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Auswirkung einer arbeitsbedingten
Kontaktallergie gegen Benzothiazole bei
der BK 5101

Diese Empfehlung dient zur Beurteilung
der Auswirkung einer arbeitsbedingt erwor-
benen Kontaktallergie gegen Benzothiazole
im Hinblick auf die dadurch verschlossenen
Arbeitsmoglichkeiten, wie sie fur die Ein-
schatzung der Minderung der Erwerbsfahig-
keit bei arbeitsbedingten Hauterkrankungen
nach der BK 5101 der Berufskrankheiten-
verordnung notwendig ist. 2-Mercaptoben-
zothiazol (MBT, Benzothiazol-2-thiol) und
dessen Derivate (hier als Benzothiazole zu-
sammengefasst) werden als Vulkanisations-
beschleuniger (Syn. Akzeleratoren) bei der

Herstellung von Gummiprodukten aus Na-
tur- und Synthesekautschuk verwendet und
daher aus diesen Produkten freigesetzt. Zu-
dem kommen Benzothiazole in Polymer-
klebstoffen, Fungiziden, Korrosions- und
Gefrierschutzmitteln vor. Berufliche Exposi-
tionen bestehen insbesondere in der Gum-
mi-Industrie, durch Schutzhandschuhe und
Gebrauch oder Anwendung von anderen
Produkten, die vollstdndig oder teilweise
aus Gummi bestehen, sowie beim Tragen
oder Bearbeiten von Schuhen (zum Beispiel
Schuhmacher), durch Kontakt zu Gummi-
sohlen oder den Einsatz von Benzothiazolen
in Klebstoffen oder als Fungizid in Leder. In
Anbetracht der schwerpunktmafRigen Ver-
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wendung der Benzothiazole in Schutzhand-
schuhen und der vorhandenen Ersatzmog-
lichkeiten ist die Auswirkung der Allergie auf
dem allgemeinen Arbeitsmarkt in der Regel
»geringgradig”. Bei einer hochgradigen Sen-
sibilisierung ergibt sich eine ,mittelgradige”
Auswirkung.

Impact of occupational contact allergy
to benzothiazoles in case of occupational
skin disease

This recommendation assesses the im-
pact of an occupational contact allergy to
thiurams/dithiocarbamates with regard to
the reduction of the earning capacity in cas-
es of occupational skin disease according to
No. 5101 of the German list of occupational
diseases. 2-Mercaptobenzothiazole (MBT,
1,3-benzothiazole-2(3H)-thione) and its de-
rivatives (herein in combination referred to
as benzothiazoles) are used as accelerators
in the production of products made of natu-
ral or synthetic rubber and thus, released
from these products. Moreover, they occur
in polymer adhesives, fungicides, corrosion
inhibitors, and antifreeze agents. Occupa-
tional exposures are found in the rubber
industry or are caused by protective gloves,
use or handling of other products partially
or completely made of rubber, and wearing
or handling of shoes (e.g., shoemaking) due
to contact to rubber soles or use of benzo-
thiazole derivatives in adhesives or as a fun-
gicide in leather. Since the main exposure is
related to rubber protective gloves and the
good possibilities for their replacement, the
impact of an occupationally acquired con-
tact sensitization to benzothiazoles is usually
regarded as “low grade”. Only in exceptional
cases with a strong sensitization, the impact
is considered “medium grade”.

Allgemeines

Diese Empfehlung dient zur Beurteilung
der Auswirkung einer arbeitsbedingt erwor-
benen Kontaktallergie gegen Benzothiazole
im Hinblick auf die dadurch verschlossenen
Arbeitsmoglichkeiten, wie sie fur die Ein-
schatzung der Minderung der Erwerbsfahig-
keit bei arbeitsbedingten Hauterkrankungen
nach der BK 5101 der Berufskrankheitenver-
ordnung notwendig ist. Es handelt sich um
eine Aktualisierung einer vorherigen Pub-
likation der Arbeitsgruppe ,Bewertung der
Allergene bei BK 5101“ zu diesem Thema,
die damit ihre Gultigkeit verliert [1].

2-Mercaptobenzothiazol (MBT, Benzo-
thiazol-2-thiol) und dessen Derivate (hier als

