ethikkommission vorlag.

© 2020

Dustri-Verlag Dr. Karl Feistle
ISSN 1438-776X

DOI 10.5414/DBX00378

Dermatologie in Beruf und Umwelt, Jahrgang 68, Nr. 3/2020, S. 131-140

Wirksamkeit eines topischen Medizinprodukts
in der Behandlung des kumulativen irritativen

Kontaktekzems

P. Elsner', M. Babin2, B. Sohm?3, C. Lauze?3, S. Bialuschewski* und V. Mengeaud®

Klinik fiir Hautkrankheiten, Universitatsklinikum Jena, 2lmpac Ingénierie fiir Clinical
Skin Research, Development Center Pierre Fabre Dermo-Cosmétique, Toulouse,
France, 3Clinical Skin Research, Development Center Pierre Fabre Dermo-
Cosmétique, Toulouse, France, 4Pierre Fabre Dermo-Kosmetik GmbH, Freiburg,
Germany, ®Laboratoires Dermatologiques Ducray, Lavaur, France

Wirksamkeit eines topischen Medizin-
produkts in der Behandlung des kumula-
tiven irritativen Kontaktekzems

Hintergrund: Das irritative Kontaktek-
zem ist die haufigste Ursache fiir berufsbe-
dingte Kontaktekzeme. Topika, die die Ent-
wicklung des irritativen Kontaktekzems
bei gefdhrdeten Arbeitnehmern verhin-
dern, konnen eine wichtige Rolle spielen,
um die Inzidenz und Prévalenz der Erkran-
kung zu verringern. Frithere experimentel-
le Studien konzentrierten sich auf die Re-
duzierung des irritativen Kontaktekzems
durch Hautschutzpriparate, die vor der Ar-
beit aufgetragen werden, wahrend {iber die
antiinflammatorische und barriereregene-
rierenden Wirkung von Topika auf irritier-

te Haut weniger bekannt ist. Ziel der Stu-

die: Evaluation der barrierreregenerierenden
und antiinflammatorischen Wirkung eines
Medizinproduktes im Vergleich zu einem
Kontrollprodukt auf die kumulative SLS-
Irritation der Haut gesunder Erwachsener.
Material und Methoden: Randomisierte, un-
tersucherverblindete, kontrollierte Studie an
19 gesunden Probanden in einem kumula-
tiven Irritationsmodell. Die experimentelle
kumulative Irritation auf Testarealen am Rii-
cken wurde durch okklusives Auftragen von
50 uL SLS 0,5% in groBen Finn Chambers
tiber 2-mal taglich 30 Minuten fiir 4 Tage in-
duziert. Die Priifprodukte wurden mit 3 mg
Produkt/cm? auf die Testareale nach Entfer-
nung des Irritans aufgetragen. Die Irritati-
on wurde téglich durch den visuellen Score
(VS) und die Messung des transepidermalen
Wasserverlusts (TEWL), der kutanen Hydra-
tation (Corneometrie) und Erythem (Chro-
mametrie)) bewertet. Ergebnisse: 19 Proban-
den (Durchschnittsalter: 25 Jahre) wurden
in die Studie aufgenommen und ausgewer-
tet. An den unbehandelten irritierten Testare-
alen entwickelte sich erwartungsgemal eine

maéBige Irritation, was durch die visuelle Be-
wertung (VS), den Anstieg des TEWL als In-
dikator fiir eine Schadigung der epidermalen
Barriere, die Abnahme der Hydratation und
den Anstieg des Chromameters a* als Indi-
kator fiir Inflammation/Erythem bis zum Tag
5 objektiviert wurde. Das untersuchte Medi-
zinprodukt verringerte die Irritation signifi-
kant, was sich durch den VS (p < 0,005), die
erhohte Hydratation (p < 0,005), die vermin-
derte Erh6hung des TEWL (p < 0,05) und
das verringerte Erythem (p < 0,05) der Haut
mit Irritation zeigte. Der Vergleich des Medi-
zinprodukts mit dem Kontrollprodukt zeigte
eine signifikant bessere Wirksamkeit im vi-
suellen Score und Erythem, gemessen an-
hand der Chromametrie. Schlussfolgerung:
Unsere Studie zeigte, dass das getestete Me-
dizinprodukt die SLS-induzierte Inflammati-
on im DGUV-Modell der kumulativen irrita-
tiven Dermatitis beim Menschen signifikant
reduziert. Es ist zu erwarten, dass die An-
wendung des Medizinprodukts auf irritierter
Haut von Beschiftigten in Hochrisikoberei-
chen im Rahmen des Hautarztverfahrens die
Symptome der irritativen Dermatitis verbes-
sern kann.

Efficacy of a topical medical device in
the treatment of cumulative irritant con-
tact dermatitis

