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Abstract

The German Senate Commission for the Investigation of Health Hazards of Chemical
Compounds in the Work Area (MAK Commission) summarized and evaluated the
data for fatty alcohols C,,_ 15 [67762-25-8] to derive an occupational exposure limit value
(maximum concentration at the workplace, MAK value) considering all toxicological
end points. Relevant studies were identified from a literature search. There are no data
for humans or repeated dose inhalation studies in animals to derive a MAK value for
the fatty alcohols Cy, 45. Oral studies investigating alcohols with similar chain length
resulted in NOAELs which would correspond to a concentration of 92 mg/m?® or higher
at the workplace. However, as the fatty alcohols C;, ;3 may act as non-ionic surfactants,
effects on the pulmonary surfactant are likely to occur. As a result, a MAK value can-
not be established. The fatty alcohols Cy, ;5 are not mutagenic or clastogenic in vitro. No
in vivo genotoxicity studies and no carcinogenicity studies have been carried out with
the fatty alcohols C,, is. There are no studies investigating the developmental toxicity
of the fatty alcohols C,, 45. A sensitizing potential is not expected based on the available
data. The substance does not penetrate the skin in toxicologically relevant amounts.
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MAK-Wert

Spitzenbegrenzung

Hautresorption
Sensibilisierende Wirkung
Krebserzeugende Wirkung
Fruchtschidigende Wirkung

Keimzellmutagene Wirkung

BAT-Wert

Synonyma
Chemische Bezeichnung (IUPAC-Name)
CAS-Nr.

Formel

Molmasse
Schmelzpunkt
Siedepunkt bei 1013 hPa
Dichte bei 40°C
Dampfdruck bei 25°C

log Kow bei 25°C

Loslichkeit

Hydrolysestabilitat
Stabilitat

Herstellung

Reinheit

Verunreinigungen

nicht festgelegt, vgl. Abschnitt IIb der MAK- und
BAT-Werte-Liste

(C,,—Cyp)-Alkylalkohole
67762-25-8

CH,(CH,),CH,OH, n=10, 12, 14, 16
100 % linear

186—242 g/mol

k.A., dlige Flissigkeit oder weiche Masse (IFA 2020)
260-350°C (OECD 2006)

0,81-0,82 g/cm? (OECD 2006)

Typ A¥: 0,0016 hPa (ber.) (OECD 2006)
Typ B": 0,00026 hPa (ber.) (OECD 2006)

5,4-7,2 (ber,) (OECD 2006)
6,36 fiir 1-Tetradecanol (IFA 2020)

0,35-1,7 mg/l Wasser (ber.) bei 25°C (OECD 2006)
1,3 mg/l Wasser fiir 1-Tetradecanol bei 23 °C (IFA 2020)

keine Hydrolyse in Wasser (OECD 2006)
k.A.

aliphatische Alkohole allgemein:

oleo-chemisch aus Pflanzen- oder Tierfetten wie
Kokosnussél, Palmol, Talg, anderen Triglyceriden;
petrochemisch oder aus anderen synthetischen Prozessen
(OECD 2006)

95% lineare C,, 14 16, 15-Alkohole (OECD 2006)

5% lineare Cg_;o- und Cy-Alkohole, z.B. Decanol, keine
strukturfremden Verunreinigungen enthalten (OECD 2006)
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Verwendung direkter Einsatz in Farben, Schmiermitteln, Papier,
Kunststoffen, Textilien, Leder, Gips, Schalungsélen,
Haushaltsprodukten und Korperpflege-/Kosmetikprodukten,
Zwischenprodukten, Putz-/Waschmitteln, Additiven (OECD
2006)

Einsatzkonzentration 1-Dodecanol-, 1-Tetradecanol-, 1-Hexadecanol-,
1-Octadecanolkonzentration im
Kithlschmierstoffkonzentrat: maximal 5% (Hartwig und
MAK Commission 2023)
In der Regel 10 %, bei nicht wassermischbaren
Kiithlschmierstoffen bis 100 % (Hartwig und MAK
Commission 2023)

3 Typ A: >50% Cyyu, >10 % Cygy15, Bereich Cg bis Cyo mit gerader Anzahl an C-Atomen
Y Typ B: >10% Cy, > 60 % Cyg13, Bereich Cy, bis Cyy mit gerader Anzahl an C-Atomen (OECD 2006)

Hinweis: Der Stoff kann gleichzeitig als Dampf und Aerosol vorliegen.

Zu einigen linearen Alkoholen liegen bereits Begriindungen vor (siehe Tabelle 1).

Tab.1 Fettalkohole aus MAK- und BAT-Werte-Liste (DFG 2022)

Summenformel Namen Trivialname, MAK-Wert CAS-Nr. Literatur

C¢H,;;OH 1-Hexanol Capronalkohol, Abschnitt IIb 111-27-3 Henschler 1992

CsH;;OH 1-Octanol Caprylalkohol, 10 ml/m3 111-87-5 Greim 2000 b

C,,H,;OH 1-Decanol Caprinalkohol, 10 ml/m? 112-30-1 Hartwig und MAK Commission 2017
C,,H,s0H 1-Dodecanol Laurylalkohol, Abschnitt IIb 112-53-8 Greim 2000 a

C,,H,OH 1-Tetradecanol Myristylalkohol, Abschnitt IITb 112-72-1 Greim 2001 ¢

C,sH;30H 1-Hexadecanol Cetylalkohol, Abschnitt IIb 36653-82-4 Greim 2001 a

C,sH3,OH 1-Octadecanol Stearylalkohol, Abschnitt ITb 112-92-5 Greim 2001 b

1 Allgemeiner Wirkungscharakter

Bei den Fettalkoholen C;, ;3 handelt es sich um gesattigte Verbindungen. Sie werden iiber alle Expositionspfade auf-
genommen, haben eine geringe systemische Toxizitat und kommen natiirlicherweise im Metabolismus des Menschen
vor. Es liegen keine Inhalationsstudien mit den Fettalkoholen C;,_;5 vor. Diese Fettalkohole konnten moéglicherweise bei
hohen Konzentrationen in der Luft eine tensidartige (emulgierende) Wirkung auf die Zellmembranen des Atemtraktes
zeigen. Fettalkohole mit einer Kettenldnge von zwdlf oder mehr C-Atomen wirken geringfiigig reizend an der Haut
von Kaninchen.

Langerkettige Alkohole, z.B. Cy, 45 oder Cy, fithren bei 13-wochiger oraler Gabe bei Dosierungen von mindestens
1000 mg/kg KG und Tag zu erhohtem Lebergewicht und teils zur Erh6hung von Leberenzymen im Blut, ohne dass
histopathologische Befunde an der Leber auftreten.

Bestandteile des Gemischs Fettalkohole C,, ;s wirken schwach sensibilisierend. Die Zahl der den Fettalkoholen C;,_;5
zugeschriebenen Kontaktallergien ist im Vergleich zur sehr weiten Verbreitung der Substanzen als gering anzusehen.

Die Fettalkohole C,, ;5 sind nicht mutagen in Bakterien.

Es liegen keine Daten zur kanzerogenen Wirkung der Fettalkohole C,, 4, aber auch kein Strukturverdacht vor.
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Spezifische Untersuchungen zur fruchtschadigenden Wirkung fehlen.

2 Wirkungsmechanismus

Die Fettalkohole C,, ;3 haben in den vorliegenden Untersuchungen keine substanzspezifische Wirkung, wobei
Untersuchungen am Atemtrakt nach ldngerer Inhalationszeit fehlen. Aufgrund des geringen Dampfdrucks ist an
bestimmten Arbeitspliatzen am ehesten eine Dampf-Aerosol-Exposition wahrscheinlich. Dabei kénnte durch die
Fettalkohole C,, ;3 moglicherweise eine tensidartige Wirkung auf die Zellmembranen des Atemtraktes durch das
hydrophile Alkoholende und den hydrophoben Kohlenwasserstoffteil des Molekiils auftreten.

3 Toxikokinetik und Metabolismus

3.1 Aufnahme, Verteilung, Ausscheidung

Langkettige Alkohole werden in unterschiedlichem Ausmaf tiber alle Expositionspfade aufgenommen. Fettalkohole
kommen natiirlicherweise im lebenden Organismus vor (OECD 2006; Veenstra et al. 2009). Es ist bekannt, dass langer-
kettige 1-Alkanole nach oraler Gabe in Darmzellen des Diinndarms zu entsprechenden Sauren oxidiert werden, die
dann resorbiert und in der Leber weiter metabolisiert werden (IFA 2020).

Bei oraler Gabe von markiertem 1-Hexadecanol (Mischung aus 1-*H-Hexadecanol und 1-*C-Hexadecanol) wurden
bis zu 23 % der Radioaktivitét als unverdnderte Fettalkohole im Plasma gefunden, weitere signifikante Mengen als
Phospholipide, Triglyceride und Diacylglycerylether, eine geringe Menge als freie Fettsduren und Wachsester. Es
erfolgte keine Bilanzierung der Radioaktivitét in dieser Untersuchung (Veenstra et al. 2009).

Nach In-vitro-Modellen und experimentellen Untersuchungen an haarlosen Mausen nimmt mit steigender Kettenlange
die dermale Resorption von Alkoholen ab, quantitative Angaben fehlen. Eine In-vitro-Haut-Penetrationsstudie mit
humaner Spenderhaut (n=3) und radioaktiv markierter 2%iger Tetradecanol-Emulsion in Ol-Wasser wurde nach
OECD-Priifrichtlinie, aber nicht nach GLP durchgefiihrt. Die Emulsion entspricht einer typischen Kérperlotion.
1-Tetradecanol wurde ausgewahlt, da es der kiirzeste langkettige Alkohol in Kérperpflegeprodukten ist und somit
die hochste Aufnahme zu erwarten ist (Worst Case). Die dermale Resorption sinkt mit zunehmender Kettenlidnge
wegen der abnehmenden Wasserloslichkeit und der zunehmenden Molmasse. 1-Hexadecanol hat bereits einen um
den Faktor 2,7 geringeren Haut-Penetrations-Koeffizienten (berechnet nach DERMWIN model Epi Suite v. 3.12; US
EPA 2005) als 1-Tetradecanol. Die gemessene Penetration von 1-Tetradecanol, aufgetragen als 2 mg Emulsion/cm? der
2%igen 1-Tetradecanol-Emulsion, betrug innerhalb von 24 Stunden 32 % (Veenstra et al. 2009). Dies entspricht einem
dermalen Flux von 1,07 mg 1-Tetradecanol pro 2000 cm? in einer Stunde.

