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Konservierungsmittel gehoren neben

Metallen und Duftstoffen zu den hiu-

figsten Kontaktallergenen [12,25]. Durch

den tiglichen Kontakt mit kosmetischen

Mitteln besteht eine breite Exposition

der Bevolkerung gegeniiber Konservie-

rungsmitteln. Bei Patienten mit einem
manifesten Kontaktekzem werden da-
her Konservierungsmittel hiufig als

Ausloser verdichtigt. In den dem In-

formationsverbund ~ Dermatologischer

Kliniken (IVDK) angeschlossenen der-

matologischen Abteilungen wird die

DKG(Deutsche Kontaktallergie-Grup-

pe)-Konservierungsmittelreihe bei etwa

60% aller epikutan getesteten Patien-

ten tberpriift [11]. Daher liegen aus

diesem Bereich umfangreiche klinisch

epidemiologische Daten vor.
Dillarstone beschrieb 1997 am Bei-

spiel von Formaldehyd, Kathon CG®

(Rohm and Haas, Philadelphia, PA,

USA) und Euxyl K 400® (Schilke &

Mayr, Norderstedt, Deutschland) den

ZyKlus (sog. ,Dillarstone-Effekt®),

1. wie neue Konservierungsmittel den
Markt erobern,

2. wodurch vermehrt Sensibilisierungen
auftreten,

3. worauthin Mafinahmen zur Limi-
tierung der Exposition (bis hin zum
Verbot) ergriffen werden,

4. sodass der Einsatz des Konservie-
rungsmittels und die Sensibilisie-
rungsraten zuriickgehen, und wie
sich dieser Prozess danach mit ei-
nem weiteren Konservierungsmittel
wiederholt [6].
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Dauerbrenner

Konservierungsmittelallergie

Was geht, was kommt, was bleibt?

Derartige Wellen sind noch immer zu
beobachten, zuletzt eindriicklich am Bei-
spiel des Methylisothiazolinon (MI) [14,
22].

Wir wollen im Folgenden im Wesent-
lichen anhand von Daten des IVDK der
Jahre 2009 bis 2018 einen Uberblick iiber

Tab. 1

die Haufigkeiten von Sensibilisierungen
gegen Konservierungsmittel geben.

Material und Methoden

Der IVDK ist ein Verbund von derzeit
56 dermatologischen Abteilungen in
Deutschland, der Schweiz und Oster-

Informationsverbund DermatologischerKliniken (IVDK), 2009 bis 2018, MOAHLFA-Index

der70.758Patienten, beidenendie DKG(Deutsche Kontaktallergie-Gruppe)-Konservierungsmittel-

reihe getestet wurde. In der rechten Spalte sind zum Vergleich die Prozentsatze der nicht mit der
DKG-Konservierungsmittelreihe Getesteten (48.674 Patienten) angegeben

Mit der DKG-Konservierungs-
mittelreihe Getestete

Nicht mit der DKG-Konservie-
rungsmittelreihe Getestete

Anzahl % Anzahl %
Mannlich M 25924 36,6 16.485 33,9
Berufsdermatose O  14.861 21,0 4315 8,9
Atopische Der- A 19.130 27,0 7450 15,3
matitis
Handdermatitis H  25.897 36,6 8054 16,5
Beindermatitis L 6555 93 5359 11,0
Face-Dermatitis F  12.941 18,3 6090 12,5
Alter =40 Jahre A 49953 70,6 36.396 74,8

Tab. 2

Informationsverbund Dermatologischer Kliniken (IVDK), 2009 bis 2018, Patienten, bei

denen die DKG(Deutsche Kontaktallergie-Gruppe)-Konservierungsmittelreihe getestet wurde:

positive Reaktionen auf die Testzubereitungen der DKG-Konservierungsmittelreihe (DKG-Block
Nr. 38) und die Konservierungsmittelallergene der DKG-Standardreihe (DKG-Block Nr. 1)

