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Zusammenfassung

1 Zusammenfassung

1.1 Deutsche Zusammenfassung

Anogenitaldermatosen sind eine hdufig gestellte und fiir die Patienten belastende Diagnose in der Der-
matologie. Einen erheblichen Anteil dieses Krankheitsbildes machen die allergischen Kontaktekzeme
aus, welche durch Sensibilisierungen im Anogenitalbereich und wiederholten Kontakt mit den auslo-
senden Allergenen hervorgerufen werden. Der seit 1988 bestehende Informationsverbund Dermatologi-
scher Kliniken verschreibt sich der Erfassung und wissenschaftlichen Auswertung von Kontaktallergien

und fiihrt ein stindig aktualisiertes Register.

Ziel der hier vorliegenden Untersuchung war es, mit Hilfe der gesammelten Daten des Registers das
epikutane Sensibilisierungsspektrum von Anogenitaldermatosen zu beschreiben und Ausloser, Einfluss-
faktoren, sowie die endgiiltigen Diagnosen zu diskutieren. Hierfiir wurden retrospektiv die Epikutan-
testergebnisse von insgesamt 100 Patienten mit Anogenitaldermatosen ausgewertet, die in den Jahren
2000 bis 2017 in der Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Allergologie der Universitit des Saar-
landes einem Epikutantest unterzogen wurden. Neben demographischen Daten, fanden auch Angaben

zu Vorerkrankungen des atopischen Formenkreises und Kofaktoren Eingang in die Auswertung.

Von den 98 auswertbaren Patienten waren 53 weiblichen und 45 méannlichen Geschlechts. Das Durch-
schnittsalter lag bei 50,5 Jahren. Die Anogenitaldermatosen verteilten sich auf drei Lokalisationen; die
Gruppe ,,anogenital*“ mit 54 Patienten, die Gruppe ,,anal mit 14 und die Gruppe ,,genital* mit 30 Pati-
enten. Unter Vorerkrankungen des atopischen Formenkreises litten 28 Patienten (29%), Kofaktoren ka-
men bei 33 (34%) Patienten vor, wobei Hdmorrhoiden mit 16 Féllen knapp die Halfte aller Kofaktoren
ausmachten. Bei 46 (47%) der 98 Patienten wurden Sensibilisierungen festgestellt, bei 14 (30,4%) dieser
Patienten sogar Polysensibilisierungen. Die hiufigsten Sensibilisierungen bestanden gegeniiber Nickel
(10), Duftstoff-Mix (9) und Perubalsam (9). Bei 24 der 46 sensibilisierten Patienten bestand eine klini-
sche Relevanz zwischen Sensibilisierung und Symptomen. Die hiufigsten Kontaktallergene, die zur
Auslosung eines allergischen Kontaktekzems gefiihrt haben, waren (Chlor)-Methylisothiazolinon (6)
und Perubalsam (4), sowie Cinchocain, Duftstoff-Mix und Methylisothiazolinon (jeweils 3). Die end-
giiltigen Diagnosen teilten sich auf jeweils 24 (24,5%) Patienten mit allergischen, sowie irritativ-toxi-
schen Kontaktekzemen auf. Darauf folgte das atopische Ekzem mit 13 (13,3%) Patienten. Der Rest
setzte sich aus sieben (7,1%) ,,nicht klassifizierten Ekzemen®, einem seborrhoischen Ekzem (1,0%) und

29 (29,6%) ,,Andere zusammen.

Einen signifikanten Zusammenhang (p<0,0001) konnte zwischen ménnlichem Geschlecht und Derma-
tosen im Analbereich festgestellt werden, sowie weiblichem Geschlecht und Dermatosen im Genitalbe-

reich (p<0,001). Weiterhin korrelierte die endgiiltige Diagnose ,,allergisches Kontaktekzem* signifikant
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mit dem ménnlichen Geschlecht (p=0,019). Ein Trend war beim weiblichen Geschlecht und der Diag-

nose ,,atopisches Ekzem* erkennbar (p=0,076).

Keinen signifikanten Einfluss auf die Auspridgung eines allergischen Kontaktekzems hatten Alter
(p=0,188), Atopie (p=0,905) und Kofaktoren (p=0,460). Jedoch korrelierte der Kofaktor ,,Hamorrhoiden
hochsignifikant mit dem méannlichen Geschlecht (p=0,002). Weiterhin nicht signifikant waren der Zu-
sammenhang zwischen der Anzahl getesteter Testreihen und ,,allergischen Kontaktekzemen* (p=0,241),

sowie der Zusammenhang zwischen Geschlecht und Sensibilisierungen (p=0,960).

Zusammenfassend kann fiir das hier untersuchte Patientenkollektiv von Patienten mit Anogenitalder-
matosen festgestellt werden, dass Ménner hiufiger im Analbereich unter allergischen Kontaktekzemen
leiden, wahrend Frauen héufiger atopische Ekzeme im Genitalbereich haben. Eine Limitierung dieser
Aussagen beruht darauf, dass es sich um eine monozentrische, retrospektive Untersuchung handelt die
nur knapp 100 Patienten umfasst. Es wire wiinschenswert, diese Untersuchung multizentrisch und pros-

pektiv zu iiberpriifen.
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1.2 Summary

Anogenital dermatoses is a frequently made diagnosis in dermatology that can be stressful for patients.
Allergic contact dermatitis, which is caused by sensitization in the anogenital area and repeated contact
with the triggering allergens, accounts for a considerable proportion of this clinical picture. The Infor-
mation Network of Dermatological Clinics, which was founded in 1988, is dedicated to the recording

and scientific evaluation of contact allergies and maintains a constantly updated register.

The aim of the present study was to describe the epicutaneous sensitization spectrum of anogenital der-
matoses by analyzing of the collected data of the register and to discuss triggers, influencing factors and
the final diagnoses. For this purpose, the epicutaneous test results of a total of 100 patients with anogen-
ital dermatoses, who were subjected to an epicutaneous test in the years 2000 to 2017 in the Clinic for
Dermatology, Venerology and Allergology of the University of Saarland were evaluated retrospectively.
In addition to demographic data, information on atopic condition and cofactors were also included in

the evaluation.

Of the 98 evaluable patients, 53 were female and 45 were male. The average age was 50.5 years. The
anogenital dermatoses were distributed among three localities; the group "anogenital" with 54 patients,
the group "anal" with 14 and the group "genital" with 30 patients. 28 patients (29%) suffered from pre-
existing conditions of the atopic cycle, cofactors were found in 33 (34%) patients, with hemorrhoids
accounting for almost half of all cofactors with 16 cases. Sensitization was observed in 46 (47%) of the
98 patients. In 14 (30.4%) of these patients even polysensitization was observed. The most frequent
sensitivities were to nickel (10), fragrance mix (9) and Peru balsam (9). In 24 of the 46 sensitized patients
there was a clinical relevance between sensitization and symptoms. The most frequent contact allergens
that led to the triggering of allergic contact eczema were methylchloroisothiazolinone (6) and Peru bal-
sam (4), followed by cinchocaine, fragrance mix and methylisothiazolinone (3 each). The final diagno-
ses were divided among 24 (24.5%) patients with allergic and irritant toxic contact eczema. Atopic
eczema followed with 13 (13.3%) patients. The rest consisted of seven (7.1%) "unclassified eczema",

one seborrheic eczema (1.0%) and 29 (29.6%) "others".

A significant correlation (p<0.0001) was found between male sex and dermatoses in the anal region,
and female sex and dermatoses in the genital region (p<<0.001). Furthermore, the final diagnosis "allergic
contact dermatitis" correlated significantly with the male sex (p=0.019). There was a trend toward a

relation of the female gender and the diagnosis "atopic eczema" (p=0.076).

Age (p=0.188), atopy (p=0.905) and cofactors (p=0.460) had no significant influence on the severity of
allergic contact dermatitis. However, the cofactor “hemorrhoids™ correlated highly significantly with
the male sex (p=0.002). Furthermore, the correlation between the number of applied test series and
"allergic contact dermatitis" (p=0.241), as well as the correlation between gender and sensitization

(p=0.960) were not significant.
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Summary

In summary, it can be stated for this collective of patients with anogenital dermatoses examined here,
that men suffer more frequently from allergic contact eczema in the anal region, while women have
more frequently atopic eczema in the genital region. A limitation of these statements is that this is a
monocentric, retrospective study involving a limited number of only 100 patients. It would be desirable

to review this study multi-centrally and prospectively.
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2 Einleitung

2.1 Literaturiibersicht

Das allergische Kontaktekzem ist eine der am héufigsten vorkommenden Ekzemformen und in der Be-
volkerung weit verbreitet [39]. Der von allergischen Kontaktekzemen betroffene Bevolkerungsanteil in
Deutschland wird zwischen 15-20% geschétzt [53]. Autoren der Leitlinie ,,Kontaktekzem* sprechen
daher von einer Volkskrankheit, mit dhnlicher Haufigkeit wie Diabetes mellitus, welche mit hohen Kos-

ten sowohl fiir das Individuum, als auch fiir die Gesellschaft einhergehen [7,33].

Das allergische Kontaktekzem im Anogenitalbereich hingegen kommt verhdltnisméiBig selten vor
[47,52,67,68,79]. Tabuisierungen des Intimbereichs, Schamgefiihle und die Angst davor zum Arzt zu

gehen lassen vermuten, dass die Dunkelziffer moglicherweise deutlich héher ist [61,67,69].

Trotz seiner vermeintlichen Seltenheit ist die Diagnostik und Behandlung des allergischen Kontaktek-
zems im Anogenitalbereich um so dringender, da es mit erheblichen Einschrankungen der Lebensqua-
litdt einhergehen kann [30,33,45,47]. Zu den einschrinkenden Faktoren gehoren dabei nicht nur die
Schmerzen und Hautverdnderungen, sondern auch eine psychische Belastung, die mit Erkrankungen des

Intimbereichs einhergeht [28,41].

2.1.1 Allergie

Als Allergie wird die iiberschieBende Antwort des Immunsystems auf einen korperfremden, normaler-

weise unschidlichen Stoff (das Allergen) bezeichnet [60].

Die englischen Arzte und Immunologen Coombs und Gell unterschieden 1963 vier Allergietypen ent-

sprechend ihrer Immunreaktionen (Tab. 1) von deren Einteilung heute noch Gebrauch gemacht wird.

Das allergische Kontaktekzem ist ein Beispiel fiir die Typ-IV Allergie. Weitere Beispiele fiir Allergie-

typen sind in Tabelle 2 zu sehen.
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Tab. 1: Einteilung der Allergietypen nach Coombs und Gell [20]

Typ 1 Reaktion vom Sofort-Typ Interaktion von IgE-Antikor-
Humorale, antikorper- pem  mit den  Fce-RI-

vermittelte  Immunant- Rezeptoren von Basophilen und

Mastzellen
wort

Typ 2 Zytotoxische = Immunreak- Interaktion von zellwandsténdi-
tion gem Antigen mit IgG oder IgM
Antikorpern und Aktivierung
von Komplement oder zytoto-

xischen Killerzellen

Typ 3 Immunkomplexvermittelte Aktivierung des Komplement-
Immunreaktion systems durch prizipitierende
Immunkomplexe aus Antige-
nen und Antikorpern; Phagozy-

tose durch Granulozyten

Typ 4 Reaktion vom Spéttyp Zell vermittelte Immun- | Aktivierung und Proliferation
antwort von Makrophagen und mono-
nukleédren Zellen durch Freiset-
zung von Zytokinen aus sensi-

bilisierten T-Lymphozyten

Tab. 1: Einteilung der Allergietypen nach Coombs und Gell [20]

Tab. 2: Beispiele der Allergie Typen [72]

Typ 1 Urtikaria, allergische Konjunktivitis und Rhinitis

Typ 2 Medikamenten-induzierte Thrombopenie, himo-

lytische Andmie nach Transfusionszwischenfall

Typ 3 allergische GefédBentziindungen, Farmer-Lunge
und Serumkrankheit
Typ 4 allergisches Kontaktekzem, Arzneimittelexan-

them und Tuberkulin- und Transplantatabsto-

Bungsreaktion

Tab. 2: Beispiele der Allergie Typen [72]
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2.1.2 Das allergische Kontaktekzem

Das Wort Ekzem hat seinen Ursprung im griechischem Wort &€xlepa, das mit Aufbrodeln oder Heraus-
wallen iibersetzt wird. Ekzeme stehen fiir nicht-infektidse Erkrankungen, die sich als Entziindungsreak-
tion der Haut présentieren [56]. Synonym zum Wort Ekzem wird aus dem englischen Sprachgebrauch
heraus auch der Ausdruck Dermatitis verwendet [7]. Die drei grofiten Ekzemgruppen bilden das atopi-
sche Ekzem, das allergische und das irritativ-toxische bzw. kumulativ-subtoxische Kontaktekzem [8].
Die sichere Einteilung von Ekzemen gilt als schwierig, da sie je nach Kriterium verschiedenen Gruppen

zugeordnet werden konnen und Ekzeme auch multifaktorieller Genese sein konnen (Tab. 3).

Das allergische Kontaktekzem bildet zusammen mit dem irritativ-toxischen Kontaktekzem die Gruppe
der Kontaktekzeme. Beim allergischen Kontaktekzem werden &tiologisch die Reaktion vom Spéttyp
(Typ-1V) und die seltenere Form, die Reaktion vom Soforttyp (Typ-I) unterschieden. Beide Allergiety-
pen setzen eine vorangegangene Sensibilisierung gegeniiber einem Allergen oder Kreuzallergens vo-
raus. Zu den Sonderformen gehoren die aerogene und die hdmatogen-gestreute Form. Im Gegensatz
dazu steht das irritativ-toxische Kontaktekzem, das nicht auf einem immunologischen Prozess beruht,
sondern durch physikalische und chemische Reaktionen hervorgerufen wird. Es wird ebenfalls in Sub-
typen unterteilt, zu denen die toxische, degenerative, subtoxische oder kumulativ-toxische Form geho-

ren [7,40,80].

Tab. 3:Mogliche Klassifikationen von Ekzemen

Einteilung nach Beispiel(e)

Morphologie - Nummuléres Ekzem

- Lichenifiziertes Ekzem

- Dyshidrosiformes Ekzem

- Hyperkeratotisch-rhagadiformes Ekzem

Ausloser - Kontaktekzem

- Stauungsekzem
Kinetik - Akutes Ekzem

- Subakutes Ekzem

- Chronisches Ekzem

Pathophysiologie - Atopisches Ekzem

Lokalisation - Lidekzem
- Hand-/FuB3ekzem
- Analekzem

- Intertrigindses Ekzem

Tab. 3: Einteilung von Ekzemen nach verschiedenen Charakteristika (in Anlehnung an [80])
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In vielen Fallen koexistieren beide Ekzeme nebeneinander, wobei histologisch keine sichere Unterschei-
dung der Ekzeme mdglich ist [4,61]. In anderen Féllen wirken sie synergistisch, wie es im Falle der
Propfallergie beschrieben wird, bei der sich ein allergisches Kontaktekzem auf dem Boden eines dege-
nerativ-chronischem Kontaktekzem entwickelt [7]. Obwohl sich beide Formen der Kontaktekzeme kli-
nisch oft nur schwer unterscheiden lassen, gibt es ein paar grundséitzliche Unterschiede, die das Auftre-
ten, die Zeitspanne und den Pathomechanismus betreffen (Tab. 4). Wihrend sich das irritativ-toxische
Kontaktekzem oft schon wenige Minuten nach Kontakt mit der Irritanzie entwickelt, entwickelt sich das
allergische Kontaktekzem erst 24 bis 48 Stunden nach der Allergenexposition. Klinisch &uflert sich das
allergische Kontaktekzem vor allem durch ein Jucken, das irritativ-toxische hingegen eher durch einen

brennenden und stechenden Charakter [28,41,54,61,67].

Tab. 4: Unterschiede der allergischen und irritativ-toxischen Kontaktreaktion

Kriterium Toxisch Allergisch

Immunologische Reaktion Nein Ja

Friiherer Kontakt notig Nein Ja

Reaktionshiufigkeit bei gleich- | Hoch Meist niedrig

artig Exponierten

Abhingigkeit von Intensitét der | Hoch Geringer

Kontaktnoxe

Streureaktion Nein Ja

Begrenzung Scharf Unscharf

Verlauf Decrescendo, schnelle Riickbil- | Crescendo, langsame Entwick-
dung lung

Tab. 4: Unterschiede der allergischen und irritativ-toxischen Kontaktreaktion (in Anlehnung an [8])

Das allergische Kontaktekzem tritt in allen Altersgruppen und sozialen Schichten auf [39]. Altere Per-
sonen leiden bekanntermafen unter erhdhten Sensibilisierungsrisiken, da ihre Haut im Alter nur eine
eingeschrinkte Barrierefunktion und ein geringeres Regenerationspotenzial bietet [54]. Bei Kindern ist
in zeitnaher Vergangenheit ein Anstieg der Berichte iiber allergische Kontaktekzeme in der Fachlitera-
tur zu vermerken. Das kann moglicherweise einer gehéduften Inzidenz oder der vermehrten Anzahl an
Patch-Testungen bei Kindern geschuldet sein [44]. Bedingt durch sein allgegenwirtiges Auftreten in
der Dermatologie, zdhlt das allergische Kontaktekzem zu den meist erforschten Allergietypen [39].