3.2 Metabolismus

Primiére aliphatische Alkohole werden in der Regel in vivo entweder iiber den Aldehyd zur Carbonsiure oxidiert
oder direkt mit Glucuronsiure konjugiert. Bei der Oxidationsreaktion zur Carbonséure kann der Aldehyd ebenfalls
durch Glucuronsédure abgefangen und als Ester ausgeschieden werden. Carbonsauren konnen durch mitochondriale
B-Oxidation iber Acetyl-CoA-Intermediate weiter abgebaut werden, wobei eine schrittweise Abspaltung von C,-
Einheiten erfolgt. Je schneller die Oxidation zu einer Carbonsaure erfolgt, desto weniger Alkohol wird glucuronidiert,
es sei denn, die Dosierungen sind sehr hoch. Carbonséuren lingerkettiger aliphatischer Alkohole kénnen auch in den
Lipid-Stoffwechsel eingehen und zu Phospholipiden oder neutralen Lipiden metabolisiert werden (IFA 2020; Veenstra
et al. 2009).
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4 Erfahrungen beim Menschen

Es liegen nur zur sensibilisierenden Wirkung Humandaten vor.

Allergene Wirkung

Hautsensibilisierende Wirkung

Fir das Gemisch der Fettalkohole C,, ;5 [67762-25-8] liegen keine Daten vor. Jedoch erfolgten Untersuchungen mit
einzelnen Bestandteilen des Gemischs, wobei in der aktuellen Literatur nur selten tiber die Reinheit der in den Tests
eingesetzten Fettalkohole berichtet wird.

Insgesamt ist die Zahl der den Fettalkoholen C,,bis C;5 zugeschriebenen Kontaktallergien im Vergleich zur sehr weiten
Verbreitung der Substanzen nach wie vor als gering anzusehen (Tabelle 2 und 3; Greim 2000 a, 2001 a, b, c). Cetyl-
stearylalkohol (Cetearylalkohol, C;; und C;s-Gemisch) wird als 20%ige Testzubereitung in der DKG-Standardserie
sExterna-Inhaltsstoffe getestet. Andere Fettalkohole sind nicht in deutschen Standardserien enthalten.

Studien im Zusammenhang mit beruflicher Exposition

Bisher lagen fiir die Bewertungen der Kommission von Laurylalkohol (Greim 2000 a), Myristylalkohol (Greim 2001 c),
Cetylalkohol (Greim 2001 a) und Stearylalkohol (Greim 2001 b) keine Studien mit beruflicher Exposition vor.

In einer Untersuchung mit Fokus auf Handschuh-Materialien sowie Handdesinfektion, Seifen und Cremes mit
Epikutantestung wurden insgesamt 502 Krankenhausangestellte mit einer 5%igen Testzubereitung von Myristylalkohol
(k. A. zur Reinheit) getestet. Die Auswertung der Daten erfolgte fiir 425 im Pflegebereich tatige Personen, von denen
311 Personen im Jahr der Studie ein Handekzem hatten. Drei von 311 Personen (1 %) reagierten positiv bei der Ablesung
an Tag 3 bzw. einige auch noch einmal an Tag 7, davon eine Person mit beruflich bedingter Kontaktdermatitis.
Von einem Vergleichskollektiv von 114 ebenfalls im Pflegebereich tdtigen Personen ohne Handekzem reagierte
keine auf Myristylalkohol. Auffallig ist die extrem hohe Anzahl fraglicher Reaktionen bei 81 von 502 (16 %) ins-
gesamt in der Studie getesteten Personen, wobei Angaben zu positiven Reaktionen bei nicht im Pflegebereich téitigen
Krankenhausangestellten fehlen (Hamnerius et al. 2018).

In einer Studie mit 144 Metallarbeitern, bei denen der Verdacht auf eine beruflich bedingte Dermatitis bestand, reagier-
ten am Tag 3 vier Personen (2,8 %) mit einer einfach positiven Reaktion auf 10 % Myristylalkohol (Reinheit 95-100 %),
wobei die Autoren die Reaktionen als irritativ bewerteten. Des Weiteren wurden 16 fraglich positive Reaktionen sowie
vier irritative Reaktionen festgestellt. Die Autoren empfehlen eine Testzubereitung mit 5% Myristylalkohol (Geier et
al. 2006 a).

Bei einer Testung mit Cetearylalkohol (20 %) zeigte eine von 214 Personen mit Verdacht auf eine Kithlschmierstoff-
Allergie eine fragliche Reaktion (Geier et al. 2004).

In einer Studie zur Untersuchung von emulgierenden Substanzen reagierten insgesamt 50 von 310 konsekutiv
getesteten Personen positiv auf einen Emulgator (unter anderem Myristyl-, Cetyl-, Stearylalkohol), Details siehe
Tabelle 2. Angestellte im Gesundheits- und Pflegebereich hatten dabei ein statistisch signifikant hoheres Risiko fiir
eine Sensibilisierung gegen Emulgatoren im Vergleich mit Hausfrauen und im Lebensmittelbereich titigen Personen
(p<0,05) (Corazza et al. 2016). Es fehlt jedoch eine Zuordnung der auf Fettalkohole positiv getesteten Personen zu
Berufsgruppen.

Studien im Zusammenhang mit Arzneimittel-Anwendung

Die hochsten Reaktionsquoten (5-8 %) fiir Cetyl-, Stearyl- und Cetearylalkohol traten in Studien auf, die im
Zusammenhang mit Arzneimitteln durchgefiihrt wurden. Bei den getesteten Personen handelt es sich um
Ekzempatienten oder Patienten mit vendsen Ulzera oder Stauungsekzemen der Unterschenkel. Bei den konsekutiven
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Testungen von Patienten mit bestehenden Ekzemen konnen einerseits die zahlreichen positiven Reaktionen durch
eine herabgesetzte Irritationsschwelle, die gegebenenfalls zu falsch-positiven, irritativen Reaktionen fithren kann,
erzeugt worden sein. Andererseits finden sich in diesen konsekutiven Teststudien keine Angaben tber die tatsach-
liche klinische Relevanz der gefundenen Reaktionen. Zusétzlich liegt bei diesen Patienten erkrankungsbedingt eine
gestorte Hautbarriere vor, die die Penetration von potentiellen Allergenen und damit eine Sensibilisierung begiinstigt
(Greim 2001 b; Voller et al. 2021).

Mit 20%igen Testzubereitungen von Cetearylalkohol wurden zwischen 4,4 und 7,5% positive Reaktionen beobachtet
(z.B. Valois et al. 2015; 16 von 354 positiven Reaktionen (4,5 %), IVDK-Auswertung mit 361 von 4816 (7,5 %) bzw. 223 von
5062 (4,4 %)) (Erfurt-Berge et al. 2017).

Eine hohe Reaktionsquote ergab sich auch bei der Testung von Personen, welche aufgrund von Unvertraglichkeit
einer 5-Fluorouracil-haltigen Creme zur Behandlung von aktinischer Keratose getestet wurden. Drei von 14 Personen
reagierten mit zweifach positiven Reaktionen auf Cetearylalkohol (30 %, k. A. zur Reinheit). In zwei dieser drei Fille
wurden jedoch weitere positive Reaktionen auf andere Allergene beobachtet, lediglich in einem Fall wurde ausschlief3-
lich eine positive Reaktion auf Cetearylalkohol sowie die Creme beobachtet (Meijer und de Waard-van der Spek 2007).

In einer Studie, bei der Patienten mit einer Spezialserie zu topischen Medikamenten getestet wurden, reagierten zwei
von 215 (0,9 %) Personen positiv auf 20 % Cetylalkohol und ebenfalls zwei von 215 (0,9 %) positiv auf 20 % Stearylalkohol
(Knijp et al. 2019). Auf Cetearylalkohol (20 %, k. A. zur Reinheit), getestet in Spezialreihen, reagierten 15 von 773
(1,94 %) Personen (Horton et al. 2021) sowie sechs von 407 (1,5 %) positiv, zusétzlich hatten 4,2 % fragliche bzw. irritative
Reaktionen (Knijp et al. 2019).

Studien im Zusammenhang mit Kosmetika-Anwendung sowie an konsekutiv getesteten Personen

In Studien, die im Zusammenhang mit Kosmetika bzw. konsekutiv getesteten Personen ohne Vorerkrankungen durch-
gefiihrt wurden, sind die Reaktionsquoten deutlich niedriger (0,25-0,8 % fiir Cetyl-, Stearyl- und Cetearylalkohol; 3,5 %
far Myristylalkohol), jedoch wurde auch in diesen Studien die klinische Relevanz der Reaktionen nicht ermittelt.

Laurylalkohol (C;,)

21Personen, bei denen eine allergische Kontaktdermatitis im Zusammenhang mit Epilierprodukten (Wachs und Stoff)
vermutet wurde, wurden mit Laurylalkohol (10 %) getestet. Drei von 21 Personen reagierten stark positiv (++/+++),
funf weitere einfach positiv, bei einer Person ist die Reaktionsstdrke nicht angegeben (siehe Tabelle 2). Alle positiv
auf Laurylalkohol getesteten Personen reagierten auf mindestens einen weiteren Bestandteil der Epilationsprodukte
(Kolophoniumderivate, PEG-Copolymere, Duftmixe) positiv (Goossens et al. 2002).

