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Antibiotika mit moglicher sensibilisierender Wirkung

1 Vorkommen

Als Antibiotika werden im Allgemeinen Arzneistoffe oder Arzneimittel zur Behandlung
bakterieller Infektionskrankheiten bezeichnet. Eine direkt-dermale, aerogen-dermale
oder inhalative Exposition kann in der pharmazeutischen Industrie bei der Isolierung
bzw. Herstellung (auch von Zwischenprodukten), der Zubereitung und der
Verpackung von Antibiotika auftreten. Auch die berufliche Verwendung von
Antibiotika kann bei der Entstehung von Stauben oder Aerosolen zu einer relevanten
Exposition fuhren, von der die folgenden Berufsgruppen betroffen sein kodnnen:
Apotheker und Personal in Apotheken, medizinisches Assistenzpersonal, Kranken-
und Altenpflegekrafte, Arzte, Zahnarzte, Veterindre, Vieh- und Geflugelzuchter,
Landwirte, sowie Beschaftigte in der Tierhaltung und der Futtermittelherstellung.

2 Arbeitsmedizinische Daten

Durch Expositionen gegenuber Antibiotika mit allergenem Potenzial wurden
allergische Reaktionen an der Haut und sehr selten auch an den Atemwegen bei
folgenden Substanzklassen beobachtet:

B-Lactam-Antibiotika (Penicilline und Cephalosporine)

Unter 107 Mitarbeitern eines pharmazeutischen Betriebes mit Dermatitis wurden
mittels Epikutantest Hautsensibilisierungen durch Ampicillin bei 5, durch Carbenicillin
bei 3, durch Cloxacillin bei 7, durch Penicillin G bei 8 und durch Cefradin bei einem
Beschaftigten gefunden [28]. In einer weiteren Studie derselben Autorengruppe
wurden bei 592 Beschaftigten im Gesundheitswesen 14 Sensibilisierungen gegen
Ampicillin, 2 gegen Carbenicillin, 1 gegen Cloxacillin, 21 durch Penicillin G und 4
gegen Cefradin beobachtet [29]. In einer Gruppe von 18 Krankenpflegekraften
fanden sich im Epikutantest Sensibilisierungen gegen 12 verschiedene
Cephalosporine, wobei Kreuzreaktionen wohl nicht auszuschliel3en sind [9]. Auch
aus der Veterinarmedizin sowie der Tierhaltung und -zucht werden
Sensibilisierungen berichtet [16, 14, 10].

Atemwegssensibilisierungen gegen Penicilline und Cephalosporine mit Rhinitis- und
Asthmasymptomatik wurden seit den 1970er Jahren als Einzelfalle und kleine
Fallserien vor allem in der pharmazeutischen Industrie beobachtet [2, 4, 6, 18, 25,
27, 30, 31, 35]. In der Regel konnte der atiologische Zusammenhang zwischen
Exposition und Erkrankung durch einen spezifischen bronchialen Provokationstest
gesichert werden. Auch ein Zwischenprodukt der Cephalosporin-Herstellung erwies
sich als allergen [26].

Aminoglykoside
Da Aminoglykoside in der Tiermedizin und der Tierzucht breit eingesetzt werden,
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stammen die meisten Berichte aus diesem Bereich. Positive Epikutanteste fanden
sich gegen Neomycin (Framycetin) bei 2, gegen Streptomycin bei 4 und gegen
Dihydrostreptomycin bei 3 von 37 Veterinaren [16]. In einer weiteren Studie war einer
von 34 Veterinaren gegen Streptomycin und Dihydrostreptomycin sensibilisiert [8].
Einzelfalle von Sensibilisierungen durch Streptomycin wurden in der Viehzucht [11]
und durch Spectinomycin in der Gefligelzucht [34] beobachtet. Da die Substanzen
dem Fertigfutter zugesetzt werden, sind auch Beschaftigte in Futtermittelfabriken
betroffen. Von 204 konsekutiv untersuchten Mitarbeitern wurden 7 Personen positiv
auf Neomycin getestet [21]. Bei 592 Beschaftigten im Gesundheitswesen wurden im
Epikutantest 2 Sensibilisierungen gegen Streptomycin beobachtet [29]. Von den 107
Mitarbeitern in der Pharmaindustrie mit Dermatitis wurden Hautsensibilisierungen
durch Streptomycin in 4 Fallen berichtet [28]. Falle von Atemwegssensibilisierungen
durch Aminoglykoside wurden international nicht publiziert.