Background: Irritant contact dermatitis is
the most common cause of occupational con-
tact eczema. Topical agents that prevent the
development of irritant contact dermatitis in
workers at risk may play an important role in
reducing the incidence and prevalence of the
disease. Previous experimental studies have
focused on the reduction of cumulative ir-
ritant dermatitis by skin protection products
applied before work, while less is known
about the soothing and barrier-regenerating
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effects of topical agents on irritated skin.
Aim of the study: Evaluation of the barrier-
regenerating and anti-inflammatory effects
of a medical device compared to a control
product on the cumulative SLS irritation
of the skin of healthy adults. Material and
methods: Randomized, investigator-blinded,
controlled study in 19 healthy volunteers in
a cumulative irritation model in analogy to
the DGUV (Deutsche Gesetzliche Unfallver-
sicherung, German Statutory Occupational
Accidents Insurance) test procedure for the
efficacy of skin protection products. Experi-
mental cumulative irritation on test areas on
the back was induced by occlusive applica-
tion of 50 pL SLS 0.5% in large Finn Cham-
bers twice daily for 30 minutes for 4 days.
The investigational products (test product/
control product) were applied to the test
areas with 3 mg product/cm? after removal
of the irritant. Irritation was assessed daily
by visual score (VS) and measurement of
transepidermal water loss (TEWL), cutane-
ous hydration (corneometry), and erythema
(chromametry). Results: 19 subjects (mean
age: 25 years) were included in the study
and evaluated. As expected, moderate irrita-
tion developed in the untreated irritated test
areas, which was objectified by visual as-
sessment (VS), increase in TEWL as an in-
dicator of damage to the epidermal barrier,
decrease in hydration, and increase in chro-
mameter a* as an indicator of inflammation/
erythema up to day 5. The investigated medi-
cal device significantly reduced irritation,
as shown by the VS (p < 0.005), increased
hydration (p < 0.005), decreased increase in
TEWL (p < 0.05), and decreased erythema
(p < 0.05) of the skin with irritation. The
comparison of the medical device with the
control device showed a significantly better
efficacy in visual score and erythema mea-
sured by chromametry. Conclusion: Our
study showed that the tested medical device
significantly reduces SLS-induced inflam-
mation in the DGUV model of cumulative
irritant dermatitis in humans. It is expected
that the application of the medical device on
irritated skin of workers in high-risk occupa-
tions as part of the dermatological procedure
will improve the signs and symptoms of ir-
ritant dermatitis.

Einleitung

Das irritative Kontaktekzem ist definiert
als eine ekzematdse Reaktion der Haut infol-
ge der Exposition gegeniiber einem exoge-
nen Agens, die keine vorherige Sensibilisie-
rung des Immunsystems erfordert [1]. Es ist
eine der Hauptursachen fiir Berufskrankhei-
ten der Haut und verursacht wirtschaftliche
Schidden bei Arbeitnehmern, Unternehmen
und fiir soziale Sicherungssysteme weltweit
[2]. Typische Ursachen fiir irritative Kontakt-
ekzeme an den Handen sind Feuchtbelastun-
gen (zum Beispiel hdufiges Handewaschen)
oder irritative Einwirkungen (zum Beispiel
Detergenzien, Losemittel, Substanzen mit
einem hohen oder niedrigen pH-Wert) [3]. In
Deutschland sind Hautkrankheiten die héu-
figsten gemeldeten Berufskrankheiten. Bei
schweren Fillen beruflicher Handekzeme,
die im stationdren Heilverfahren der gesetz-
lichen Unfallversicherung (TIP) behandelt
werden, haben Uber 80% der Patienten zu-
mindest eine irritative Beteiligung [4].

Zur Primér- und Sekundérpravention von
beruflich bedingten Handekzemen werden
sog. berufliche Hautmittel — worunter Haut-
schutz, Hautpflege- und Hautreinigungsmit-
tel verstanden werden — eingesetzt [5]. Im
Sinne einer evidenzbasierten Medizin sollten
nur solche Priventivmalnahmen bzw. nur
solche beruflichen Hautmittel Verwendung
finden, deren Einsatzmdglichkeiten und
Wirksamkeit wissenschaftlich untermauert
werden kann [5].

Im Rahmen des DGUV-Forschungspro-
jektes FP 275, einem Verbund-Forschungs-
projekt von universitdren berufsdermatolo-
gischen Zentren in Erlangen, Heidelberg,
Jena und Osnabriick, wurde ein 5-tigiges
humanes In-vivo-Evaluationsmodell — zur
Wirksamkeitspriifung von Hautschutzmitteln
fiir verschiedene reprédsentativen Expositi-
onssituationen (Irritantienkategorien) unter
Festlegung definierter Modellirritantien fiir
Schutzprodukte einschlieBlich eines Schutz-
index entwickelt [6]. Wahrend das DGUV-
Forschungsprojekt FP 275 sich auf die
praventive Wirkung von Schutzprodukten,
die vor der Exposition gegeniiber reprasen-
tativen Irritantien auf die Haut aufgetragen
werden, konzentrierte, kann das in FP 275
entwickelte 5-tdgige humane in-vivo-Eva-
luationsmodell auch fiir den Wirksamkeits-
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nachweis von Produkten fiir die Regenerati-
on der epidermalen Barriere nach Irritation
eingesetzt werden.

Nach § 3 Medizinproduktegesetz sind
Medizinprodukte ,,Zubereitungen, die vom
Hersteller zur Anwendung flir Menschen
mittels ihrer Funktionen zum Zwecke der
Erkennung, Verhiitung, Uberwachung, Be-
handlung oder Linderung von Krankheiten,
(...) zu dienen bestimmt sind und deren be-
stimmungsgemdfe Hauptwirkung im oder
am menschlichen Kérper weder durch phar-
makologisch oder immunologisch wirkende
Mittel noch durch Metabolismus erreicht
wird®. Topika konnen Medizinprodukte sein,
wenn sie die genannte Definition erfiillen.
Im Gegensatz zu Kosmetika, die nach Art. 2
Verordnung (EG) Nr. 1223/2009 Stoffe oder
Gemische darstellen, die dazu bestimmt
sind, duBerlich mit den Teilen des mensch-
lichen Korpers (Haut, Behaarungssystem,
Niégel, Lippen und duflere intime Regionen)
oder mit den Zadhnen und den Schleimhéu-
ten der Mundhohle in Beriihrung zu kom-
men, und zwar zu dem ausschlieB3lichen oder
iiberwiegenden Zweck, diese zu reinigen, zu
parfiimieren, ihr Aussehen zu verdndern, sie
zu schiitzen, sie in gutem Zustand zu halten
oder den Korpergeruch zu beeinflussen, ist
die Behandlung von Krankheiten bestim-
mungsgemifler Gebrauch von Medizinpro-
dukten. Fiir die Behandlung des irritativen
Kontaktekzems kommen daher Medizinpro-
dukte oder Arzneimittel in Frage, wéhrend
fiir dessen Priavention Kosmetika (im Sinne
des ,,Erhaltens der Haut in gutem Zustand*)
eingesetzt werden konnen. Ein klinischer
Wirksamkeitsnachweis ist auch fiir Medi-
zinprodukte erforderlich, die fiir therapeu-
tische Zwecke zu Lasten der gesetzlichen
Unfallversicherung verordnet werden [5].
Neben klinischen Studien kommen in die-
sem Zusammenhang auch In-vivo-Tests am
Menschen in Frage, die mit dem klinischen
Krankheitsmodell des irritativen Kontaktek-
zems durchgefiihrt werden konnen.