Myristylalkohol (C,)

In einer Untersuchung von emulgierenden Substanzen (Details siehe Tabelle 2) reagierten elf von 310 (3,5 %) Personen
(davon vier einfach positive und sieben zweifach positive Reaktionen) auf eine Testzubereitung von 5% Myristylalkohol
(Corazza et al. 2016).

In einer Studie, bei der 90 konsekutive Patienten mit einer 10%igen Testzubereitung von Myristylalkohol (Reinheit 99 %)
getestet wurden, reagierten sechs Personen mit einer einfach positiven Reaktion und 35 Personen mit einer fraglich
positiven Reaktion an Tag 3. Der Reaktionsindex RI (definiert als der Quotient: (a—d-1i) / (a+d+i); mit: a= Anzahl
allergischer Reaktionen, d= Anzahl fraglicher Reaktionen, i= Anzahl irritativer Reaktionen (Brasch und Henseler
1992) und Positivititsindex PI (definiert als der Prozentsatz einfach positiver Reaktionen an der Gesamtheit der positi-
ven Reaktionen (Geier et al. 2003) (RI=-0,7 und PI=100 %) deuten auf eine problematische Allergenzubereitung hin. In
keinem Fall wurde eine klinische Relevanz gefunden. Einfach positive Reaktionen sind daher méglicherweise auch als
falsch positiv bzw. Irritation zu interpretieren. Die 10%ige Testzubereitung wird aufgrund der irritativen Eigenschaften
als nicht geeignet angesehen. Die Autoren empfehlen daher eine 5%ige Testzubereitung (Geier et al. 2006 b).
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Cetylalkohol (Cy)

In einer Studie mit 2825 Personen, die mit 5% Cetylalkohol getestet wurden, reagierte keine positiv (Horton et al. 2021).
In einer Studie, in der eine deutlich héhere Testkonzentration (30 %) verwendet wurde, reagierten zwei von 310 (0,6 %)
konsekutiv getesteten Personen mit einer einfach positiven Reaktion (Details siehe Tabelle 2) (Corazza et al. 2016).

Stearylalkohol (C;g)

Zwei von 785 (0,25 %) Personen, die mit 30 % Stearylalkohol getestet wurden, reagierten positiv (Horton et al. 2021). Bei
einer Testung zur Untersuchung von emulgierenden Substanzen (Details siehe Tabelle 2) mit 311 Personen wurden
keine Reaktionen auf 30 % Stearylalkohol beobachtet (Corazza et al. 2016).

Cetearylalkohol (C 5,4 Gemisch)

Cetearylalkohol (C;; und C;5) wird als 20%ige Testzubereitung in der DKG-Standardserie ,Externa-Inhaltsstoffe” getes-
tet. Die Reaktionsquote bei Personen, die mit der Standardserie getestet wurden, betrug zwischen 0,13% (1 von 748,
Bizjak et al. 2022) und 0,8 % (24 von 2967, Britton et al. 2003; 339 von 42 888 (0,79 %), Horton et al. 2021; 1045 von 124 517
(0,84 %), Uter et al. 2020) bei Cetearylalkohol (20 %). In zwischen 2007 und 2018 an insgesamt 124 517 Personen erhobenen
Daten, welche in drei Perioden zu jeweils vier Jahren ausgewertet wurden, war kein Trend bei den Reaktionsquoten
zu erkennen (Uter et al. 2020).

Einzelfalle

Es liegen nach wie vor keine Berichte tiber Einzelfille von beruflich bedingter Kontaktdermatitis durch Fettalkohole
vor.

Es finden sich jedoch einige Berichte tiber positive Epikutantestreaktionen auf Stearylalkohol, Cetylalkohol und
Cetearylalkohol (siehe Tabelle 3). Bei der weit iiberwiegenden Mehrzahl der berichteten Fille wurden Reaktionen
durch topische Préparate ausgelost, welche zur Behandlung von Hauterkrankungen eingesetzt wurden, sodass
bereits eine geschidigte Hautbarriere vorlag. Bei der Testung mit geringen Konzentrationen (5-10 %) Cetylalkohol und
Myristylalkohol fanden sich vereinzelt positive Reaktionen. Auch mit héheren Konzentrationen (bis 30 %) Cetylalkohol
wurden positive Reaktionen beobachtet. Mit 30 % Stearylalkohol wurden einfach bis maximal zweifach positive
Reaktionen erfasst. Die meisten Epikutantests wurden mit der Mischung Cetearylalkohol als 20%ige Testzubereitung
durchgefiihrt. Auch hierbei fanden sich in der Regel einfach bis maximal zweifach positive Reaktionen. Es wur-
den sowohl uber vermutete Kreuzreaktionen innerhalb der Gruppe der Fettalkohole (beispielsweise Stearyl- und
Cetylalkohol), als auch Kreuzreaktionen zwischen Cetylalkohol und beispielsweise Cetylpalmiat, Cetyllactat und
Palmitinsidure oder Milchsaure berichtet (Voller et al. 2021).

Fazit:

Insgesamt handelt es sich bei den Fettalkoholen C,, ;s um Verbindungen mit duflerst geringer Sensibilisierungspotenz.
Falle positiver Epikutantestreaktionen traten tiberwiegend im Zusammenhang mit vorgeschadigter Haut auf.

The MAK Collection for Occupational Health and Safety 2024, Vol 9, No 1 7



MAK-Begriindungen — Fettalkohole C,, ;5

[GMS] PUBLISSO® "

Tab. 2

Studien zu Epikutantests auf Fettalkohole bei Patienten mit Verdacht auf Kontaktallergie ab 1998

Konzentration
Testsubstanz?, in

getestete  Ergebnis:

Vaseline

Personen Reaktion bei

Bemerkungen Literatur

Berufliche Exposition

5% Myristylalkohol 425, davon:

311 3(1%)

114 0

10% Myristylalkohol 144 4(2,8%)

20% Cetearylalkohol 214 0

5% Myristylalkohol 310 11 (3,5%)

30 % Cetylalkohol 310 2(0,5%)

30 % Stearylalkohol 310 0

Hamnerius
etal. 2018

Testzeitraum: k. A.,

Kollektiv: Es wurden 502 Krankenhausangestellte mit Myristylalkohol
getestet. Die Angabe der positiven Reaktionen und Auswertung der Daten
erfolgte fir insgesamt 425 im Pflegebereich tétige Personen:

davon 311 (270 @, 41 &, durchschn. 43 Jahre alt) mit Handekzem innerhalb
von 12 Monaten,
1/3: beruflich bedingte Kontaktdermatitis

Im Vergleich dazu wurden 114 Personen (92 @, 22 &, durchschn. 46 Jahre alt)
aus dem Pflegebereich ohne Handekzem getestet.

Untersucht wurden Bestandteile von Handschuhen,
Handdesinfektionsmittel, Seifen, Feuchtigkeitscremes.

Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D3/4 und D7,

Fiir Myristylalkohol wurden bei 81 von 502 insgesamt getesteten Personen
fragliche Reaktionen beobachtet. Angaben iiber positive Reaktionen bei
den nicht im Pflegebereich tatigen Personen fehlen.

Geier et al.
2006 a

Testzeitraum: 2000-2002 und 2004-2005,

Kollektiv: IVDK-Studie,

144 Metallarbeiter (9 @, 135 38, 19-62 Jahre, durchschn. 40 Jahre alt) mit
Kontakt zu Kithlschmierstoffen (54 Maschinenfithrer, 49 Metallarbeiter
(nicht néher spezifiziert), 19 Dreher, 7 Werkzeugmacher und 5 Schleifer
sowie 10 ehemalige Metallarbeiter, die zum Zeitpunkt der Testung bereits
einen anderen Beruf ausiibten. 29 Personen waren Atopiker, 117 zeigten
eine Handdermatitis, bei 111 wurde eine berufliche Dermatitis
diagnostiziert.

Getestet wurden Allergene der Standardreihe sowie
Kithlschmierstoffbestandteile.

Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D3 (Ausnahmefélle D4),

4 x 1+, von Autoren als irritativ bewertet,

16 x 2,

4 x Irritation,

Empfehlung der Autoren: niedrigere Testzubereitung fir Epikutantest, da
10%ige irritativ

Testzeitraum: 2002-2003, Geier et al.
Kollektiv: Von insgesamt 16 848 Patienten, bei denen in angegebenen 2004
Zeitraum ein Epikutantest durchgefithrt wurde, wurde bei 251

Metallarbeitern eine Allergie auf Kithlschmierstoffe vermutet. Davon

wurden 214 Personen mit Cetearylalkohol getestet.

Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D3,

0,0% (0,0-1,4),

1x7?

Corazza et
al. 2016

Testzeitraum: 8 Monate (k. w.A.),

Kollektiv: 310 Patienten (220 @, 90 8), die im Testzeitraum zur
allergologischen Untersuchung vorstellig wurden.

Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D2, D3,

Signifikant hoheres Risiko fiir eine Sensibilisierung gegen Emulgatoren bei
Angestellten im Gesundheits- und Pflegebereich im Vergl. mit Hausfrauen
und im Lebensmittelbereich tatigen Personen (p < 0,05).

Zuordnung der auf Fettalkohole positiv getesteten Personen zu
Berufsgruppen fehlt.