Substanz Testkonzentration und nge- nposi- %
[INCI-Bezeichnung] Vehikel testet  tiv positiv
Methylisothiazolinon 0,05 % Aqu. 67.735 3357 5,0
[Methylisothiazolinone]

Methyldibromoglutaronitril® (Di- 03 % Vas. 16.278 776 4.8
bromdicyanobutan)

[Methyldibromo Glutaronitril]

(Chlor)-Methylisothiazolinon 0,01 % Aqu. 67.678 3144 4,6

(MCI/MI)
[Methylisothiazolinone, Methylchlo-
roisothiazolinone]
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Tab.2 (Fortsetzung)

Substanz Testkonzentration und nge- nposi- %
[INCI-Bezeichnung] Vehikel testet tiv positiv
Methyldibromoglutaronitril® (Di- 0,2 % Vas. 51.904 1430 2,8
bromdicyanobutan)

[Methyldibromo Glutaronitril]

Natriumdisulfit® 1 % Vas. 13.289 359 2,7
[Sodium metabisulfite]

lodpropinylbutylcarbamat 0.2 % Vas. 68.978 876 13
[lodopropynyl butylcarbamate]

Paraben-Mix 16 % Vas. 67.707 536 038
[Butylparaben, Ethylparaben, Me-

thylparaben]

Sorbinsdure 2 % Vas. 69.568 477 0,7
[Sorbic acid]

Bronopol 0,5 % Vas. 68.502 460 0,7
[2-Bromo-2-nitropropane-1,3-diol]

Quaternium 15 1 % Vas. 54338 312 06
[Quaternium-15]

Quaternium 15 2 % Vas. 15580 86 06
[Quaternium-15]

Diazolidinylharnstoff* 2 % Vas. 62436 324 0,5
[Diazolidinyl urea]

Chloracetamid 0,2 % Vas. 69.636 302 04
[Chloroacetamide]

Imidazolidinylharnstoff* 2 % Vas. 69.610 293 04
[Imidazolidinyl urea]

Chlorhexidindigluconat 0.5 % Aqu. 69.631 260 0,4
[Chlorhexidine]

DMDM Hydantoin* 2 % Aqu. 69.601 251 04
[DMDM hydantoin]

Triclosan 2 % Vas. 69.616 239 03
[Triclosan]

Natriumbenzoat 5 % Vas. 54.883 181 03
[Sodium benzoate]

Diazolidinylharnstoff* 1 % Vas. 7302 24 0,3
[Diazolidinyl urea]

Benzylalkohol 1 % Vas. 69.623 145 0,2
[Benzyl alcohol]

Natriumbenzoat’ 2 % Vas. 15614 25 0,2

[Sodium benzoate]

nommen
‘Formaldehydabspalter

Aqu. Wasser (Aqua), Vas. Vaseline, INCI International Nomenclature of Cosmetic Ingredients
*Wechsel der Methyldibromoglutaronitril-Testkonzentration von 0,2 % zu 0,3 % zum 01.04.2016
®Natriumdisulfit 19 Vas. wurde erst am 01.07.2017 in die DKG-Konservierungsmittelreine aufge-

“Wechsel der Quaternium 15-Testkonzentration von 1% zu 2% zum 01.04.2016
‘Wechsel der Diazolidinylharnstoff-Testkonzentration von 2% zu 1% zum 01.07.2017
‘Wechsel der Natriumbenzoat-Testkonzentration von 5% zu 2% zum 01.04.2016

reich, der sich der klinischen Epidemio-
logie der Kontaktallergie widmet [18].
In den beteiligten Zentren werden die
Testergebnisse der epikutan getesteten
Patienten zusammen mit standardisiert
erfassten klinischen und anamnesti-
schen Angaben in lokalen Datenbanken
erfasst. In halbjahrlichen Abstinden wer-
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den (selbstverstandlich unter Beachtung
der einschldgigen Datenschutzbestim-
mungen) pseudonymisierte Ausziige
aus diesen Datenbanken an die IVDK-
Zentrale gesandt, wo sie nach standardi-
sierter Qualitdtskontrolle in die zentrale
Datenbank des IVDK eingefiigt wer-
den. Die Datenauswertung erfolgt unter

SAS® (SAS Institute, Cary, North Caro-
lina, USA). Fiir die Analysen werden die
Testreaktionen an Tag 3 herangezogen.
In wenigen Ausnahmefillen, wenn kei-
ne Ablesung an Tag 3 erfolgte, wird die
Reaktion an Tag 4 beriicksichtigt.