Eine genetische Komponente in Bezug auf eine Préadisposition zur Entwicklung ist unumstritten, da
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sich einige Individuen schneller sensibilisieren als andere [21]. Genaue Beziige zu HLA-Typen konn-
ten noch nicht hergestellt werden, jedoch sind die ersten Schritte zur Entschliisselung seiner Genetik,
durch Nachweise des Informationsverbund Dermatologischer Kliniken (IVDK) fiir ein erhdhtes Risiko
bei Polymorphismen bestimmter Gene gemacht worden [62,65]. Zu den weiteren Risikofaktoren ge-
horen Exposition gegeniiber Allergenen im Beruf, das Alter und der Gebrauch verschiedener Konsum-

giiter [53].

Zu den typischen Differentialdiagnosen im Genitalbereich gehdren das irritativ-toxische Kontaktek-
zem, das atopische Ekzem und der Lichen ruber, sowie die Psoriasis, eine Candidiose und die Inter-
trigo. Seltenere Differentialdiagnosen sind der extra-mammaire Morbus Paget, die Langerhanszellhisti-
ozytose und der Morbus Hailey-Hailey [7,32,61]. Fiir den Analbereich sind hier noch die Tinea analis
und die perianale Steptokokkendermatitis hinzuzufiigen [45].

2.1.2.1 Pathophysiologie

Die allergische Kontaktreaktion gehort zu dem Allergietyp der verzogerten Immunantwort. Als einzige
der vier Allergietypen nach Coombs und Gell beruht ihr Pathomechanismus auf einer T-Zell vermittel-
ten Reaktion. Das Entstehen des allergischen Kontaktekzems ist von zwei immunologisch aufeinander
folgenden Schritten abhéngig, der meist symptomfreien Sensibilisierungsphase und der Ausldsephase
[58]. Diese werden auch als afferenter und efferenter Schenkel bezeichnet [§]. Die auslosenden Noxen,
auch Kontaktallergene genannt, sind i.d.R. niedermolekulare Substanzen. Sie werden als Haptene (in-
komplette Antigene) bezeichnet und bediirfen eines Trigerproteins, um zum Vollantigen zu werden
[20]. Wahrend der Sensibilisierungsphase, auch Induktionsphase genannt, wird der Protein-Hapten
Komplex in der Epidermis von dendritischen Zellen, den Langerhanszellen, {iber den Major Histocom-
patibility Complex (MHC) II gebunden und aufgenommen. Die Langerhanszellen wandern aus der Epi-
dermis zum drainierenden Lymphknoten, wobei sie das Antigen prozessieren. Im Lymphknoten wird
das Antigen naiven T-Zellen présentiert, die durch zwei Signalwege aktiviert werden. Der erste Signal-
weg lauft iiber die Interaktion vom MHC I oder II mit dem Hapten bindenden T-Zell Rezeptor. Das
zweite Signal liefern sogenannte kostimulatorische Molekiile. Nur beide Signale zusammen induzieren
die klonale Expansion Hapten-spezifischer T-Zellen, welche sowohl vom Typ CD4", den memory cells,
als auch vom Typ CDS8", den Effektorzellen sind [58]. Diese zirkulieren im peripheren Blut, wo sie bei
erneutem Kontakt mit dem Allergen, dieses iiber ihren spezifischen T-Zell Rezeptor erkennen und eine

Immunantwort ausldsen.

Diese erneute Immunantwort wird Auslosungsphase oder Effektorphase genannt und wird nach stattge-
fundener Sensibilisierung, auch schon bei Kontakt mit geringen Mengen des Allergens ausgelost. Die
darauffolgende allergische Reaktion vom Spéttyp tritt im Regelfall zwischen 8 und 24 bis 48 Stunden

nach Allergenkontakt auf. In einigen Fillen manifestiert sie sich erst deutlich spéter. Dabei 16st die
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Erkennung des Kontaktallergens, iiber die Rezeptoren der antigenspezifischen Effektor-T-Zellen eine
Zellaktivierung aus. Diese sezernieren proinflammatorische Zytokine, vor allem Interferon-gamma,
welche mononukledre Entziindungszellen anlocken, die eine inflammatorische Kaskade entwickeln.
Diese gipfelt in der klinischen Manifestation des allergischen Kontaktekzems [8,58]. Die Kontaktaller-
gie kann sich auch monophasisch entwickeln, wobei eine Sensibilisierung durch den Patch-Test nach-

gewiesen ist, jedoch ohne Manifestation von klinischen Symptomen auftritt [63].

2.1.2.2 Klinik

Das allergische Kontaktekzem kann je nach Morphologie oder zeitlicher Abfolge in akute, subakute
oder chronische Stadien unterteilt werden [7,48]. Das akute Stadium ist durch eine metachrone Abfolge
von Entziindungsphasen charakterisiert (Tab. 5), die nach dem Kontakt mit der auslosenden Noxe auf-
treten [73]. Subchronische und chronische Formen entstehen, wenn ein (schwicheres) Kontaktallergen
iiber lingere Zeit oder repetitiv mit der Haut in Beriihrung kommt [48]. Das chronische Stadium ist
durch einen synchronen Polymorphismus gekennzeichnet, also ein gleichzeitiges Auftreten verschiede-
ner Entziindungsstadien [8]. Je nach Akuitit und Allergen kann das klinische Bild bei Présentation,
entweder von leichtem Erythem und erosiv-ndssender Ausprédgung oder von Lichenifikation und tief
gefurchten, hyperkeratotischen Hautverdnderungen geprigt sein [45]. Nicht selten wird eine Streuung
(Generalisierung) des Ekzems beobachtet, die {iber die Grenzen des betroffenen Areals hinausgeht [43].
Im akuten Stadium sind die Hautverdnderungen meistens von Juckreiz begleitet [2,7,67]. Gelegentlich
zeigen sich die Rotungen und Papeln in geometrischer Form, die auf einen Transfer des Allergens von
den Hénden schlieBen lassen [61]. In schweren Auspragungen des akuten Stadiums kénnen sich Blasen
entwickeln. Deren Platzen fiihrt hdufig zu einem nidssendem und spéter verkrustetem Erscheinungsbild.
Dieses fiihrt zu heftigem Juckreiz und Spannungsgefiihl bis hin zu stechenden Schmerzen. Chronische
Formen sind durch unschérfere Begrenzungen gekennzeichnet. Das Fortbestehen der auslosenden Kon-
taktallergene und die andauernden Entziindungsreaktionen, zeigen sich klinisch durch Rhagaden, Hy-
perkeratosen und Lichenifikation der Haut. Sekundérinfektionen vor allem mit Staphylokokken er-

schweren die Diagnose [7].
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Tab. 5: Stadieneinteilung des allergischen Kontaktekzems

Stadium Beschreibung

Stadium erythematosum et oedematosum Innerhalb des Kontaktbereichs mit der Haut ent-
wickeln sich Hautrétungen und Odematdse

Schwellungen

Stadium vesiculosum oder bullosum Im entziindlich geréteten Bereich treten bei stér-
kerer Intensitdt der Reaktion Bléschen oder Bla-
sen auf. Die diinne Decke der intraepidermal, also
relativ oberflachlich gelegenen Bldschen zerreifit

rasch, sodass Erosionen entstehen.

Stadium madidans Das klinische Bild ist durch erodierte, entziind-
lich gerdtete und néssende Flachen gekennzeich-

net.

Stadium crustosum Das aus Erosionen ausgetretene Sekret trocknet

zu Krusten ein

Stadium squamosum In der Heilungsphase werden die Krusten abge-

stoBen, es kommt voriibergehend zu Schuppen.

Resterythem Die Haut ist regeneriert, lediglich eine geringfii-
gige Rotung lasst noch fiir einige Zeit die Lokali-
sation der abgelaufenen Kontaktdermatitis erken-

nen

Tab. 5: Die klinischen Stadien der metachronen Polymorphie (in Anlehnung an [73])

2.1.2.3 Diagnostik

Die Diagnostik des allergischen Kontaktekzems umfasst drei wichtige Schritte. Eine detaillierte Anam-
nese liefert zusammen mit dem klinischen Bild den Hinweis auf einen mdglichen allergischen Ursprung
des Ekzems [80]. Gerade in Bezug auf das Vorkommen im Anogenitalbereich sind genaue Fragen zur
Pflege des und Anwendungen von Produkten im Intimbereich entscheidend. Hier kommt es auf Grund
von Schamgefiihlen der Patienten oft zu unzureichenden Angaben und Fehlinformationen [41,67,68].
Fiir die weitere Diagnostik und Sicherung der Diagnose ist der Epikutantest unerlésslich [45,48]. Der
Epikutantest (aus dem griechischem: epikutan = ,,auf die Haut®) ist ein in-vivo Test und gilt als Gold-

standard in der Diagnostik des allergischen Kontaktekzems. Er kann jedoch durch Faktoren wie
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Begleiterkrankungen, Medikamenteneinnahme und Abweichungen von Testbedingungen kritisch be-
einflusst werden [39]. Wenn ein Zusammenhang zwischen Anamnese, klinischem Bild und positiv ge-
testeter Substanzen besteht, ist die Diagnose des allergischen Kontaktekzems bestatigt. Bekréftigt wird
die Diagnose durch ein Abklingen und Verschwinden der Symptome bei Meidung des Kontaktallergens.
Eine Probebiopsie zur Unterscheidung zum irritativ-toxischen Kontaktekzem ist meist nicht aussage-
kréftig, kann aber zur Diagnostik oder zur Abgrenzung von anderen Differentialdiagnosen wie einer

Mykose dienen [39].

2.1.2.4 Therapie

Priméres Ziel der Therapie des allergischen Kontaktekzems ist das Ausschalten bzw. Meiden der ur-
sdchlichen Noxe(n), soweit diese durch den Epikutantest ermittelt werden konnte(n). Ist die Allergen-
karenz nicht méglich oder im Falle starker Einschrinkungen im Alltag nicht realisierbar sind Schutz-
mafnahmen zu veranlassen, die den erneuten Allergenkontakt verhindern. Auf3erdem ist eine griindliche

Aufklarung und qualifizierte Beratung des Patienten obligat [7,44,45,67,80].

Die weitere Therapie fult auf einer ausschlieBlich symptomatischen und entziindungshemmenden The-
rapie [62]. Dabei sind lokal angewendete Kortikosteroide Mittel der ersten Wahl [40]. Systemisch im-
munsuprimierende Therapien sind nur in Ausnahmen oder besonders schweren Féllen indiziert [39,61].
Weiterhin kommen topische Calcineurin-Inhibitoren zum Einsatz, falls Lokalisation des allergischen
Kontaktekzems oder der Patient eine Kortikoid-freie Therapieform erfordern. Auflerdem kann eine zu-

sdtzliche Gabe eines Antihistaminikums den Juckreiz lindern [24,44].

2.1.3 Das allergische Kontaktekzem im Anogenitalbereich

Das allergische Kontaktekzem als Erkrankungen im Anogenitalbereich stellt sowohl fiir den Patienten,
als auch fiir den behandelnden Arzt eine besondere Herausforderung dar [30]. Patienten beklagen deut-
liche Einschriankungen der Lebensqualitit in Bereichen der Partnerschaft, des Schlathabitus und des
Korperbilds [4,13]. Oft verhindern Stigmatisierungen und Tabuisierungen von Krankheiten im Intim-
bereich eine frithe Vorstellung beim Arzt und erschweren eine wahrheitsgetreue Anamnese. Folglich ist
es nicht selten, dass Patienten erst im Spétstadium einer Anogenitaldermatose den arztlichen Rat aufsu-
chen oder in Eigentherapie das Problem mit sogenannten Over-the-Counter Produkten angehen. Das
fiihrt einerseits zu ausgepriagten Befunden von allergischen Reaktionen, als auch zu weiteren Kon-

taktsensibilisierungen gegen Inhaltsstoffe der laienhaft angewandten Produkte [17,41,67,68].
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2.1.3.1 Die Haut des Anogenitalbereichs

Der Anogenitalbereich stellt durch seine zentrale Lokalisation ein Zusammentreffen verschiedener Or-
gansysteme dar. Haut, Gastrointestinalsystem und der Urogenitaltrakt vereinen sich auf engsten Raum
und bilden einen Kd&rperabschnitt mit besonderen Eigenschaften [27]. Daher sind Sensibilitit und der
Aufbau der Haut in dieser Korperregion anders, als die der iibrigen Kdrperoberfliche [69]. Das Epithe-
lium der Vulva hebt sich durch Morphologie, Struktur und biophysikalische Charakteristika von anderen
Hautbereichen ab. Die Vaginaldffnung legt durch ein nicht verhornendes Epithelium eine erhdhte Per-
meabilitdt nahe [4,17]. Vermehrte Hydration und Durchblutung des Genitalbereichs konnten die Haut
anfilliger fiir die Sensibilisierung gegen Allergene machen [68]. Des Weiteren beeintriichtigt ein Ost-
rogenmangel bei der Frau, der wiahrend der Premenarche, der Einnahme von Kontrazeptiva oder der
Menopause vorkommt, die Barrierefunktion des Vulvaepitheliums [48]. Ahnliche Eigenschaften wer-
den fiir die Haut im Genitalbereich des Mannes beschrieben. Die Haut, die den Penis iiberzieht, ist diinn
und elastisch und bietet unter der Vorhaut ein feuchtes Milieu [52]. Wie die Vulva ist der Penis ebenfalls
besonders gut vaskularisiert [37]. Die Haut der weiblichen und ménnlichen Genitalregion ist durch das
Vorkommen eines diinner keratinisierten Epithels mechanisch anfélliger und permeabler. Am Skrotum
sowie am Penisschaft und den Labia majora befinden sich apokrine, ekkrine und heterotope Driisen und
Haare. An den Labia minora und der Glans penis hingegen sind es nur heterotope Driisen. Im Bereich
des Rektums geht die Haut unterhalb der Anokutanlinie, vom hochsensiblen, nicht verhornten Anoderm
in die dunkelpigmentierte Haar- und driisenreiche Analhaut iiber [8,40]. Die Analregion zeichnet sich
auBlerdem durch besondere Milieucharakteristika aus, die auf ihre anatomische Beschaffenheit zuriick-
zufiihren sind. Durch eine iiberwiegend verschlossene Analspalte bildet der intertrigindse Rektalbereich
durch Sekretionen aus apokrinen und ekkrinen Driisen und fehlender Beliiftung eine Art feuchte Kam-
mer, die ihn fiir das allergische Kontaktekzem prédispositionieren [30,45,69]. Diese aufgezéhlten
Hauteigenschaften der Anogenitalregion, sowie weitere Faktoren, die im Unterpunkt Kofaktoren be-
schrieben werden, konnen sich synergistisch in Bezug auf die Entwicklung von Kontaktsensibilisierun-

gen auswirken [17].

2.1.3.2 Kofaktoren im Anogenitalbereich

Der Anogenitalbereich wird durch die Ausgénge vom Gastrointestinal- und Urogenitaltrakt bestimmt.
Auf Grund seiner oben beschriebenen anatomischen Beschaffenheit wirken eine Reihe von Faktoren auf
die anogenitale Haut ein. Der stetige Kontakt zu Urin und Exkrementen begiinstigen ein feuchtes Um-
feld, das mit Enzymen, Bakterien und Candida aus dem Verdauungstrakt versetzt ist [48]. Seiner inter-
trigindsen Lokalisation geschuldet ist der Anogenitalbereich einerseits Hautfalten, andererseits engan-
liegende Kleidung, mechanischer Reibung und permanenter Okklusion ausgesetzt. Wahrend der korper-

lichen Bewegung beim Sport oder Sexualverkehr kommen noch Hitze, Schweifl und andere Sekrete
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hinzu [4,13,17]. AuBerdem ist die Haut des Intimbereichs oft durch intensive Pflege iiberstrapaziert und
sieht sich mit Produkten und Anwendungen unterschiedlichster Art konfrontiert. Zu diesen gehdren
nicht nur Hautpflege, Rasier- und Reinigungsartikel, sondern auch topische Medikamente, Intimpar-
fiime, Sexspielzeuge und Kontrazeptiva [4,24,26,61]. Weitere Nésse kann aus Sekretionen durch Ha-
morrhoiden, Fisteln oder Fissuren resultieren, sowie verstiarkt bei Inkontinenz und Diarrh6en vorkom-
men. Diese Faktoren beeintrichtigen die Barrierefunktion der Haut und machen sie anfalliger fiir Kon-

taktsensibilisierungen [45,54].

2.1.3.3 Klinik

Das klinische Bild des allergischen Kontaktekzems im Anogenitalbereich wird ebenfalls durch die in
Tabelle 5 genannten Stadien beschrieben, deren Ausprigung sich jedoch durch die Beschaffenheit der
Haut des Intimbereichs héufig unterschiedlich prisentiert. Fiir allergische Kontaktekzeme des ménnli-
chen Genitals werden Erytheme, Odeme und Mikrovesikulationen beschrieben, die zur Exudation nei-
gen. Im Bereich des Penisschaftes kommt es zu groBeren Odemen, die den Penis mit seiner diinnen Haut
anschwellen lassen. Die gute Durchblutung sorgt fiir floride, blasenbildende Ekzeme, die im chroni-
schen Zustand von Krusten liberzogen sein kdnnen. Hier kommt es nicht selten zu bakteriellen Super-
infektionen. Das klinische Bild wird von anhaltendem Juckreiz begleitet, das sekundér durch Kratzen
zu Lichenifikation und Hypertrophie fithren kann. Das Skrotum ist davon in chronischen Zustinden

besonders betroffen [19,24,37].