4x 1+,

7% 2+

2% 1+
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Tab.2 (Fortsetzung)

Konzentration getestete  Ergebnis: Bemerkungen Literatur

Testsubstanz?, in Personen Reaktion bei

Vaseline

Arzneimittel

20 % Cetearylalkohol 354 16 (4,5 %) Testzeitraum: 42 Monate, Valois et al.
Kollektiv: 354 Patienten (226 @, 128 &, durchschnittl. Alter: 75 Jahre) mit 2015
chronischem Ulcus cruris (Unterschenkelgeschwiir) wurden mit
Standardserien, Spezialserien und Wundverbanden/Pflaster getestet.
Ablesezeitpunkt: D2, D4 oder D5

20 % Cetearylalkohol 4816 361 (7,5%) Testzeitraum: 1994-2003, Erfurt-
Kollektiv: IVDK-Studie mit 4881 Patienten (3246 @, 1635 &, Median 72 Berge et al.
Jahre) mit Unterschenkeldermatitis, chronischer Veneninsuffizienz oder 2017
chronischen Beingeschwiiren, davon wurden 4816 mit der Basisreihe (inkl.
Cetearylalkohol) getestet.
Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D3,
95-%-KI: 6,8-8,3

20 % Cetearylalkohol 5062 223 (4,4 %) Testzeitraum: 2003-2014, Erfurt-
Kollektiv: IVDK-Studie mit 5264 Patienten (3158 @, 2106 &, 48-88 Jahre, Berge et al.
Median 73 Jahre) mit Unterschenkeldermatitis, chronischer 2017
Veneninsuffizienz oder chronischen Beingeschwiiren, davon wurden 5062
mit der Basisreihe (inkl. Cetearylalkohol) getestet.
Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D3/4,
95-%-KI: 3,9-5,0
Die Patienten wurden ebenfalls auf Lanolinalkohol getestet (7,8 % positiv).
76 Patienten, die sowohl auf Lanolinalkohol als auch auf Cetearylalkohol
reagierten, reprasentieren 19 % von denen, die positiv auf Lanolinalkohol
reagierten und 35% von den positiven Reaktionen auf Cetearylalkohol.
Kontrollgruppe ohne diese Diagnose: 0,7 % (0,6—0,8) n=>55510

30 % Stearylalkohol 14 3 Testzeitraum: 2004-2006, Meijer und
Kollektiv: 14 Patienten (7 @, 7 &, 51-80 Jahre alt) mit Verdacht auf de Waard-
Kontaktallergie auf eine Creme mit 5-Fluoruracil, van der
Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D2, D4, D7, Spek 2007

Jeweils 2+-Reaktion,

2/3 reagierten aufierdem positiv auf 5-Fluoruracil, Propylenglykol und die
Creme,

1/3 reagierte lediglich auf die Creme sowie Stearylalkohol.

Kosmetika und konsekutiv getestete Personen

10 % Laurylalkohol

21

9

Testzeitraum: Juni 2000-Dezember 2001, Goossens
Kollektiv: Von 33 Fillen akuter Dermatitis nach Verwendung von et al. 2002
Epilationsprodukten (enthielten u.a. Laurylalkohol) wurden 26

Patientinnen (16-42 Jahre alt) mit einer Standardserie sowie den

Epilationsprodukten getestet, davon wurden 21 mit Laurylalkohol getestet.
Ablesezeitpunkt und Ergebnis: zwei Zeitpunkte, k. w. A.,

2+/2+,

—/1+,

3+4/2+,

—/1+,

1+/-,

1+/14,

—/1+,

,positiv/“positiv",

2+/ fraglich irr.,

Alle Patientinnen, die positiv auf Laurylalkohol reagierten, reagierten

zusitzlich auf mindestens einen weiteren Inhaltsstoff.

Eine der 21 Patientinnen wurde mit einer 4%igen Testzubereitung getestet

und es wurde keine Reaktion beobachtet.
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(Fortsetzung)

Konzentration
Testsubstanz?, in
Vaseline

getestete

Personen Reaktion bei

Ergebnis:

Bemerkungen Literatur

10 % Myristylalkohol

5% Cetylalkohol

30 % Stearylalkohol

20 % Cetearylalkohol

20% Cetearylalkohol

20 % Cetearylalkohol

20 % Cetylalkohol

20 % Stearylalkohol

20 % Cetearylalkohol

90

106

36

748

2967

407

215

215

214

1(1%)

1(0,13%)

24 (0,8%)

6(1,5%)

2(09%)

2(0,9%)

1(0,5%)

Testzeitraum: k. A., Geier et al.
Kollektiv: 90 konsekutive, nicht ausgewahlte Patienten wurden zusatzlich 2006 b

zur Standardreihe mit Myristylalkohol getestet, (ggf.

Kollektiviiberschneidung mit Geier et al. 2006 a).

Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D3,

6x 1+,

35x% 2,

Empfehlung der Autoren: 5%ige Testzubereitung mit Myristylalkohol fiir

Epikutantest, da 10%ige irritativ

Testzeitraum: k. A., Guin 2005
Kollektiv: konsekutiv getestete Patienten (k. w. A.) mit Verdacht auf

Kontaktallergie auf Kosmetika,

Ablesezeitpunkt und Ergebnis: k. A.

1x 1+-Reaktion auf Cetylalkohol
1x Reaktion auf Stearylalkohol

Testzeitraum: 2019-2021, Bizjak et al.
Kollektiv: 748 konsekutiv getestete Patienten (550 9, 198 &, Median 45 2022

Jahre) mit Verdacht auf allergische Kontaktdermatitis wurden mit

verschiedenen Standardallergenen getestet.

Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D3, D6/7,

Decrescendo-Reaktion bei einer Person

Britton et
al. 2003

Testzeitraum: innerhalb eines Jahres (2000),

Kollektiv: 2967 Patienten (2763 @, 204 ) aus sechs Zentren mit Verdacht
auf allergische Kontaktdermatitis wurden mit verschiedenen
Standardallergenen getestet.

Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D2, D4,

% pos. Reaktionen in den einzelnen Zentren:

0,9 (n=585);

0,5 (n=383);

1,8 (n=674);

0,6 (n=669);

2,0 (n=260);

0,0 (n=396);

0,8 % gemittelt, 95-%-KI: 0,2-1,4,

zusitzliche irritative Reaktionen in einem der Zentren: 0,5%

Testzeitraum: Januar 2016-Dezember 2017, Knijp et al.
Kollektiv: Aus einem Gesamtkollektiv von insgesamt 594 Patienten, die 2019

mit einer Standardreihe getestet wurden, wurden 407 zusétzlich mit einer
Wollalkoholserie und 215 mit einer Serie mit topischen Medikamenten

getestet.

Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D2 und D3/4, teilweise D6/7

Cetearylalkohol: 95-%-KI: 0,3-2,6

zzgl. 17 x ? und irr. Reaktionen

95-%-KI: 0-2,2,

zzgl. 3x ?

95-%-KI: 0-2,2,

zzgl. 6 x ?

95-%-KI: 0-1,4,

2zgl. 7% ?,

gef. Uberschneidung mit Patienten aus Wollalkoholserie
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Tab.2 (Fortsetzung)

Konzentration getestete

Testsubstanz?, in Personen Reaktion bei

Vaseline

Ergebnis:

Bemerkungen

Literatur

20 % Cetearylalkohol 42888

773

30 % Stearylalkohol 785

5% Cetylalkohol 2825

20 % Cetearylalkohol 124517,
davon:

43056

44385

37076

Cetearylalkohol 1537
(vermutlich 20 %)

Cetearylalkohol 555
(vermutlich 20 %)

339 (0,79 %)

15 (1,94%)

2(0,25%)

1045 (0,84 %)

362 (0,84 %)

457 (1,03 %)

226 (0,61%)

0,5%

3,8%

Testzeitraum: 2009-2018,

Kollektiv: Auswertung von ESSCA-Daten; Patienten, die mit
Cetearylalkohol in einer Standardserie getestet wurden.
Ablesezeitpunkt und Ergebnis: k. A., (95-%-KI: 0,7-0,87),
1+: 0,68 %,

2+/3+: 0,27 %,

?.1,16 %,

Irr: 0,71%,

Aufschliisselung der positiven Reaktionen nach Landern:
Deutschland: n=191660 (0,95 %, 95-%-KI: 0,82-1,1),
Osterreich: n=2367 (1,06 %, 95-%-KI: 0,68-1,56),

Schweiz: n=12154 (0,93 %, 95-%-K1: 0,77-1,12),

UK: n=8707 (0,14 %, 95-%-KI: 0,07-0,24)

In Spanien und Niederlande wird Cetearylalkohol in Spezialreihen getestet
(95-%-KI: 1,09-3,18):

+: 1,68 %,

2+/3+: 0,2 %,

?:3,31%,

Irr: 0%,

Aufschliisselung der positiven Reaktionen nach Landern:

Spanien: n=86 (1,16 %, 95-%-KI: 0,03-6,31),

Niederlande: n=687 (2,04 %, 95-%-KI: 1,12-3,4)

Getestet in einer Spezialserie in Spanien (95-%-KI: 0,03-0,92):
k. A. tiber Reaktionsstéarke

Getestet in einer Spezialserie in Spanien und Niederlande (95-%-KI:
0,03-0,92):

davon:

Spanien: n="785 (0 %, 95-%-KI: 0-0,38),

Niederlande: n=2040 (0 %, 95-%-KI: 0-0,15),

k.A. tiber Reaktionsstarke

Kollektiv: IVDK-Auswertung von Epikutantestergebnissen in drei
Perioden a 4 Jahren (s.u.). Aus einem Gesamtkollektiv von 141762 Patienten
wurden 125436 (79395 @, 46041 3, insgesamt 72 % =40 Jahre alt) mit einer
Standardserie getestet. Bei 21096 Personen wurde beruflich bedingte
Dermatitis diagnostiziert. Insgesamt wurden 124517 Personen mit
Cetearylalkohol getestet.

Ablesezeitpunkt und Ergebnis: D3 (D4)

Testzeitraum: 2007-2010,
95-%-K1I: 0,75-0,93

Testzeitraum: 2011-2014,
95-%-KI: 0,93-1,12

Testzeitraum: 2015-2018,
95-%-K1: 0,53-0,69

Testzeitraum: 1997-1998,

Kollektiv: Studie der Kooperative Gesundheitsforschung in der Region
Augsburg (KORA), ( ggf. Kollektiviiberschneidung).

Ablesezeitpunkt: k. A.

Testzeitraum: 1997-2000,
Kollektiv: IVDK-Studie,
Ablesezeitpunkt: k. A.

