Begriindung zu N-Cyclohexyl-N"-phenylendiamin in TRGS 907 Seite - 1 -

Ausgabe: Dezember 2011
Stand: Mai 2011

N-Cyclohexyl-N‘-phenyl-p-phenylendiamin
(CAS-Nr.: 101-87-1)
(1,4-Benzenediamine; CPPD, Flexone 6-H; Santoflex GP)

1 Vorkommen

N-Cyclohexyl-N‘-phenyl-p-phenylendiamin (CPPD) wurde als Alterungsschutzmittel
(Antioxidans) und, um das Nachdunkeln heller Gummisorten zu verhindern, in Gummi-
produkten eingesetzt. Es steht nicht mehr als Testsubstanz zur Verfugung [4]. In
Schutzhandschuhen werden p-Phenylendiamin (PPD)-Abkommlinge in Deutschland
offenbar nicht oder nur sehr selten eingesetzt [13].

2 Arbeitsmedizinische und experimentelle Daten

Ein allergisches Kontaktekzem durch technische Gummimischungen ist bei entspre-
chender Exposition nicht selten. Zur Abklarung dieser Verdachtsdiagnose wurde bis
etwa 1992 ein sog. PPD-Mix (,Schwarzgummi-Mix*) verwendet, der die Antioxidan-
tien N-Isopropyl-N‘-phenyl-p-phenylendiamin (IPPD), CPPD und N,N’-Diphenyl-p-
phenylendiamin (DPPD) enthielt. Positive Reaktionen auf diesen Mix wurden in
Deutschland in 0,9-1,6% der getesteten Patienten gefunden [4]. Neben einer Reakti-
on auf IPPD wurde relativ héufig bei der Testung der Einzelstoffe des Mixes auch
eine Reaktion auf 0,25% CPPD in Vaseline beobachtet, oft mit gleichzeitiger Reakti-
on auf IPPD [4]. Positive Epikutantestreaktionen auf den PPD-Mix fanden sich in Eu-
ropa und Nordamerika bei 0,5% bis 3% der Getesteten (zit. nach 6). In Osterreich
wurde CPPD (2% in Vaseline), aber nicht IPPD bei 1385 Patienten in einer Standard-
reihe mitgetestet. Man fand 1975 und 1976 bei 10,5% (43) bzw. 9,5% (37) positive
Reaktionen. Von 1972 bis 1974 hatten insgesamt nur 10 Personen reagiert [9]. Aus
einem Kollektiv von 21 Patienten mit Sensibilisierung durch Inhaltsstoffe von Gummi-
Reifen reagierten zwischen 1966 und 1976 14 von 18 Getesteten positiv auf 0,25%
bis 1% CPPD. Auf 0,1% bis 0,5% IPPD reagierten alle 19 Getesteten positiv. Aul3er-
dem reagierten 5 von 7 Getesteten aus der Flugzeugindustrie sowie 7 von 8 Be-
schaftigten aus der Gummi-Industrie positiv auf CPPD [2]. Von 436 Patienten einer
Hautklinik reagierten 18 Manner und 7 Frauen auf 0,25% CPPD in Vaseline immer
gekoppelt mit Reaktionen auf andere PPD-Derivate. In 21 Fallen wurde berufliche
Relevanz angenommen [11]. In einem Kollektiv von 63 Patienten mit einem vermut-
lich durch Gummihandschuhe verursachten Ekzem reagierten 2 Patienten positiv auf
1% CPPD in Vaseline [3]. Zwischen 1985 und Marz 1990 wurden Gummiinhaltsstoffe
bei 145 Patienten aus einem Kollektiv von insgesamt 3851 Patienten als Ursache
des Ekzems angenommen. Von diesen reagierten 33 auf den PPD-Mix und 6 von
ihnen auch auf 0,25% CPPD [8]. Bei 686 Patienten von insgesamt 7000 Patienten
wurden positive Reaktionen auf mindestens einen der getesteten Gummi-
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Inhaltsstoffe beobachtet. Von diesen reagierten 122 Patienten auf den PPD-Mix und
98 Patienten auf CPPD [1]. Zwischen 1990 und 1993 wurden in den Kliniken des In-
formationsverbundes Dermatologischer Kliniken (IVDK) etwa 21.000 Patienten epiku-
tan getestet. Mit dem PPD-Mix wurden 1361 Patienten getestet, bei 40 und 24 von
ihnen mit positivem Ergebnis auf den Mix bzw. auf CPPD [5].

Zwischen 1976 und 1980 erkrankten 21 von 1798 Gummiwerkern (Produktion von
Reifen bzw. Gummischuhen) an einem allergischen Kontaktekzem, davon wurde fur
14 Falle eine Verursachung durch PPD-Verbindungen gefunden. In 5 Fallen war
auch die Testung mit CPPD positiv [10]. In der Reifenindustrie waren PPD-
Verbindungen, insbesondere IPPD, die haufigsten Ursachen der allergischen Kon-
taktdermatitis durch Gummi. Kreuzreaktionen von IPPD und CPPD waren sehr oft zu
finden; gleichzeitige Reaktionen auf PPD waren weniger haufig [7]. In einem Fallbe-
richt tber eine beruflich bedingte Sensibilisierung gegen Inhaltsstoffe von Gummirin-
gen an Mikroskop-Okularen wurden positive Reaktionen auf IPPD und CPPD berich-
tet [12].

Ein Maximierungstest nach Magnusson u. Kligmann mit intradermaler Injektion von
0,5% CPPD in Olivendl, Freund’schem kompletten Adjuvans und epidermaler Applika-
tion von 1% CPPD in Vaseline ergab in Abhangigkeit von der Auslésekonzentration
(0,05% und 0,5% CPPD) in Vaseline eine positive Reaktion bei 10 bzw. 18 von 20
Hartley-Meerschweinchen. Kontrollen waren negativ Die Sensibilisierungspotenz wur-
de als mittel bis hoch bewertet. Von den mit CPPD behandelten Tieren reagierten
auch 3 positiv auf 0,05% p-Phenylendiamin in Vaseline und eines auf 0,05% N-Phenyl-
N'-1,3-dimethylbutyl-p-phenylendiamin in Vaseline im Sinne einer Kreuzreaktion [7].

3 Bewertung

Sensibilisierungen gegen CPPD, das als Antioxidans in technischen Gummisorten
eingesetzt wurde, konnte in zahlreichen Fallen bei Exponierten nachgewiesen werden,
zum Teil auch im Sinne einer Gruppensensibilisierung gegen PPD-Verbindungen. Die
sensibilisierende Wirkung des CPPD und die Kreuzreaktivitdt wurden im Tierversuch
bestatigt. Eine Einstufung als hautsensibilisierend ist daher ausreichend begrindet.

Aktuelle Kasuistiken liegen nicht vor, da CPPD in der Gummi-Herstellung kaum noch
verwendet wird. AuRerdem wurde die Testsubstanz 1992 aus dem Programm ge-
nommen, weil der Rohstoff nicht mehr hergestellt wird.
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