Das allergische Kontaktekzem im Bereich des weiblichen Genitals ist ebenfalls von Hautverdnderungen
betroffen, die von lokalem Erythem und Odemen, bis hin zu Vesikulationen und Blasen reichen. Exu-
dationen und Krustenbildung kommen auch hier vor. Auch hier wird als Hauptsymptom der fiir das
allergische Kontaktekzem typische Juckreiz beschrieben, der sich subjektiv auch als Brennen oder sogar
stechender Schmerz duflert. Chronische Formen zeichnen sich durch das Auf- und Abflammen der Ent-
ziindungsphasen, mit Lichenifikation und Verschorfungen aus [4,17,47]. Die typische Schuppung des
allergischen Kontaktekzems fillt in der Anogenitalregion durch die bestehende Okklusion und Feuch-
tigkeit nur gering aus oder ist gar nicht vorhanden [4,40,45].
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2.1.3.4 Kontaktallergene des Anogenitalbereichs

Obwohl die Anzahl der moglichen Kontaktallergene flir den Anogenitalbereich iiberschaubarer ist als

fiir andere Korperfldchen, ist die Liste der in Frage kommenden Stoffe lang [19,24,39].

Zum einen kommen Produkte in Betracht, die liblicherweise in der Anogenitalregion ihre Verwendung
finden (Tab. 6 und 7). Diese konnen wiederum in zwei Gruppen unterteilt werden. Erstere sind Produkte,
die im Rahmen des Sexualverkehrs angewendet werden und letztere sind Produkte ohne Bezug zum
Sexualverkehr. Zu den ersteren werden Kontrazeptiva, Gleitgele, Gummiprodukte und Spermizide ge-
zahlt [19,52,61]. Die andere Gruppe besteht aus einer deutlich groeren Produktpalette. Hygienepro-
dukte, Kosmetika und Intimsprays sind hier klassische Beispiele. Dazu zéhlen auch Konservierungsmit-
tel wie sie in Feuchttiichern vorkommen [68,76]. Einen weiteren grofen Anteil machen topische Medi-
kationen wie Antibiotika, Lokalanisthetika und Kortikosteroide aus sowie sogenannte Over-the-Coun-
ter-Produkte, die vom Patienten in Eigeninitiative angewendet werden. Weitere Kontaktallergene sind

in Kleidung, Unterwische und Vorlagen zu finden, beziehungsweise in deren Farbemitteln [3,4,13,41].

Zum anderen gehoren zu den potenziellen Auslosern auch Kontaktallergene, die iiblicherweise nicht in
den Kontakt mit dem Anogenitalbereich kommen. Dabei spricht man vom versehentlichen Transfer oder
der Dislokation von Stoffen, wie er zum Beispiel von den Hianden zum Intimbereich vorkommen kann
[24,40]. Ahnlich gestaltet es sich beim konnubialen Transfer, bei dem Kontaktallergene von einem Part-
ner auf den anderen {ibertragen werden [52,61,62]. Beide Transfer-Arten erschweren die Suche nach

den auslésenden Noxen und erweitern die Liste der moglichen Ausloser um ein Vielfaches.

Als letzte Allergenquelle sollen hier Ausldser erwéhnt werden, die in oral aufgenommen Produkten des
Gastrointestinaltraktes passieren und in Urin oder Kot ausgeschieden, in die Anogenitalregion gelangen

[28,40,78].
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Tab. 6: Stoffe und Produkte mit der Anwendung im Anogenitalbereich

Stoffgruppen
Stoffe Kontaktallergen

Antibiotika Neomycin, Framycetin, Polymyxin, Bacitracin,

Antimykotika Clotrimazol, Miconazol, Nystatin

Antioxidanzien N-Isopropyl-N-phenyl-p-phenylendiamin
(IPPD), N-Cyclohexyl-N-phenyl-p-phenylen-
diamin (CPPD), N,N-Diphenyl-p-phenylendia-
min (NPPD)

Antiseptika Chlorhexidin, Povidon-Jod, Tiomersal

Duftstoffe Perubalsam, Zimtalkohol, Zimtaldehyd, Eu-
genol, Hydroxycitronellal und Lyral

Externagrundlagen Propylenglycol, Glycerin, Lanolin, Jojoba Ol,
Wollwachsalkohole

Konservierungsmittel Methylisothiazolinon (MI), (Chlor)-Methyli-

sothiazolinon (MCI/MI)

Parabene (Methyl-, Ethyl-, Propyl- und
Butylhydroxybenzoat), Formaldehyd

Kortikosteroide/Steroidersatzstoffe

Hydrocortison, Tixocortol-21-pivalat, Bufexa-

mac
Lokalanédsthetika Cinchocain, Lidocain, Benzocain
Textilfarben Dispers blau 106, Dispers blau 124, Dispers

orange 3

Tab. 6: Stoffe und Produkte mit der Anwendung im Anogenitalbereich (in Anlehnung an [16])

[30,40,41,61,79,80]
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Tab. 7: Stoffe und Produkte mit der Anwendung im Anogenitalbereich (Fortsetzung)

Produkte

Produkte Kontaktallergen

Gummiprodukte: Kondome, Sexspielzeuge, Dia- | Thiurame, Dithiocarbamate, Thiazole

phragma, Kondomurinal, Vulkanisationsbe-

schleuniger
Spermizide Nonoxynol-9
Gleitgele Propylenglycol

Damenbinden/Slipeinlagen/Vorlagen/Windeln Kolophonium

(Intim)Schmuck Nickel

Feuchtes Toilettenpapier MCI/MI

Hamorrhoidalsalben, Hamorrhoidal- und Vagi- | Kortikosteroide, Lokalanésthetika

nalzépfchen

Vaginalduschen Benzethoniumchlorid, Thymol

Tab. 7: Stoffe und Produkte in der Anwendung im Anogenitalbereich (Fortsetzung) (in Anlehnung an
[16]) [30,40,41,61,79,80]
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2.1 Ziel der Arbeit / Fragestellung

Das Ziel dieser Arbeit ist es, das epikutane Sensibilisierungsspektrum von Patienten mit Anogenitalder-
matosen zu untersuchen und Ausloser, sowie Bedeutung des allergischen Kontaktekzems fiir die Ano-
genitalregion zu diskutieren. Dabei soll der Zusammenhang von klinischen Symptomen und nachge-
wiesenen allergischen Kontaktekzem besprochen werden und die Bedeutung des Epikutantests und um-
fassender Anamnese filir die Diagnosestellung akzentuiert werden. Hinzu soll ein Fokus auf die ge-
schlechtliche Verteilung der Anogenitaldermatosen gelegt werden. Hierfiir wurden retrospektiv die
Epikutantestergebnisse von 100 Patienten mit Anogenitaldermatosen ausgewertet, die in den Jahren
2000 bis 2017 in der Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Allergologie der Universitit des Saar-
landes einem Epikutantest unterzogen wurden. In die Auswertung flossen neben Informationen zur

Epikutantestung auch die biographischen Daten der getesteten Patienten ein.
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3 Material und Methoden

3.1 Informationsverbund Dermatologischer Kliniken

Der Informationsverbund Dermatologischer Kliniken (IVDK) ist ein multizentrisches Projekt, das 1988
von acht Hautkliniken gegriindet worden ist und der Erfassung, als auch der Auswertung von Kontakt-
allergien dient. Die Zentrale des Projekts, dem mittlerweile 55 Hautkliniken aus Deutschland, Osterreich
und der Schweiz angehéren, ist die Univ.-Hautklinik Géttingen. Der IVDK iibt eine Uberwachungs-

funktion aus, deren Gewihr auf einem dreigliedrigen System beruht:

- Die Erfassung von Anamnese und Ergebnissen aller getesteten Patienten der kooperierenden Kliniken

mit der [IVDK-Software WinAlldat

- Einem halbjihrlichen Ubertrag aller erfassten Daten von den Kliniken an die IVDK-Zentrale nach
Gottingen

- Die Auswertungen aller gesammelten Daten, durch die IVDK-Zentrale mittels des statistischen Pro-

gramm SAS®

Die daraus resultierenden Beobachtungen und Ergebnisse sind Bestandteil vieler Publikationen und sol-
len der Information, Erforschung und Priavention von Kontaktallergien dienen. Enger Kooperations-
partner des IVDK ist die Deutsche Kontaktallergie-Gruppe (DKG), die auch die Liste der DKG-
Testreihen erstellt und regelméBig aktualisiert [82].

3.2 Patientencharakteristika

Die Anamnese der Patienten der allergologischen Sprechstunde des Universitétsklinikum des Saarlan-
des (UKS) erfolgte unter Verwendung eines standardisierten Fragebogens (Abb. 1 und 2). Der Frage-
bogen enthielt Angaben zu Geschlecht, Alter, Beruf, Kofaktoren und Vorerkrankungen des atopischen
Formenkreises. AuBBerdem war die genaue Angabe von bestehender Medikation und Anwendung von
Kosmetika von Bedeutung. Lokalisation(en) der Dermatosen und klinischer Befund wurden dokumen-

tiert und lieferten die Indikationsstellung einer Epikutantestung.
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Abb. 1:

Fragebogen bei Verdacht auf eine Kontaktallergie (Seite 1)

FRAGEBOGEN BEI VERDACHT AUF EINE KONTAKTALLERGIE

Name, Vorname:
Geburtsdatum: Geschlecht: O weiblich
Ggf. Geburtsname: Q mannlich
StraRe: O divers
PLZ: Ort:
1. Untersuchungsdatum:
ANAMNESE
2.1. Atopische Dermatitis Q Ja O Nein QO Unbekannt | 3. Atopie-Score: ............ Punkte
2.2. Rhinitis allergica Q Ja Q Nein O Unbekannt
2.3. Allergisches Asthma bronchiale O Ja O Nein Q Unbekannt
4.1. Derzeitiger Beruf
(bei mehreren der dermatologisch relevante(re)):  ......oooi it
4.2. Ausgeiibt Seit: ........ccccceveveueeeieieeea. Hautveranderungen dabei? Q Ja O Nein O Unklar
4.3. Ggf. weiterer Beruf
(falls fur die Hauterkrankung relEeVaNt):  .........ooiiii et ettt et se e e ne e e eeneennee
4.4. Ausgeibt von: ................. DIS: oo Hautverénderungen dabei? O Ja QO Nein O Unklar
Zigarettenkonsum / Rauchgewohnheiten (in WinAlldatNET unter ,Erweiterte Anamnese®)
Z1. Rauchen Sie oder haben Sie jemals Zigaretten geraucht QO Ja O Nein
Z2.Wenn ja, von wann bis wann haben Sie geraucht, von bis
bzw. seit wann rauchen Sie? (Bitte Jahreszahlen angeben.)
Z3. Wie viele Zigaretten pro Tag durchschnittlich? ...
Z4. Kommentar
Tatowierungen
T1. Haben/hatten Sie eine Tatowierung bzw. Permanent Make-up (KEIN Henna Tattoo)? O Ja O Nein
T2. Wenn ja, bemerkten Sie ungewdhnliche Hautreaktionen im Tattoo (auch verzégert)'? O Ja O Nein O Unklar
"Ekzem, lichenoide Reaktion, Granulom, Hyperkeratose; nicht gemeint: Infektion, Problem bei der priméren Wundheilung
4.5. In welchen Bereichen werden die Allergene vermutet? (sieche auch Systematik der Kontaktstoff-Kategorien)
18. Baustoffe (Zement, Fliesenkleber ...) 5. Metalle (Sonstiges, z.B. Miinzen)
49. Brille, Horgerat, Kontaktlinsen u.a. 43. Mobel, neu
] 19. Biiromaterial 53. Musikinstrumente
16. Chemikalien (Sonstige) 22. Nagelkosmetika (Lack, kiinstliche Nagel ...)
20. Desinfektionsmittel 3. Nahrungsmittel (-zusétze)
12. Farben, Lacke 40. Neubauten, neu bezogen
41. Farben__/ frisch gestrichene Raume 21. Parfim, Deo, Rasierwasser ...
] 13. Fette, Ole (keine Kiihlschmierstoffe) 6. Pestizide, Herbizide, Insektizide ...
31. Friseurstoffe (Dauerwelle, Farbe, Gel ...) 7. Pflanzen (keine Nahrungsmittel)
11.  Gummi (Sonstiges) 50. Polituren (Schuhe, Mébel, Auto usw.)
33. Handschuhe (Leder, Gummi, Stoff ...) 15. Putz-, Reinigungs-, Waschmittel
] 17. Hausstéube 25. Schmuck, Armbanduhr 0.4. (Metall)
29. Holzer 45. Schmuck, Uhren usw. (Nicht-Metall)
49. Horgerat, Brille, Kontaktlinsen u.a. 24. Schuhe, Stiefel (Leder, Gummi, Stoff ...)
26. Implantate, Osteosynthesematerialien (Metall) 23. Seife, Duschgel, Shampoo, Zahncreme ...
Bitte 39. Innenraumbeduftung 99. Sonstiges
mindestens eine 36. Kleber 46. Spielzeug, Scherzartikel
Nummer angeben! 1. Kleidung, Textilien 54. Tatowierung, temporar (Henna)
2. Kosmetika, Cremes, Lichtschutzmittel 55. Tatowierung, Permanent Make-up
9. Kunststoffe 56. Tatowierung, Laserentfernung
30. Kuhlschmierstoffe 57. Tatowierung, Sticker/Aufkleber
52. Laborchemikalien 42. Textiimobel (Sessel, Teppiche...), neu
35. Leder (Sonstiges, z.B. Giirtel, Griffe ...) 8. Tierhaar, Felle, Pelze
14. Losemittel, Benzin ... 47. Tranengas
37. Med. Hilfsmaterial (Nahtmaterial, EKG-Gel ...) 48. Waffen (auch Pyrotechnik)
34. Medikamente, innerlich 44. Weichspller, Verwendung von
4. Medikamente, duRerlich 38. Werkzeug (Metall, Holz, Kunststoff ...)
32. Metalle (Verarbeitung, z.B. Dreher usw.) 28. Zahnfiillungsmaterialien (Amalgam usw. ...)
27. Zahnprothesen, -briicken, -spangen
5. Indikation zur Testung 6. Sonstiges
1. Gutachten 7. V. a. Amalgam-Allergie
J 2. V. a.Berufsdermatose 8. V. a.Zahnprothesen-Allergie
3. V.a. allergisches Kontaktekzem 9. V. a. Arzneimittelexanthem
Bitte 4. Ausschluss allerg. Kontaktekzem 10. Endoprothesen/Implantat-Unvertraglichkeit ohne Hautverdnderungen
Nr. angeben 5. Berufseingangsuntersuchung

Abb. 1:

Fragebogen bei Verdacht auf eine Kontaktallergie geméfl IVDK
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Abb. 2: Fragebogen bei Verdacht auf eine Kontaktallergie (Seite 2)

ABSCHLUSSDOKUMENTATION
(Relevanzbeurteilung der Testreaktionen auf gesondertem Bogen)

Hauptdiagnose Nebendiagnose
7.1. Diagnose 1 _I_1_1_1  Bitte Nr. angeben 8.1. Diagnose 2 _I_1_1_1  Bitte Nr. angeben
7.2. gdf. Klartext 8.2. gdf. Klartext
fur ,Sonstiges*” flr ,Sonstiges” s
7.3. 1. Lokalisation ] 8.3. 1. Lokalisation ]
7.4. 2. Lokalisation i 8.4. 2. Lokalisation I
7.5. 3. Lokalisation i 8.5. 3. Lokalisation I
7.6. ggf. Klartext 8.6. ggf. Klartext
fir ,Sonstiges” .o, flr ,Sonstiges” ...