Horton et
al. 2021

Uter et al.
2020

Uter et al.
2002

D: Tag nach Applikation; ESSCA: European Surveillance System on Contact Allergies; ggf.: gegebenenfalls; irr: irritativ; IVDK:
Informationsverbund Dermatologischer Kliniken; KI: Konfidenzintervall; zzgl.: zuziiglich; ?: fragliche Reaktion
% Reinheit nur angegeben, wenn bekannt
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Tab.3 Positive Einzelbefunde bei Epikutantests auf Fettalkohole bei Patienten mit Verdacht auf Kontaktallergie im Zusammenhang
mit Kosmetika, Arzneiprodukten ab 1998 (nach Abschluss der Datenerhebung fiir Greim 2000 a (1-Dodecanol), Greim 2001 a
(1-Hexadecanol), Greim 2001 c (1-Tetradecanol), Greim 2001 b (1-Octadecanol))

Testsubstanz?, Ergebnis: Bemerkungen Literatur
Konzentration, in Reaktion bei
Vaseline”

Verdacht auf Kontaktallergie im Zusammenhang mit Arzneiprodukten (geschiadigte Hautbarriere)

5% Cetylalkohol 1+ (D2, D3) 60-jahriger Patient mit pruritischer ekzematdser Eruption nach Behandlung von Soga et al.
Fuflpilz mit einem topischen Préparat. Nach positivem Epikutantestergebnis mit 2004
verwendetem Préparat sowie weiteren Antifungal-Cremes wurden Bestandteile
der Cremes getestet.

Zusitzlich pos. Reaktionen u.a. auf Lonaconazol (Wirkstoff) und Diethylsebacat
(Bestandteile der Cremes)

30 % Stearylalkohol 1+ (D3) 69-jahriger Patient mit Psoriasis entwickelte Dermatitis an Unterschenkel und Thormann et
? (D7) Armen nach Verwendung von Feuchtigkeitscremes und topischen al. 2009
Kortikosteroiden, weitere positive Reaktionen u.a. auf Diazolidinylharnstoff,
Imidazolindinylharnstoff, versch. Duftstoffe, Dichlorbenzylalkohol und Emulgator
Stearylalkohol, Steareth 7, Steareth 10

Stearylalkohol Drei Patientinnen, denen zur Behandlung von Hauterkrankungen eine Yesudian und
(k.w.A) 5-Fluorouracil-haltige Creme verschrieben wurde: King 2001

3/3 reagierten auf die Creme, jedoch keine positiven Reaktionen auf 5-Fluorouracil

und andere getestete Bestandteile der Creme

2+ (D2, D4) 72-jahrige Patientin mit Morbus Bowen (Hautkrebsvorstufe): nach 5-monatiger
Anwendung plé6tzlich starke Entziindung

2+ (D2, D4) 66-jahrige Patientin nach Behandlung von aktinischer Keratose. Nach erster
Behandlung mit der Creme sofortige Besserung der Symptome der Keratosen. Nach
erneuter Anwendung bei Wiederkehren der Symptome 4 Monate spéter
ekzematdse Reaktion

2+ (D2,D4) 57-jahrige Patientin mit Morbus Bowen: entziindliche Reaktion nach dreiwéchiger
Behandlung

30 % Cetylalkohol 1+ (D3, D4) 60-jahrige Patientin mit pruritischen erythematésen Macules an Hals und Oiso et al.
Ellenbeuge, wo sie zuvor ein topisches Praparat aufgetragen hatte. 2003
Ebenfalls positives Epikutantestergebnis mit der Creme und Bestandteil
Crotamiton

20% Cetearylalkohol 1+ 61-jahrige Patientin mit Dermatitis am Knochel nach Behandlung mit einer Aakhus und
Wundcreme, Cetylstearylalkohol war in mehreren ihrer Kosmetikprodukte Warshaw 2011
enthalten.
2+-Reaktion auf Doxepin-Wundcreme, 1+-Reaktion auf verwendete Cetylalkohol-
haltige Creme, keine Reaktion auf Diphenhydramin (1% in Vaseline),

k.A. zum Ablesezeitpunkt

20 % Cetearylalkohol 1+ (D3) 53-jahrige Hausfrau mit Dermatitis im Gesicht nach selbststdndiger Therapie mit ~ Leow und Tan
einem Cetrimid- und Cetearyl-haltigem Praparat, 2000
Ebenfalls positive Reaktionen auf das Praparat (2+) sowie Cetrimid (0,1 % aq) (1+)
20% Cetearylalkohol 1+ (D2) 36-jahrige Patientin mit Dermatitis im Gesicht und Augenlidern, aulerdem Aerts et al.
- (D4,D7) Dermatitis nach Applikation einer Kortikosteroid-Creme auf ein Beingeschwiir. 2017

Mehrere Kosmetikprodukte sowie die Kortikosteroid-Creme der Patientin
enthielten Steareth-10 und geringe Mengen Stearylalkohol (in Feuchttiichern
50 ppm).

Ebenfalls positive Reaktion (1+) auf die Kortikosteroid-Creme (D2) und auf
Steareth-10 (D4, 5% aq)

10 % Stearylalkohol ?
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Tab.3 (Fortsetzung)
Testsubstanz?), Ergebnis: Bemerkungen Literatur
Konzentration, in Reaktion bei
Vaseline?
20 % Cetearylalkohol 1+ (D3) 75-jahrige Patientin mit iiber ein Jahr bestehender Fufidermatitis, Behandlung Armengot-
eines Ausbruchs mit Thrombocid-Creme, 24 h spiter Entwicklung eines starken Carbo et al.
Erythems und Blasenbildung. Positive Reaktionen auf Quecksilber (2+), 2016
Kaliumdichromat (2+), Caine-Mix (2+), Clioquinol (1+) sowie die Creme (2+) und
Emulgade F (2+, enthélt Cetearylalkohol),
Kontrolle bei 18 Personen negativ
2+ (D3) 82-jahrige Patientin mit Dermatitis nach Behandlung eines chronischen
Unterschenkelédems und Veneninsuffizienz mit Thrombocid-Creme, positive
Reaktion auf die Creme (2+) sowie Duftmix (2+) und Emulgade F (2+, enthalt
Cetearylalkohol),
Kontrolle bei 18 Personen negativ
20% Cetearylalkohol  ,positiv® (D3)  49-jahriger Patient mit Ekzem an Rumpf und Gliedmaflen, etwa 10 Tage lang nach  Miroux-

30 % Stearylalkohol (in

5%iger wassriger

Propylenglycollésung)

30 % Cetylalkohol
(Vehikel siehe oben)

30 % Stearylalkohol
30 % Cetylalkohol

30 % Stearylalkohol
30 % Stearylalkohol

30 % Stearylalkohol

30 % Stearylalkohol

30 % Cetylalkohol

30 % Stearylalkohol

30 % Cetylalkohol

30 % Stearylalkohol

5% Cetylalkohol

+(D2)
2+ (D4)

- (D2,D4)
1+ (D2, D4)

1+ (D2, D3, D7)
- (D2, D3,D7)

1+ (D4)
? (D7)

1+ (D2, D3)

1+ (D2, D3)

1+(D2, D3)
2 (D7)
1+ (D2, D3)
? (D7)

1+ (D2, D3, D7)
?(D2)

1+ (D3)

- (D7)

? (D2)
1+ (D3)
- (D7)

- (D2, D4)

Behandlung von Schirfwunden mit einer Dexpanthenol-haltigen Creme.
Ebenfalls Reaktionen auf Dexpanthenol und die Creme

48-jahrige Patientin mit juckendem, erythematésem Fleck auf Augenlid nach
Anwendung einer Augencreme zur Behandlung einer seborrhoischen Dermatitis,

Verschlechterung der Lasionen. Die Patientin reagierte positiv auf Neomycinsulfat,

einem Inhaltsstoff der verwendeten Creme. Ferner wurden Cremes, die fiir die

Behandlung der Dermatitis verwendet werden, getestet; die Patientin reagierte auf

zwei dieser Cremes. Im Anschluss erfolgte die Testung der Inhaltsstoffe beider
Cremes (enthielten beide u.a. Stearylalkohol und Cetylalkohol). Die Patientin
berichtete tiber fritheren Hautausschlag durch Kosmetika

7 Personen (4 9; 3 & zwischen 36 und 72 Jahren) mit Dermatitis im Zusammenhang

mit topischen Medikamenten, welche Stearylalkohol und teilweise Cetylalkohol
enthielten (zwischen 2013-2019),

Testung von 3 Kontrollpersonen mit Stearylalkohol (30 %) verlief negativ (D2, D3
und D7)

50-jahriger Patient

62-jahriger Patient,
keine Reaktion auf das vermutete Préparat

44-jahrige Patientin,
D7 nicht bestimmt

36-jahrige Patientin,
D7 nicht bestimmt

56-jahrige Patientin

Produkte enthielten auch Cetylalkohol

54-jahriger Patient
Produkte enthielten auch Cetylalkohol

48-jahrige Patientin,
Produkte enthielten auch Cetylalkohol (aber nicht getestet)

57-jahrige Patientin mit Psoriasis, Ekzem an Handriicken zwei Wochen nach
Beginn einer Behandlung mit Calcipotriol-haltiger Creme, hatte drei Jahre zuvor
bereits ahnlichen Ausschlag mit einer anderen Creme

Catarino et al.
2019

Kang et al.
2004

Nishioka et al.
2022

Navarro-
Trivifio und
Ruiz-
Villaverde
2022
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Tab.3 (Fortsetzung)

Testsubstanz?), Ergebnis: Bemerkungen Literatur
Konzentration, in Reaktion bei

Vaseline?

30 % Stearylalkohol - (D2,D9)

20 % Cetearylalkohol 2+ (D2)
3+ (D4, D7)

30 % Stearylalkohol 1+ (D2, D4)
30 % Cetylalkohol - (D2,D4)

Zusitzlich Reaktion auf die Creme

61-jahriger Patient mit 4 Jahre lang bestehender grofiflichiger pruritischer, Ruggiero et
schuppender Dermatitis ausgehend vom Fuf}, nach Verwendung topischer al. 2021
Medikamente. Eine Biopsie zeigte eine spongiotische Dermatitis mit Eosinophilen.