Die Epikutantestungen werden nach
der Leitlinie der DKG durchgefiithrt und
abgelesen [17]. Die in dieser Arbeit ange-
sprochenen Testzubereitungen wurden
bis 2013 von Almirall Hermal geliefert
und werden seither von SmartPractice
Europe bezogen.

Ergebnisse

In den Jahren 2009 bis 2018 wurden
im IVDK insgesamt 119.432 Patienten
epikutan getestet. Bei 70.758 Patienten
(59 %) wurde die DKG-Konservierungs-
mittelreihe getestet. Eine Beschreibung
dieser Patienten mit dem MOAHLFA-
Index ist in @Tab. 1 wiedergegeben.
Die Zusammensetzung dieser Patien-
tengruppe unterscheidet sich von den
48.674 Patienten, bei denen die DKG-
Konservierungsmittelreihe nicht getes-
tet wurde. In der Untersuchungsgruppe
sind deutlich mehr Patienten mit Be-
rufsdermatose, mit Handekzem, mit
Gesichtsekzem und mit fritherer oder
aktueller atopischer Dermatitis.

Die Testergebnisse mit der DKG-Kon-
servierungsmittelreihe sind in @ Tab. 2
summarisch dargestellt. Da die Testreihe
im Untersuchungszeitraum von 10 Jah-
ren Anderungen unterworfen war -
insbesondere sind einzelne Konservie-
rungsmittel von der DKG-Standardreihe
in die DKG-Konservierungsmittelreihe
verschoben worden und umgekehrt -,
sind nicht alle Testzubereitungen mit
derselben Hiufigkeit vertreten. Zum
Zweck der Vergleichbarkeit wurden in
B Tab. 2 auch die Testergebnisse mit den
beiden Konservierungsmitteltestzube-
reitungen aufgenommen, die nie in der
DKG-Konservierungsmittelreihe,
dern immer in der DKG-Standardreihe
enthalten sind bzw. waren.

Der zeitliche Verlauf der Sensibilisie-
rungsquoten ist in den @ Abb. 1, 2und 3
wiedergegeben. Die Darstellung in meh-
reren Grafiken wurde gewihlt, weil die
Quoten zum groflen Teil recht nahe bei-
einanderliegen. In @ Abb. 1 erkennt man

son-



Zusammenfassung - Abstract

die dramatische Zunahme der Sensibili-
sierungen gegen MI von 2,0 % auf 7,2%
in den Jahren 2009 bis 2013, gefolgt von
einem Plateau und einem anschlieffen-
den Riickgang in den Jahren 2014 bis
2018 auf zuletzt 3,6 %. Bei allen anderen
Konservierungsmitteln liegen die Quo-
ten positiver Reaktionen unter 1%, und
im zeitlichen Verlauf sind zwar gewisse
Schwankungen, aber keine signifikanten
Anderungen oder Zeittrends erkennbar.
Die @ Abb. 4 gibt die Haufigkeiten po-
sitiver Testreaktionen auf Methyldibro-
moglutaronitril (MDBGN; synonym: Di-
bromdicyanobutan) wieder. Man erkennt
den sprunghaften Anstieg der Reaktions-
quote von 2,0 % auf iiber 4,5% im Friih-
jahr 2016 nach Erhohung der Testkon-
zentration von 0,2 % auf 0,3 % in Vaseline
(Vas.).

Diskussion

Die dargestellten Ergebnisse, die an ei-
ner sehr groflen Zahl von iiberwiegend
in allergologisch spezialisierten Kliniken
betreuten Patienten gewonnen wurden,
zeigen, dass die meisten der getesteten
Konservierungsmittel nur selten sensibi-
lisieren. Im Groflen und Ganzen kon-
zentriert sich das Problem der Konser-
vierungsmittelallergie auf einige wenige
Substanzen, auf die im Folgenden niher
eingegangen wird.