In der vorliegenden Studie wurden ein
Testprodukt und ein Kontrollprodukt, beides
Medizinprodukte, in dem in FP 275 entwi-
ckelten 5-tdgigen humanen In-vivo-Evalu-
ationsmodell beziiglich ihrer Wirksamkeit
auf die Reduzierung der Entwicklung eines
irritativen Kontaktekzems nach kumulativer
Irritation verglichen.

Material und Methoden

Studiendesign

Es handelte sich um eine vergleichende,
kontrollierte und randomisierte monozent-
rische Studie an Erwachsenen mit gesunder
Haut. Die Untersuchung wurde auf der Tho-
raxregion des Riickens durchgefiihrt mit fol-
genden Arealen:

— (mit Test- oder Kontrollprodukt) behan-
delte und mit SLS irritierte Areale

— (mit Test- oder Kontrollprodukt) behan-
delte, nicht irrritierte Areale

— unbehandeltes, mit SLS irritiertes Areal

(positive Kontrolle)

— unbehandeltes, nicht irritiertes Areal (ne-
gative Kontrolle)

Die Anwendung der Produkte wurde
nach Bereichen und die NLS-Anwendung
nach Seite randomisiert. Dariiber hinaus
wusste der Priifer, der die klinische Bewer-
tung durchfiihrte, nicht, welches Produkt in
welchem Bereich aufgetragen wurde, kannte
aber die Lage der unbehandelten Bereiche
und die Randomisierung der NLS-Anwen-
dung.

Die Studie umfasste 5 Visiten, und die
maximale Studiendauer fiir jeden Patienten
betrug 5 Tage:

— Visite 1: Tag 1/Einschlussvisite

— Visite 2: Tag 2/Zwischenvisite

— Visite 3: Tag 3/Zwischenvisite

— Visite 4: Tag 4/Zwischenvisite

— Visite 5: Tag 5/Studienabschlussvisite
oder vorzeitige Beendigung

Haupt-Ein- und Ausschlusskriterien

In die Studien wurden Probanden aufge-
nommen, die 18 — 40 Jahre alt waren, fiir die
eine unterschriebene Einwilligungserklarung
zur Teilnahme an der Studie vorlag, und die
einen Phototyp I, II oder III gemaB Fitzpa-
trick-Skala aufwiesen. Frauen im gebérfahi-
gen Alter wurden nur bei Anwendung einer
wirksamen Verhiitungsmethode fiir mindes-
tens 2 Monate vor der Aufnahme in die Studie
und Bereitschaft, diese wahrend der gesamten
Studiendauer und bis zu 1 Monat nach der
letzten Studienvisite weiter anzuwenden so-
wie Vorliegen eines negativen Urin-Schwan-
gerschaftstests eingeschlossen. Der gemesse-
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ne TEWL auf der Thoraxregion des Riickens
(auBer in den Studienbereichen) bei der Ein-
schlussvisite musste < 10mg/cm?/h sein.

Ausschlusskriterien waren die mangeln-
de Fdhigkeit, die iibergebenen Informatio-
nen einschlieBlich des Studienverfahrens zu
verstehen und die schriftliche Einwilligung
zur Teilnahme an der Studie zu erteilen, fiir
Frauen im gebdrfahigen Alter Schwanger-
schaft oder Stillzeit, Exposition der Testare-
ale in den 4 Wochen vor der Einschlussvisite
gegeniiber kiinstlichem UV-Licht oder inten-
sivem natiirlichem Sonnenlicht, Allergien
oder Unvertrdglichkeit gegen einen der In-
haltsstoffe der Studienpriaparate oder einem
fur die Studie verwendeten Material, akute,
chronische oder fortschreitende Erkrankun-
gen wie insulinabhédngiger Diabetes, nicht
geheilte Virushepatitis, chronische Erkran-
kung (Herz-Kreislauf-System, endokrines
System, Urogenitaltrakt, rheumatisch oder
neuropsychiatrisch), die nicht stabilisiert war
(Behandlung vor weniger als 2 Monaten ein-
geleitet), oder Vorgeschichte einer Erkran-
kung, die vom Priifarzt als gefahrlich fiir den
Probanden oder unvereinbar mit der Studie
angesehen wurde, ein aktives atopisches Ek-
zem in den 3 Jahren vor der Einschlussvisite,
eine vorliegende Hautpathologie (systemi-
scher Lupus erythematodes, Purpura, Pso-
riasis, Ekzem usw.), sich entwickelnde der-
matologische Erkrankungen, Hautldsionen,
Naevi, Pigmentierungen, Narben, Sonnen-
briande oder Tatowierungen auf den Studien-
bereichen, die die Studiendaten beeintrachti-
gen konnten oder vom Priifer als geféhrlich
fiir den Probanden angesehen wurden. Fer-
ner waren Ausschlusskriterien eine systemi-
sche Behandlung (kardiovaskulér, endokrin,
rheumatologisch, urogenital, neuropsychia-
trisch, immunsuppressiv), die in den 2 Mo-
naten vor der Einschlussvisite eingeleitet
oder modifiziert wurde oder wéhrend der
Studie eingeleitet werden sollte, eine syste-
mische Immunsuppression in den 4 Wochen
vor der Einschlussvisite oder wahrend der
Studie, systemische Kortikoide mindestens
5-mal tdglich oder mehr innerhalb 2 Wo-
chen bzw. 3 Tage (unabhéngig der Anzahl)
vor der Einschlussvisite oder wihrend der
Studie vorgesehen, systemische Antibiotika
in den 7 Tagen vor der Einschlussvisite oder
wihrend der Studie vorgesehen, systemische
nichtsteroidale entziindungshemmende Me-