Makrolid-Antibiotika

Auch im Fall der Makrolid-Antibiotika stammen die meisten Berichte uber
Sensibilisierungen und Erkrankungen an Allergien aus der Tiermedizin und der
Tierzucht bzw. der Futtermittelherstellung. Von 37 Veterinaren reagierten im
Epikutantest 66% gegen Spiramycin und 27% gegen Tylosin positiv [16]. Tylosin wird
nur im tiermedizinischen Bereich und der Forschung eingesetzt. In einer weiteren
Studie waren 6 von 7 Tierarzten gegen Spiramycin und 4 von 7 gegen Tylosin
sensibilisiert [17]. Auch bei 9 Landwirten mit Kontaktdermatitis fanden sich
Sensibilisierungen gegen Spiramycin und Tylosin im Epikutantest [33]. Weitere
Hautsensibilisierungen wurden gegen Rifamycin (Rifampicin) in der Rinderzucht [15],
gegen Virginiamycin [32] und Azithromycin [23] in der Pharmaindustrie sowie gegen
Kitasamycin bzw. Midecamycin bei einem Studenten durch Laborarbeiten [7]
beobachtet.

Eine Atemwegssensibilisierung gegen Spiramycin wurde erstmals 1975 von Davies
und Pepys bei einem Ingenieur in der pharmazeutischen Industrie beobachtet [5];
zwei weitere Falle aus der Produktion des Antibiotikums wurden 1982 publiziert [24].
Malo und Cartier fanden unter 51 exponierten Beschéftigten eines Pharmabetriebs 4
Personen mit einem Spiramycin-bedingten Asthma [20]. Auch durch Exposition in der
Herstellung und Konfektionierung von Tylosin wurden Falle von berufsbedingtem
Asthma verursacht [12, 19].

Peptid-Antibiotika

Unter 592 Beschaftigten im Gesundheitswesen traten 2 Falle einer beruflichen
Kontaktdermatitis durch Colistin auf [29]; bei 107 Mitarbeitern eines
pharmazeutischen Betriebs mit Dermatitis fand sich in einem Fall ein positiver
Epikutantest [28]. In einem Viehfutterbetrieb wurde je einmal eine Sensibilisierung
durch  Bacitracin und Nosiheptid festgestellt [21]. Kdirzlich  wurden
Atemwegssensibilisierungen durch Colistin [13] und Vancomycin [3] bei Arbeitern
pharmazeutischer Fabriken publiziert.

Tetracycline

Hautsensibilisierungen traten unter 592 Beschaftigten des Gesundheitswesens in je
einem Fall durch Doxycyclin und Tetracyclin sowie in 2 Fallen durch Oxytetracyclin
auf [29]. Von 107 Mitarbeitern eines pharmazeutischen Betriebs reagierten im
Epikutantest 3 gegen Doxycyclin, 5 gegen Oxytetracyclin, 6 gegen Tetracyclin und 2
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gegen Metacyclin positiv [28]. Auch bei einem Beschaftigten in der Rinderzucht
wurde eine Kontaktdermatitis durch Oxytetracyclin diagnostiziert [15]. Die Atemwegs-
sensibilisierung eines pharmazeutischen Arbeiters durch Tetracyclin wurde bereits in
den 1970er Jahren publiziert [22].

Sporadisch wurden auch Haut- oder Atemwegssensibilisierungen durch Vertreter
anderer antibiotisch wirksamer Substanzklassen beobachtet [1, 21, 36, 37].

3 Bewertung

Personen, die beruflich mit der Herstellung, Weiterverarbeitung und Anwendung von
Antibiotika mit allergener Potenz befasst sind, kdonnen bei entsprechender Exposition
an allergischer Kontaktdermatitis, Rhinitis allergica und einem allergischen Asthma
bronchiale erkranken. In Einzelfallberichten aber auch kleinen Fallserien und
Querschnittstudien wurden Sensibilisierungen und Allergien vor allem durch (-
Lactam-Antibiotika (Penicilline und Cephalosporine), Aminoglykoside und Makrolid-
Antibiotika publiziert. Andere Substanzgruppen wie Tetracycline und Peptid-
Antibiotika traten seltener als Ursache in Erscheinung. Sensibilisierungen durch
sonstige Antibiotika sind sehr seltene Einzelfalle.
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