Methylisothiazolinon und
Chlormethylisothiazolinon/
Methylisothiazolinon

Chlormethylisothiazolinon/Methyliso-

thiazolinon (MCI/MI) ist ein Gemisch
aus Chlormethylisothiazolinon und Me-
thylisothiazolinon im Verhéltnis 3:1, das
frither v. a. unter dem Handelsnamen
Kathon CG® (s. oben) bekannt war.
MCI/MI wurde in den 1980er-Jahren
verbreitet in relativ hoher Konzentration
zur Konservierung kosmetischer Mittel
eingesetzt, was hdufig zu Kontaktsen-
sibilisierungen fiithrte [14]. Nach der
Limitierung der Einsatzkonzentration
auf 15ppm (=0,0015%) ab 1990 sind -
mit einiger Verzégerung — kaum noch
Neusensibilisierungen in diesem Bereich
aufgetreten. Im IVDK lag die Reaktions-
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kommt, was bleibt?

Zusammenfassung

Hintergrund. Konservierungsmittel in
Kosmetika werden oft als Kontaktallergene
verdachtigt und daher haufig bei Ekzempati-
enten epikutan getestet. Im Laufe der Jahre
unterlag die Exposition in diesem Bereich
Verdnderungen.

Ziel der Arbeit. Es erfolgt die Beschreibung
der Haufigkeit von Sensibilisierungen gegen
verschiedene Konservierungsmittel.
Material und Methoden. Daten des
Informationsverbundes Dermatologischer
Kliniken (IVDK) der Jahre 2009 bis 2018
wurden retrospektiv analysiert.

Ergebnisse. Sensibilisierungen gegen
Methylisothiazolinon (MI) haben von 2009 bis
2013 von 2,0 % auf 7,2 % der Getesteten zuge-
nommen. Seit 2014 sinkt die Reaktionsquote
wieder. Die Erh6hung der Testkonzentration
von Methyldibromoglutaronitril (MDBGN)

im Jahr 2016 fiihrte zu einem sprunghaften
Anstieg positiver Epikutantestreaktionen von
2,0% auf iber 4,5 %. Allergische Reaktionen

https://doi.org/10.1007/s00105-019-04517-x
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Dauerbrenner Konservierungsmittelallergie. Was geht, was

auf andere Konservierungsmittel traten nur
bei weniger als 1% der Getesteten auf.
Diskussion. Die weltweite ,Epidemie” der
Sensibilisierungen gegen Ml klingt dank
entsprechender Einsatzbeschrankungen seit
2014 auch in Mitteleuropa ab. Seit 2008
gibt es keine breite Exposition gegeniiber
MDBGN mehr; die neue, héhere Testkon-
zentration fiihrt zu vielen falsch positiven
Reaktionen und erklart den sprunghaften
Anstieg positiver Epikutantestreaktionen
seit 2016. Trotz weiter Verbreitung |6sen
Phenoxyethanol, Benzoate, Benzylalkohol,
Parabene und Sorbate nur selten allergische
Reaktionen aus; sie kdnnen daher aus
epidemiologisch allergologischer Sicht fiir
Kosmetika empfohlen werden.

Schliisselworter
Epikutantestung - Kontaktallergie - Methyliso-
thiazolinon - Parabene - Sensibilisierung

Abstract

Background. Preservatives in cosmetics are
often suspected as contact sensitizers and
hence frequently patch tested in dermatitis
patients. Exposure in this field has changed
over the course of years.

Objective. To describe the frequency of
contact sensitization to various preservatives.
Materials and methods. Retrospective data
analysis from the Information Network of
Departments of Dermatology (IVDK) for the
years 2009-2018.