dikamente (NSAID) und/oder Antihistami-
nika in den 3 Tagen vor der Einschlussvisite
oder wihrend der Studie, eine Phototherapie
in den 4 Wochen vor der Einschlussvisite
oder wihrend der Studie, sowie eine starke
Behaarung in den Testarealen.

Weitere Ausschlusskriterien waren kera-
tolytisch wirkende Produkte, Selbstbrauner,
Topika (Kortikoide, Retinoide, Antibiotika,
Antimyotika usw.) in den 4 Wochen vor der
Einschlussvisite. Peelingprodukte 2 Wochen
und Wasseranwendung auf den Studienbe-
reichen in den 8 Stunden vor der Einschluss-
visite. Danach waren jegliche Topika oder
Behandlungen nicht gestattet.

Ethik und Informed Consent

Die Studie wurde nach den Prinzipien der
Deklaration von Helsinki (1964) und ihren
spiteren Anderungen, der Guten Klinischen
Praxis (EMA/CHMP/ICH/135/1995) und
den nationalen Vorschriften durchgefiihrt.
Die Studie wurde von der zusténdigen Ethik-
kommission des Universititsklinikums Jena
genehmigt.

Die Teilnahme der Probanden an der Stu-
die erfolgte nach miindlicher und schriftli-
cher Aufklarung und Vorliegen des Informed
Consent.

Die Probanden wurden wahrend der Stu-
die regelméBig klinisch iberwacht und hat-
ten jederzeit die Freiheit, ihre Teilnahme an
der Studie zuriickzuziehen.

Verwendetes Testprodukt und
Kontrollprodukt

Testprodukt

Medizinprodukt ~ RV4421A (Dexyane
Med, Fa. Pierre Fabre Medical Device,
France), Inhaltsstoffe: Wasser (Aqua),
Glycerin,  Caprylic/Sapric ~ Triglyceride,
Butylene  Glycol,  Polysorbate 60,
Butyrospermum  Parkii  (Shea) Butter
(Butyrospermum Parkii Butter), Propylene
Glycol, Bienenwachs (Cera Alba), Glyceryl
Stearate, PEG-100 Stearate, 10 Hydroxyde-
cenoic Acid, Caprylyl Glycol, Cetyl Alcohol,
Citric Acid, Disodium Edta, Glycyrrhetinic
Acid, Guanidine Carbonate, Polyacrylate-13,
Polyisobutene, Polysorbate 20, Sclerotium
Gum, Sorbitan Isostearate.



Die Testareale
wurden mittels
des visuellen
Scores (ESCD),
des transepider-
malen Wasser-
verlustes
(TEWL), der
Hautfeuchtigkeit
(Corneometer)
und der Chroma-
metrie beurteilt
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Kontrollprodukt

Medizinprodukt B, Inhaltsstoffe: Aqua,
Caprylic/Capric ~ Triglyceride,  Glycerin,
Pentylene Glycol, Olea Europaca Fruit Oil,
Panthenol, Cetearyl Alcohol, Butyrospermum
Parkii, Glyceryl Stearate Citrate, Limnanthes
Alba Seed Oil, Butylene Glycol,
Hydrogenated Lecithin, Ceramide 3, Sodium
PCA, Squalane, Stearyl Glycyrrhetinate,
Carbomer, Sodium Carbomer, Xanthan Gum,
Hydroxyphenyl Propamidobenzoic Acid.

Studiendurchfiihrung
Irritans

Natriumlaurylsulfat (SLS) 0,5% Aqu.
dest. Die Verdiinnungen waren jeweils zu
Wochenanfang frisch herzustellen und im
Kiihlschrank zu lagern.

Klinische Beurteilung der Testareale
und Messungen

Visueller Score: ESCD-Irritationsscore
fiir kumulative Irritation [7].
Fiir die hautphysiologischen Messungen
wurden folgende Geréte verwendet:
— Tewameter MPA/TM 300 (Fa. Courage
& Khazaka, Koln)
—  MPA/Corneometer® CM 820 (Fa. Courage
& Khazaka, Ko6ln)
— Chromameter CM-600d (Fa. Konica-
Minolta)

Die TEWL- und Corneometer-Messun-
gen erfolgten mit der vom Hersteller zur
Verfiigung gestellten Software mit folgen-
den Standardeinstellungen: Heizung aus;
Standardabweichung auf 0,2; mindestens
20 Messungen; Mittelwert bilden anhand
von 5 Einzelmessungen; eine Messung pro
Sekunde. Die chromametrischen und corne-
ometrischen Messungen erfolgten als Drei-
fachmessung pro Testfeld, die Messung des
TEWL unter Beachtung der einschldgigen
Empfehlungen [8, 9, 10].

Ablauf der Behandlung und Messungen

Nach Studieneinschluss erfolgte gemal3
FP 275-Protokoll die Akklimatisierung der
Probanden im Untersuchungsraum fiir min-
destens 30 Minuten mit frei liegendem Rii-

cken (Temperatur 20 + 2 °C; RLF 45 £ 5%).
Die Akklimatisierung wurde an allen Studi-
entagen vor den Messungen durchgefiihrt.