Auswabhlliste Diagnosen

29. Arzneimittelunvertraglichkeit Ekzem, Stauungs- / Ulcus cruris

26. Ausschluss Amalgam-Allergie 25. Exanthem (nicht urticariell)
30. Ausschluss einer Sensibilisierung ohne Hauterkrankung 31. Glossodynie
27. Ausschluss Zahnprothesen-Allergie 13. Kontakturticaria, o.n.A.
21. Cheilitis, irritative 13.01 Kontakturticaria, immunologisch
20. Cheilitis, kontaktallergische 13.02 Kontakturticaria, nicht-immunologisch
22. Cheilitis ohne nahere Angaben 33. Lichen ruber
38. Dermatitis, irritativ akut 11. Mykose
2. Dermatitis, irritativ chronisch 12. Parasitose
2.01 ..., ausschlieBlich 34. Periorale Dermatitis
2.02 ..., vorwiegend 7. Photoallergische Reaktion
2.03 ..., beitragend 8. Phototoxische Reaktion
15. Ekzem, aerogenes (airborne dermatitis) 23. Proteinkontaktdermatitis
15.01 Ekzem, aerogenes, allergisch 35. Prurigo
15.02 Ekzem, aerogenes, irritativ 36. Pruritus unbestimmter/unklarer Atiologie
3. Ekzem, atopisches 10. Psoriasis
16. Ekzem, atopisches Palmar- 37. Sensibilisierung ohne assoziierten aktuellen klin. Befund
17. Ekzem, dyshidrotisches 99. Sonstiges
5. Ekzem, dysregulativ-mikrobielles (numm.) 99.01 ..., ausschlieBlich
24. Ekzem, Exsikkations- 99.02 ..., vorwiegend
32. Ekzem, hyperkeratotisches 99.03 ..., beitragend
1. Ekzem, kontaktallergisches 19. Stomatitis, irritative
1.01 ..., ausschlieBlich 18. Stomatitis, kontaktallergische
1.02 ..., vorwiegend 39. Tattoo-Unvertraglichkeit
1.03 ..., beitragend 14. Urticaria
28. Ekzem, nicht klassifiziertes 9. Verbrennung, Veratzung

4. Ekzem, seborrhoisches

Auswabhlliste Lokalisationen

19. behaarte Kopfhaut 5. Arm(e) 14. Rumpf/ Stamm
52. Ohr 29. Oberarm(e) 38. Dekolleté 45.  Knie
18. Gehorgange 15.  Gelenkbeugen 39. Brust 46.  Kniekehle(n)
11.  Ohrléppchen 30. Ellenbeuge(n) 40. Bauch 47.  Unterschenkel
9. Gesicht 31.  Ellenbdgen 41. Ricken 48.  Sprunggelenk(e)
12.  periokular / Lider 32.  Unterarm(e) 42.  Flanken 6. FuB/FiiBe
26.  Konjunktiven 33. Handgelenk(e) 17.  Leiste(n) 49.  FuBricken
27. Nase 1. Hand/Hénde 13.  anogenital 7. FuBsohle(n)
25.  perioral 2. Handinnenflache(n) 21.  anal 51. Zehen
23. Lippen 4. Handricken 22. genital
24.  Mundschleimhaut 34. Fingerzwischenrdume 20. generalisiert
35.  Finger 8. Bein/Beine 53. Tattoo
10. Hals 36. Fingerriicken 43. Hiufte(n) 99. Sonstiges
28. Schulter(n) 3. Fingerseiten 44.  Oberschenkel 0. keine/ entfallt
16. Axilla/ Axillen 37. Fingerkuppen 15.  Gelenkbeugen
9.1. Bestehen Kofaktoren zusatzlich zu o.g. Diagnose(n)? QO Ja QO Nein O Unbekannt
9.2. Wenn ja, welche? Nr. Kofaktor Nr. Kofaktor Nr. Kofaktor
1. Hitze 6. Staube 10. Chronisch vendse Insuffizienz
1] 2. Kilte 7. OkKlusives Milieu 11. Chem. Irritation (z.B. Lésemittel)
3. Néasse (Handschuhe, Stiefel) 12. Mechanische Belastung
4. Trockenheit 8. Strahlung, Licht 99. Sonstiges
5. Bildschirmarbeit 9. Klimaanlage
9.3. Bei ,,80NStiges : ........ooii e
10. Halten Sie auBerberufliche Faktoren fir wesentlich? Q Ja Q Nein O Unbekannt
Wenn ja: O Freizeittatigkeit O umweltbedingt
11. Ist die Dermatose moglicherweise berufsbedingt? Q Ja O Nein O Unbekannt
12. Wird die Dermatose durch Heimwerkertatigkeit verursacht? Q Ja QO Nein O Unbekannt

13. AbschlieRende(r) ArZHI/AIZE: ..o

Abb. 2: Fragebogen bei Verdacht auf eine Kontaktallergie geméfl IVDK
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3.3 Epikutantestung

Der Epikutantest ist der Goldstandard in der Diagnostik der Kontaktallergie [83]. Vor der Epikutantes-
tung erfolgte eine miindliche, sowie schriftliche Aufklédrung der Patienten. In deren Rahmen gaben die
Patienten auch ihr schriftliches Einverstindnis zur pseudonymisierten Ubermittelung der Testergebnisse
an den [IVDK. Es erfolgte eine Epikutantestung mit der DKG-Standardreihe und weiteren Testreihen der
DKG (Testsubstanzen von Almirall Hermal, Reinbek, Deutschland/ Smartpractice Europe, Barsbiittel,
Deutschland und Chemotechnique /Chemotechniques Diagnostics, Vellinge, Schweden). Die Testrei-
hen mit ihren Einsatzzahlen sind in Tabelle 9 aufgelistet. Die Kontaktallergene wurden auf FinnCham-
bers on Scanpor (Epitest Tuusula, Finnland) aufgebracht und am oberen Riicken mit Fixomull Stretch
Tape (BSN Medical, Hamburg) fixiert. Die Entfernung der Testpflaster erfolgte nach 48 Stunden. Ab-
lesungen erfolgten nach 48,72 und 96 Stunden gemiB den Vorgaben der DKG. Das Beurteilungsschema
fiir die Testergebnisse ist in Tabelle 8 zusammengefasst. Als positiv gewertet wurden Reaktionen, die
mit +, ++ oder +++ dokumentiert wurden. In dieser Arbeit wurde fiir die weitere Auswertung nur zwi-
schen positiver und negativer Testergebnisse unterschieden. Die genauen Testabldufe sind den aktuellen

S3-Leitlinien zu entnehmen [83].

Tab. 8: Beurteilungsschema der Reaktionen (gemifl der DKG)

Symbol Morphe Bedeutung
- keine Reaktion negativ
? Nur Erythem, kein Infiltrat fraglich
+ Erythem, Infiltrat, evtl. diskrete Papeln einfach positive Reaktion
++ Erythem, Infiltrat, Papeln, Vesikel zweifach positive Reaktion
-+ Erythem, Infiltrat, konfluierende Vesikel dreifach positive Reaktion
irr Verschiedene = Verdnderungen (Seiteneffekt, | irritativ
Vesikel, Blase, Nekrose)
nt In einem Testblock enthaltenes,
aber nicht getestetes Allergen

Tab. 8: Beurteilungskriterien und ihre Bedeutung fiir die Testung mit Kontaktallergenen (in Anlehnung
an [64])
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Tab. 9: Anzahl der aufgebrachten Testreihen

Nummer Name Anzahl Patienten
1 DKG Standardreihe 97
18 DKG Externa-Inhaltsstofte 86
6 DKG Lokalanésthetika 85
32 DKG Weitere Arzneistoffe 85
30 DKG Topische Antibiotika 84
31 DKG Antimykotika 84
38 DKG Konservierungsmittel (Ex.) 84
22 DKG Kortikosteroide 66
201 Standard M1 50
5 DKG Desinfektionsmittel 21
33 DKG Aufschliisselung Duftstoff-Mix 16
45 DKG Nachtestung Perubalsam 16
41 DKG Aufschliisselung Duftstoffmix II 15
34 DKG Weitere Riechstoffe 14
8 DKG Gummireihe 9
25 DKG Externa / Grundlagen 9
3 DKG Arzneistoffe 8
43 DKG Weitere deklarierte Duftstoffe 8
19 DKG Analblock 6
24 DKG Leder- und Textilfarben 4
28 DKG Kunstharze / Kleber 3
7 DKG Riechstoffe 2
29 DKG Bau- Hauptgewerbe 1
44 DKG Weitere Duftstoffe, dtherische Ole 1

Tab. 9: Getestete DKG-Testreihen, und Anzahl der Patienten die mit der jeweiligen Testreihe getestet
wurden (mit freundlicher Genehmigung von Prof. Dr. Geier, [IVDK).
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3.4 Definition der klinischen Relevanz

Eine (aktuelle) klinische Relevanz bestand, wenn auf einen Patienten die drei folgenden Punkte zutrafen:
-1. Eine positive Epikutantestung
-2. Vorliegen von Symptomen im Sinne einer Kontaktreaktion

-3. Kontakt zu einem Produkt/Stoff der das positiv getestete Kontaktallergen enthélt

3.5 Datenerhebung und Patientenkollektiv

In der Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Allergologie des UKS in Homburg/Saar waren von
Januar 2000 bis Dezember 2017 insgesamt 100 Patienten mit Dermatosen im Anogenitalbereich auf ein
allergisches Kontaktekzem untersucht worden. Anamnese, Untersuchung und Epikutantestungen wur-
den dokumentiert und in das WinAlldat System des IVDK eingespeist. Die ausgewéhlten Patienten wur-
den fiir die vorliegende Arbeit in die Gruppen ,,anal* ,,anogenital* und ,,genital* aufgeteilt. Die Infor-
mationen aus dem WinAlldat System wurden mit den Arztbriefen und Akteneintrigen des SAP-Systems
der UKS abgeglichen, wobei letztere den Ausschlag fiir die finale Diagnose gaben. Dabei wurden zwei
Fille, einer auf Grund einer fehlerhaften Lokalisationsangabe und der andere wegen einer Doppelnen-
nung, aus dem Datensatz ausgeschlossen. Somit flossen die Daten von 98 auswertbaren Patienten in die

vorliegende Untersuchung mit ein.

3.6 Statistische Auswertung

Die Erfassung der relevanten Informationen, sowie die Tabellarisierung erfolgte mit dem Tabellenkal-
kulationsprogramm Excel (Microsoft Excel for Mac Version 16.36). Die statistische Auswertung der
Daten erfolgte mit der Statistik Software SPSS 24 (IBM SPSS Statistics for Mac, Version 24, SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA). Ergebnisse sind in tabellarischer Form mit Microsoft Word (Version 16.33) for Mac
dargestellt worden. Der erste Schritt bestand aus der deskriptiven Auswertung der Merkmale auf Hau-
figkeiten, Anteile in Prozent und Mittelwerte. Im Folgenden wurden Zusammenhénge zwischen Ge-
schlecht, Alter und Kofaktoren etc. untersucht und deren Signifikanz mit Hilfe des Chi*-Tests berechnet.
Der Chi*-Test untersucht zwei nominalskalierte Variablen auf deren Unabhingigkeit. Die Null-Hypo-
these, die fiir eine Unabhingigkeit steht, wurde verworfen, wenn das Signifikanzniveau unter den {ibli-
chen 0,05% lag. Somit wurden alle Ergebnisse mit einer Irrtumswahrscheinlichkeit von p<0,05% als
signifikant eingestuft. Fiir zwei ausgewdhlte Félle wurde die Odds-Ratio berechnet, um den Zusammen-

hang zwischen Risikofaktor und Erkrankung darzustellen.
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4 Ergebnisse

4.1 Patientendaten und Lokalisation

Von den im Zeitraum vom 01.01.2000 bis zum 31.12.2017 getesteten 100 Patienten mit Anogenitalder-
matosen, die auf ein allergisches Kontaktekzem epitkutan getestet wurden, waren 98 auswertbar. Das
Durchschnittsalter lag bei 50,5 (11-84[+ 17,7]) Jahren. Von diesen war die knappe Mehrheit mit 53
Patientinnen (54,1%), weiblich und hatte ein Durchschnittsalter von 48 (11-82[+ 17,6]) Jahren. Die An-
zahl der Manner betrug 45 Personen (45,9%) mit einem Durchschnittsalter von 53,5 (12-84[+ 17,6])
Jahren. Die Patienten wurden in drei Untergruppen unterteilt (Abb. 3), welche nach der Lokalisation der
Dermatose ausgewahlt wurden. Lokalisationen und Prozentsitze, verteilt auf das Geschlecht, sind in

Tabelle 10 angezeigt.

Abb. 3: Prozentualer Anteil der Lokalisation der Dermatosen

Lokalisation

= anogenital
= anal

genital

Abb. 3: Verteilung der Anogenitaldermatosen auf die Lokalisationen in Prozent

Die Verteilung der Dermatosen im Anogenitalbereich war recht ausgeglichen. Fiir das Vorkommen der
Dermatosen im Analbereich, die dort nur bei ménnlichen Patienten vorkam (p<0,0001), sowie dem Ge-
nitalbereich, dort vermehrt bei weiblichen Patienten (p<0,001), konnten hoch signifikante Unterschiede

beziiglich des Geschlechts gezeigt werden.
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Tab. 10: Lokalisationen der Dermatosen

Lokalisation
anogenital anal genital Gesamt
Geschlecht weiblich 29 (29,6%) 0 (0,0%) 24 (24,5%) 53 (54,1%)
ménnlich 25 (25,5%) 14 (14,3%) 6 (6,1%) 45 (45,9%)
Gesamt 54 (55,1%) 14 (14,3%) 30 (30,6%) 98 (100%)

Tab. 10: Lokalisation der Dermatosen und Prozentanteile aufgeteilt nach Geschlecht

4.2 Indikation fiir die Epikutantestung

Die Indikation fiir die Epikutantestung wurde vom behandelnden Arzt gestellt und war in den meisten

Fillen, bei 84 Patienten, mit dem Verdacht auf ein allergisches Kontaktekzem begriindet. In anderen

Féllen galt sie dem Ausschluss desgleichen oder war im Rahmen eines Gutachtens gegeben. Weitere

Indikationen und Angaben zum Geschlecht sind in Tabelle 11 angegeben.

Tab. 11: Indikation fiir die Epikutantestung

Indikation Anzahl weiblich mannlich
Verdacht auf ein allergisches
84 46 38
Kontaktekzem
Ausschluss eines allergischen
6 4 2
Kontaktekzems
Gutachten 3 3 0
Ausschluss eines Arzneimitte- | 0 |
lexanthems
nicht angegeben 4 0 4
Gesamt 98 53 45

Tab. 11: Anzahl der Indikationen fiir die Epikutantestung verteilt nach Geschlecht
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4.3 Epikutantestungen

Der Anamnese und den angewandten Produkten entsprechend wurden verschiedene Testreihen der
DKG pro Patienten angewendet, um Sensibilisierungen zu erkennen und allergische Kontaktekzeme zu
diagnostizieren oder auszuschlieBen. Dabei wurden bei fast allen Patienten die DKG-Standardreihe Nr.
1 (99%) und bei der Mehrzahl mehr als acht Testreihen getestet (86%). In Abbildung 4 ist eine Ubersicht
zu der Anzahl der Testreihen, die pro Patienten aufgebracht wurden, angegeben. Wie oft welche DKG-

Testreihe insgesamt aufgebracht wurde ist im Kapitel Material und Methoden in Tabelle 9 zu sehen.

Einen signifikanten Zusammenhang zwischen der Anzahl getesteter Testreihen und diagnostizierten al-

lergischen Kontaktekzeme gab es nicht (p=0,241).

Abb. 4: Anzahl der Testreihen pro Patienten

Testreithen
25
23
20 19
GRE 14
=t 13
o]
8
5 10
= 10
[a
5
5 4
3
2 2
1 1 I 1
, W | ] ] m
2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Anzahl der Testreihen

Abb. 4: Testreihenanzahl pro Person mit Patientenanzahl (x-Achse Anzahl von getesteten Testreihen
pro Patienten, y-Achse Anzahl der Patienten)
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4.4 Patientencharakteristika

4.4.1 Atopie

28 Patienten (29%) des untersuchten Kollektivs gaben an unter einer Atopie zu leiden. Von den Atopi-
kern waren 17 Patienten (61%) weiblichen und 11 Patienten (39%) ménnlichen Geschlechts. Bei ins-
gesamt 43 Patienten (44%) war keine Atopie bekannt und bei 27 Patienten (27%) blieb der Atopiesta-
tus unbekannt (Abb. 5).

Abb. 5: Vorkommen von Atopie

Atopie

= Atopie
keine Atopie

= unbekannt

44%

Abb. 5: Prozentualer Anteil der Atopiker

Das Vorhandensein einer Atopie und die Ausbildung eines allergischen Kontaktekzems wiesen keinen

signifikanten Zusammenhang auf (p=0,905).
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4.4.2 Kofaktoren

Bei 33 Patienten (34%) kamen Kofaktoren vor, die sich auf 14 weibliche und 19 ménnliche Patienten
verteilten. 57 Patienten (58%) besaB3en keine Kofaktoren und bei acht Patienten (8%) waren diese un-
bekannt (Abb. 6). Die Aufteilung der Kofaktoren nach Geschlecht und Art sind im Anhang 1 zu fin-
den. Einen signifikanten Zusammenhang zwischen Vorhandensein von Kofaktoren und allergischen

Kontaktekzemen gab es nicht (p=0,460).

Abb. 6: Vorkommen von Kofaktoren

Kofaktoren

8%

= Kofaktoren
keine Kofaktoren

unbekannt

58%

Abb. 6: Prozentualer Anteil der Patienten mit Kofaktoren

Einen signifikanten Unterschied beziiglich des Geschlechts stellte sich beim Auftreten von Hamorrho-
iden heraus, dem haufigsten Kofaktor (p=0,002). Himorrhoiden traten bei den weiblichen Patienten
dreimal, bei den ménnlichen Patienten hingegen 13-mal auf (Tab. 12). Die Odds-Ratio fiir das ménnli-

che Geschlecht lag bei 6,7.

Tab. 12: Vorkommen von Hamorrhoiden

Hamorrhoiden | Keine Hdmorrhoi- | Gesamt Innerhalb Hamorrhoi-
den den
Weiblich 3 (3,1%) 50 (51%) 53 (54,1%) 3 (18,7%)
Minnlich 13 (13,3%) 32 (32,7%) 45 (45,9%) 13 (81,3%)
Gesamt 16 (16,3%) 82 (83,7%) 98 (100%) 16 (100%)

Tab. 12: Vorkommen von Hamorrhoiden als Kofaktor getrennt nach Geschlecht
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4.4.3 Berufe

Den grofiten Anteil der Patienten stellte die Gruppe der Rentner mit insgesamt 25 Patienten (25,5%).
Darauffolgend kamen 17 Patienten (17,3%), die keinen Beruf angaben. Die drittgroBBte Gruppe bilde-
ten die Arbeitnehmer mit 13 Patienten (13,3%). Die weitere Verteilung der Patienten auf andere Be-

rufe, sowie deren Verteilung auf das Geschlecht ist in Tabelle 13 angegeben.