Benzothiazole zusammengefasst) werden
als Einheit betrachtet, da eine entsprechen-
de Allergie sich in der Regel auf die Gesamt-
gruppe erstreckt und sich die Derivate in der
Haut in 2-Mercaptobenzothiazol umwan-
deln, welches als die gemeinsame allergene
Substanz betrachtet wird [2, 3]. In der DKG-
Standardreihe werden MBT und der Mer-
capto-Mix getestet (Stand 01/2023). Der
Mercapto-Mix setzt sich zu gleichen Teilen
aus drei Benzothiazolen zusammen: N-Cyc-
lohexyl-2-benzothiazylsulfenamid (CBS), Di-
benzothiazyldisulfid (MBTS) und Morpholi-
nylmercaptobenzothiazol (MOR). Diese drei
Benzothiazole werden zudem separat in der
DKG-Gummireihe getestet. Die genannten
Testsubstanzen und weitere nicht als kom-
merzielle Testsubstanzen verfligbare Benzo-
thiazole werden in Tabelle 1 aufgefihrt. Fur
die in Tabelle 1 aufgefiihrten weiteren Ben-
zothiazole, die nicht als kommerzielle Test-
substanzen zur Verfiigung stehen, kénnen
immunologische Kreuzreaktionen bei Vor-
liegen von Typ-IV-Sensibilisierungen gegen-
Uber den Ubrigen Benzothiazolen nicht aus-
geschlossen werden. Die klinische Relevanz
ist bei nachgewiesener Exposition im Einzel-
fall zu priifen. Auch die Epikutantestung pa-
tienteneigener Kontaktstoffe (zum Beispiel
Gummiprodukte) ist sinnvoll, um die dia-
gnostische Liicke zu schliefen, die sich da-
durch ergibt, dass nicht alle moglicherweise
relevanten Inhaltsstoffe als kommerzielle
Testsubstanzen zur Verfligung stehen.

Vorkommen

Benzothiazole finden Anwendung als
Vulkanisationsbeschleuniger (Syn. Akzele-
ratoren) bei der Herstellung von Produk-
ten aus Natur- und Synthesekautschuk.
Entsprechend konnen Benzothiazole von
diesen Produkten in unterschiedlichen
Mengen freigesetzt werden [4]. Dies gilt
insbesondere fiir Schutzhandschuhe aus
diesen Materialien, aber auch fir andere
Gummiprodukte (zum Beispiel Autoreifen,
Schuhsohlen, Gummistiefel, Kabelisolierun-
gen, Dichtungen, Ummantelungen, FlieR3-
bédnder etc.). Benzothiazol-Derivate werden
auch als Aktivator in Polymerklebstoffen
(zum Beispiel auf Acrylat-/Methacrylatbasis)
verwendet. Zudem werden Benzothiazole
als Fungizide in Industrieprodukten (zum
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tionsquelle stellen dabei Schutzhandschuhe
dar. Eine weitere Exposition entsteht durch
das Tragen oder Bearbeiten von Schuhen
(zum Beispiel Schuhmacher), durch Kontakt
zu Gummisohlen oder die Verwendung von
Benzothiazolen in Klebstoffen oder als Fun-
gizid in Leder.

Tab. 1. Benzothiazole.
CAS-Nr. Konz. | Vehikel
Testsubstanzen
Mercapto-Mix (CBS, MBTS, MOR) 1% Vaseline
2-Mercaptobenzothiazol (MBT) 149-30-4 2% Vaseline
N-Cyclohexyl-2-benzothiazylsulfenamid (CBS) 95-33-0 1% Vaseline
Dibenzothiazyldisulfid (MBTS) 120-78-5 |1% | Vaseline
Morpholinylmercaptobenzothiazol (MOR) 102-77-2 0,5% | Vaseline
Weitere Benzothiazole
Zink-Mercaptobenzothiazol (ZnMBT) 155-04-4
N,N-Dicyclohexylbenzothiazol-2-sulphenamid (DCBS) | 4979-32-2
N-tert.-Butylbenzothiazol-2-sulphenamid (TBBS) 19117-31-8
N-Diisopropylbenzothiazol-2-sulphenamid (DIPS) 95-29-4
2-2-(Thiocyanomethylthio)benzothiazol (TCMTB) 21564-17-0
Dimethylthiocarbamylbenzothiazolsulfid (DMTBS) | 3432-25-5
Diethylthiocarbamylbenzothiazolsulfid (DETBS) 95-30-7
2-(Methylmercapto)benzothiazol (MeMBT) 615-22-5
Dibenzothiazyldisulfid 120-78-5

Eine wichtige
Expositionsquel-
le stellen Schutz-
handschuhe
sowie das Tragen
oder Bearbeiten
von Schuhen dar