Es wurden Testfelder am mittleren Rii-
cken beidseits paravertebral am liegenden
Probanden mittels Hautmarker und Schablo-
ne markiert (Durchmesser der runden Felder
20 mm). AnschlieBend erfolgten die Aus-
gangsmessungen.

Die Zuweisung der Testareale und Be-
handlungen erfolgte bei den Probanden nach
Randomisierungsprotokoll.

Es erfolgte zunéchst die okklusive An-
wendung von mit 50 pL SLS getrénkten Fil-
terpapierplédttchen unter Verwendung grof3er
Finn-Chambers auf jedem betroffenen Stu-
dienareal nach dem Randomisierungsplan,
jeweils 2-mal pro Tag fiir 30 Minuten, im
Abstand von 3 Stunden (£ 1 h), jeweils zur
gleichen Tageszeit (= 1 h) (d. h. bei jedem
Zeitpunkt der Visite). Nach einer Einwir-
kungszeit von 30 Minuten wurden die Test-
pflaster entfernt, und die Bereiche wurden
abgespiilt und mit Papiertiichern trockenge-
tupft.

5 Minuten nach Entfernen des Pflasters
erfolgte auf jedem betroffenen Studienareal
gemdl Randomisierungsplan das Auftragen
von 3 mg Produkt/cm? (11,4 mg/Bereich
unter Berlicksichtigung eines Verlusts von
2 mg aufgrund des Produkts, das am behand-
schuhten Finger bleibt). Das Produkt wurde
abgewogen und mit dem behandschuhten
Finger auf den entsprechenden Studienbe-
reich mit einem Durchmesser von 2 cm auf-
getragen. Der Proband ruhte ca. 5 Minuten,
bevor er sich wieder anzog und das Studien-
zentrum verlie. Das Testareal wurde nicht
abgedeckt.

Die klinischen Beurteilungen und Mes-
sungen erfolgte an allen Behandlungstagen
(Tag 1 — 4) vor den Behandlungen und am
Tag 5.

Abbruchkriterien

Um eine schwere Irritation in den Studi-
enbereichen (zum Beispiel im Bereich der
positiven Kontrolle) zu vermeiden, wurde
die Irritation (und falls zutreffend die Pro-
duktanwendung) in dem betroffenen Areal
protokollgemil3 vorzeitig beendet, falls der
ESCD-VS-Wert 3 fiir die Merkmale Ery-
them und/oder Rauigkeit/Kontur und/oder



Fiir alle Zeit-
punkte kombi-
niert zeigte das
mit dem Testpro-
dukt behandelte
Areal einen hoch
signifikant

(p <0,001)
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Anstieg des
visuellen Scores
(Indikator der
kumulativen
Irritation) als im
unbehandelten
und irritierten
Studienareal
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Abschuppung und/oder Odem erreichte und/
oder 2 fiir das Merkmal Risse erreichte und/
oder eine schwere Intensitdt von Verdnde-
rungen, die durch SLS-Irritation intendiert
oder nicht intendiert waren, auftrat.

In diesem Fall wurden die abschlie3en-
den Wirksamkeitsbeurteilungen und Mes-
sungen bei der ndchsten Visite, d. h. am Tag
nachdem die Reizung zu einer Reaktion von
hoher Intensitdt gefiihrt hat, durchgefiihrt.
Die fehlenden Werte wurden in den statisti-
schen Methoden beriicksichtigt.

Um klimatische Einflussfaktoren zu mi-
nimieren [11], fand die Studie in der kiihlen
Jahreszeit in den Monaten 2 — 4/2019 statt.

Statistik

Es war geplant, in die Studie 40 Proban-
den einzuschlieBen. Die statistische Kal-
kulation der Stichprobengrofle basierte auf
dem Abschlussbericht des DGUV-FP275-
Projektes [6]. Die erwarteten Effektstirken
lagen zwischen 0,52 und 1,61, und in der
multizentrischen Studie von FP 275 wurden
40 Probanden fiir notwendig erachtet, um
signifikante Ergebnisse fiir die Irritation mit
SLS zu zeigen [6]. Je nach Ergebnis einer
Zwischenauswertung erlaubte das Protokoll
jedoch auch eine geringere Probandenzahl.

Nach der ersten Einschlussperiode wur-
de eine Zwischenauswertung durchgefiihrt.
Alle Tests der Zwischenauswertung waren
zweiseitig, und der Typ-I-Fehler, o, wurde
auf 5% festgelegt. Um die multiplen Tests
zu beriicksichtigen, wurden alle Tests wéh-
rend der endgiiltigen Auswertung (falls die-
se stattfand) mit dem Typ-I-Fehler, a, von
2,5% durchgefiihrt. Der Vergleich zwischen
den Studienprodukten wurde anhand der
Anderungen zwischen V1 und jeder Visi-
te von V2 — V5 durchgefiihrt und mit dem
gemischten Modell fiir wiederholte Messun-
gen (Mixed Model for Repeated Measures,
MMRM) analysiert, wobei Produkt, Testfeld,
Visite und Interaktion Produkt*Visite als fes-
ter Faktor und der Proband als Zufallsfaktor
verwendet wurden. Diese Analyse wurde an
die Baselinewerte angepasst.

Die Zwischenauswertung ergab, dass die
Ergebnisse von 19 wihrend der ersten Ein-
schlussperiode eingeschlossenen Probanden
ausreichten, um die antiinflammatorische
und barriereregenerierende Wirkung des

Testprodukts RV4421A
nachzuweisen.