Tab. 13: Berufsgruppen mit Patientenanzahl

Beruf ménnlich weiblich Gesamt
Rentner 15 10 25
nicht angegeben 10 7 17
Arbeitnehmer 4 9 13
Schiiler/Student 3 5 8
Hausfrau/-mann 1 6 7
Gesundheitswesen 0 7 7
Fachhandel 1 5 6
Handwerker 5 1 6
Industrie 4 0 4
arbeitslos 2 0 2
Bildungswesen 0 2 2
selbststindig 0 1 1
Gesamt 45 53 98

Tab. 13: Berufsgruppen mit Patientenanzahl mit Verteilung auf das Geschlecht
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4.4.4 Alter

Das Alter der Patienten am Tag der Epikutantestung reichte von elf bis 84 Jahren. Das durchschnittli-
che Alter lag bei 50,5 Jahren mit einer Standardabweichung von 17, 7 Jahren. Der Grofteil aller Pati-
enten war zwischen 40 und 70 Jahre alt (43,9%). Das Alter der weiblichen und ménnlichen Patienten

ist in Tabelle 14, nach Altersgruppen aufgeteilt, zu sehen. Das Alter war nicht signifikant fiir die Aus-

bildung eines allergischen Kontaktekzems verantwortlich (p=0,188).

Tab. 14: Alter der Patienten am Tag der Epikutantestung

Alter weiblich Minnlich Gesamt
0-9 0 0 0
10-19 3 3 6
20-29 3 2 5
30-39 13 3 16
40-49 9 7 16
50-59 10 12 22
60-69 10 11 21
70-79 2 4 6
80-89 3 3 6
Gesamt 53 45 98

Tab. 14: Altersgruppierungen, nach Alter der Patienten am Tag der Epikutantestung

4.5 Testergebnisse

Die Ergebnisse der Epikutantestungen, die positiv getesteten Substanzen, sowie die Relevanz der posi-

tiv getesteten Substanzen sind auf den folgenden Seiten in Tabellen aufgelistet und beschrieben.

4.5.1 Sensibilisierungen

Von den 98 getesteten Patienten waren 46 Patienten (46,9%) auf mindestens ein, in vielen Fillen auch
auf mehrerer Kontaktallergen(e) positiv getestet worden (Tab. 15). Von diesen sind 25 Patienten weib-
lichen (25,5%) und 21 Patienten ménnlichen Geschlechts (21,4%). 52 Patienten (53,2%) wiesen nach
den Ablesungen keine Sensibilisierung gegeniiber den Substanzen der getesteten Testreihen auf. Einen
signifikanten Zusammenhang beziiglich der Ausbildung von Sensibilisierungen und dem Geschlecht

war nicht ersichtlich (p=960).
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Tab. 15: Sensibilisierungen

Haufigkeit Weiblich Minnlich Prozent
Testungen | positiv 46 25 21 46,9
negativ. | 52 28 24 53,1
Gesamt 98 53 45 100

Tab. 15: Sensibilisierungen insgesamt, aufgeteilt nach Geschlecht
Die positiv getesteten Substanzen und ihre Héufigkeit sowie ihre Substanzkennnummer sind in den
Tabellen 16 und 17 aufgelistet. Die blau unterlegten Substanzen bilden die ,,Hitliste* dieser Auswer-

tung, bestehend den 20 haufigsten positiv getesteten Substanzen des untersuchten Patientenkollektivs.

Tab. 16: Anzahl der positiv getesteten Kontaktallergene

Substanz- | Rang Substanz Anzahl positi-
Nummer ver Testungen
1946 1 Nickel (II)-sulfat 6*H20 10
1177 2 Duftstoff-Mix 9
2131 3 Perubalsam 9
5 4 (Chlor)-Methylisothiazolinon (MCI/MI) 7
604 5 Bufexamac 4
1622 6 Kobalt (IT)-chlorid, 6*H20 4
3049 7 Methylisothiazolinon 4
1630 8 Kolophonium 3
633 9 Benzocain (Ethylaminobenzoat) 3
809 10 Cinchocain-HCI (Cincain) 3
861 11 Clioquinol (Iodochlorhydroxyquin) 2
866 12 Clotrimazol 2
1292 13 Dibromdicyanobutan + 2-Phenoxyethanol (MDBGN/PE) | 2
1337 14 Framycetinsulfat 2
1372 15 Gentamycinsulfat 2
1936 16 Neomycinsulfat 2
2085 17 p-Phenylendiamin (Freie Base) (CI 76060) 2
2952 18 Budesonid 2
23 19 Quaternium 15 (1-(3-Chlorallyl)-3,5,7-.. 1
386 20 Amcinonid 1

Tab. 16: Anzahl der positiv getesteten Kontaktallergene (,,Hitliste” der 20 haufigsten Allergene in blau)
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Tab. 17: Anzahl der positiv getesteten Kontaktallergene (Fortsetzung)

388 Amerchol L-101 1
741 Chloracetamid 1
873 Cocamidopropylbetain 1
980 Dibromdicyanobutan (Methyldibromo Glut.) 1
1200 Epoxidharz 1
1493 Hydrocortison 1
1495 Hydrocortison-17-butyrat 1
1678 Lidocain-HCl 1
1732 Mercaptobenzothiazol 1
1983 Nystatin 1
2008 Octylgallat 1
2107 Paraben-Mix 1
2313 Prednisolon 1
2337 Propolis 1
2470 Sorbinséure 1
2551 Terpentin 1
2777 alpha-Amylzimtaldehyd 1
2803 tert.-Butylhydrochinon 1
2951 Procain-HCl 1
3079 Lyral 1
3112 Bronopol (2-Brom-2-nitropropan-1,3-diol) 1
3114 Eichenmoos absolue 1
3142 Baummoos 1
3155 Duftstoff-Mix II 1
3156 Compositae Mix 1

Tab. 17: Anzahl der positiv getesteten Kontaktallergene (Fortsetzung)

4.5.2 Relevante Testungen (Sensibilisierungen)

Die Relevanz einer Sensibilisierung beziiglich eines allergischen Kontaktekzems wird in Unterpunkt
3.3.4 beschrieben und ist essentieller Bestandteil der endgiiltigen Diagnose. Von den insgesamt 46 Pa-
tienten mit einer Kontaktsensibilisierung haben 24 ein oder mehrere relevante(s) Testergebnis(se)
(Rang 1-7), das/die anhand der Anamnese auf ein Ekzem allergischer Genese schlieBen ldsst/lassen.
Von diesen 24 Personen waren acht weiblichen Geschlechts und 16 mannlichen Geschlechts. Das
durchschnittliche Alter der Patienten mit relevanten Sensibilisierungen betrug 54,7 [£13,8] Jahre. Die

genaue Anzahl der relevanten Kontaktallergene der Patienten ist in Tabelle 18 zu sehen.
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Tab. 18: Patienten mit Anzahl relevanter Kontaktallergene (Sensibilisierungen)

Patient (Ordnungs- | positive Te- | Klinische | Anzahl relevanter | w/m Alter
nummer) stung Relevanz Kontaktallergene
1(4) 1 w 63
2(5) Ja Nachge- m 63
wiesen
3(7) 2 m 40
4(3) 1 m 48
5(10) 3 m 52
6 (12) 1 w 65
7(13) 1 w 34
8 (30) Ja Nachge- 1 w 44
wiesen
9(31) 1 w 66
10 (34) 1 w 54
11 (37) 7 m 65
12 (43) 4 m 54
13 (46) 4 m 14
14 (47) 1 m 61
15 (48) 3 m 56
16 (50) Nachge- 1 m 65
17 (55) fa wiesen 7 m 71
18 (56) 2 m 74
19 (60) 1 m 62
20 (61) 1 m 50
21 (67) 2 m 68
22 (63) 3 m 53
23 (91) 1 w 56
24 (95) 2 w 35
25-46 keine klinische Relevanz wl7/m5 | M=54,7

Tab. 18: Patienten mit Sensibilisierungen und Anzahl relevanter Kontaktallergene, Geschlecht und Al-
ter (Sensibilisierungen)
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4.5.3 Relevante Kontaktallergene

Unter den relevanten Testergebnissen wurden zum Teil mehrere relevante Kontaktallergene ermittelt,
die als Ausloser fiir das allergische Kontaktekzem verantwortlich sein konnten. In den Tabellen 19
und 20 sind die Patienten zusammen mit den relevanten Kontaktallergenen sowie der Lokalisation ih-
rer Dermatose und ihrem Geschlecht aufgelistet. Dabei bildet die Gruppe mit Ekzemen im Anogenital-
bereich mit 16 Patienten die groBte Einheit. Darauf folgen die Gruppe mit den Analekzemen mit sechs
Patienten und schlieBlich die Gruppe mit Genitalekzemen mit zwei Patienten.

Tab. 19: Patienten mit ihren relevanten Kontaktallergenen

1 anogenital | w Chinchocain-HCL

2 anogenital | m Clotrimazol

3 anogenital | m Benzocain, Procainnarbensalbe

4 anogenital | m Cinchocain-HCL

5 anogenital | m Dibromdicyanobutan + 2-Phenoxyethanol

(MDBGN), Duftstoff-Mix, Perubalsam

6 anogenital | w Bufexamac

7 anogenital | w Duftstoff-Mix

8 anogenital | w Aciclovir 16
9 anogenital | w Clioquinol

10 anogenital | w Gentamycinsulfat

11 anogenital | m Amerchol L-101, Budesonid, Gentamy-

cinsulfat, Hydrocortison, Hydrocortison-17-
butyrat, Nystatin, Propylenglycol

12 anogenital | m Duftstoff-Mix, Octylgallat, Perubalsam, Pro-
polis
13 anogenital | m Bufexamac, Hamorrhoidal-Salbe (Faktu-

Akut), Methylisothiazolinon, Toilettenpapier

14 anogenital | m (Chlor)- Methylisothiazolinon
15 anogenital | m Amcinoid, Budenosid, Prednisolon
16 anogenital | m (Chlor)- Methylisothiazolinon

Tab. 19: Patienten mit relevanten Kontaktallergenen, Geschlecht und Lokalisation der Dermatose
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Tab. 20: Patienten mit ihren relevanten Kontaktallergenen (Fortsetzung)

17 anal m (Chlor)-Methylisothiazolinon, Cinchocain-
HCL, Compositae Mix, Himorrhoidal-Salbe
(Faktu akut), Hexamon Bufexamac Creme,
Methylisothiazolinon, Tixocortolpivalat

18 anal m (Chlor)-Methylisothiazolinon, Methylisothi- | ¢
azolinon

19 anal m (Chlor)- Methylisothiazolinon

20 anal m Perubalsam

21 anal m Perubalsam, Sorbinsiure

22 anal m Clioquinol, Elidel 1% Creme

23 genital W (Chlor)- Methylisothiazolinon 2

24 genital W Framycetinsulfat, Neomycinsulfat

Tab. 20: Patienten mit relevanten Kontaktallergenen, Geschlecht und Lokalisation der Dermatose (Fort-
setzung)

In Tabelle 21 sind alle 32 relevanten Kontaktallergene nach ihrer Héufigkeit geordnet und zusammen
mit den Produkten, in denen sie vorkommen (oder in denen sie vorgekommen sind), aufgelistet. Tabelle

22 zeigt die getesteten Fertigprodukte mit der Aufschliisselung nach ihren Inhaltsstoffen.
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Tab. 21: Héufigkeit der relevanten Kontaktallergene und ihr Vorkommen

Anzahl Kontaktallergen Beschreibung/Enthalten in
6 Hautcremes, Korperlotionen, Shampoos, Haarpflegemitteln, Seifen, Duschgels, Spiil-
(Chlor)-Methylisothiazolinon (MCI/MI) | mittel und Latexfarben

4 Perubalsam Medikamenten zur duBerlichen Anwendung bei Unterschenkelekzemen, Ulcus Cruris
und Hamorrhoiden, Duftstoffen oder Fixateuren in Kosmetika

3 Cinchocain-HCL (Cincain) Mitteln zur Behandlung von Hamorrhoiden (Zépfchen/Creme)

3 Duftstoff-Mix I Kosmetika: Parfiims, Seifen, Rasierwissern, Sprays, in medizinischen Zubereitungen
wie Salben und Zéapfchen, Waschmitteln und Lebensmitteln

3 Methylisothiazolinon Konservierungsstoff in Kosmetika

2 Bufexamac nicht-steroidales Antiphlogistika zur topischen Anwendungen bei Ekzemen (Ist von
historischer Bedeutung, da das Substrat nicht mehr eingesetzt werden darf)

2 Clioquinol (Iodochlorhydroxyquin) antimikrobiellen Salben, Pasten gegen Pilzerkrankungen im Vaginalbereich, Wund-
heilungspréparaten

2 Gentamycinsulfat Antibiotika, topische Cremes

2 Faktu® akut Salbe Hémorrhoidalsalben

2 Budenosid Kortikosteroid zur ortlichen Behandlung

1 Amcinonid Kortikosteroid in Externa

1 Prednisolon Kortikosteroid in Externa
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Compositae Mix

Antiphlogistika, Kosmetika, Hautpflegeprodukte

Framycetinsulfat Antibiotikum, ,,Over-the-Counter“~-Medikamente

Hydrocortison Kortikosteroid in Externa

Propolis kosmetischer Inhaltsstoff in Pflegecremes zur Behandlung von Ekzemen
Toilettenpapier Toilettenpapier

Neomycinsulfat Antibiotika in Cremes, Vaginalzépfchen

Hydrocortison-17-butyrat

Kortikosteroid in Externa

Nystatin

lokales Antimykotikum

Hexamon® Bufexamac Creme

Héamorrhoidalsalben

Propylenglycol

kosmetischer Inhaltsstoff, Arzneimitteln

Tixocortolpivalat

Kortikosteroid

Amerchol-L101

Emulgator in diversen Cremes, Salben und Lotionen

Clotrimazol Antimykotikum in Cremes
Benzocain (Ethylaminobenzoat) Lokalanésthetikum
Procain Narbensalbe Esterandsthetikum

Dibromdicyanobutan+2Phenoxyethanol

Konservierungsstoff in Kosmetika

Aciclovir ratiopharm® Creme

Antiviralen Cremes

-38 -




Ergebnisse

1 Sorbinséure Konservierungsmittel in Kosmetika, Toilettenartikeln, Hygieneprodukten und Externa
1 Elidel® 1% Creme Pimecrolimus-haltige Creme zur Anwendung bei atopischen Ekzemen
1 Octylgallat Kosmetika und Hautpflegeprodukten

Tab. 21: Héufigkeit der relevanten Kontaktallergene und ihr Vorkommen in Produkten

Tab. 22: Zusammensetzung von Allergenmixen und Inhaltstoffen der getesteten Fertigprodukte

Kontaktallergen/Produkt

Bestandteile

Duftstoff Mix I

o-Amyl-Zimtaldehyd, Geraniol, Hydroxycitronellat, Isoeugenol, Zimtaldehyd, Zimtalkohol und Eichenmoos-Extrakt

Compositae Mix

Arnika, Echte Kamille, Rainfarnkraut, Schlafgarbenkraut, Mutterkraut und Sorbitansesquioleat

Faktu® Akut Salbe

Bufexamac, Bismutgallat, Titandioxid; Lidocain, Wollwachs, Polythylen, dickfliissiges Paraffin, Isopropylpalmitat,

Sorbitansesquioleat und Sorbitol

Hexamon® Bufexamac Creme

Bufexamac, Bismutgallat, Lidocain, Wollwachsalkohole, dickfliissiges Paraftfin, Lanolin Alkohol und Zinkstereat

Procain Narbensalbe

Procain, (Glycerolmonostereat, Cetylalkohol, Vaseline, Macrogol-20-glycerolmonostereat, Propylenglycol = DAC-
Basis)

Aciclovir-ratiopharm® Creme

Aciclovir, Propylenglycol, Vaseline, Cetylstearylalkohol, dickfliissiges Paraffin, Poloxamer 407, Natriumdodecylsulfat

Elidel® 1% Créme

Pimecrolimus, Benzylalkohol, Stearylalkohol, Natriumcetylsterylsulfat, Glycerol, Cetylalkohol, Triglyceride,
Oleylalkohol, Natriumhydroxid, Citronensdure, Propylenglycol

Tab. 22: Zusammensetzung von Allergenmixen und Inhaltstoffe der getesteten Fertigprodukte
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4.6 Diagnosen

Die Diagnosen wurden vom [VDK iibernommen und mit den endgiiltigen Diagnosen der Arztbriefe im
klinikeigenen SAP System abgeglichen. Das Vorkommen der verschiedenen Erkrankungen sowie ihre
Geschlechterverteilung ist in Tabelle 23 zusammengestellt. Von den 98 ausgewerteten Patienten hatten
24 (24,5%), davon acht Frauen und 16 Ménner, ein bestétigtes allergisches Kontaktekzem. Den gleichen
Anteil bildete das Patientenkollektiv mit einem irritativ-toxischen Kontaktekzem mit ebenfalls 24 Pati-
enten (24,5%). Diese verteilten sich auf elf Frauen und 13 Ménner. Danach folgte das atopische Ekzem
mit 13 Patienten (13,3%) und das nicht klassifizierte Ekzem mit 7 Patienten (7,1%) mit den Geschlechts-
verhéltnissen zehn zu drei und flinf zu drei. Das seborrhoische Ekzem kam nur einmal bei einem ménn-
lichen Patienten vor. Die als ,,Andere beschriebene Gruppe setzt sich aus verschiedenen Krankheits-
bildern zusammen, die Mykosen, Lichen ruber und andere Erkrankungen zusammenfasst. Zu ,,Andere*
wurden auch eine nicht enthaltene Diagnose und 15 ,,Sonstige* gezéhlt. Die Diagnose ,,Andere* teilte

sich auf 19 weibliche und 10 ménnliche Patienten auf.