Beispiel Leder, Klebstoffe, Textilien, Farben
und Holz- und Papierprodukte) eingesetzt.
So finden sich Berichte liber das Vorkom-
men von 2-2-(Thiocyanomethylthio)ben-
zothiazol (TCMTB) in Leder (zum Beispiel
Schuhe, Gurtel) [5]. Aus TCMTB wird MBT
freigesetzt. Entsprechend finden sich bei
Personen, die im Epikutantest positiv auf
TCMTB reagieren, auch haufig Reaktionen
auf den Mercapto-Mix und MBT [6]. Friher
wurde  Morpholinylmercaptobenzothiazol
auch als Korrosionsschutzmittel in Kihl-
schmierstoffen verwendet. Dies ist jedoch
mittlerweile in Deutschland nicht mehr der
Fall. Aber es finden sich Hinweise, dass MBT
als Korrosionsschutzmittel im Zusammen-
hang mit zum Beispiel Epoxidharzbeschich-
tungen von Metalloberflachen (zum Beispiel
aus Kupfer, Aluminium) eingesetzt wird.
Andere beschriebene Einsatzbereiche sind
die Verwendung als Indikatorsubstanz fur
die photometrische Bestimmung von Gold,
Cadmium, Kupfer, Blei, Palladium, als Flota-
tionsmittel und Gefrierschutzmittel und als
Stabilisator von Filmemulsionen im Fotobe-
reich [4, 7].

Entsprechend des genannten Vorkom-
mens kommt es zum Auftreten allergischer
Kontaktekzeme im Zusammenhang mit Ben-
zothiazolen vor allem bei Kontakt mit (syn-
thetischem) Gummi, sowohl in der Gummi-
Industrie wie bei Gebrauch oder Anwendung
von Produkten, die vollstdndig oder teilweise
aus Gummi bestehen. Eine wichtige Exposi-

Sensibilisierungen

Bei der Epikutantestung sollten sowohl
der Mercapto-Mix als auch MBT in der Stan-
dardreihe getestet werden, da in mehreren
Untersuchungen bei alleiniger Testung des
Mixes ca. ein Drittel und bei alleiniger Tes-
tung von MBT ca. ein Viertel der Benzothia-
zol-Sensibilisierungen nicht aufgedeckt wur-
den [8, 9, 10]. Die Kombination von beiden
Testsubstanzen dagegen erhohte die Treffsi-
cherheit auf etwa 86%; das heiflt, 14% der
Patienten mit einer Typ-IV-Sensibilisierung
gegen Benzothiazole reagierten nicht auf
MBT oder Mercapto-Mix [10]. Dies ver-
deutlicht, dass insbesondere bei Verdacht
auf eine Gummiallergie zusatzlich auch die
Testung der Einzelsubstanzen des Mercapto-
Mix erforderlich ist, um moglichst alle Falle
zu detektieren.

Typ-1V-Sensibilisierungen gegen Benzo-
thiazole werden deutlich seltener nachge-
wiesen als gegen Thiurame/Dithiocarbama-
te. In einer Auswertung der im European
Surveillance System on Contact Allergies
(ESSCA) von 2019 bis 2020 gesammelten
Daten zur Epikutantestung mit der Europa-
ischen Standardreihe zeigte sich eine Sen-
sibilisierungspravalenz fir den Mercapto-
Mix von 0,72% und fiir MBT von 0,5% [11].
Vergleichbare Pravalenzen von 0,5% fiir den
Mercapto-Mix und 0,59% fuir MBT wurden in
der Auswertung der DKG-Standardreihe des
Informationsverbundes Dermatologischer
Kliniken (IVDK) aus den Jahren 2015 — 2018
festgestellt [12]. Hohere Sensibilisierungsra-
ten finden sich bei gezielter Epikutantestung
bei Verdacht auf eine bzw. zum Ausschluss
einer Gummiallergie. Fur die Jahre 2013
und 2014 wurden in den ESSCA-Zentren
Epikutantestdaten von 2.870 Patienten er-
fasst, bei denen sowohl die Standardreihe
als auch die Gummireihe getestet wurde.
Von den in dieser Gruppe mit den jeweiligen
Allergenen getesteten Personen reagierten
1,46% auf den Mercapto-Mix (CBS, MBTS,
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MOR) und 1,47% auf MBT [13]. Eine beson-
ders hohe Sensibilisierungsrate findet sich
auch bei Patienten aus den IVDK-Zentren
mit FuBekzemen [14] bzw. bei Patienten mit
FuBekzemen und Verdacht auf Kontaktall-
ergien auf Schuhmaterialien [15]. Bei den
Patienten aus der zweiten Gruppe zeigte
sich in der Datenauswertung des IVDK von
2009 bis 2018 eine Sensibilisierungsrate von
4,6% gegenuber dem Mercapto-Mix und
von 3,7% gegenliber MBT [15]. Auch in an-
deren Auswertungen sind Sensibilisierungen
gegenliber Benzothiazolen mit FuRekzemen
assoziiert [16, 17]. Dies spricht fir eine be-
sondere Exposition gegenliber Benzothiazo-
len Uber Schuhmaterialien, die fiir andere
Vulkanisationsbeschleuniger (zum Beispiel
Thiurame/Dithiocarbamate, IPPD) nicht so
klar belegbar ist.