Daher wurde beschlossen, die Studie
nach dieser Zwischenauswertung wegen
nachgewiesener Wirksamkeit des Testpro-

duktes zu beenden.

Medizinprodukt

Ergebnisse

An der Studie nahmen 19 Probanden, da-
von 4 Ménner (21%) und 15 Frauen (79%)
mit einem mittleren Alter von 25 Jahren
(Medianwert: 23 Jahre, 20 — 40 Jahre). Alle
Teilnehmer beendeten die Studie protokoll-
gemiB; es kam lediglich zu einem Abbruch
der Irritation und der Applikation des Kont-
rollproduktes aufgrund der maximalen Irrita-
tion im Testfeld (VS 3 fiir Erythem).

Visueller Score

Die Ergebnisse des visuellen Scores sind
in Abbildung 1 dargestellt.

Am Tag | hatten alle Testareale einen vi-
suellen Score von 0; dieser stieg im Studien-
verlauf fiir alle irritierten Areal aufgrund der
kumulativen Irritation an.

Am Tag 5 (Ende der Studie) fiihrte die
kumulative Exposition gegen SLS zu einer
moderaten Irritation (Mittelwert des VS des
unbehandelten und irritierten Areals 2,76/
Median 3,0).

Fiir alle Zeitpunkte kombiniert zeigte das
mit dem Testprodukt behandelte Areal einen
hoch signifikant (p < 0,001) geringeren An-
stieg des visuellen Scores als im unbehan-
delten und irritierten Studienareal. Ebenfalls
war fiir das mit dem Kontrollprodukt behan-
delte und irritierte Testareal ein gegeniiber
dem unbehandelten und irritierten Feld si-
gnifikant geringerer Anstieg des visuellen
Scores festzustellen; ein signifikanter Unter-
schied zwischen Test- und Kontrollprodukt
bestand nicht.

Hautfeuchtigkeit

Die Ergebnisse der Messung der Haut-
feuchtigkeit (Corneometrie) sind in Abbil-
dung 2 dargestellt.

Erwartungsgeméf fand sich im nichtbe-
handelten irritierten Testareal ein signifikan-



Abb. 1. Entwicklung des
Irritationsindex  (ESCD-
Visual-Score) im Studi-
enverlauf. Legende:
NLS+ = irritiert mit SLS,
NLS- = nicht irritiert mit
SLS, *signifikanter Un-
terschied (p < 0,05),
**hochsignifikanter Un-
terschied (p < 0,001).

Abb. 2. Entwicklung der
Hautfeuchtigkeit (Corneo-
metrie) im Studienverlauf.
Legende: NLS+ = irritiert
mit SLS, NLS- = nicht irri-
tiert mit SLS, *signifikanter
Unterschied (p < 0,05),
**hochsignifikanter Unter-
schied (p < 0,001).

Hoch signifikanter
(p < 0,001) Anstieg
der Hautfeuchtig-
keit beim Testpro-
dukt im Vergleich
zum unbehandel-
ten und irritierten
Areal, nicht
jedoch im Ver-
gleich zum
Kontrollprodukt
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ter Riickgang der Hautfeuchtigkeit tiber den
gesamten Studienverlauf, auler am Tag 4,
an dem der Riickgang nicht signifikant war.
Fiir das mit dem Testprodukt behandelte und
irritierte Areal fand sich ein signifikanter
Anstieg der Hautfeuchtigkeit an Tag 3 und
4, aber eine Anderung dieser Entwicklung
an Tag 5 mit einem hoch signifikanten Riick-
gang der Hautfeuchtigkeit. Fiir alle Zeitpunk-
te kombiniert fand sich ein hoch signifikanter
(p <0,001) Anstieg der Hautfeuchtigkeit im
Vergleich zum unbehandelten und irritierten
Areal und kein signifikanter Unterschied im
Vergleich zum mit dem Kontrollprodukt be-
handelten und irritierten Areal.
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Transepidermaler Wasserverlust
(TEWL)

Die Ergebnisse der Messung des Trans-
epidermalen Wasserverlusts (TEWL) sind in
Abbildung 3 dargestellt.

Erwartungsgeméal fand sich im nichtbe-
handelten irritierten Testareal ein signifikan-
ter Anstieg des TEWL iiber den gesamten
Studienverlauf. Die Anstiege des TEWL in
den mit dem Testprodukt und dem Kont-
rollprodukt behandelten irritierten Arealen
waren tendenziell etwas geringer als im ir-
ritierten und nichtbehandelten Areal, zeigten
allerdings keinen signifikanten Unterschied



Abb. 3. Entwicklung
Transepidermalen Was-
serverlustes (TEWL) im
Studienverlauf. Legen-
de: NLS+ = irritiert mit
SLS, NLS- = nicht irritiert
mit SLS, *signifikanter
Unterschied (p < 0,05),
SL = an der Signifikanz-
grenze.

Abb. 4. Entwicklung
des Chromametrie-Para-
meters a* im Studienver-
lauf. Legende: NLS+ =
irritiert mit SLS, NLS- =
nicht irritiert mit SLS, *si-
gnifikanter Unterschied
(p < 0,05), LS = an der
Signifikanzgrenze.

Fiir das mit dem
Testprodukt
behandelte und
irritierte Feld
zeigte sich ein
signifikanter
Unterschied
"hinsichtlich
Entwicklung des
Chromametrie-
Parameters
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iiber den gesamten Studienverlauf. Lediglich
am Tag 4 war der TEWL auf dem mit dem
Testprodukt behandelten und irritierten Areal
signifikant geringer als auf dem unbehandel-
ten irritierten Areal (p < 0,05).

Chromametrie

Die Ergebnisse der Messung des Chro-
mametrie-Parameters a* sind in Abbildung 4
dargestellt.