Es wurden Epikutantests mit Standardreihe und Spezialreihen (u.a. Emulgatoren,

Duftstoffe) sowie verwendeten topischen Medikamenten durchgefiihrt. U.a. pos.

Reaktionen auf Formaldehyd, Methylisothiazolinon, sowie fragliche Reaktion auf
Cetearylglycosid.

Nachtestung inaktiver Bestandteile der Cremes

Verdacht auf Kontaktallergie im Zusammenhang mit Kosmetika etc. (intakte Hautbarriere)

5% Cetylalkohol 2+ (D2,D4)

5% Cetylalkohol ? (D4 oder D6)
20% Cetearylalkohol 1+ (D4 oder D6)
30 % Stearylalkohol 1+ (D4 oder D6)

Stearylalkohol »Stark positiv®
(k.w.A) D2, D4
Cetylalkohol wstark positiv®
(k.w.A) D2, D4
Behenylalkohol wstark positiv®
(k.w.A.)

24-jahrige Patientin mit Dermatitis in Zusammenhang mit Gesichtscreme, positive Kiec-
Reaktionen auf Gesichtscreme, Benzophenon-3, photoallergische Reaktionen auf ~ Swierczynska
Benzophenon-3 und Benzophenon-10 et al. 2005

66-jahrige Patientin mit 5 Monate lang bestehender Dermatitis an Achselhohle, Peterson et al.
Armen, Abdomen, Brust und Oberschenkel. Eine Hautbiopsie der Brust zeigte eine 2022
spongiotische Dermatitis mit Eosinophilen. Selbststandige Behandlung erfolgte

u.a. mit Hydrokortisoncreme. Es erfolgte eine Testung mit Allergenen einer

Standard- sowie u.a. Medikamenten-, Textil-, Kosmetikreihe sowie personlichen

Produkten.

U.a. positive Reaktionen auf Dipropylenglykol, Nickel, Formaldehyd, Farbstoffmix

und einigen personlichen Produkten. Dipropylenglykol aus Kosmetika wurde als

ursachlich angesehen.

Ehemals als Landwirt tatiger 65-jahriger Patient mit 6dematéser und vesikuldrer ~ Vanden
Dermatitis auf Handriicken, Handgelenk und Unterarm, durch Tragen eines mit Broecke et al.
einer feuchtigkeitsspendenden Formulierung behandelten Gummihandschuhs bei 2014
Gartenarbeiten mit Ammoniakwasser. Die Symptome verstarkten sich trotz

Behandlung der Dermatitis mit einem topischen Kortikosteroid. Verbesserung

durch Gabe oraler Steroide, systemischer Antihistaminika, topischer

Kortikosteroide und Ibuprofen. Anschliefende Behandlung mit einer
Feuchtigkeitscreme, die jedoch die Dermatitis wieder aufblithen lief3.

Bereits bekannte Allergien gegen Cetrimid (quartire Ammoniumverbindung),
Isopropanol, Iod-haltige Verbindungen (Allergien entwickelt wahrend einiger

Jahre zuriickliegenden Wundbehandlung einer Ellenbogenverletzung).

Der Patient hatte als Landwirt iiber 20 Jahre problemlos Gummihandschuhe

getragen.

Getestet wurde zundchst der Handschuh (stark positive Reaktion) sowie

Standardserien (ausschlieBlich pos. Reaktion auf Cetearylalkohol).

Sowohl die Kortikosteroid-Creme als auch die Feuchtigkeitscreme enthielten
Cetearylalkohol.

Eine Extraktion der Handschuhe ergab als Inhaltsstoffe verschiedene Fettalkohole

mit Cy,, Cy3 und C,, sowie eine weitere quartire Ammoniumverbindung. Erneute
Epikutantestung mit verschiedenen Fettalkoholen sowie Ammoniumverbindungen
(ebenfalls stark positive Reaktionen).

Die Sensibilisierung gegen Fettalkohole scheint laut Autoren bereits bei fritherer
Verwendung der Cetearyl-haltigen Cremes erfolgt zu sein.

Behenylalkohol enthalt Lauryl- (Cy,), Myristyl- (C,,), Cetyl- oder Palmityl- (C,)
sowie Stearyl- (C;5) und Oleylalkohol (C;3 ungesattigt)
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Tab.3  (Fortsetzung)

Testsubstanz?), Ergebnis: Bemerkungen Literatur
Konzentration, in Reaktion bei
Vaseline®
5% Myristylalkohol 1+ (D2, D3) 44-jahrige Patientin mit Dermatitis im Zusammenhang mit Deodorant, positive Corazza et al.
Reaktion auf Ceteareth-2 und Ceteareth-3 (keine Reaktion auf Ceteareth-20, -25 2013
und -30)
30 % Cetylalkohol 1+ (D2)
2+ (D3)

30% Cetearylalkohol 1+ (D2, D3)
30 % Stearylalkohol 1+ (D2, D3)

20 % Cetearylalkohol 2+ 62-jahrige Patientin mit bestehender Handdermatitis, die innerhalb von zwei Aakhus und
Jahren deutlich zugenommen hatte. Mehrere ihrer Kosmetikprodukte enthielten Warshaw 2011
Cetylalkohol,

3+ Reaktion auf eine von ihr verwendete Cetylalkohol-haltige Feuchtigkeitscreme,
k.A. zum Ablesezeitpunkt

aq: wassrig; D: Tag nach Applikation; 1+, 2+, 3+: Reaktionsstérke; ?: fragliche Reaktion
3 Reinheit nur angegeben, wenn bekannt
b wenn nicht anders angegeben

Atemwegssensibilisierende Wirkung

Hierzu liegen keine Untersuchungen vor.

5 Tierexperimentelle Befunde und In-vitro-Untersuchungen

5.1 Akute Toxizitat

5.1.1 Inhalative Aufnahme

Es liegt keine experimentelle Untersuchung hierzu vor.

Aufgrund der geringen Fliichtigkeit von Fettalkoholen der Kettenldngen Cy, bis C,, ist nur eine geringe Konzentration
in der Dampfphase zu erreichen (z.B. 1 mg 1-Dodecanol/m?® oder 0,01 mg 1-Octadecanol/m®) und daher keine Toxizitit
bei Exposition gegen eine mit Dampf gesittigte Atmosphéire zu vermuten. Fiir alle getesteten Fettalkohole (k. w. A.)
iberschritten die LCs,-Werte die Sattigungskonzentration (Veenstra et al. 2009).

Da die RDs,-Werte fiir Méuse (k. w. A.) fiir 1-Heptanol und 1-Octanol in der GréBlenordnung von 50 bis 100 ml/m?
liegen, wird fiir lingerkettige Fettalkohole, die einen deutlich geringeren Dampfdruck besitzen und somit als Dampf
in viel geringerer Konzentration in der Luft vorliegen, die Gefahr einer sensorischen Reizung als gering angesehen
(Veenstra et al. 2009).

5.1.2 Orale Aufnahme

Die orale LDs, bei Wistar-Ratten (ménnliche und weibliche Tiere) wird fiir Fettalkohole Typ A mit >5000 mg/kg KG
aus einer experimentellen Untersuchung von 1981 angegeben. Fiir Typ B wird ebenfalls eine geringe Toxizitéit erwartet
(OECD 2006).

1-Hexanol hat eine orale LDs, von 3000-4000 mg/kg KG, die akute orale Toxizit4t der Alkohole mit Kettenlangen ab
Cs liegt dariiber (k. w. A.; Veenstra et al. 2009).
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5.1.3 Dermale Aufnahme

Es liegt keine experimentelle Untersuchung hierzu vor.

Fiir die Fettalkohole wird aufgrund von Untersuchungen mit Alkoholen dhnlicher Kettenlange eine geringe akute
dermale Toxizitdt mit einer LDs, von > 2000 mg/kg KG ohne Anzeichen systemischer Toxizitdt erwartet (OECD 2006;
Veenstra et al. 2009).

5.2 Subakute, subchronische und chronische Toxizitat

Es liegen keine Untersuchungen mit den Fettalkoholen C,, ;5 vor.

5.2.1 Inhalative Aufnahme

Die 9-tdgige Exposition von je acht ménnlichen und weiblichen F344-Ratten an sechs Stunden pro Tag gegen
eine gesittigte Atmosphére von C, j-Alkoholen (CAS-Nr. 66455-17-2, >80 % lineare Co-, Cy-, Cy;-Alkohole), ca.
158 mg/m?, fithrte zu keinen adversen Effekten im Vergleich zur Kontrollgruppe. Die Untersuchung umfasste klini-
sche Beobachtung, Kérpergewicht, klinisch-chemische und hamatologische Parameter, makroskopische Nekropsie,
Organgewichte und die Histopathologie des Atemtrakts sowie etwaiger makroskopisch sichtbarer Lasionen (k. w.A.;
OECD 2006; Veenstra et al. 2009).

5.2.2 Orale Aufnahme

Verschiedene langkettige Fettalkohole haben in Untersuchungen mit wiederholter oraler Gabe an Ratten (k.w.A.) zu
einem NOAEL von mehr als 100 mg/kg KG und Tag bei 90-tagiger Gabe, und mehr als 300 mg/kg KG und Tag bei min-
destens 28-tigiger Gabe gefiithrt. Verabreicht wurden 1-Hexanol, 1-Dodecanol, C, ;,-Alkohole Typ B, C,, ;,-Alkohole
Typ A, 1-Hexadecanol, 1-Octadecanol und 1-Docosanol (Cy). Die Substanzen (=Cy) zeigten keine reizende Wirkung
am Ort des ersten Kontaktes und keine neurotoxische Wirkung. Bei hohen Dosierungen (1000 mg/kg KG und Tag)
fuhrten manche der Alkohole zu ,Verdnderungen von Leberparametern im Blutbild“ ohne weitere histopathologische
Befunde (OECD 2006).