Results. Frequency of sensitization to
methylisothiazolinone (MI) has increased
from 2.0% in 2009 to 7.2% in 2013. Since 2014,
the rate has been falling again. Increasing the
patch test concentration of methyldibromo
glutaronitrile (MDBGN) in 2016 has caused

a sudden rise in positive patch test reactions
from 2.0% to more than 4.5%. Allergic
reactions to other preservatives occurred in
less than 1% of the patients tested.

Preservative allergy. An enduring issue

Discussion. Since 2014, the worldwide
“epidemic” of sensitization to Ml has been
subsiding in Central Europe, thanks to
corresponding restrictions on use. Since 2008,
there is no longer any widespread exposure
to MDBGN; the new, higher test concentration
elicits many false-positive test reactions

and explains the sudden rise in positive
patch test reactions since 2016. Despite
widespread use, phenoxyethanol, benzoates,
benzyl alcohol, parabens and sorbates rarely
cause allergic reactions. Therefore, they can
be recommended for cosmetics from the
epidemiological-allergological point of view.

Keywords

Patch testing - Contact sensitization -
Methylisothiazolinone - Parabens -
Hypersensitivity
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Abb. 1 A Informationsverbund Dermatologischer Kliniken (IVDK), 2009
bis 2018, Patienten, bei denen die DKG(Deutsche Kontaktallergie-Grup-
pe)-Konservierungsmittelreihe getestet wurde: positive Reaktionen auf die
Testzubereitungen der DKG-Konservierungsmittelreihe und die Konservie-
rungsmittelallergene der DKG-Standardreihe. Teil 1. MCl/MI Chlormethyli-

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018
—NMethylisothiazolinon —MCI/MI —Ilodpropinylbutylcarbamat

sothiazolinon/Methylisothiazolinon. (Mod. nach [11])

quote von 1998 bis 2009 konstant knapp
iiber 2% [19].

Methylisothiazolinon (MI) 0,05%
Aqu. (Aqua) wurde 2009 in die DKG-
Konservierungsmittelreihe aufgenom-
men und 2014 von dort in die DKG-
Standardreihe verschoben. Von 2009 bis
2013 nahm die Hiufigkeit von Sensi-
bilisierungen gegen MI (und parallel
dazu auch gegen MCI/MI) im IVDK zu.
In den Jahren 2013 und 2014 war ein
gewisses Plateau erreicht; seither sind
die Reaktionsquoten wieder riicklaufig
(3 Abb. 1). Diese ,,Epidemie” von Sen-
sibilisierungen gegen MI, die nicht nur
in Europa, sondern weltweit beobachtet
wurde, hatte ihre Ursache hauptsich-
lich in dessen zunehmendem Einsatz in
kosmetischen Mitteln [14, 24, 26, 28].
Etwa ab 2009 wurde MI (ohne MCI)
vermehrt in Konzentrationen von bis zu
0,01 % in Kosmetika eingesetzt. Cosme-
tics Europe, der europidische Verband
der Kosmetikhersteller, empfahl seinen
Mitgliedern angesichts der Zunahme
der Sensibilisierungen gegen MI im Jahr
2013, MI in Leave-on-Produkten nicht
mehr einzusetzen und in Rinse-off-
Produkten die Limitierung der Einsatz-
konzentration auf 100ppm (=0,01%)
beizubehalten [3]. Offenbar hatte diese
Empfehlung bereits einen Effekt, denn
von 2014 an sanken die Sensibilisie-
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rungsquoten langsam wieder ab. Im
April 2018 trat eine Anderung des An-
hangs V der EU-Kosmetikverordnung
in Kraft, die den Einsatz von MI in Lea-
ve-on-Produkten vollstindig verbietet
und die Hochstkonzentration in Rinse-
off-Produkten auf 15ppm begrenzt [2].
Dies kommt einem De-facto-Verbot von
MI gleich, da 15ppm MI fiir eine kon-
servierende Wirkung nicht ausreichen
[15]. Mit einem weiteren Riickgang der
Hiufigkeit von Sensibilisierungen gegen
MI ist daher zu rechnen.