Erwartungsgeméal fand sich im nichtbe-
handelten irritierten Testareal ein hoch sig-
nifikanter (p < 0,001) Anstieg an Tag 3 des
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Chromametrie-Parameters a* als Ausdruck
der zunehmenden entziindlichen Rétung im
Testfeld. Fiir das mit dem Testprodukt be-
handelte und irritierte Feld zeigte sich ein
signifikanter Unterschied hinsichtlich der
Entwicklung des Parameters a* zum unbe-
handelten und irritierten Areal sowie zum
mit Kontrollprodukt behandelten Areal fiir
alle Zeitpunkte kombiniert. Fiir das mit dem
Kontrollprodukt behandelte und irritierte
Areal fand sich kein signifikanter Unter-
schied hinsichtlich der Entwicklung des Pa-
rameters a* im Vergleich zum unbehandelten
und irritierten Areal fiir alle Zeitpunkte kom-
biniert.



In der vorliegen-
den Studie wurde
erstmals ein
Wirksamkeits-
nachweis eines
Medizinproduktes
in der Behand-
lung des irritati-
ven Kontaktek-
zems im DGUV-
FP 275-Testmo-
dell erbracht
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Diskussion

In der vorliegenden Studie wurde ein
experimentelles irritatives Kontaktekzem
induziert und die Wirksamkeit von zwei Me-
dizinprodukten — eines Testproduktes und
eines Kontrollproduktes — auf das so indu-
zierte Ekzem untersucht.

Die Ergebnisse zeigen eine signifikante
Reduktion der Entwicklung des irritativen
Kontaktekzems in den mit dem Testprodukt
und dem Kontrollprodukt behandelten Testa-
realen fiir die Parameter Visueller Score iiber
den Studienverlauf und eine signifikante Ver-
besserung der Hautfeuchtigkeit unter milder
Irritation am Tag 4. Fiir das nur mit dem Test-
produkt behandelte Testareal zeigen die Er-
gebnisse auch eine signifikante Reduktion fiir
den Parameter Chromametrie a* im Verlauf
der Studie und eine signifikante Verbesserung
des TEWL bei leichter Irritation (Tag 4). Der
visuelle Score und die mittels Chromametrie
gemessene Rotung sind Ausdruck der durch
das anionische Detergens induzierten Inflam-
mation, welche durch die beiden untersuch-
ten Medizinprodukte fiir den visuellen Score
und durch das Testprodukt fiir Chromamet-
rie a* signifikant vermindert werden konnte.
Gleichzeitig haben die Medizinprodukte eine
hydratisierende Wirkung, die der SLS-beding-
ten Exsikkation des Stratum corneum entge-
genwirken kann. Dafiir diirfte insbesondere
das in beiden Produkten enthaltene Glycerin
verantwortlich sein. In einer placebokontrol-
lierten, doppelblinden, randomisierten Studie
iiber 4 Wochen an Patienten mit atopischem
Ekzem, in der ein glycerinbasiertes Emollient
mit der glycerinfreien Grundlage verglichen
wurde, konnte gezeigt werden, dass Glycerin
die Hydratation des Stratum corneum signi-
fikant verbessert [12]. Die antiinflammatori-
sche Wirkung des Testproduktes kann durch
die Zusammensetzung der Inhaltsstoffe erklart
werden. Die Wirkung wurde durch die Reduk-
tion der Irritation und des Erythems (Chroma-
metrie-Parameters a*) bestitigt. Eine definiti-
ve Beurteilung der klinischen Relevanz dieser
mittels hautphysiologischer Parameter ge-
zeigten antiinflammatorischen Wirkung setzt
allerdings eine doppelblind randomisierte, kli-
nische Wirksamkeitsstudie beim Handekzem
voraus.

Die Ergebnisse der vorliegenden ex-
perimentellen Irritationsstudie korrelieren

gut mit den Ergebnissen klinischer Studien
zum untersuchten Testprodukt. So konnte
von Rossi und Mitarbeiter [13] in einer in-
tra-individuell kontrollierten, randomisierten
Studie an Erwachsenen mit mittelschwerem
bis schwerem atopischen Ekzem, in der eine
Behandlung des Ekzems mit einem topi-
schen Glukokortikosteroid allein mit einer
Kombination des Glukokortikosteroids mit
dem Testprodukt verglichen wurde, gezeigt
werden, dass es zu einem hochsignifikant
stiarkeren Riickgang des lokalen SCORAD
in den mit Glukokortikosteroid plus Test-
produkt behandelten Arealen kam [13]. Dies
wurde in einer spiteren offenen Studie be-
stitigt [14]. In einer 3-wochigen offenen
Studie an 40 Patienten mit mildem bis méaBi-
gem Handekzem, die ausschlieBlich mit dem
Testprodukt behandelt wurden, kam es zu ei-
nem signifikanten Riickgang der objektiven
Parameter der Schwere des Handekzems und
zu einer signifikanten Verbesserung der sub-
jektiven Beschwerden [15].

Zusammenfassung

Ziel der vorliegenden Studie war es, bei
Erwachsenen mit gesunder Haut in dem
kumulativen SLS-Irritationsmodell gemaf
DGUV-Forschungsprojekt FP 275 die antiin-
flammatorische und barriereregenerierende
Wirksamkeit des Testprodukts RV4421A im
Vergleich zur negativen Kontrolle und einem
Kontrollprodukt anhand von klinischen und
hautphysiologischen Parametern zu priifen.
Das Testprodukt RV4421A reduzierte auf
leicht irritierter Haut die Stirke der Irritati-
on, erhohte die Hautfeuchtigkeit und schiitz-
te die Hautbarriere. Bei moderat irritierter
Haut und damit einem moderaten irritativen
Kontaktekzem vermochte das Testprodukt
Erytheme zu reduzieren. Der Vergleich des
Testprodukts mit dem Kontrollprodukt zeig-
te eine bessere Wirksamkeit im Hinblick
auf die Verringerung der Irritation auf leicht
irritierter Haut und beziiglich des mittels
der Chromametrie gemessenen Erythems,
jedoch keinen signifikanten Unterschied
hinsichtlich der Hautfeuchtigkeit und der
Schutzwirkung auf die Hautbarriere.

