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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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