» Da 15 ppm M fiir eine
konservierende Wirkung nicht
ausreichen, kommt es einem De-
facto-Verbot gleich

MIund MCI/MIwerdenjedochnichtnur
in kosmetischen Mitteln, sondern auch
in anderen Produkten eingesetzt, v. a. in
wasserbasierten Wandfarben. Laut Da-
tenanalysen des IVDK haben Maler und
Lackierer ein erhohtes Risiko, sich ge-
gen MI zu sensibilisieren [26]. Dariiber
hinaus konnte gezeigt werden, wie sich
die gegen MI sensibilisierte Patienten-
population im Laufe der Jahre dnderte.
Wihrend des Hohepunktes der ,,Epide-
mie“ der MI-Sensibilisierung in den Jah-

—Bronopol
~—Quaternium 15
Imidazolidinyl Urea

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Paraben-Mix
—Diazolidinyl Urea
—DMDM Hydantoin

Abb. 2 A Informationsverbund Dermatologischer Kliniken (IVDK), 2009
bis 2018, Patienten, bei denen die DKG(Deutsche Kontaktallergie-Grup-
pe)-Konservierungsmittelreihe getestet wurde: positive Reaktionen auf die
Testzubereitungen der DKG-Konservierungsmittelreihe und die Konservie-
rungsmittelallergene der DKG-Standardreihe. Teil 2

ren 2013 bis 2014 waren v. a. Frauen
mit Gesichtsekzem betroffen, die wegen
des Verdachtes auf eine Kosmetikaunver-
traglichkeit epikutan getestet wurden. In
den Jahren 2017 bis 2018 waren, dhnlich
wie 2009 bis 2010 vermehrt Manner mit
Berufsdermatose und Handekzem unter
den Sensibilisierten vertreten, was na-
helegt, dass sich die relevanten Sensibi-
lisierungsquellen wieder in den Bereich
der beruflichen Exposition (zuriick) ver-
lagert haben [22].

Methyldibromoglutaronitril

Methyldibromoglutaronitril (MDBGN)
war der sensibilisierende Bestandteil
eines Konservierungsmittelgemisches,
das unter dem Namen Euxyl K 400°
bekannt war, weit verbreitet in kosme-
tischen Mitteln eingesetzt wurde und
in den 1990er-Jahren zu einer Vielzahl
von Sensibilisierungen fithrte [10]. Der
zweite Bestandteil des Gemisches war
Phenoxyethanol, das praktisch nie sensi-
bilisiert und daher seit Mitte 1994 nicht
mehr in der DKG-Konservierungsmit-
telreihe getestet wird. Es istauf den ersten
Blick tiberraschend, dass MDBGN zu
den Konservierungsmitteln gehort, die
in den Jahren 2009 bis 2018 im IVDK
am hdufigsten zu positiven Testreaktio-
nen fithrten (BTab. 2), weil MDBGN
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Abb. 3 A Informationsverbund Dermatologischer Kliniken (IVDK), 2009
bis 2018, Patienten, bei denen die DKG(Deutsche Kontaktallergie-Grup-
pe)-Konservierungsmittelreihe getestet wurde: positive Reaktionen auf die
Testzubereitungen der DKG-Konservierungsmittelreihe und die Konservie-

Testkonzentrationen:
08/2008 — 03/2016: 0,2 % Vas.
seit 4/2016: 0,3 % Vas.
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Abb. 4 A Informationsverbund Dermatologischer Kliniken (IVDK), 2009
bis 2018, Patienten, bei denen die DKG(Deutsche Kontaktallergie-Grup-
pe)-Konservierungsmittelreihe getestet wurde: positive Reaktionen auf
Methyldibromoglutaronitril. (Mod. nach [11])