Es ist zu erwarten, dass die Anwendung
des Testprodukts auf irritierter Haut von Be-
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schéftigten in Hochrisikobereichen im Rah-
men des Hautarztverfahrens die Symptome
des irritativen Kontaktekzems verbessern
kann.
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Berufsbedingtes Handekzem
und indizierte medizinische
Hautpflege*

Das Handekzem ist die am haufigsten
vorkommende berufassoziierte Hauterkran-
kung. Sie kann die Leistungsféhigkeit der
Beschiftigten in der Erwerbstitigkeit deut-
lich beeinflussen und geht mit erheblichen
Folgekosten fiir die Wirtschaft einher. Das
berufsbedingte Handekzem entsteht vor-
nehmlich durch Feuchtbelastung und Irritan-
tien (irritatives oder kumulativ-subtoxisches
Kontaktekzem), gefolgt von dem allergi-
schen Kontaktekzem, welches durch eine
Typ-IV-Sensibilisierung ausgeldst wird.

Der Hautpflege kommt im Zusammen-
hang mit dem berufsbedingten Handekzem
eine besondere Bedeutung zu:

Durch die Verwendung falscher, hautrei-
zender Produkte oder ibermiBiges Waschen
werden Hautfette ausgewaschen und die In-
tegritdt der Stratum corneum Barriere wird
herabgesetzt. Allergene, Chemikalien und
Irritatien konnen nun ungehindert eindringen
und Entziindungsprozesse begiinstigen. Al-
lerdings kann speziell entwickelte medizini-
sche Hautpflege als wesentlicher Bestandteil
der Erkrankungspriavention angesehen wer-
den. Die Hautpflege soll die Regeneration
der epidermalen Barriere fordern.

DERMASENCE Produkte als
therapiebegleitende Hautpflege

Die Hautreinigung bildet die Basis fiir
eine gesunde und intakte Hautbarriere. Ne-
ben der Hautpflege zdhlen auch Hautreini-
gungsmittel nach Riicksprache mit der BG
zu den erstattbaren ,,Beruflichen Hautmit-
teln“. Denn besonders das hiufige Hindewa-
schen und tiberméBiger Kontakt mit Wasser
und Reinigern beeintrichtigen die Haut-
schutzbarriere und fithren oftmals zu Hauter-
krankungen. Die BGHW-Empfehlung sieht
milde, pH-hautneutrale Syndets sowie den
Verzicht auf Seifen vor.

Die DERMASENCE Wasch- und
Duschlotion ist ein seifenfreies, pH-hautneu-
trales und riickfettendes Syndet, das die Haut
mit hautfreundlichen Tensiden mild reinigt.
Es enthilt weder sensibilisierende Inhalts-

stoffe noch deklarationspflichtige Duftstof-
fe. Bisabolol, Allantoin und Mineralien aus
dem Totem Meer pflegen die Haut. Die Hén-
de sollten moglichst mit lauwarmen Wasser
gereinigt, griindlich abgespiilt und sorgfaltig
abgetrocknet werden. Insbesondere die Fin-
gerzwischenrdume diirfen dabei nicht ver-
gessen werden. Auf aggressive Handwasch-
pasten und Biirsten sollte verzichtet werden.

Die konsequente und regelméfige An-
wendung medizinischer Hautpflegeproduk-
te kann die Hautbarriere als vorbeugende
Langzeitpflege unterstiitzen.

DERMASENCE Vitop forte wurde
mit einem antientziindlichen Waid-Extrakt
speziell fiir gereizte Haut und entziindungs-
bedingte, juckende Dermatosen entwickelt
[2].

Sie erzeugt einen atmungsaktiven
Schutzfilm, der vor mechanischer Belastung
schiitzt. Durch die nicht fettende Textur sorgt
die Spezialpflege fiir eine hohe Compliance
bei den Anwendern. Die amphiphile Galenik
ahmt das Sebum der Haut nach und stérkt so
nachhaltig ihre Barrierefunktion.

In-vitro-Versuche an Keratinozyten und
Mastzellen belegen die Wirkung der Leit-
komponenten des Waid-Extraktes im Ver-
gleich zu Hydrocortison:

— Abschwichung der proinflammatori-
schen Interleukin-6-Expression nach 24-
und 48-stiindiger Bestrahlung

— FEine Vorbehandlung senkt die Entziin-
dungsreaktion noch effektiver

— Im Vergleich mit Hydrocortison: nach 24
Stunden stirkere und nach 48 Stunden
ahnlich effektive Reduktion der Interleu-
kin-6-Expression

DERMASENCE Vitop forte sollte im
Idealfall mehrmals téglich auf die betroffe-
nen, gereizten Hautstellen aufgetragen wer-
den.

Kompendium iiber
Berufsdermatologie als Hilfestellung

P&M Cosmetics hat zur Hilfestellung
fiir die dermatologischen Praxen das Kom-
pendium iiber berufsbedingte Hautkrankhei-
ten entwickelt. DERMASENCE-Produkte
konnen im Rahmen des Hautarztverfahrens
(BK-Nr. 5101) durch niedergelassene Der-
matologen empfohlen und nach Behand-
lungsauftrag durch die Berufsgenossenschaft
erstattet werden. Das Kompendium kann
unter bg-kompendium@dermasence.de an-
gefordert werden.
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