Fiir das allergische Kontaktekzem (p=0,019) im Anogenitalbereich konnte ein signifikanter Zusammen-
hang beziiglich der Verteilung auf das Geschlecht festgestellt werden. Ein weiterer trendgebender Zu-
sammenhang, der jedoch nicht signifikant war (p=0,076), trat zwischen dem atopischen Ekzem und

weiblichem Geschlecht auf.

Tab. 23: Diagnosen

Hauptdiagnosen weiblich ménnlich Anzahl Prozent
Allergisches Kon- 8 16 24 24,5%
taktekzem

Irritativ-toxisches 11 13 24 24.5%
Kontaktekzem

(akut/chronisch)

Atopisches Ekzem 10 3 13 13,3%
nicht klassifiziertes 5 2 7 7,1%
Ekzem

Seborrhoisches Ekzem | 0 1 1 1,0 %
Andere 19 10 29 29,6%
Gesamt 53 45 98 100%

Tab. 23: Diagnosen, mit Geschlecht und Prozentsatz
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Von den 24 Patienten mit bestétigtem allergischem Kontaktekzem wiesen 16 Patienten (67%) Symp-
tome im Anogenitalbereich, sechs Patienten (25%) im Analbereich und zwei Patienten (8%) im Geni-
talbereich auf (Abb. 7). Die Gruppe der Patienten mit allergischem Kontaktekzemen im Anogenitalbe-
reich setzte sich aus sechs Frauen und zehn Ménnern zusammen, die im Analbereich ausschlieSlich
aus sechs ménnlichen und die im Genitalbereich ausschlieBlich aus zwei weiblichen Patienten
(Tab.24).

Abb. 7: Lokalisationen der allergischen Kontaktekzeme

Lokalisation

= anogenital

= anal
genital

Abb. 7: Lokalisation der allergischen Kontaktekzeme in der Anogenitalregion
Tab. 24: Lokalisationen der allergischen Kontaktekzeme

Lokalisation Anzahl weiblich méannlich

anogenital 16 6 10

anal 6 0 6

genital 2 2 0

Gesamt 24 8 16

Tab. 24: Lokalisation der allergischen Kontaktekzeme nach Geschlecht

-41 -



Diskussion

5 Diskussion

Das allergische Kontaktekzem ist ein hiufig vorkommendes dermatologisches Krankheitsbild, welches
sich an grundsétzlich allen Lokalisationen des Korpers mit verschiedenen Symptomen und wechselnden

Morphologien zeigen kann.

In der vorliegenden Arbeit zum Sensibilisierungsspektrum von Patienten mit Anogenitaldermatosen
wurden Zusammenhinge untersucht, die zwischen klinischen Symptomen im Anogenitalbereich und
einem moglichen allergischen Kontaktekzem oder dessen Differentialdiagnosen bestehen. Dafiir liegen
verwertbare Daten von 98 Patienten mit einer Anogenitaldermatose vor, die in den Jahren 2000 bis
einschlieBlich 2017 in der Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Allergologie des Universitétskli-
nikums des Saarlandes einen Epikutantest erhielten, um die Genese der Anogenitaldermatose weiter
abzukldren. Bei der hier vorliegenden Arbeit handelt es sich um eine monozentrische, retrospektive
Untersuchung. In die Auswertung des Datensatzes, der vom [VDK gesammelt und zur Verfligung ge-
stellt wurde, gingen unter anderem Geschlecht, Alter, Kofaktoren und Vorerkrankungen aus dem atopi-
schen Formenkreis ein. Von 98 epikutan getesteten Patienten wurden 24, also knapp ein Viertel aller
Personen mit einem allergischen Kontaktekzem diagnostiziert. Es fand sich eine erhdhte Sensibilisie-
rungsrate fiir bestimmte Kontaktallergene, die auch in anderen Studien zu Anogenitaldermatosen be-
schrieben wurden [2,3,25,68,76,79]. AuBBerdem kann vermutet werden, dass Patienten mit Anogeni-
taldermatosen ein hoheres Risiko aufweisen Kontaktsensibilisierungen zu erwerben als die durchschnitt-
liche Bevolkerung. Hierfiir sprechen vor allem die Barriere-schddigungen der Haut, wie sie bei vielen
Anogenitaldermatosen vorkommen, sowie die vermehrte Applikation von Medikamenten wihrend der
Therapie. Somit sind Allergenvorkommen und Eintrittspforten durch die geschidigte Haut vermehrt
vorhanden. Erhohte Sensibilisierungsraten fiir bestimmte Kontaktallergene bei Anogenitaldermatosen

gegeniiber Vergleichskollektiven sind bereits beschrieben worden[3,41].

Fiir die Ausbildung eines allergischen Kontaktekzems war in der hier vorgestellten Studie vor allem das
Geschlecht von Bedeutung. Fiir die Anamnese bei einem Verdacht auf ein allergisches Kontaktekzem
im Anogenitalbereich wurde ein Fragebogen verwendet (Material und Methoden Abb. 1 und 2), der sich
auf die personlichen Daten des Patienten und weitere Angaben zu Vorerkrankungen und Komorbidititen
bezog. Der fiir die Anamnese als Grundlage dienende Fragebogen entsprach dem Fragebogen des IVDK,
der bei Verdacht auf ein allergisches Kontaktekzem eingesetzt wird. Weitere Studien
[3,41,60,62,65,76], die ebenso mit dem Register des IVDK arbeiteten, griffen auf Daten zu, deren In-

halte gleichermallen {iber den besagten Fragebogen erfasst wurden.
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Das Patientenkollektiv setzte sich aus insgesamt 98 Patienten zusammen, wobei der Anteil der Frauen
mit 53,1% dem der Ménner leicht liberlegen war. Damit deckt sich die Geschlechterverteilung dieser
Arbeit mit anderen Studien zu diesem Thema, in denen auch jeweils etwas mehr Frauen als Ménner

untersucht wurden [3,41,79].

Die Patienten wurden drei Gruppen zugeordnet, welche entsprechend der Lokalisation der Dermatose
im Anogenitalbereich angelegt waren. Etwas mehr als die Hélfte aller Patienten (55,1%) gehorten der
Gruppe ,,anogenital* an, zu der Patienten gerechnet wurden, die sowohl im Genitalbereich als auch im
Analbereich unter entziindlichen Hautverdanderungen litten. Knapp ein Drittel des Kollektivs (30,6%)
présentierte sich mit Symptomen, die isoliert im Bereich des &ufleren Genitals auftraten (Gruppe ,,geni-
tal“). Die dritte Gruppe mit der Lokalisation ,,anal, die isoliert Hautveréinderungen im Analbereich
aufwiesen, umfasste die restlichen 14,3 Prozent. Wahrend die Verteilung der Geschlechter in der Gruppe
»anogenitaler Dermatosen recht ausgeglichen war (W:53,7%/M:46,3%), fanden sich fiir die beiden
anderen Lokalisationen hoch signifikante Unterschiede. In der Gruppe mit ,,genitaler* Beteiligung lag
der Anteil der Frauen mit 80% deutlich {iber dem der Ménner (p<0,001). Noch deutlicher war jedoch
der Unterschied in der Gruppe ,,anal, bei der alle Patienten ménnlichen Geschlechts waren (p<0,0001).
Bauer et al. (2011) beschreiben in ihrer Studie ebenfalls ein signifikantes Ungleichgewicht zwischen
Mainnern (59,6%) und Frauen, was die Lokalisation ,,anal“ betrifft [3]. Pruritus ani zum Beispiel, aus-
gelost durch multiple Ursachen und Krankheiten, kommt bei Méannern haufiger vor als bei Frauen. Dabei
werden Relationen von bis zu 4:1 genannt [11,69]. Eine derartige Differenz, wie in sie in dieser Aus-
wertung vorkommt, mag jedoch einem kleineren Patientenkollektiv geschuldet sein. Dafiir spricht, dass
in anderen Studien zum Thema ,,Anogenitaldermatosen‘ bei Frauen héufiger ein Vorkommen von Er-
krankungen der Lokalisation ,,anal* beschrieben wurde [25,78]. Sowohl die hier vorliegenden Ergeb-
nisse als auch die der in diesem Absatz genannten Studien sprechen fiir ein gehduftes Vorkommen von
Dermatosen im Analbereich von Mannern. Die geringe Anzahl an ménnlichen Patienten mit ,,genitaler*
Lokalisation wird in keiner anderen Studie erwihnt. Jedoch fillt eine deutliche Mehrheit an Publikatio-
nen zu Vulvadermatosen gegeniiber Publikationen zu Dermatosen am ménnlichen Geschlechtsorgan auf
[2,4,13,17,28,48,49,59,61,74]. Ob diese Beobachtung an einem geringeren Vorkommen an ménnlichen
Genitaldermatosen liegt oder an fehlenden Studien oder Publikationen beziiglich dieser Erkrankungen,

bleibt aktuell unbeantwortet.

Die Indikation fiir den Epikutantest wurde vom Arzt gestellt und begriindete den diagnostischen Schritt.
Um auf ein groBeres Patientengut zugreifen zu kdnnen, umfasste die hier vorgestellte Untersuchung
nicht nur die Testungen mit der Indikation ,,Verdacht auf ein allergisches Kontaktekzem*, sondern auch
weitere Indikationen, die in Richtung dieses Krankheitsbildes zielten (Ergebnisse, Tab. 11). Um mogli-
che Kontaktallergien und Kontaktallergene zu identifizieren, wurden die Patienten anhand von Anam-
nese und Angaben zu angewandten Produkten mit verschiedenen Testreihen getestet. Dabei wurde bis

auf eine Ausnahme immer die Standardreihe mitgetestet, so wie es vom [VDK und der DKG empfohlen
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wird. Weitere Testreihen, die bei iiber 75% der Patienten angewandt wurden, beinhalten typische Kon-
taktallergene, die bei Anagenitaldermatosen eine Rolle spielen konnen [2,3,25,36,41,52,76,79]. Dazu
gehorten die Testreihen ,,DKG Externa/Grundlagen®, ,,DKG Externa- Inhaltsstoffe®, ,,DKG Lokalanis-
thetika™ und ,,DKG Weitere Arzneistoffe sowie die Testreihen ,,DKG Topische Antibiotika®, ,,DKG
Antimykotika“ und ,,DKG Konservierungsmittel, z.B. in Externa®“. Bei zwei Dritteln der Patienten

wurde die Testreihe ,,DKG Kortikosteroide* verwendet.

Im Datensatz des IVDK waren in sieben Féllen positive Epikutantestungen auf mitgebrachte Fertigpro-
dukte angegeben. In fiinf dieser Fille bestand eine klinische Relevanz fiir die getesteten Produkte. An
dieser Stelle ist grundséatzlich anzumerken, dass Patienten oft aus Scham ihre im Anogenitalbereich an-
gewandten Produkte (z.B. Gleitgele, Sexspielzeuge und Parfiime) nicht mitbringen. Daher sollte eine
Anamnese vor der Testung die Verwendung derartiger Produkte abfragen und Patienten sollten ermutigt
werden, angewandte Produkte jeglicher Art zu der geplanten Epikutantestung mitzubringen [2,28,41].
Zum einen kann der behandelnde Arzt mogliche Kontaktallergene den Angaben der Inhaltsstoffe ent-

nehmen und zum anderen ist es oft moglich das ganze Produkt epikutan zu testen.

Um ihren moglichen Einfluss auf die Ausbildung eines allergischen Kontaktekzems zu untersuchen
wurden die oben genannten Patientencharakteristika Atopie, Kofaktoren, Alter und Beruf mit einbezo-
gen. Von den 98 Patienten gaben 28 an unter einer Erkrankung des atopischen Formenkreises zu leiden.
Hierzu zdhlten das atopische Ekzem, die Rhinokonjunktivitis allergica und das Asthma bronchiale. Die
Atopiker teilten sich auf 17 Frauen und 11 Ménner auf, von denen sechs mit einem allergischem Kon-
taktekzem diagnostiziert wurden. Damit sind immerhin 25% der Patienten mit bestitigtem allergischen
Kontaktekzem auch Atopiker. Jedoch war der Zusammenhang zwischen Atopie und allergischem Kon-
taktekzem nicht signifikant (p=0,905). Dariiber, ob die atopische Diathese pradisponierend fiir die Sen-
sibilisierung gegen Kontaktallergene ist, wie in neueren Studien vermutet wird, oder ganz im Gegenteil
einen protektiven Faktor darstellt, wird noch diskutiert [46,53,62]. Hier wéren weitere Untersuchungen

zu Zusammenhingen beziiglich gemeinsamer Pathogenese und Ausldser interessant.

Bei 33 Patienten (33,7%) des gesamten Kollektivs wurden Kofaktoren vermerkt, die im Anamnesebo-
gen auszuwihlen waren. Der héufigste Kofaktor war ,,Hamorrhoiden® mit einem Anteil von 48,5%,
danach folgten ,,Nasse* mit 27,2% und ,,okklusives Milieu* mit 12,1%, sowie ,,Inkontinenz* mit 6,1%.
Weitere Kofaktoren, die jeweils nur einmal vorkamen, waren ,,Trockenheit™ und ,,iibertriebene Hygi-
ene” (Anhang 1). Obwohl das Vorkommen von Kofaktoren fiir die Ausbildung eines allergischen Kon-
taktekzems in dieser Untersuchung statistisch nicht signifikant war (p=0,460), ist der Anteil der von
allergischen Kontaktekzemen betroffenen Patienten mit Kofaktoren beachtlich. Mehr als die Hilfte aller
Patienten (54,2%) mit einem allergischen Kontaktekzem hatten einen Kofaktor, der mdglicherweise so-
gar zur Pathogenese beitrug. Auch hier war der hiufigste Kofaktor bei insgesamt neun Patienten mit
allergischem Kontaktekzem das Vorhandensein von Himorrhoiden. In Bezug auf das allergische Kon-

taktekzem im Analbereich spielen Hamorrhoiden eine wichtige Rolle. In 37,5% der allergischen
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Kontaktekzeme waren Hamorrhoiden als Kofaktor angegeben. Zum einen fithren Hdmorrhoiden durch
Néssen und Austritt von Stuhl zu Hautreizungen bis hin zu irritativ-toxischen Ekzemen. Diese sind wie-
derum héufig Vorlaufer und Wegbereiter von allergischen Kontaktekzemen, da die teils chronischen
Hautverdnderungen und Lésionen die Allergenpenetration in die Haut erleichtern (Einleitung 2.1.2)
Zum anderen kann die Behandlung mit und die hiufige und langzeitige Anwendung von topischen Arz-
neimitteln bei Hdmorrhoiden, eine Sensibilisierung gegen Inhaltsstoffe der Priparate ausldsen und zur

Ausbildung von allergischen Kontaktekzemen fiihren [3,67].

Die anderen Kofaktoren waren ,,Nésse®, die bei zwei Patienten vorkam, sowie jeweils einmalig vor-
kommend ,,okklusives Milieu” und ,,Inkontinenz*. Auch hier kann man davon ausgehen, dass die be-
sagten Kofaktoren einen Einfluss auf die Ausbildungen des allergischen Kontaktekzems im Anogeni-
talbereich haben. So wird auch in der Literatur beschrieben, dass sie die Haut irritieren, strapazieren und
ihre Barrierefunktion und Integritét beeintriachtigen. Auf dem Boden einer Barriereschiddigung kénnen
Allergene einfacher in die Haut eindringen und zu einer Sensibilisierung fithren. Das gilt auch fiir we-
niger potente Allergene [39,41,45,62]. Auflerdem kann angenommen werden, dass das Vorhandensein
und Fortbestehen von Kofaktoren zur Aggravation der Symptome von allergischen Kontaktekzemen

fiihrt und sich entsprechend auf das klinische Bild auswirkt.

Eine interessante Beobachtung beziiglich der Kofaktoren war die Geschlechterverteilung der Patienten
mit Himorrhoiden. Die Leitlinie zum Hédmorrhoidalleiden spricht hier von einer Volkskrankheit, mit
einer ungeféhren Inzidenz von 4% und einem annéhernd gleicher Geschlechtsverteilung [34]. Im unter-
suchten Patientenkollektiv gaben 16 von 98 Patienten an (16,3%) Hémorrhoiden zu haben. Das hédufige
Vorkommen mag mit dem ausgewéhltem Patientengut zu erklédren sein, welches mit Beschwerden im
Anogenitalbereich untersucht wurde. Bemerkenswert jedoch war die Geschlechterverteilung, die mit 13
méinnlichen Patienten, zu drei weiblichen Patienten, sehr unterschiedlich ausfiel (Ergebnisse Tab. 12).
Das entspricht einem Prozentsatz von 81,3% ménnlicher Patienten innerhalb der Erkrankten und zeigte
somit signifikante Unterschiede (p=0,002), sowie eine Odds Ratio von 6,7, was fiir ein deutlich erhohtes
Risiko fiir das Vorkommen von Hamorrhoiden beim ménnlichen Geschlecht spricht. Auch wenn die
geringe Anzahl der untersuchten Patienten von nur 98 Personen Verzerrungen begiinstigt, unterstreicht
die Verteilung der Geschlechter (W=54,1%) diese Beobachtungen. Leider gibt es den Leitlinien nach
keine guten, validen Ergebnisse beziiglich der Geschlechterverteilung bei Himorrhoiden, mit welchen

diese Beobachtung verglichen werden kdnnten [34].