Tab.4  Toxizitat von Alkoholen nach wiederholter oraler Verabreichung

Spezies, Alkohol Befunde Literatur
Stamm, Exposition
Anzahl pro Gruppe
Ratte, Cirote 300 mg/kg KG: 9: NOAEL; OECD
k.w.A. 28 Tage, 7 d/Wo, ab 300 mg/kg KG: J: rel. Nierengew. | ohne 2006;
0, 100, 300, 1000 mg/kg KG und Tag, histopathologisches Korrelat, NOAEL; Veenstra et
k.w.A. 1000 mg/kg KG: 3: KG-Zunahme 10% |, ¢: Alanin- al. 2009

Aminotransferase 50 % 1, alkalische Phosphatase 40% 1,
Cholesterin 30% 1,
keine histopathologischen Befunde

Ratte, Cys, nur Leber und Testes untersucht: kein Effekt auf Gewicht, Veenstra et
k.w.A. 2 Wochen, keine histopathologischen Verianderungen, al. 2009
184 mg/kg KG und Tag, Peroxisomenproliferation oder Hyperlipiddmie
k.w.A.
Ratte, Cia16s ca. 180 mg/kg KG: NOAEL; Veenstra et
k.w.A. 13 Wochen, ab ca. 900 mg/kg KG: aufgrund verminderter Palatabilitat al. 2009
0,0,2%, 1%, 5% im Futter (0, 180, 900, Futteraufnahme |, KG-Zunahme 15% |, Alanin-
4500 mg/kg KG und Tag, Aminotransferase u. alkalische Phosphatase verdndert
Umrechnungsfaktor 0,09 nach EFSA (k.w.A.), Organgew. verdndert (k.w.A.), Lebergew. 1 (k.w.A.),
2012), keine histopathologischen Veranderungen, ungeniigende
k.w.A. Nahrungsaufnahme;
ca. 4500 mg/kg KG: KG-Zunahme 30 % |, ungeniigende
Nahrungsaufnahme
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Tab.4 (Fortsetzung)
Spezies, Alkohol Befunde Literatur
Stamm, Exposition

Anzahl pro Gruppe

Ratte, 1-Hexadecanol Cy, 1000 mg/kg KG: NOAEL Veenstra et
k.w.A. 28 Tage, 7 d/Wo, al. 2009
Schlundsonde,
0, 100, 500, 1000 mg/kg KG und Tag
Ratte, 1-Hexadecanol Cy, ca. 150 mg/kg KG: NOAEL; OECD
k.w.A. 13 Wochen im Futter, 7 d/Wo, 375 mg/kg KG: ,gelegentlich” Futteraufnahme | u. 2006;
0, 1%, 2,5%, 5% im Futter (0, ca. 150, 375, KG-Zunahme |; Veenstra et
750 mg/kg KG und Tag), héchste Dosis 750 mg/kg KG: Futteraufnahme 10-24 % |, KG-Zunahme al. 2009
in letzten 3 Wochen auf 1500 mg/kg KG  10-18% |, 3: rel. Lebergew. auf 124 % 1 ohne
und Tag gesteigert histopathologisches Korrelat
Ratte, C6-15 und C,g ungesittigt, ca. 850 mg/kg KG: NOAEL Veenstra et
k.w.A. 28 Tage, 7 d/Wo, al. 2009
850 mg/kg KG und Tag
Ratte, Cis, 1000 mg/kg KG: NOAEL OECD
k.w.A. 4 Wochen, 5 d/Wo, 2006;
Schlundsonde, Veenstra et
0, 100, 500, 1000 mg/kg KG und Tag al. 2009
Ratte, Cis, nicht dosisabhédngig in exponierten & Tieren (¢ diesbeziiglich Veenstra et
Wistar, 8 ca. 37 Tage, Q ca. 63 Tage, nicht untersucht): im Plasma: Glukose ca. 15% |, Triglyceride al. 2009
k.w.A. 0, 100, 500, 2000 mg/kg KG und Tag, ca.37% |, Cholesterin ca. 25% |,
kombinierte wiederholte Gabe/ keine histopathologischen Befunde;
Entwicklungs-Toxizit4ts-Screening- 100 mg/kg KG: NOEL;
Studie 2000 mg/kg KG: NOAEL
Hund, Cies Aspartat-Aminotransferase nicht dosisabhingig T ohne OECD
k.w.A., 13 Wochen mit dem Futter, histopathologische Befunde; 2006;
je2dugQ 0, 0,5%, 1,0%, 3% im Futter (0, ca. 167, 1000 mg/kg KG: NOAEL Veenstra et
333, 1000 mg/kg KG und Tag) al. 2009

d: Tag; Lebergew: Lebergewicht; Organgew: Organgewicht; Wo Wochen

5.2.3 Dermale Aufnahme

Hierzu liegen keine Untersuchungen vor.

5.3 Wirkung auf Haut und Schleimhaute

Hierzu liegen keine Untersuchungen mit den Fettalkoholen C,, ;5 vor.

5.3.1 Haut

Sowohl fiir Fettalkohole Typ A als auch fiir Typ B wird eine sehr geringe Reizwirkung an der Haut erwartet (OECD
2006).

Auf Basis von vergleichenden Untersuchungen werden Alkohole der Kettenlange C,, ;4 als geringfiigig hautreizend,
Alkohole ab einer Kettenlange von Cyq als nicht hautreizend angesehen, wenn sie unverdiinnt fiir vier bis 24 Stunden
auf die Haut appliziert werden (Veenstra et al. 2009).

5.3.2 Auge

Sowohl fur Fettalkohole Typ A als auch fir Typ B wird keine Reizwirkung am Auge erwartet (OECD 2006). In der
Selbsteinstufung der REACH-Registranten wird auf eine mogliche reizende Wirkung an Haut und Augen hingewiesen,
es liegen jedoch keine Legaleinstufungen vor (ECHA 2023 a).
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Bei Fettalkoholen ab einer Kettenlidnge von C,, wird von keiner reizenden Wirkung am Auge ausgegangen (Veenstra
et al. 2009).

5.4 Allergene Wirkung

5.4.1 Hautsensibilisierende Wirkung

Es liegen keine Untersuchungen mit Fettalkoholen C,, 5 [67762-25-8] vor. In den fritheren Begriindungen zu den
Einzelstoffen wurden keine positiven tierexperimentellen Befunde beschrieben. Neuere Untersuchungen mit den
Einzelstoffen liegen nicht vor. Einige tierexperimentelle Untersuchungen mit dhnlichen Fettalkoholen sind in den
REACH-Registrierungsdossiers aufgefithrt:

In einem LLNA (gleichwertig der spateren OECD-Priifrichtlinie 429) an CBA/Ca-M&usen wurde fiir das Gemisch
Alkohole C,,_ ;5 [75782-87-5] ein positives Ergebnis erzielt. Dabei wurden fiir die getesteten Konzentrationen von 1%,
10 %, 25% und 50 % in Aceton/Olivendl (4:1 V/V) Stimulationsindices von 0,7; 4,0; 9,9 bzw. 16,0 bestimmt. Es wurden
jeweils bei den beiden hochsten Konzentrationen Erytheme beobachtet, welche darauf hinweisen, dass die erhdhte
Proliferation auch durch eine Irritation bedingt sein kann. Informationen zur Konzentrationsfindung fehlen (ECHA
2015).

Es wurde ein Maximierungstest nach OECD-Priifrichtlinie 406 mit einem Substanzgemisch aus Icosanol (C,)
[629-96-9] und Docosanol (C,,) [661-19-8] an zehn Hartley-Meerschweinchen durchgefiihrt. Die intradermale Induktion
erfolgte mit der 5%igen Testsubstanz, die epikutane Induktion mit einer 75%igen Testzubereitung in Maiskeimol. Auf
die Provokation mit einer 10%igen Testzubereitung in Maiskeimol reagierte keines der Tiere, das Testergebnis ist damit
negativ (ECHA 2023 c).

Es liegt ein negativer Biihlertest mit 1-Decanol (Cyy) an 20 Hartley-Meerschweinchen vor. Die epikutane Induktion
erfolgte mit der unverdiinnten Testsubstanz mittels einer Hill-Top-Kammer, wobei die restliche Testsubstanz jeweils
nach den sechsstiindigen Behandlungen abgewaschen wurde. Auf die Provokation mit einer 25%igen Testzubereitung
in Mineraldl reagierte keines der Tiere positiv. Nach 24 und 48 Stunden wurden bei fiinf bzw. zwei der 20 Tiere leichte
Erytheme beobachtet, die jedoch nicht als positive Reaktion bewertet wurden (ECHA 2023 d). Das Ergebnis dieser
Untersuchung deutet auf kein sensibilisierendes Potenzial einzelner Fettalkohole hin, was im Einklang mit weite-
ren negativen Ergebnissen mit Einzelsubstanzen steht, die bereits in fritheren Begriindungen mit 1-Octadecaol und
1-Hexadecanol (Greim 2001 a, b) aufgefiihrt sind.

Eine Untersuchung mit einem Gemisch verzweigter Fettalkohole (Cy6 19 verzweigte Alkohole [93762-74-4]) fiithrte
hingegen im LLNA zu einem positiven Ergebnis. Der Test wurde (gleichwertig der spateren OECD-Priifrichtlinie 429)
an CBA/Ca-Mausen durchgefiihrt. Fiir die getesteten Konzentrationen von 1%, 10 %, 25 % und 50 % in Aceton/Olivenol
(4:1 V/V) wurden Stimulationsindices von 0,8; 4,2; 8,2 bzw. 16,2 bestimmt (ECHA 2023 b).

5.5 Reproduktionstoxizitat

5.5.1 Fertilitat

Generationenstudien liegen nicht vor.