rungsmittelallergene der DKG-Standardreihe. Teil 3

seit 2008 laut EU-Kosmetikverordnung
in Europa nicht mehr in kosmetischen
Mitteln eingesetzt werden darf [5]. Es
besteht also in diesem Bereich keine
Exposition mehr. Auch berufliche Ex-
positionen sind in der EU aufgrund
entsprechender Richtlinien seit 2010
praktisch nicht mehr gegeben [5]. Seit
2009 lag im IVDK die Reaktionsquote
auf MDBGN 0,2% Vas. bei Testung in
der DKG-Standardreihe zwischen 2 und
3 %, mit abnehmender Tendenz. Seit der
Erhoéhung der Testkonzentration von
0,2% Vas. auf 0,3% Vas. im April 2016
- weil die niedrigere Testkonzentration
seither nicht mehr erhiltlich ist - ist die
Quote positiver Reaktionen sprunghaft
auf iiber 4,5% angestiegen (@ Abb. 4),
was angesichts der zu diesem Zeitpunkt
bereits seit Jahren fehlenden Exposition
kaum mit einer Zunahme echter aller-
gischer Reaktionen zu erkliren ist. Aus
fritheren deutschen und schwedischen
Untersuchungen ist bekannt, dass die
Testzubereitung MDBGN 0,3 % Vas. vie-
le falsch positive Reaktionen verursacht
[21]. Man muss also davon ausgehen,
dass die Erhohung der Testkonzentra-
tion im Frithjahr 2016 eine Zunahme
falsch positiver Reaktionen verursachte;
das ist bei der Interpretation positiver
Testreaktionen zu beriicksichtigen. Die
DKG hat MDBGN 0,3 % Vas. ab Juli 2019

aus der DKG-Standardreihe in die DKG-
Konservierungsmittelreihe verschoben.

Natriumdisulfit

Sulfite werden als Konservierungsmittel
und Antioxidanzien nicht nur in kosme-
tischen Mitteln, sondern auch in Nah-
rungsmitteln und anderen Bereichen ein-
gesetzt. Trotz ihrer weiten Verbreitung
fuhren Sulfite nur selten zu einem al-
lergischen Kontaktekzem [13, 16]. Wie
nicht nur die IVDK-Daten, sondern auch
verschiedene Untersuchungen aus euro-
péischen Lindern zeigten, werden aber
im Epikutantestrelativhiufig positive Re-
aktionen beobachtet. Die klinische Rele-
vanz dieser Reaktionen ist allerdings oft
nur schwer nachweisbar [13,16]. Mitdem
Ziel, langfristig Erkenntnisse zur Ver-
breitung der Kontaktallergie gegen Sul-
fite und zur Relevanz der Testreaktionen
zu gewinnen, hat die DKG Natriumdisul-
fit (Natriummetabisulfit) zum 01.07.2017
in die DKG-Konservierungsmittelreihe
aufgenommen. Sulfite konnen nach ora-
ler Aufnahme zu Unvertraglichkeitsre-
aktionen mit Bronchospasmen, Asthma
und Urtikaria fithren, was im Vergleich
zur Kontaktallergie sicher ein grofleres
Problem darstellt [13].

lodpropinylbutylcarbamat

Die DKG hat 2001 bis 2003 umfangreiche
Untersuchungen zur Ermittlung einer
geeigneten Testkonzentration fiir Iod-
propinylbutylcarbamat (IPBC) durch-
gefiihrt mit dem Ergebnis, dass bei
Testung mit IPBC 0,2% Vas. relativ
wenig falsch positive Reaktionen zu er-
warten sind; falsch negative Reaktion
sind allerdings nicht auszuschlieflen [1].
Auch IPBC wird nicht nur in Kosmetika
und Korperpflegeprodukten eingesetzt,
sondern auch im handwerklichen und
industriellen Bereich (Holzschutzmittel,
wasserbasierte Farben und Lacke, Kiihl-
schmierstoffe u.a.m.). Entsprechende
Expositionen sind bei der Ermittlung
der klinischen Relevanz allergischer Re-
aktionen auf IPBC zu beriicksichtigen