Sensibilisierungen und Beruf

Typ-IV-Sensibilisierungen gegen Benzo-
thiazole finden sich gehauft bei Personen
mit beruflich bedingten Kontaktekzemen,
wenngleich die Sensibilisierungsraten deut-
lich niedriger als gegen Thiurame/Dithio-
carbamate ausfallen [10, 16, 17, 18, 19].
In einer Auswertung der ESSCA-Daten von
2002 bis 2010 betrug das adjustierte Pra-
valenzrisiko bei berufsbedingten Ekzemen
far MBT 2,91 und fiir den Mercapto-Mix
2,46 [18]. Am haufigsten wurden Sensibili-
sierungen gegen Benzothiazole (MBT und/
oder Mercapto-Mix) bei Hauswirtschaftern
(4,6%) und bei zahnmedizinischen Fachan-
gestellten (3,6%) festgestellt. Aus den IVDK-
Daten von 2003 — 2013 ging ein adjustiertes
Pravalenzrisiko bei beruflich bedingten Ekze-
men von 3,88 fiir MBT und von 3,23 fir den
Mercapto-Mix hervor [19]. Die héchste Pra-
valenz von Typ-IV-Sensibilisierungen gegen
den Mercapto-Mix wurde in dieser Studie
bei Lager- und Versandarbeitern (8,1%), Gal-
vaniseuren (7,5%), Konditoren (7,5%), Haus-
wirtschaftern (4,4%) und in Metallberufen
nachgewiesen. Eine &hnliche Verteilung
wurde fir Typ-IV-Sensibilisierungen gegen
MBT festgestellt [19]. Zudem sind Typ-IV-
Sensibilisierungen gegen Benzothiazole pas-
send zum beruflichen Zusammenhang mit
Handekzemen assoziiert [16, 17, 20]. Auch
wenn Uberwiegend von einer beruflichen
Exposition gegeniliber Benzothiazolen Uber

Schutzhandschuhe aus Natur- oder Synthe-
tik-Kautschuk auszugehen ist [17], finden
sich Typ-IV-Sensibilisierungen gegen Benzo-
thiazole anders als Typ-IV-Sensibilisierungen
gegen Thiurame/Dithiocarbamate in einigen
Studien nicht besonders haufig bei Beschaf-
tigten im Gesundheitswesen [21, 22]. Bei ei-
ner Auswertung der IVDK-Epikutantestdaten
von Beschaftigten in der Altenpflege mit be-
ruflich bedingtem Kontaktekzem zeigte sich
jedoch im Vergleich zu Beschaftigten aus der
gleichen Berufsgruppe ohne beruflich be-
dingtes Kontaktekzem nicht nur fir Thiura-
me/Dithiocarbamate, sondern auch fir MBT
eine signifikant hohere Sensibilisierungsrate
[23].

Auswirkung einer Allergie:
geringgradig, in begriindeten
Einzelfillen mittelgradig

Bei einer Typ-IV-Sensibilisierung gegen
Benzothiazolen sind ein Teil der Arbeitsplat-
ze im Bereich der Gummiherstellung und
-verarbeitung verschlossen, wenn diese ei-
nen relevanten Kontakt zu Benzothiazolen
einschlieBen. Eine Gefdhrdung besteht in
einzelnen Bereichen durch die Montage von
gummihaltigen Werkstlicken oder Produk-
ten (zum Beispiel Reifen) sowie von Kabeliso-
lierungen, Dichtungen und Hydraulikschlau-
chen. Zudem bestehen Gefdhrdungen durch
Kontakt zu Schuhmaterialien (zum Beispiel
berufliches Schuhwerk, Umgang mit Schuh-
materialien). In Schutzhandschuhen aus Na-
tur- oder Synthesekautschuk kommen Ben-
zothiazole seltener als Dithiocarbamate vor.
Eine Gefahrdung kann in der Mehrzahl der
Arbeitsbereiche durch Auswahl geeigneter
Handschuhalternativen vermieden werden
[24], sodass hierdurch die Arbeitsmoglich-
keiten auf dem allgemeinen Arbeitsmarkt
nicht wesentlich eingeschrankt sind.

Bei Allergien gegen Benzothiazole ist in
der Regel eine ,geringgradige” Auswirkung
der Allergie anzunehmen. Bei hochgradiger
Sensibilisierung (zum Beispiel Auftreten von
Hauterscheinungen schon bei geringen bzw.
geringsten Kontakten) kann eine ,mittelgra-
dige” Auswirkung angenommen werden,
sollte aber eigens begriindet werden.

Bei einer arbeitsbedingten Kontaktal-
lergie gegen weitere Gummiinhaltsstoffe
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(Thiurame/Dithiocarbamate,

1,3-Diphenyl-

guanidin, N-Isopropyl-N‘-phenyl-p-phenylen-
diamin) sind die gesonderten Bewertungen
und die Sammelbewertung zu kombinierten
Kontaktallergien gegen Gummiinhaltsstoffe
zu beachten.

Interessenkonflikt
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