1-Dodecanol und 1-Octadecanol sind in kombinierten Studien zur Toxizitat und Reproduktionstoxizitat nach gilti-
gen Prifrichtlinien untersucht worden. Es haben sich bei mannlichen und weiblichen Ratten bis zu jeweils 2000 mg/kg
KG und Tag, verabreicht mit dem Futter, keine substanzbedingten Befunde gezeigt. Auch 1-Docosanol (C,;) hat bei
oraler Gabe an ménnliche und weibliche Ratten bis zu 1000 mg/kg KG und Tag zu keinen Effekten gefithrt (Veenstra
et al. 2009).
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Die orale Gabe von bis zu 1000 mg/kg KG und Tag von 1-Hexadecanol, 1-Octadecanol, 1-Docosanol oder
Fettalkoholen C,, ;, iiber einen Zeitraum von einem Jahr an Ratten hat ebenfalls zu keinen Befunden an den
Reproduktionsorganen gefiihrt (Veenstra et al. 2009).

Die orale Gabe von bis zu 1000 mg/kg KG und Tag von 1-Hexadecanol (C, Cetylalkohol, Palmitylalkohol) oder
1-Octadecanol (Cy;, Stearylalkohol) iiber einen Zeitraum von bis zu einem Jahr an Ratten oder Hunde fithrte zu keinen
Befunden an den Reproduktionsorganen (OECD 2006).

5.5.2 Entwicklungstoxizitat

Es liegen keine Studien mit den Fettalkoholen C;, ;5 zu diesem Endpunkt vor.

In einer kombinierten Studie zur Untersuchung der Toxizitdt und Reproduktionstoxizitat mit wiederholter oraler
Verabreichung von 1-Octadecanol waren bei mannlichen Tieren nicht dosisabhéngig im Plasma die Glukose- (ca.
15 %), Triglycerid- (ca. 37 %) und Cholesterinkonzentrationen (ca. 25%) verringert. Diese Parameter wurden bei den
weiblichen Tieren nicht untersucht. Es traten keine substanzbedingten histopathologischen Verdnderungen auf, der
NOAEL lag bei der hichsten Dosis von 2000 mg/kg KG und Tag (Veenstra et al. 2009).

Aufgrund der Untersuchungen mit wiederholter Gabe und der Struktur wird sowohl fiir Fettalkohole Typ A als auch
fur Typ B ohne Maternaltoxizitit keine Wirkung auf die Nachkommen erwartet (OECD 2006).

5.6 Genotoxizitat

5.6.1 Invitro

Die Fettalkohole Typ B waren negativ in einem bakteriellen Mutagenitétstest in Salmonella typhimurium TA98,
TA100, TA1535, TA1537 und TA1538 bis zu einer Konzentration von 2500 pg/Platte in An- und Abwesenheit eines
metabolischen Aktivierungssystems. Zytotoxizitit trat ab der zweithéchsten Konzentration von 500 pg/Platte auf.
Die Positivkontrolle zeigte ein funktionierendes Testsystem an. Auch fiir Typ A wird daher keine mutagene Wirkung
erwartet (OECD 2006).

Auch weitere im Abschnitt 5.2.2 aufgefithrte Alkohole waren negativ im Salmonella-typhimurium-Mutagenitétstest
(Veenstra et al. 2009).

Die Fettalkohole C,,_;, waren auch negativ in einem Chromosomenaberrationstest in RL1-Zellen und in CHO-Zellen
(Veenstra et al. 2009).

5.6.2 Invivo

Es liegen keine Untersuchungen mit den Fettalkoholen C;, ;5 vor.

In Mikronukleusuntersuchungen am Knochenmark der Maus waren 1-Dodecanol, 1-Octadecanol, 1-Docosanol und
Fettalkohole C,,_3, jeweils negativ (Veenstra et al. 2009).

5.7 Kanzerogenitat

Hierzu liegen keine Untersuchungen mit den Fettalkoholen C;, ;5 vor.

Es liegen keine Hinweise auf eine kanzerogene Wirkung von (lingerkettigen) Fettalkoholen und auch kein
Strukturverdacht vor.
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6 Bewertung

Eine kritische Wirkung konnte eine lokale Wirkung am Atemtrakt sein. Aufgrund des geringen Dampfdruckes ist
zwar eine Gefahrdung durch dampfférmige Fettalkohole wenig wahrscheinlich, eine Dampf-Aerosol-Exposition kann
aber an Arbeitsplitzen bei Aerosolierung moglich sein.

MAK-Wert. Es liegen keine Inhalationsstudien mit Fettalkoholen C,, 45 vor.

Es wurden bereits langerkettige Alkohole von der Kommission bewertet. Das 1-Octanol (Cg; Greim 2000 b) und
1-Decanol (Cy; Hartwig und MAK Commission 2017) haben einen MAK-Wert von 10 ml/m3, 1-Tetradecanol (Greim
2001 ¢) und 1-Hexadecanol (Greim 2001 a) haben keinen MAK-Wert.

Langkettige Fettalkohole haben bei wiederholter oraler Gabe an Ratten zu NOAEL von mindestens 150 mg/kg KG und
Tag bei 90-tagiger Gabe von 1-Hexadecanol und 300 mg/kg KG und Tag bei mindestens 28-tdgiger Gabe von Cy;_y
gefiihrt. Verabreicht wurden 1-Hexanol, 2-Ethylhexanol, 1-Dodecanol, Cy, js-Alkohole Typ B, Cy,_js-Alkohole Typ A,
1-Hexadecanol, Octadecanol und Docosanol (C,,) (OECD 2006).

Zur toxikokinetischen Ubertragung des NOAEL von 150 mg 1-Hexadecanol/kg KG und Tag in eine Konzentration in der
Luft am Arbeitsplatz werden beriicksichtigt: die tigliche Exposition der Tiere im Vergleich zur fiinftagigen Exposition
pro Woche am Arbeitsplatz (7:5), der dem toxikokinetischen Unterschied zwischen der Ratte und dem Menschen ent-
sprechende speziesspezifische Korrekturwert (1:4), die angenommene orale Resorption (100 %), das Korpergewicht
(70 kg) und das Atemvolumen (10 m®) des Menschen sowie die angenommene 100%ige inhalative Resorption. Eine mog-
liche Wirkungsverstiarkung bei chronischer Exposition wird mit 1:2 beriicksichtigt, ebenso die Ubertragung der Daten
des Tierversuchs auf den Menschen. Damit errechnet sich eine entsprechende Luftkonzentration von ca. 92 mg/m?®.
Daraus resultiert bei 10 m® Atemvolumen und 100 % inhalativer Resorption eine systemisch tolerable Menge von
920 mg.

Diese Menge an Fettalkoholen ist unproblematisch, da mit der Nahrung die entsprechende Aufnahme von Fettsduren
aus Fett im Gramm/kg-KG-Bereich liegt (DGE 2015). Jedoch ist unklar, welche Wirkung die inhalativ aufgenommenen
emulgierend wirkenden Fettalkohole auf Zellmembranen der Lunge haben. Da keine Untersuchungen am Atemtrakt
mit den Fettalkoholen vorliegen, diese in vivo zu Fettsduren metabolisiert werden kénnen, die bereits von der
Kommission bewertet und dem Abschnitt ITb zugeordnet worden sind, werden die Fettalkohole C,, ;5 ebenfalls dem
Abschnitt IIb zugeordnet. Eine Spitzenbegrenzung entfillt.

Fruchtschidigende Wirkung. Es liegen keine Untersuchungen zu diesem Endpunkt vor. Da kein MAK-Wert
abgeleitet wird, entfallt eine Zuordnung zu einer der Schwangerschaftsgruppen.

Krebserzeugende Wirkung. Es liegen keine Untersuchungen und kein Strukturverdacht fiir eine kanzerogene
Wirkung vor. Daher werden die Fettalkohole C,, ;5 nicht in eine Kategorie fiir Kanzerogene eingestuft.

Keimzellmutagene Wirkung. Esliegen keine Hinweise auf eine genotoxische Wirkung und kein Strukturverdacht
auf eine solche Wirkung vor. Daher werden die Fettalkohole C;; ;3 nicht in eine Kategorie fiir Keimzellmutagene
eingestuft.

Hautresorption. Die akute Toxizitat nach dermaler Exposition ist gering. Es liegen keine Studien am Menschen
oder Tier zur quantitativen Hautresorption bzw. zur nicht letalen toxischen Wirkung nach dermaler Exposition vor.
Eine In-vitro-Studie an Humanhaut ergab nach Applikation von 2 mg einer 2%igen 1-Tetradecanol-Emulsion pro
cm? eine dermale Penetration von 1,07 mg 1-Tetradecanol bei Standardbedingungen (2000 cm?, eine Stunde). Unter
Berticksichtigung, dass die fir 1-Hexadecanol ermittelte systemisch tolerable Menge von 920 mg (siehe Abschnitt
,MAK-Wert) fiir die gesamte Stoffgruppe maflgeblich ist, ist die dermal penetrierte Menge als vernachlassigbar gering
einzustufen. Demzufolge wird die Gruppe der Fettalkohole C,; ;5 nicht mit ,H* markiert.
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Sensibilisierende Wirkung. Es liegen keine Untersuchungen mit dem Substanzgemisch Fettalkohole Ci; ;4
vor. Die Zahl der allergischen Reaktionen der Einzelkomponenten des Gemischs ist in Relation zur sehr weiten
Verbreitung der Fettalkohole sehr gering. Uberwiegend sind Patienten mit geschddigter Hautbarriere betroffen.
Tierexperimentelle Untersuchungen mit den einzelnen Komponenten und strukturéhnlichen Fettalkoholen ergaben
in der Gesamtschau iiberwiegend negative Ergebnisse. Daher werden Fettalkohole C,, ;5 nicht mit ,Sh“ markiert. Zur
atemwegssensibilisierenden Wirkung liegen keine Angaben vor, es erfolgt daher keine Markierung mit ,Sa“.

Anmerkungen

Interessenkonflikte
Die in der Kommission etablierten Regelungen und Mafinahmen zur Vermeidung von Interessenkonflikten (www.dfg.

de/mak/interessenkonflikte) stellen sicher, dass die Inhalte und Schlussfolgerungen der Publikation ausschliefilich
wissenschaftliche Aspekte beriicksichtigen.
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