[9].
Parabene

Positive Reaktionen aufden Paraben-Mix
16% Vas. sind mit weniger als 1% oh-
nehin nicht sehr hiufig (@Tab. 2). Be-
denkt man dann noch, dass der Para-
ben-Mix aufgrund seiner hohen Kon-
zentration, die 20-mal so hoch ist wie
die maximal erlaubte Einsatzkonzentra-
tion in Kosmetika, viele (ca. 50 %) falsch
positive Reaktionen ausldst [27], so wird
deutlich, dass Parabene als Kontaktall-
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ergene aktuell keine grof3e Rolle spielen.
Klinisch relevante Paraben-Sensibilisie-
rungen werden hauptsichlich bei Pati-
enten mit Ulcus cruris venosum und/
oder Stauungsdermatitis beobachtet [7].
Fisher beschrieb 1973 das sog. ,,Paraben-
Paradox®: Viele Patienten reagieren im
Bereich ekzematds vorgeschidigter Haut,
wiez. B.beider Stauungsdermatitis, aller-
gisch auf parabenhaltige Externa, wih-
rend sie aufintakter Hautananderen Kor-
perbereichen Parabene reaktionslos tole-
rieren [8]. Weil echte, klinisch relevante
Sensibilisierungen gegen Parabene sehr
selten sind, hat die DKG beschlossen, den
Paraben-Mix ab 01.07.2019 nicht mehr
in der DKG-Standardreihe, sondern nur
noch in der DKG-Konservierungsmittel-
reihe zu testen.

Weitere Konservierungsmittel

Wie O Tab. 2 und @Abb. 1, 2 und 3 zei-
gen, 16sen die weiteren getesteten Kon-
servierungsmittel bei weniger als 1% der
Getesteten eine positive Reaktion aus. In
einigen Fillen liegt dies an der geringen
Verbreitung dieser Konservierungsmittel
in kosmetischen Mitteln in Deutschland
[20].In den USA sind z. B. die Formalde-
hydabspalter Diazolidinylurea und Imi-
dazolidinylurea in Kosmetika weiter ver-
breitet, und die Sensibilisierungsquoten
sind dementsprechend hoher [4]. Ande-
re Konservierungsmittel, wie z.B. Ben-
zylalkohol, Sorbate oder Benzoate, fiih-
ren auch trotz sehr weiter Verbreitung
in Deutschland nur selten zu Sensibi-
lisierungen, weil sie offenbar wirklich
nur sehr schwache Kontaktallergene sind
[20]. Insbesondere der Benzylalkohol hat
als Kontaktallergen eher gar keine Be-
deutung, denn Sensibilisierungen sind
extrem selten, obwohl er nicht nur ver-
breitet zur Konservierung kosmetischer
Mittel eingesetzt wird, sondern auch als
Duftstoffin Kosmetika. Zudem sind zahl-
reiche medizinische Externa, die auf vor-
geschidigter Haut angewendet werden,
mit Benzylalkohol konserviert [20, 23].

Fazit fiir die Praxis

== Die ,Epidemie” der Sensibilisierun-
gen gegen Methylisothiazolinon (MI)
klingt ab. Aufgrund der EU-weiten

‘ Der Hautarzt

Anwendungsbeschrankungen sind
zukiinftig praktisch keine Neusen-
sibilisierungen durch kosmetische
Mittel mehr zu erwarten.

== Der Einsatz von Methyldibromoglut-
aronitril (MDBGN) in kosmetischen
Mitteln ist bereits seit 2008 EU-weit
verboten. Die in jiingster Vergangen-
heit beobachtete Zunahme positiver
- liberwiegend falsch positiver — Epi-
kutantestreaktionen auf MDBGN ist
auf eine zu hohe Testkonzentration
zuriickzufiihren.

== Die klinische Relevanz positiver Test-
reaktionen auf Natriumdisulfit ist
Gegenstand laufender Untersuchun-
gen.

== Etliche Konservierungsmittel I6sen
trotz weiter Verbreitung nur selten
kontaktallergische Reaktionen aus.
Aus epidemiologisch allergologischer
Sicht konnen daher fiir Kosmetika
empfohlen werden: Phenoxyethanol,
Benzoate, Benzylalkohol, Parabene
und Sorbate.
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