Weiterhin ist es moglich, dass die den Himorrhoiden unterliegende Bindegewebsschwiche ein mogli-
cher Faktor in der Ausbildung von Sensibilisierungen sein kdnnte, wie es beim Unterschenkelekzem im

Falle des Ulcus cruris beschrieben wird [81].

- 45 -



Diskussion

Einen Zusammenhang zwischen einer Stasis- oder Stauungsdermatitis, oft in Verbindung mit einem
Ulcus cruris und einem allergischen Kontaktekzem ist schon vermutet und beschrieben worden [50,53].
Nachgebendes Bindegewebe, z.B. im Falle einer chronisch-vendsen Insuffizienz fordert den Austritt
von Fliissigkeiten und Zellen, welche wiederum zu Gewebemazerationen fithren. Der Sdureschutzman-
tel der Haut wird angegriffen und ihre Integritét ist nicht mehr gewéhrleistet. Die Folge sind trophische
Storungen, rissige und schuppige Haut bis hin zu einem Ulcus [15]. Proksch und Brasch beschreiben
wie die konsekutive Storung der natiirlichen Hautbarriere es ermoglicht, (Kontakt)Allergenen einfacher
in die tiefere Epidermis zu gelangen und mit Zellen des Immunsystems, vor allen den Langerhans-Zel-
len, zu interagieren. Die Folge sind Sensibilisierungen und die Ausbildung von allergischen Kontaktek-
zemen, hiufig zusammen mit oder nachfolgend auf ein irritativ-toxisches Kontaktekzem und/oder einer
Statisdermatitis [55]. Da Hamorrhoiden ebenfalls einer angeborenen oder erworbenen Bindegewebe-
schwiche unterliegen, die zu vergleichbaren Symptomen fiithren kann, sind Zusammenhénge zwischen
Bindegewebeschwichen und allergischen Kontaktekzemen denkbar. Weitere Forschung auf diesem Ge-

biet konnten dariiber Aufschluss geben.

Das allergische Kontaktekzem spielt fiir Patienten mit Berufsdermatosen eine wichtige Rolle, da in vie-
len Berufen mit Stoffen gearbeitet wird, die Kontaktsensibilisierungen verursachen. So sind fiir be-
stimmte Berufsgruppen bestimmte Allergengruppen als Ausloser bekannt [7,53,65]. Daher spielt die
Berufsanamnese in der Diagnostik eine wichtige Rolle. Fiir die Entstehung eines allergischen Kon-
taktekzems im Anogenitalbereich konnte keine Verbindung zu einem Berufsfeld oder einer bestimmten
Berufsgruppe gefunden werden. Der Beruf scheint eine weniger dominante Komponente in der Ent-
wicklung eines allergischen Kontaktekzems im Anogenitalbereich zu haben, wie auch schon andere
Studien beschrieben haben [41,79]. Verantwortlich dafiir mag sein, dass Kontaktstoffe aus dem Berufs-
feld in den Genitalbereich nur durch einen Transfer (z.B. Hand-Intimbereich) gelangen konnen. Da der
Intimbereich fast ausschlieBlich mit der Unterwische, sowie wihrend der Hygiene, dem Toilettengang
und des Sexualverkehrs mit Stoffen und Materialien in Berithrung kommit, ist die geringe Bedeutung
des Berufes bei diesem Krankheitsbild plausibel. Lediglich eine Gruppe, die nicht fiir einen speziellen
Beruf steht, die Rentner, waren hiufig mit allergischen Kontaktekzemen im Anogenitalbereich verbun-
den. Sie machten (immerhin) 25% aus. Da diese Gruppe jedoch aus iiberwiegend dlteren Patienten be-
stand, ist hier ein Augenmerk auf das Alter als moglichen Einflussfaktor zu richten. Zwar war das Alter
der Patienten in dieser Untersuchung kein signifikanter Einflussfaktor fiir die Ausbildung eines allergi-
schen Kontaktekzems im Anogenitalbereich (p=0,188). Dennoch waren 75% der Patienten mit der ent-
sprechenden Erkrankung {iber 50 Jahre alt. Kwangsukstith und Maibach erkléren, dass bei élteren Men-
schen durch ein geschwichtes Immunsystem weniger Immunreaktionen induziert und somit weniger
Kontaktekzeme ausgebildet werden [42]. Dem gegeniiber stehen jedoch eine hohere Frequenz an Sen-
sibilisierungen gegen topische Medikationen. Prakash und Davis beschreiben, dass eine verminderte

Barrierefunktion der Haut und eine schlechtere Wundheilung die Eintrittspforte fiir Kontaktallergene
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erweitern. Dazu kommen die vermehrte Anwendung von topischen Medikamenten, teilweise iiber einen
langeren Zeitraum, was eine vermehrte Exposition gegeniiber Kontaktallergenen zur Folge hat. AuB3er-
dem sorgen die beschriebenen Komorbiditéten fiir weiteres Strapazieren der Haut [54]. Diese Faktoren
zusammengenommen erhohen das Risiko fiir die Sensibilisierung gegen Kontaktallergenen und somit

fiir die altere Bevolkerung allgemein.

Von den 98 auswertbaren Patienten mit einer Anogenitaldermatose konnten bei 46 Patienten (46,9%)
eine oder mehrere Kontaktsensibilisierung(en) nachgewiesen werden. Von diesen hatten die Hilfte eine
positive Reaktion und die andere mehrere positive Reaktionen. Dieses Ergebnis deckt sich mit den Sen-
sibilisierungsraten anderer Studien, die allergische Kontaktekzeme im Anogenitalbereich untersuchten.
Hier wurden Sensibilisierungsraten des untersuchten Patientenkollektivs zwischen 39% und 66% be-
schrieben [1,3,13,25,47,49,74,78,79]. Verglichen mit der Sensibilisierungsrate der allgemeinen europa-
ischen Bevdlkerung, die Diepgen und Mitarbeiter in ihrer Studie von 2015 mit 27% angeben, liegen
Sensibilisierungsraten von Patienten mit Anogenitaldermatosen deutlich dariiber [14]. Eine weitere Stu-
die von Thyssen et al., welche die durchschnittliche Pravalenz von Kontaktsensibilisierungen in Europa
untersuchte, stiitzt diese Annahme [70]. Diese Studie ergab eine durchschnittliche einfache Sensibilisie-
rung der allgemeinen Bevolkerung von 19,5% (des untersuchten Patientenguts). Wenn man aufgrund
dieser und der hier vorgestellten Daten davon ausgehen kann, dass eine Hiufung von Kontaktsensibili-
sierungen bei Patienten mit Anogenitaldermatosen auftritt, sollte ein Epikutantest schon ftriih in der Di-
agnostik von Anogenitaldermatosen vorgenommen werden. Zum einen um urséchliche Noxen zu iden-
tifizieren, die das Ekzem ausl6sen und unterhalten und zum anderen um weitere Kontaktsensibilisierun-

gen des Patienten frithestmdglich zu entdecken.

Zu der Gruppe sensibilisierter Patienten gehorten 25 Frauen (54,3%) und 21 Minner (45,7%). Einen
signifikanten Unterschied beim Geschlecht in Bezug auf die H&ufigkeit von Sensibilisierungen
(p=0,960), der in anderen Studien beobachtet wurde [10,14], gab es im hier vorgestellten Kollektiv nicht.
In den genannten Studien wurden als Griinde hohere Expositionen von Frauen gegeniiber Kontaktaller-
genen, durch Life-Style, Hygienegewohnheiten und Arbeitsumfeld mit ,,Wet-work und Irritanzien* ge-
nannt. Der Anteil kontaktsensibilisierter Frauen betrug insgesamt 47,1% des weiblichen Kollektivs, der

der Ménner 46,6%.

Von 46 Patienten mit Sensibilisierungen hatten 23 Patienten (50%) Mehrfachsensibilisierungen (>2
Sensibilisierungen). Von denen wiederum hatten 14 Patienten (30,4%) drei oder mehr Kontaktsensibi-
lisierungen (Anhang 2). In diesen Fillen wird von einer Polysensibilisierung oder auch ,,multiplen Sen-
sibilisierung® gesprochen [65]. Im Vergleich mit anderen klinischen Studien, wo Mehrfachsensibilisie-
rungen (=2) 40-50% aller sensibilisierten Patienten ausmachten, zeigte das hier untersuchte Kollektiv
mit 50% Polysensibilisierungen vergleichbare Ergebnisse [63]. Zum einen konnte das hohe Vorkommen
von Polysensibilisierungen an einer Beeintrachtigung der Barrierefunktion der Haut liegen. Sie kommt

klassischerweise bei vielen Anogenitaldermatosen, wie dem irritativ-toxischen Kontaktekzem und dem
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atopischen Ekzem vor und erhdoht das Sensibilisierungsrisiko [7,53,76]. Fiir den ekzematdsen Zustand
der allergischen Kontaktekzeme sind diese Umsténde ebenfalls dhnlich. Zum anderen scheinen Poly-
sensibilisierungen selber mit einer hoheren Prédisposition fiir (weitere) Kontaktsensibilisierungen und
somit fiir die Ausbildung eines allergischen Kontaktekzems einherzugehen. So sind bei polysensibili-
sierten Patienten Sensibilisierungen gegen schwiéchere Kontaktallergene héufiger und Reaktionen in
Epikutantesten fallen oft starker aus [63]. Anlésslich dieser Erkenntnisse empfehlen Schnuch et al. po-
lysensibilisierte Patienten im Sinne einer Primérpriavention vor weiteren Sensibilisierungen zu warnen

und aufzuklaren [65]

Um die ,,Hitliste* der Kontaktallergene der hier vorliegenden Auswertung (Ergebnisse Tab. 16 ) in Re-
lation zu den héufigsten Kontaktsensibilisierungen der allgemeinen Bevolkerung zu setzen, wurde sie
mit der ,Hitliste” des [IVDK von Schnuch et al verglichen [66]. Die ersten drei Kontaktallergene der
,.Hitliste* dieser Untersuchung Nickel (II)-sulfat, Duftstoff Mix und Perubalsam, waren identisch mit
den ersten drei Kontaktallergenen der ,,Hitliste” des [IVDK 2010. Die darauffolgenden Rénge der ,,Hit-
liste*, (Chlor)-Methylisothiazolinon (MCI/MI) (4) , Bufexamac (5) und Kobalt (IT)-chlorid (6) lagen auf
den Hitlistenplétzen 7, 17 und 5 des IVDK. Die Rénge sieben bis zehn belegten absteigend Methyliso-
thiazolinon, Kolophonium, Benzocain und Cinchocain. Von diesen tauchte Kolophonium auf Rang 6 in
der ,Hitliste* des IVDK 2010 auf. Ein weiteres Kontaktallergen beider Hitlisten war Methyldibromo-
glutaronitrile auf Rang 13 und IVDK , Hitlisten“ Rang 11.

Die Uberschneidung der Kontaktallergene auf gleicher oder zumindest dhnlicher Rangordnung auf bei-
den Listen {iberraschte nicht, da es sich um ubiquitér vorkommende Stoffe handelte, die unabhéngig von
der Lokalisation mit dem Korper in Beriihrung kommen. Interessanter waren die Substanzen, die in der
Top 20 dieser Untersuchung standen und nicht in der ,,Hitliste* 2010 des IVDK, bzw. mit stark abwei-
chenden Ringen (Bufexamac), aufgelistet waren. Hier handelt es sich um Substanzen, die auch in Pro-
dukten vorkommen, welche im Anogenitalbereich angewendet werden. Das vermehrte Vorkommen von
Sensibilisierungen gegen diese Stoffe ist mit dem untersuchten Patientengut zu erkldren. Im folgenden
Textabschnitt sollen diese Substanzen genauer beschrieben und deren klinische Relevanz fiir allergische

Kontaktekzeme diskutiert werden.

Bei 24 der 46 Patienten mit positiven Epikutantestungen konnte ein Zusammenhang zwischen klini-
schem Bild, Anamnese und Sensibilisierung hergestellt werden. Damit bestand fiir uns ein klinisch re-
levantes Testergebnis, das auf ein allergisches Kontaktekzem schlieBen lisst. Fiir andere Kontaktaller-
gene, auf die sich positiven Epikutantestungen zeigten, konnte keine vorangegangene oder aktuelle An-
wendung im Anogenitalbereich nachgewiesen werden, womit die Diagnose ,,allergisches Kontaktek-
zem* unwahrscheinlich wurde. Bei 13 Patienten gab es ein relevantes Kontaktallergen, bei den anderen
elf waren sogar zwei oder mehr relevante Kontaktallergene vorhanden. Bei sieben dieser Patienten

konnte eine Polysensibilisierung (>3 Kontaktallergene) diagnostiziert werden.
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Das hiufigste relevante Kontaktallergen bei Patienten mit allergischen Kontaktekzem dieser Studie war
das Gemisch (Chlor-)Methylisothiazolinon (MCI/MI), das in sechs Féllen eines allergischen Kontaktek-
zems als Ausloser in Frage kam. Als Konservierungsstoff ist es ein ubiquitér vorkommendes Kontakt-
allergen, das in Kosmetika eine breite Verwendung findet. Sein Vorkommen in feuchtem Toilettenpa-
pier, das bei Gebrauch zu einem Verbleib der Inhaltsstoffe wie MCI/MI auf der Haut fithren kann, wurde
schon in vorangegangen Studien thematisiert und als Ausloser von allergischen Kontaktekzemen im
Anogenitalbereich identifiziert (65,66). In ihrer Studie beschrieben Uter ef al. 2012, dass das Vorkom-
men von Dermatitiden im Anogenitalbereich eng mit einer Sensibilisierung auf Methylisothiazolinon
(MI) verbunden war [76]. Drei Patienten diese Kollektivs mit allergischem Kontaktekzem waren eben-
falls auf das potentiell auslosenden Kontaktallergen MI positiv getestet worden. MI im Gegensatz zu
Methylchloroisothiazolinon (MCI) ist alleine in hoheren Konzentrationen (100 ppm) als Konservie-
rungsmittel in Kosmetika erlaubt. Kreuzreaktivititen zwischen MI und MCI sind beschrieben worden
und konnen fiir das zahlreiche Vorkommen von MCI/MI positiven Epikutantesten mitverantwortlich
sein [31]. Folglich ist die hohe Anzahl der allergischer Kontaktekzeme ausgelost durch MCI/MI in die-
ser Auswertung plausibel und bestétigt dieses ein weiteres Mal, als wichtiges Kontaktallergen fiir den
Anogenitalbereich. Seit dem 12. Dezember 2017 ist die Verwendung von MI in sogenannten ,,leave-on*
Produkten verboten [38]. Somit ist in den nichsten Jahren mit einem Riickgang von allergischen Kon-

taktekzemen ausgelost durch MCI/MI und MI zu rechnen.

Das zweithéufigste relevante Kontaktallergen Perubalsam ist ebenfalls ein wohlbekannter und héufiger
Ausloser von Kontaktallergien. Perubalsam kommt in vielen Medikamenten und Kosmetika (auch mit
Anwendung im Anogenitalbereich) als Duftstoff vor und ist fiir seine hohe Sensibilisierungspotenz be-

kannt [23]. Auch Nahrungsmitteln und Tabak wird es als Aromastoff zugesetzt [29].

Weitere Kontaktallergene der Standardreihe, die als relevante Ausloser identifiziert wurden waren Duft-
stoff Mix, Compositaec Mix und Propolis. Auch diese kommen haufig als Inhaltsstoffe in zahlreichen
Produkten vor, die im Anogenitalbereich Anwendung finden [18,62]. Dazu zéhlen vor allem Salben und

Cremes zur Pflege der (Anogenital)haut oder fiir die Behandlung von Himorrhoiden.

Beziiglich einer Sensibilisierung gegen Perubalsam, Duftstoff Mix, Compositae Mix und Propolis sind
Produkte mit diesen Inhaltsstoffen zu meiden, obgleich es in Anbetracht ihres allgegenwiértigen Vor-
kommens eine besondere Herausforderung fiir den Patienten darstellt. Jedoch ist es mittlerweile mog-
lich, mit 6ffentlich zugéngigen Programmen, wie der kostenlosen App ,,Codecheck®, Inhaltsstoffe und

Zusammensetzung einfach zu recherchieren.

Cinchocain-(HCL), das bei drei Patienten positiv getestet wurde, sowie Benzocain, auf das einmal po-
sitiv getestet wurde, gehorten ebenfalls zu den relevanten Kontaktallergen. Beide wurden schon in an-
deren Studien als hdufige Ausloser von allergischen Kontaktekzemen im Anogenitalbereich identifiziert

und als wichtige ,,anogenitale* Kontaktallergene beschrieben. Sie gehdren zu den Lokalanésthetika, die
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insbesondere bei der Behandlung von Analekzemen und Hé&morrhoiden zum Einsatz kommen
[3,30,45,52,77]. Auch bei allen vier Patienten, die auf diese Stoffe positiv getestet wurden, stimmte die
Lokalisation des allergischen Kontaktekzems, nidmlich ,,anal* oder ,,anogenital* (Ergebnisse Tab. 19
und 20) mit dem Einsatzgebiet der Cinchocain und Benzocain-haltigen Préparate {iberein. Wie Bauer et
al. 2011 schon iiberlegten, konnte man diese Lokalanésthetika durch andere ersetzen, welche seltener
allergische Reaktionen auslosen [3]. Hier wiirden sich die Lokalanésthetika der Amide-Gruppen anbie-
ten, bei denen Sensibilisierungen seltener beobachtet wurden [36]. Wenn mdglich sollte aber auf die

topische Anwendung von Lokalanésthetika génzlich verzichtet werden.

Allergische Kontaktekzeme ausgeldst durch topische Kortikosteroide sind im Anogenitalbereich beo-
bachtet und in vorangegangen Studien thematisiert worden [25,79]. Als entscheidende Faktoren wurden
sowohl eine lingere topische Behandlung mit Kortikosteroiden als Sensibilisierungsrisiko genannt, als
auch die erhohte Permeabilitidt der anogenitalen Haut [17,40]. In der hier beschriebenen Untersuchung
fanden sich in sieben Fillen relevante Sensibilisierungen, gegen die Kortikosteroide Budenosid [2x],
Amcinonid, Prednisolon, Hydrocortison, Hydrocortison-17-butyrat und Tixocortolpivalat. Auch wenn
ihre Relevanz als wichtige Kontaktallergene diskutiert wird [41], sollte in Féllen, in denen eine Behand-
lung von z.B. Ekzemen nicht zu einer Besserung der Beschwerden oder vielmehr zu einer Aggravation
fiihrt, Sensibilisierungen gegeniiber Kortikosteroiden als Ursache in Betracht gezogen werden [48,79].
Bei Kortikosteroiden, wie auch bei den unten genannten Antibiotika ist auBerdem auf ihre spéten Reak-
tionen beim Epikutantest zu achten. Spatablesungen nach 96 Stunden oder nach einer Woche sind zu

empfehlen [83]. Bei dem Kollektiv dieser Studie ist eine Spétablesung jedoch nicht erfolgt.

Auf Grund ihres notwendigen Einsatzes bei bakteriellen Infektionen oder Mykosen sind topische Anti-
biotika und Antimykotika Wirkstoffe, die héufig im Anogenitalbereich angewendet werden
[24,25,40,62]. In dieser Untersuchung wurden von den Antibiotika Gentamycin in zwei Fillen und
Framycetin, sowie Neomycin in einem Fall als relevante Ausloser identifiziert. Neomycin ist ein lang
bekanntes und haufig beschriebenes Kontaktallergen [3]. Doch auch Framycetin und Gentamycin sind
als Kontaktallergen des Anogenitalbereich beschrieben worden, unter anderem auch in Bezug auf ihre
Kreuzreaktivitidten untereinander [2,61,62,68,74]. Diesbeziiglich gibt es, auller der gingigen Empfeh-
lung zur sparsamen, keimspezifischen und kurzzeitigen Verschreibung von Antibiotika, sowie der
griindlichen Allergenanamnese vor ihrem Einsatz im Intimbereich, nicht viel hinzuzufiigen. Von den
Antimykotika wurde jeweils eine positive Testreaktionen auf Clotrimazol und Nystatin vermerkt. Beide
gehoren zu Kontaktallergenen, die im Anogenitalbereich eine klinische Relevanz besitzen. Vor allem

bei analen und vaginalen Candidosen und Intertrigo werden sie oft eingesetzt [30,32,48].

Weitere Kontaktallergenquellen stellen Emulgatoren und Konservierungsmittel von Externa dar. Aus
diesen Gruppen standen bei dieser Studie Propylenglycol, Amerchol, Dibromdicyanobutan+2Phen-
oxyethanol (Euxyl K 400) und Sorbinséure in Verdacht, das allergische Kontaktekzem ausgeldst zu

haben. Die Emulgatoren Amerchol L101 und Propylenglycol sind in Kosmetika weit verbreitet und
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gehen mit geringen Sensibilisierungspotenzen einher. Weiterhin werden Reaktionen oft falsch positiv
gewertet oder als fraglich eingestuft [2,3]. Besonders Propylenglykol werden mehr irritierende als aller-
gische Eigenschaften zugeschrieben [51]. Daher werden Reaktionen auf diese Substanzen im Epikutan-
test oft gefunden, stellen jedoch kein Indiz fiir das Vorliegen eines speziell anogenitalen Kontaktaller-
gens dar. Das Gemisch Euxyl K 400 wurde zunehmend in den 90er Jahren des letzten Jahrhunderts als
Ersatz fiir das scheidende MCI/MI in der Kosmetikindustrie eingesetzt und sorgte fiir stetig steigende
Sensibilisierungszahlen, bis der Inhaltsstoff Dibromdicyanobutan 2005 und 2008 in den Mitgliedsstaa-
ten der Europdischen Union in sogenannten ,rinse-off* und ,,leave-on‘ Produkten verboten wurde [35].
Da der Patient, der eine Reaktion auf Euxyl K 400 zeigte, im Jahr 2007 getestet wurde, ist anzunehmen,
dass der Patient mit diesem Allergen in Kontakt geraten war. Sorbinséure ist ein schwaches Kontaktal-
lergen und Sensibilisierungen sind selten. Doch da die Substanz als Inhaltstoff von Externa oft verwen-

det wird, ist das Vorkommen eines Falles in dieser Studie weder auffillig noch alarmierend [57] .

Von den beiden Arzneistoffen Clioquinol und Bufexamac, welche beide zweimal als relevante Ausloser
vorkamen, stellte Bufexamac einen gro3en Vertreter der anogenitalen Kontaktallergene dar. Bufexamac,
das als Steroidersatz zum Einsatz kam, verlor auf Grund seiner hohen Sensibilisierungspotenz seit 2010
seine Zulassung als Inhaltsstoff fiir antiphlogistische Produkte [7]. Zuvor war es ein hdufiges eingesetz-
tes Antiphlogistikum, das auch in vielen Préparaten zur Behandlung von Hémorrhoiden enthalten war.
Eine besondere Stellung als anogenitales Kontaktallergen beschrieben Kiigler ez al. in ihrer Studie 2005
[41]. A.Bauer und Mitarbeiter bestitigten diese Einschéitzung in ihrer Studie aus dem Jahr 2011, wobei
die Anzahl der von Bufexamac ausgelosten allergischen Kontaktekzeme signifikant hdher waren, als
die der Kontrollgruppe [3]. Dank der iiberwachenden und beratenden Funktion des IVDK und kraft der
Européischen Arzneimittel Agentur, wurde Bufexamac die Zulassung als Inhaltsstoff von Arzneimitteln
entzogen [75]. Mittlerweile wurde Bufexamac aus der Standardreihe genommen und kommt nur noch
in der Testreihe ,,Weitere Arzneistoffe™ vor. Das ist ndtig, da es trotz seines Verbotes in der Européi-
schen Union (EU), in Staaten auBerhalb der EU, z.B. der Schweiz immer noch erlaubt ist und somit
gerade in Zeiten, in denen Externa auch im Internet bestellt werden, ein Kontakt zu dieser Substanz nie

génzlich ausgeschlossen werden kann.

Auch das Antiseptikum Clioquinol wurde aus der Standardreihe in die Testreihe ,, Weitere Arzneistofte*
verschoben. Hierfiir waren in seinem Fall geringe Sensibilisierungsraten und seine zuriickgehende An-
wendung als Arzneistoff die Ursache. Allergische Kontaktekzeme im Vaginalbereich ausgeldst durch
Clioquinol wurden beschrieben [49]. In diesem Patientenkollektiv fanden sich in zwei Féllen positive,
relevante Testreaktionen. Bei einer Patientin war der Vaginalbereich, bei einem Patienten der Analbe-
reich von einer entziindlichen Dermatose betroffen. Beide Patienten hatten in der Vergangenheit Cremes
fiir die Behandlung von Pilzerkrankung erhalten und sich moglicherweise in diesem Zusammenhang
sensibilisiert. Dennoch werden Clioquinol allgemein eher irritierende Eigenschaften, vor allem im A-

nogenitalbereich, zugeschrieben [21,41].
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Der Vollstindigkeit halber sollen hier noch kurz die die Wertigkeit der Sensibilisierungen besprochen
werden, die als Fertigpriparat positiv getestet wurden. Der positive Epikutantest auf die Faktu akut
Salbe bei zwei Patienten konnte bei einem Patienten mit der zusétzlichen Sensibilisierung gegen Bufexa-
mac, welches einer der Hauptwirkungsstoffe der Faktu akut Salbe war, erklédrt werden (Ergebnisse Tab.
19). Der zweite Patient mit positivem Test auf die Faktu akut Salbe wies hingegen keine positiven Re-
aktionen auf die Inhaltsstoffe der Salbe auf, dafiir aber eine positive Reaktion auf die ebenfalls mitge-
brachte Hexamon Bufexamac Creme (Ergebnisse Tab. 22). Es liegt nahe, dass bei diesem Patienten der
Epikutantest auf Bufexamac falsch negativ ausgefallen ist, da beide Produkte den Wirkstoff beinhalte-
ten. Die Faktu akut Salbe und Hexamon Bufexamac Creme sind seit dem Verbot fiir Bufexamac nicht
mehr im europiischen Handel erhéltlich. Unter dem dhnlichen Namen Faktu lind vertreibt der Hersteller
jetzt ein Priparat mit dem Wirkstoff Hamamelis. Der Nachfolger der Hexamon Bufexamac Creme, mit
Namen Hexamon Pflegesalbe und anderen Inhaltsstoffen ist mittlerweile auch nicht mehr im Handel

erhiltlich.

Bei einem Patienten fand sich eine relevante positive Testreaktion auf Procain Narbensalbe. Auflerdem
lag zudem eine Sensibilisierung gegen Benzocain vor. Kreuzreaktionen zwischen den beiden Lokalan-
asthetika der Esther-Gruppe wurden beschrieben und sind die wahrscheinliche Erklirung fiir das posi-
tive Testergebnis [36]. In einem Fall wurde eine positive Testung auf bunt bedrucktes trockenes Toilet-
tenpapier dokumentiert. Es muss angenommen werden, dass die Farbe der Ausloser der Reaktion war.
Uber die Zusammensetzung der Farbstoffe lieB sich leider nichts herausfinden. Reaktionen auf feuchtes
Toilettenpapier sind weitaus hiufiger beschrieben worden als solche auf trockenes Toilettenpapier. Der
wichtigste Grund hierfiir ist wie vorangehend schon beschrieben, dass die Konservierungsstoffe
MCI/MI in fast allen feuchten Toilettenpapieren enthalten sind. Trockenem Toilettenpapier werden pri-
mir irritierende Eigenschaften zugesprochen. Doch sind allergische Reaktionen auf seine Inhaltsstoffe
wie Konservierungsmittel und Farbstoffe denkbar [9]. Ein anderer Patient reagierte auf Aciclovir-
Creme. Kontaktallergien auf Aciclovir-Cremes wurden beschrieben. In diesen Fillen waren entweder
der Wirkstoff selber oder aber weitere Inhaltsstoffe wie Propylenglykol und Cetylstearylalkohol die
Ausloser [2,6,41]. Im Falle des hier beschriebenen Patienten fielen die Epikutantestungen auf die In-
haltsstoffe negativ aus. Hier wire eine weitere Testung auf den isolierten Wirkstoff indiziert gewesen.
In einem weiteren Fall fand sich eine positive Testreaktion gegeniiber Elidel 1% Creme. Der darin ent-
haltenen Wirkstoff Pimecrolimus hat keine bekannten sensibilisierenden Eigenschaften, irritierende Re-

aktionen hierauf sind jedoch bekannt [12].

Zentraler Bestandteil dieser Auswertung war die abschlieende Hauptdiagnose in Bezug auf Geschlecht
und Lokalisation der Dermatose im Anogenitalbereich. Von 84 Patienten (85,7% des Gesamtkollektivs),
mit der Indikation ,,Verdacht auf ein allergisches Kontaktekzem®, wurden 24 mit einem allergischen
Kontaktekzem diagnostiziert. Somit bestétigt sich immerhin bei fast einem Dirittel (28,6%) dieser Pati-

enten die Verdachtsdiagnose. Letztendlich wurde bei 24 Patienten und somit knapp einem Viertel
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(24,5%) des gesamten Patientenguts die endgiiltige Diagnose ,allergisches Kontaktekzem® gestellt.
Demgegeniiber steht die gleiche Anzahl von 24 Patienten mit der Diagnose irritativ-toxischem Ekzem
(in akuter sowie chronischer Form). Vergleicht man das Ergebnis dieser Auswertung mit dem von an-
deren Studien zu Dermatosen im Anogenitalbereich, die von 1992 bis 2019 veroffentlicht wurden, deckt
sich das Ergebnis von 24,5% allergischer Kontaktekzeme, mit den in anderen Studien ermittelten und
publizierten Daten [1,3,18,25,41,49,78]. Dort machte das allergische Kontaktekzem von 13,2 % bis
45,0% der endgiiltigen Diagnosen aus. Wahrend es verschiedene Aussagen zum Auftreten von allergi-
schen Kontaktekzemen im Anogenitalbereich gibt, die je nach Studie und Ausgang mit ,,selten® bis hin
zu ,hédufig® (common) reichen, ist sich die Mehrheit der Autoren in zwei Punkten einig: Zum einen
gehen Anogenitaldermatosen mit einem erhohten Risiko fiir die Auspriagung eines allergischen Kon-
taktekzems einher und zum anderen sollten Epikutantestungen schon friih mit in die Diagnostik von
Anogenitaldermatosen mit einbezogen werden. Die weiteren Hauptdiagnosen setzten sich aus dem ato-
pischen Ekzem mit 13,3%, dem nicht klassifizierten Ekzem mit 7,1% und dem seborrhoischen Ekzem
mit 1,0% zusammen. Unter der Diagnose ,,Andere®, die 29,6% ausmachten, sind alle weiteren diagnos-

tizierten Anogenitaldermatosen wie Mykosen, Lichen ruber etc. zusammengefasst.

Bemerkenswert war vor allem die Geschlechterverteilung in der hier vorliegenden Studie innerhalb der
beiden Ekzemarten allergischer und atopischer Genese. Die Hauptdiagnose allergisches Kontaktekzem
trat signifikant hdufiger bei médnnlichen Patienten auf, als bei weiblichen Patienten (p=0,019). Die Odds
Ratio betrug 3,2, wobei somit das Risiko fiir die Entwicklung eines allergischen Kontaktekzems im
Anogenitalbereich bei Méannern bis zu dreimal so hoch wire, wie fiir Frauen. Weiterhin fiel auf, dass
die allergischen Kontaktekzeme bei den Méannern ausschlieSlich im ,,anogenitalen* Bereich (10) und
»analen* Bereich (6) vorkamen. Somit lag der Fokus der Erkrankung bei den ménnlichen Patienten auf
dem Analbereich. Im Vergleich hierzu kam das allergische Kontaktekzem im Genitalbereich nur zwei-
mal vor, ausschlieBlich bei Frauen. Die anderen sechs weiblichen Patienten mit der Diagnose ,,allergi-

sches Kontaktekzem* wiesen die Symptome im ,,anogenitalen Bereich auf.

Die zweite Auffilligkeit war die Verteilung der Geschlechter des atopischen Ekzems im Anogenitalbe-
reich. Das atopische Ekzem wurde bei insgesamt 13 Patienten festgestellt (13,3%), was ein relativ hdu-
figes Vorkommen beschreibt. Andere Studien beschreiben einen Anteil von 2,6% bis 8% der untersuch-
ten Patienten mit Anogenitaldermatosen [5,41,79]. Das atopische Ekzem wurde bei zehn weiblichen
Patienten diagnostiziert, neunmal den Genitalbereich und einmal den gesamten Anogenitalbereich be-
treffend. Bei den ménnlichen Patienten war es fiir zwei Manifestationen im gesamten Anogenitalbereich
und einmal im Genitalbereich verantwortlich. Auch wenn der Unterschied zwischen weiblichen und
ménnlichen Patienten in Bezug auf das atopische Ekzem im Anogenitalbereich nicht signifikant war
(p=0,076), so lag zumindest ein sichtbarer Trend zum vermehrten Vorkommen beim weiblichen Ge-

schlecht vor.
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Zusammenfassend sind zwei Beobachtungen besonders hervorzuheben, die in der vorliegenden Arbeit

zu erkennen sind.

1. Bei ménnlichen Patienten kommen Anogenitaldermatosen, so auch das allergische Kontaktek-
zem, vermehrt im Analbereich vor. Dazu beitragen konnten das vermehrte Vorhandensein von

Pruritus ani und Hamorrhoiden.

2. Bei den weiblichen Patienten scheint es ein vermehrtes Vorkommen von atopischen Ekzemen

im Genitalbereich zu geben.
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11 Anhang
1. Polysensibilisierungen Verteilung

Anh. 1: Anzahl der Sensibilisierungen pro Patient

Sensibilisierungen | keine 1 2 3 4 5 7 Gesamt
Anzahl Patienten 52 23 9 8 3 1 2 98
Polysensibilisierungen 14
Anh. 1: Anzahl der Sensibilisierungen pro Patienten
2. Kofaktoren im Anogenitalbereich
Anh. 2: Haufigkeit der Kofaktoren im Anogenitalbereich
Kofaktor
Hiémorrhoiden | Okklusives Milieu | Nisse | Inkontinenz | Trockenheit | Ubertriebene Hygiene | Keine | Fehlend Gesamt

Weiblich | 3 2 8 1 1 0 33 5 53

Ménnlich | 13 2 1 1 0 1 24 3 45

Gesamt 16 4 9 2 1 1 57 8 98

Anh. 2: Haufigkeit der Kofaktoren im Anogenitalbereich mit der Verteilung nach Geschlecht
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